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COMUNICACI()N BIOMEDICA

C()MO PRESENTAR LOS RESULTADOS DE LOS
ESTUDIOS EPIDEMIOLOGICOS!

Alexander M. Walker?

Introduccion

Amenudo, lainvestigacion epidemiolégica produce resultados di-
ficiles de sintetizar. Si consideramos que la epidemiologia es, en lineas generales, el es-
tudio de los factores determinantes de la salud en las poblaciones humanas, la dificul-
tad principal en esa tarea surge de la distribucién no aleatoria de las exposiciones en la
poblacion general, y de los errores de medicion enlos sujetos de estudio. Enlos ensayos
clinicos la aleatorizacion anticipa y hasta cierto punto define los andlisis que presunta-
mente seguirdn, y permite la valoracién cuantitativa de las distorsiones que pueden ha-
berse introducido por causas desconocidas o mal medidas de la entidad sometida a es-
tudio. Por el contrario, cuando la exposicion puede ir naturalmente aparejada a las fuerzas
que producen o previenen la enfermedad, y cuando la calidad de la observacién puede
resultar modificada por esas mismas fuerzas, tanto en la investigacién como en el in-
forme subsiguiente ha de hacerse especial hincapié en ir mas all4 del formalismo de la
comparacién previamente planificada.

5i durante Ia planificacién, el disefio y el analisis de los estudios
epidemiolodgicos se considera el informe que habra de seguir, podra conseguirse pos-
teriormente una presentacién mas lacida de los datos. El lector tendr4 a la postre que
sentir que ha sido capaz de deshacer la madeja de hallazgos casuales, sesgos e intencién
tan frecuentes en la investigacion epidemiolégica. Debera recibir la suficiente informa-
cion para juzgar la calidad de la recogida de datos, y la pertinencia de dichos datos para
las circunstancias y eventos que son el objeto real del estudio. El lector debe ser guiado
a través de una mintiscula fraccién de todas las relaciones que pueden observarse en
los datos, y aun asi ha de resultar convencido de que ha obtenido la informaciéon esen-
cial. El propésito de las observaciones siguientes es sefialar como es posible informar
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pedido al Dr. Joseph Fleiss que presente su punto de vista distinto en el articulo que sigue a continuacién. {...]”
La presente traduccién se publica con autorizacion de dicha revista y del autor. © American Public Health
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claramente de los resultados si se presta la debida atencién a los métodos de investiga-
cién y a los aspectos importantes que subyacen a la realizacién y notificacién de un es-
tudio. Estas ideas constituyen una reflexion realizada a partir de lo que, ami juicio, han
sido informes bien presentados que he observado en el trabajo de otras personas y oca-
sionalmente en el mio propio.

Contexto

Un informe debe comenzar por exponer las relaciones que se pre-
tende estudiar y los motivos para considerarlas de interés. Quiza la investigacion se sus-
citd a partir de observaciones de laboratorio, pero més a menudo se trata de series de
casos clinicos, estudios de correlacion, o andlisis epidemiolégicos formales que sugie-
ren la presencia de una relacién exposicién-enfermedad que tiene importancia cienti-
fica o sanitaria. Como los detalles de exposicién y definicion de la enfermedad a me-
nudo varian de unas poblaciones a otras, puede ser conveniente repetir casi sin mis un
protocolo anterior. En cualquier caso, deben hacerse constar las deducciones verifica-
bles de otros estudios, exponiéndolas clara y brevemente como hipétesis positivas. Es
de poco interés dar cuenta de hallazgos previos que no sean verificables, es decir,
refutables.

Un aspecto importante del contexto del estudio, que no tiene nada
que ver con sus antecedentes cientificos, son sus caracteristicas operacionales o “logfs-
ticas”. Hay que decir si el trabajo se basa en datos recogidos ad hoc, si es parte de una
serie de estudios llevados a cabo en la misma poblacién, o si es un producto colateral
de un estudio de mayor alcance, una investigacion de objetivos miltiples o un sistema
de vigilancia. En gran parte, el significado de las expresiones trilladas que aparecen en
los informes (por ejemplo, “entrevistadores especialmente capacitados”), dependera del
contexto; por ello es imprescindible ofrecer datos, incluso circunstanciales, que indi-
quen hasta qué punto los resultados deducidos de la investigacién pueden suponerse
reflejo de la realidad del universo observado. Silos resultados han reproducido relacio-
nes bien conocidas, estas deben notificarse de la manera més concisa posible.

Sujetos del estudio y poblacién de partida

En todos los informes de descubrimientos epidemiolégicos dignos
de consideracién pueden encontrarse tasas, fracciones y funciones de estas dos medi-
das elementales. Cada una de ellas exige la definicién de una poblacién de partida en
cuyo &mbito se hacen las observaciones. La poblacién de partida puede especificarse
con detalle o puede resultar implicitamente definida en el proceso de seleccién de los
sujetos de estudio. En cualquier caso, debe ser descrita en los aspectos que puedan te-
ner relacién con la frecuencia de la enfermedad y la factibilidad de la recogida de datos.
Las caracteristicas conocidas antes de iniciar el estudio pueden describirse en la seccion
de métodos, junto con una especificacion que en principio ha de permitir determinar
en cualquier momento si una persona dada pertenece o no a la poblacién en estudio.
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A veces, el intento de descripcién de la poblacién de partida co-
rrespondiente a un procedimiento de seleccién de casos echa luz sobre alguna debilidad
del estudio. La poblacion de partida de los casos admitidos a un solo hospital es un ejemplo
citado a menudo. Puede que una cierta zona sea cubierta por varios hospitales y la pre-
disposicion de los pacientes a acudir a un centro u otro puede estar relacionada de ma-
nera no cuantificada con factores que tienen interés directo o colateral en un estudio
etiolégico, por ejemplo, el grupo étnico o el nivel de ingresos. Es mala sefial que el in-
vestigador sea incapaz de especificar su poblacion de partida en términos adecuados,
sean descriptivos u operativos; es presagio de otras vaguedades en el resto del disefio,
el andlisis y la interpretacion.

En la mayor parte de los estudios de cohortes y en muchos estu-
dios de casos y controles, el disefio exige identificar y enumerar todos los miembros de
la poblacién de partida, pero en muchos estudios de casos y controles solo se estudia
realmente una muestra que representa la poblacién de partida o la poblacién-tiempo
expuesta a riesgo (el grupo control). En tal situacion, el método de muestreo debe ser
descrito con detalle suficiente para que el lector entienda su relacion con la poblacién de
partida y pueda juzgar si es plausible que el procedimiento de seleccién haya producido
un grupo control adecuado, que refleje fielmente la distribucién en la poblacién de par-
tida de las caracteristicas estudiadas. Cuando la seleccién de controles se realiza me-
diante muestreo directo de un grupo definido segtin criterios practicos, las frecuencias
de respuesta y las caracteristicas de los que no responden tienen interés. A veces el grupo
control es seleccionado en un proceso de varias etapas que puede estar solo parcial-
mente controlado por el investigador. Un control enfermo puede ser “seleccionado” de
la poblacién de partida por su enfermedad, luego por el investigador de entre todos los
individuos similarmente enfermos, luego por si mismo al dar su conformidad para par-
ticipar en el estudio. Cada etapa debe ser examinada para detectar posibles dependen-
cias con respecto al estado de exposicién o no exposicion a un cierto factor de riesgo.

Si los controles son seleccionados sin estratificacién previa, tras
apareamiento basado en criterios generales (por ejemplo, edad y sexo), o ultraespeci-
ficos (como los usados en un estudio de casos y controles emparejados segin vecinda-
rio), el principio comtin que rige y que debe ser evidente al lector es el siguiente: en el
esquema de muestreo, los controles dan informacién no sesgada sobre la poblacién de
la que proceden los casos. Una manera titil de describir el grupo control es presentar el
proceso de seleccion de controles como homélogo del proceso de seleccién de casos:
cada uno define una poblacién de partida. Las dos poblaciones de partida deben ser
idénticas con respecto a los determinantes de exposicién. El procedimiento més simple
para garantizar que las caracteristicas son idénticas es hacer que en ambos procesos la
poblacion de partida sea la misma. Si el investigador ni siquiera tiene una idea clara de
cudl es la poblacién de procedencia de los casos, lo més facil es que ni él ni el lector
puedan juzgar si los controles son o no adecuados.

Recogida de datos

Al describir el origen de los datos deben darse detalles de quién
recoge y proporciona la informacién, cémo se registran los datos y la ruta por la cual la
informacion inicial llega a adoptar la forma en la que finalmente es analizada. Hay que
hacer constar cualquier proceso de control de calidad y los métodos para detectar res-
puestas obviamente equivocadas o incoherentes. Cuando los métodos utilizados son
habituales, hay que ser breve; cuando son novedosos, hay que ser amplio (y prudente).
Cuando el detalle de los datos de los que se dispone pone limitaciones previas a las pre-
guntas que pueden hacerse, hay que hacerlo constar.



Resultados
Indicar la sustancia de los datos

Nunca se ha hecho una observacion epidemiolégica importante que
no haya podido ser presentada claramente en unos pocos cuadros o tablas de datos nu-
méricos en bruto y algunas estadisticas descriptivas sencillas. Los cuadros de casos y
poblaciones en riesgo o de recuentos de casos y controles clasificados segiin la exposi-
cién al factor de riesgo sirven a un doble propdsito: transmitir el mensaje clave de un
conjunto de observaciones y la incertidumbre que puede seguirse de la cortedad de los
nimeros. A menudo una simple tabla 2 X 2 (tetracdrica) 02 X kilustra claramente un
resultado; a veces se requiere estratificar en relacién a algtn factor de confusién impor-
tante; pocas veces es necesario algtin procedimiento de mayor complejidad.

Presentarlos datos con sencillez no significa que mediante un ané-
lisis rampl6n se llegue a la seleccién de unas pocas tablas clave. Los factores que pueden
confundir o influir sobre un resultado deben ser examinados mediante estratificacién y
célculo adecuado de valores descriptivos, o mediante su inclusién en un modelo esta-
distico. Los programas de andlisis estadistico para computadoras estan ya tan difun-
didos que las técnicas de andlisis de muiltiples variables, antes reservadas para la dltima
etapa del anélisis, ahora se utilizan para hacer una primera criba en conjuntos amplios
de factores que pueden interaccionar y producir confusién. Cuando esta practica serea-
liza responsablemente, la revision sistemdtica por el analista de los cambios en las es-
timaciones paramétricas, la matriz de covarianza y las medidas de bondad del ajuste
reemplaza el repaso de las tablas de valores numéricos para “hacerse una idea” de la
variabilidad y Ia interrelacién de los datos.

Si el analista ha profundizado en las relaciones entre las variables
estudiadas usando montones de tablas 0 docenas de ecuaciones de regresion, tendrd
una comprension de los datos que no podra ser transmitida con propiedad bajo las li-
mitaciones habituales de la publicacién en revistas. En este caso, debe seleccionar los
temas clave que quiere presentar. El lector ha de entender la estrategia empleada para
analizar los datos, pero no hay razén alguna para que haya de seguir paso a paso el
proceso por el que pasé el investigador. Una practica muy 1til y cada vez mds comudn
es presentar las tablas numéricas mds sencillas en las que se observa el efecto, junto con
las estimaciones basadas en el anélisis m4s completo que se pueda hacer.

Certidumbre de las estimaciones

Los valores P pueden ser fitiles cuando no se dispone de una es-
timaci6n directa del efecto o dicha estimacion es dificilmente interpretable, como ocurre
a veces con los términos de grado superior en los modelos estadisticos utilizados para
analizar bases de datos muy ricas. Sin embargo, los valores P no deben presentarse ais-
lados o con una sola estimacién puntual, y mucho menos en la forma degradada de una
calificacién de “significativo” o “no significativo”. Los epidemidlogos estudian y esti-
man la magnitud de las relaciones biolégicas, y la dicotomia producida por una afir-
macién infundamentada de significacién suele estar fuera de lugar. Los intervalos de
confianza proporcionan estimaciones del espectro de verdaderas relaciones compati-
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bles con un conjunto dado de observaciones. De manera que permiten conciliar resul-
tados aparentemente contradictorios y generalmente (ya que suelen ser mas amplios de
lo deseado) introducen una advertencia apropiada de precaucién en la interpretacién
de resultados “evidentes”.

Ni los valores P ni los intervalos de confianza dan una visién aca-
bada de la incertidumbre inherente al anlisis de los resultados epidemiol6gicos. En este
contexto, la distincién entre datos observacionales y experimentales es que el analista
reemplaza el acto fisico de la aleatorizacién con una hipétesis de trabajo respecto a la
naturaleza de las variables no medidas. Tanto el intervalo de confianza como el valor P
tienen definiciones operacionales sencillas en los ensayos clinicos, en los que el meca-
nismo estocéstico (o de “aleatorizacién’ o asignacion al azar) asigna determinantes del
resultado mediante un proceso comprensible. En un estudio observacional la hipétesis
es que los determinantes no medidos se distribuyen entre los grupos de comparacién
al azar; las técnicas apropiadas al andlisis de fenémenos verdaderamente probabilisti-
cos se aplican para evaluar la posible contribucién del “azar” a los resultados de la in-
vestigacion. La afirmacién de que los determinantes no medidos estdn distribuidos de
manera arbitraria, condicionalmente a los factores medidos, no es verificable. Pero debe
comentarse si es 0 no plausible en la seccién de discusion del informe, bajo el apartado
general de factores de confusién no controlados.

Datos perdidos o faltantes

Ciertos datos resultan incompletos incluso en investigaciones en
las que los sujetos participan adecuadamente en el estudio. Los individuos que respon-
den cuestionarios dan a veces respuestas irrelevantes, incluso a preguntas perfecta-
mente planteadas, y los registros y archivos suelen estarincompletos. La frecuencia con
la que faltan datos por cualquier razén es una pieza importante de informacién sobre la
calidad de un estudio y debe ser presentada explicitamente. Un supuesto comiin que
permite eliminar sin més del andlisis los casos en los que faltan datos (o, a veces, esti-
mar cémo habrian sido los datos faltantes si hubieran podido conseguirse) es que la
pérdida de datos es un evento arbitrario, sin relacién con los verdaderos valores de las
magnitudes investigadas. El supuesto es a veces obviamente falso, como cuando un va-
lor falta porque est4 fuera del intervalo de caracteristicas registrables; mas a menudo el
error es mas sutil, como cuando una variable crucial resulta censurada en funcién de
un predictor de riesgo. Por ejemplo, la verificacién histolégica de un tumor dificil
de diagnosticar puede haber sido muy deficiente en los muy viejos, o inusualmente exacta
en los ricos. En estos casos sera erréneo cualquier anlisis de la relacion entre tipo de
tumor y algiin correlato de la edad o la clase social. Incluir la categoria de “desconoci-
dos” en cada tabla y considerarla en los procedimientos de variables miiltiples como
categoria especifica de riesgo o enfermedad puede tener cierta utilidad. Con ello no
siempre se previenen distorsiones importantes pero, silas hay, su presencia puede ser
puesta de manifiesto por la asociacién entre la categoria de “desconocidos” y la enfer-
medad o los factores de riesgo. Cuando se han perdido o se desconocen muchas res-
puestas, hay que hacer constar alguna consideracion de su impacto, ya sea formal-
mente en el andlisis o informalmente en la discusién de los resultados.

Hipotesis miiltiples

Los resultados imprevistos son frecuentes en los estudios en los
que se investiga un gran ndmero de factores. En los limites impuestos por la capacidad
de los sujetos para proporcionar respuestas validas, obtener tanta informacién como



sea posible de entrevistas costosas es un objetivo meritorio, pero presenta diversos pro-
blemas, sobre todo cuando el ntimero de casos no es muy grande. Las principales difi-
cultades impuestas por los datos “demasiado ricos” son las comparaciones muiltiples,
el analisis de subgrupos y la invalidacién de la representatividad de los controles. Cada
una de estas dificultades exige una atencién especial al presentar los datos.

Tal como aparece habitualmente, el problema de las comparacio-
nes multiples radica en que, cuando se somete a prueba un gran niimero de hipétesis
independientes, se espera obtener resultados estadisticamente significativos en la pro-
porcién de veces especificada por el error tipo I de Ia prueba de hipétesis. Una reco-
mendacién frecuente es reducir el tamaio de la regién de rechazo, como compensa-
cién. El remedio propuesto pone de manifiesto un aspecto lamentable de que dependamos
de los valores P, ya que nos incapacita para la deteccién de cualquier efecto, en la me-
dida en que el nivel de significacién requerido se acerca a cero segtn crece el niimero
de hipétesis. Més grave es el hecho de que, a menudo, la sugerencia no es aplicable de
manera coherente, ya que el nimero de hipétesis independientes que podrfan ser so-
metidas a prueba en un conjunto de observaciones profusamente interrelacionadas puede
no depender exclusivamente de los datos disponibles; las hip6tesis que podrian ser ra-
zonablemente sometidas a prueba difieren en funcién de informacién externa al estu-
dio. ;Debe desecharse un resultado interesante porque el investigador someti6 a prueba
una hipétesis que a nuestro juicio es absurda? Lo mejor es presentar los resultados ines-
perados y sus intervalos de confianza no ajustados con un comentario apropiado que
identifique dichas hip6tesis como no consideradas al comienzo del estudio y, si es po-
sible, someter a prueba con los datos disponibles implicaciones ulteriores de las nuevas
hipétesis. La interpretacién de resultados no esperados depende en gran medida de
criterios externos de verosimilitud biolégica y coherencia con otros resultados.

El andlisis de subgrupos es una variante del problema de las com-
paraciones muiltiples, en el que una sola hipétesis se multiplica por investigaciones se-
paradas en muchas subpoblaciones. Empenarse en conseguir significacion en pruebas
de heterogeneidad del efecto sobre los subgrupos como prerrequisito del andlisis de
subgrupos protege al investigador de la distraccién debida a variaciones espurias de poca
monta, pero al precio de una incapacidad casi total para reconocer la variabilidad que
tiene sus raices en la poblacién sometida a estudio. Excepto cuando hay pocos estratos
y estos son muy numerosos, las pruebas de heterogeneidad tienen escasa potencia en
comparacién a otras muchas opciones interesantes. Por ello, observaciones relevantes
ajenas al estudio pueden ser cruciales para decidir si tomar en serio 0 no un efecto ob-
servado en un subgrupo. Por lo tanto, hay que presentarlas junto con los resultados.

A menudo se adaptan series de controles no seleccionados por un
procedimiento aleatorio a partir de una poblacioén bien definida, para utilizarlas en es-
tudios especificos. Por ejemplo, es posible escoger como controles personas hospitali-
zadas, seleccionadas entre pacientes con diagnésticos considerados no relacionados con
el consumo de alcohol o tabaco, en un estudio para valorar los efectos de tales exposi-
ciones. Un grupo control de ese tipo permite estimaciones vélidas del uso de alcohol y
tabaco, pero genera a la vez estimaciones muy sesgadas de la prevalencia de otros ha-
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bitos relacionados con los diagndsticos usados para especificar los controles. Una forma
de reducir el riesgo de error en esa situacion es definir los diagnésticos de los controles
por inclusién (no por exclusion) e indicar las frecuencias de exposicion en las categorias
de los controles. No obstante, en general es prudente limitar los analisis exploratorios
mediante estudios de casos y controles a estudios en los que el proceso de seleccion de
controles a partir de la poblacién general tiene unos pocos pasos bien definidos y cuan-
tificables, como ocurre cuando se usan los tipicos métodos de muestreo de las encues-

tas con el fin de seleccionar controles para grupos de casos extraidos de la poblacién
general.

Implicaciones

El impetu de los estudios epidemiolégicos puede proceder de di-
versas disciplinas y las ramificaciones de una observacién pueden extenderse igual-
mente amuchos campos, pero es raro que la investigacion epidemioldgica por si misma
sea suficientemente detallada para justificar una discusion extensa de los mecanismos
de accién propuestos. La discusién debe situar claramente los resultados en el contexto
de otros trabajos epidemiolé6gicos relevantes, mostrando paralelismos donde sea posi-
ble y poniendo de manifiesto puntos de conflicto aparente con estudios previos. Lo més
frecuente es que el conocimiento cientifico nuevo surja de resultados que no concuer-
dan con hipétesis previas y no a partir de resultados confirmatorios, de manera que los
desacuerdos deben ser exglorados con tanta atencién como merezcan los datos.
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