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CARDIOLOGIA DEL ADULTO - REVISION DE TEMAS

Disefios de investigacion clinica: Los estudios transversales

RICARDO SANCHEZ P., MD; AURA N. HERRERA R., MD.

Santafé de Bogotd, D.C., Colombia

El presente articulo describe los principios y métodos
delos estudios transversales aplicados alamedicinay
ciencias de la salud. Da una descripcién integral del
disefio, conduccién y analisis de este tipo de estudios
observacionales. También se incluyen algunos principios
bésices sobre métodos de muestreo. Los conceptos
estadisticos necesarios se presentan de tal modo que
no se tiene que conocer teoria matematica avanzada
paracomprenderlos.

This article describes the principles and methods of
cross-sectional studies as applied to medicine and
healthsciences. It providesa comprehensivedescription
of the design, conduct and analysis of these types of
observational studies. It also includes some basic
principles concerning sampling methods. Statistical
concepts arediscussed without reliance on pre-existing
knowledge of advanced mathematical theory.

(Rev. Col. Cardiol. 1999; 7: 21-27)

Los estudios transversales son disefios en los cuales la
exposicién y laenfermedad se miden simultdneamente o
con una diferencia de tiempo muy corta. Debido aesto se
denominan estudios no direccionales. Son de los disefios
mds frecuentemente reportados en la literatura (1).

Estos estudios se usan amenudo en planeacién en salud
publica, pero también pueden ser utilizados para analizar
asociaciones entre variables que orienten hacia explica-
ciones etiolégicas.

Los estudios transversales permiten identificar en una
poblacién individuos con y sin determinada enfermedad
o con y sin determinados factores de riesgo o variables
asociadas: de esta manera generan la fuente de sujetos
paraefectuarestudios de casos y controles o de cohortes (2).

Pueden distinguirse tres tipos de estudios transversa-
les:

1. Estudio de prevalencia: mide la frecuencia de un
fenémeno en una poblacién. Por ejemplo, uninvestigador
desea saber la prevalencia de asma bronquial en traba-
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jadores de una fabrica de textiles. Dependiendo de la
cantidad de trabajadores y de las posibilidades para
evaluarlos toma a todo el personal, o selecciona
aleatoriamente una muestra de trabajadores. Posterior-
mente efectia la medicién del fen6meno de interés. La
determinacién de prevalencia puede ser un dato de gran
valor que permite ajustar politicas de salud piblica.

2. Estudio comparativo de prevalencia: Evalda, en
diferentes poblaciones, la frecuenciadel fenémeno que se
estd estudiando. Siguiendo con el ejemplo anterior, el
investigador ahora desea saber si la prevalencia de asma
es diferente en fabricas de textiles o de plasticos. Para
esto decide tomar muestras representativas del personal
que labora en cada una de’estas fabricas y a ellos les

* efectiia la medicidn del fenémeno que se estudia. Poste-
riormente compara las diferentes proporciones utilizan-
do una prueba estadistica especifica.

3. Estudio de asociacién: En este tipo de estudio, que
es el prototipo del estudio transversal, se evalian simul-
taneamente 2 0o mas variables para determinar si ellas son
o no independientes (figura 1). Generalmente se asume,
por lo menos tedricamente, que existe una variable
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dependiente, de desenlace oresultado, y unaindependien-
te o de exposicién o riesgo. Si las variables no son
independientes se puede decir que estan asociadas.

Muestra

Cuadros Tridngulos Total

Negros 2 8 10
Blancos 1 10 11

Poblacién de estudio . Total 3 18 21

Figura 1. Disefio esquemitico de un estudio transversal.

La figura 1 ilustrauna "poblacién” de figuras geométricas
de 2 colores. De esa poblacion se toma una muestra sobre
la cual se efectia el andlisis. Se puede calcular la
proporcidén de figuras cuadradas y decir que 3 de 21
tienen esta forma. Dicho de otra manera, la proporcién de
figuras cuadradas es 3/21 = 0.1428 = 14.28%. También
puede calcularse la proporcién de tridngulos (18/21 =
0.857),lade figuras negras (10/21 =0.476), la de figuras
blancas (11/21 =0.524), 1a de figuras cuadradas blancas
(1/21 = 0.0476), triangulares negras (8/21 = 0.38), etc.
En estudios clinicos estas proporciones corresponden ala
prevalencia. De esta manera, y siguiendo con el ejemplo

delafigura 1, se puede calcularla "prevalencia” de color

negro en los tridngulos (8/18 = 0.44) y en los cuadrados
(2/3 =0.66), o la "prevalencia" de la forma cuadrada o
triangular entre las figuras negras (2/10 y 8/10 respecti-
vamente). Usando la notacién de la teorfa de la probabi-
lidad, la prevalencia de la forma triangular (T) dentro de
las figuras negras (N) se escribe:

P(TIN) que es la probabilidad de tener forma triangular
dado que se tiene color negro. La probabilidad de tener
forma triangular y color negro se denota:

P(TNN)

Si los eventos son independientes, esta probabilidad
sera igual a la multiplicaci6n de cada una de las proba-
bilidades respectivas:

P(TNN) = P(T) x P(N)
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Si esta igualdad no es cierta, se dice que los eventos
estdn asociados. Esta es la base de 1a prueba estadistica
del Ji cuadrado (?) ala cual volveremos con més detalle
posteriormente.

Los estudios transversales para estudiar asociacién a
menudo son ttiles para analizar factores de riesgo de
enfermedades de comienzo insidioso o de larga duracién
en las que los pacientes s6lo buscan tratamiento en fases
tardfas de la enfermedad, o en entidades que se
subdiagnostican o que no se reportan. Si se busca cuida-
do médico en una etapa avanzada de enfermedad, el
disefiode casos y controles no es adecuado pueslos casos
tienen la enfermedad en una etapa particular que puede
que no represente la caracteristica de esa patologia en la
poblacién. Los disefios de cohortes tampoco resultan
practicos debido al tiempo de seguimiento que requeri-
rian, o al tamafio de muestra que se debe recolectar, o a
la dificultad para definir casos incidentes (casos nuevos
que desarrollan la enfermedad) (3).

Las patologias de corta duracién no son buenas
candidatas para el estudio transversal porque no siempre
seconsiguen en un corto tiempo suficientes pacientes con
la enfermedad que se quiere investigar.

Losestudios transversales tienenla ventaja sobre los de
casos y controles en que poseen mayor generalizacién
debido a que la muestra suele tomarse de poblaciones
maés amplias. Su ventaja sobre los estudios de cohortes es
que se pueden hacer mds rapido y son menos costosos.

Dentro de las limitaciones del disefio de estudio trans-
versal se destacan las siguientes:

1. No se puede distinguir entre causa y efecto porque la
supuesta exposicion y el desenlace se miden al tiempo: no
se sabe qué fue primero.

2. Los individuos con la enfermedad tienen mayor
probabilidad de tener mayor tiempo de evolucién de su
patologia, porque los que se curan o fallecen no pueden
quedar incluidos.

3. Silaenfermedad tiene exacerbaciones o remisiones
un paciente puede quedar mal clasificado como sano.

4. Debido aque los casos prevalentes suelen serlos que
sobreviven a una enfermedad, este disefio no es bueno
paraidentificar factores de riesgo comolo serfa un disefio
que tomara casos nuevos (incidentes) (4).
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Los sujetos seleccionados en un estudio transversal
pueden sobre-representar alos casos de duracién prolon-
gada y sub-representar a los de duracién corta.

Si la exposicién no altera el riesgo de enfermar pero
hace que la enfermedad sea més leve y dure mds (por
ejemplo un tratamiento incompleto), la prevalencia de
exposici6n serd elevada entre los casos: como resultado
en un estudio transversal se encontrard una asociacion
fuertemente positiva entre enfermedad y exposicién, asi
laexposicién no tengaefecto sobre el riesgo de enfermar.
Silaexposicién no altera el riesgo de enfermar pero hace
que la enfermedad sea rapidamente fatal si se contrae y
por lo tanto dure menos, la prevalencia de exposicién serd
muy baja entre los casos: como resultado la asociacién
exposicién - enfermedad observada en un estudio trans-
versal serd muy negativa, asi la exposicién no tenga
efecto so]ibre el riesgo de enfermedad.

Hay métodos analiticos para manejar la relacién expo-
sicién - duracién que implican conocer ladistribucién de
la duraci6n de la enfermedad en diferentes niveles de
exposicion.

Laexposici6én que se mide en el momento deun estudio
transversal puede tener poco que ver con la exposicion
durante el tiempo etiol6gicamente relevante parala enfer-
medad que se esté estudiando. Esto hace que en este tipo
de estudios se prefiera analizar exposiciones que no
cambien alolargo del tiempo (raza, lugar de nacimiento,
género...). Si el tiempo de induccién de la enfermedad es
largo pueden no detectarse casos que tienen laexposicién
y que en el momento del estudio no han desarrollado la
enfermedad (5).

La tabla 1 resume las principales ventajas y desventa-
jas de la metodologia de estudio transversal.

En larealizacién de un estudio transversal se tienen en
cuenta 4 fases:

1. Seleccién de la poblacién de estudio.
2. Muestreo.
3. Medici6n.

4. Anélisis de los datos.
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Tabla 1
VENTAJAS Y DESVENTAJAS DEL DISENO DE ESTUDIO
TRANSVERSAL
Ventajas Desventajas

Permite estudiar mejor patologias de comienzo

insidioso y larga duraci6n.

Puede proporcionar la fuente de sujetos para otros  Los datos de prevalencia pueden estar

tipos de estudios (casos-controles, cohortes) sesgados por la no presencia de los que
mueren 0 se recuperan.

No distinguen entre exposicién y desenlace

Se pueden hacer més rdpido que
los estudios de cohortes.

Si la enfermedad tiene remisiones, algunos
enfermos pueden quedar clasificados como
$anos.

Permiten establecer fuerza de asociacién y sugerir  No son dtiles para estudiar enfermedades
relaciones etiolégicas. agudas de corta duracién.

Pueden tener mayor generalizacién que estudios
de casos - controles.

Los factores de riesgo pueden ser
diferentes para casos incidentes que para
prevalentes.

Selecciéon de la poblacion de estudio

Algunas veces los grupos que se van a comparar se
seleccionan con base en la exposicidn, sobre todo si ésta
es facilmente mensurable.

Por ejemplo: Se quiere ver larelacion entre raza negra
e hipertensién. Entonces se define una poblacién de
pacientes de diferentes razas, se toma una muestra de
pacientes de raza negra y otra de pacientes de otras razas
(la raza se tomaria en este ejemplo como exposicién o
factor de riesgo) y se les mide la presién arterial (desen-
lace). Como la exposicién y el desenlace coexisten y se
miden casi simultdneamente, o por lo menos dentrode un
periodo muy corto de tiempo, no se puede hablar en este
caso de estudio de cohorte.

En otras circunstancias los pacientes se seleccionan
teniendo en cuenta el grupo o regién a la que pertenecen.
Esta técnica serfa til, por ejemplo, si se quiere efectuar
un estudio comparativo de prevalencia de enfermedad
cardiovascular en diferentes departamentos: en este caso
se tomarian muestras de pacientes de distintos departa-
mentos del pais.

Otraestrategia, propia de los estudios de asociacién, es
tomar una muestra de una comunidad grande, finita y
claramente delimitada, y medir simultineamente la
exposicién y el desenlace. Como se verd méas adelante, los
procedimientos de muestreo desempefian un papel
importante en los estudios de prevalencia.

En todos los casos, una vez se ha delimitado la pobla-
cién que se vaainvestigar, se establecen unos criterios de
inclusién y de exclusién: queda asi definida la poblacién



24 .
SANCHEZ - HERRERA

DISENOS DE INVESTIGACION...

de estudio y sobre ella, si asi lo requiere el disefio, se
efectia el muestreo.

Muestreo

En casos enlos que no es posible hacer lamedicién sobre
todalapoblacién de estudio, o cuando esto no es prictico
por motivos de recursos o de comodidad, solamente se
hace la medicién a una parte de toda la poblacién. Esta
porcion de la poblacién que estudiamos se denomina
muestra. Se recomienda que su seleccion se haga median-
te muestreo probabilistico. Una muestra probabilistica
utiliza un mecanismo aleatorio para garantizar que cada
elemento de la poblacién tenga una probabilidad especi-
ficade ser seleccionado (6). Aunque este tipo de muestreo
no asegura que podamos hacer inferencias causales,
permite describir caracteristicas de la poblacién de la
cual se tomé la muestra y de ahi su utilidad para
planificacién de recursos y administracién en salud. En
algunos casos no se utiliza muestreo probabilistico pero
en -estas condiciones existen serias limitaciones para
hacerinferencias poblacionales. Lamuestra probabilistica
es la que permite hacer inferencia. Para que una muestra
pueda ser considerada probabilistica deben existir las
siguientes condiciones (7, 8) :

1. Contar con un marco de muestreo: El marco de
muestreo €s un instrumento que permite identificar y
ubicar a todos y cada uno de los elementos del universo.
Ej.: un listado con los nimeros de historia clinica,
direccidn y teléfono de los pacientes que asisten a consul-
ta externa de cardiologia de un hospital universitario.

2.Laprobabilidad de seleccién de cada elemento debe
ser conocida.

3. Disponer de un mecanismo de seleccién que se
adectie a la probabilidad de seleccién de cada elemento.

4. Todos los elementos deben tener una probabilidad
mayor de 0 de ser incluidos en la muestra.

Uno de los métodos mas utilizados es el muestreo
aleatorio simple (MAS): dentro de este método una
estrategia sencilla es el procedimiento Coordinado Ne-
gativo. En este caso, a cada elemento se le asigna un
namero aleatorio entre 0y 1, posteriormente se ordena la
serie y los n mds pequefios corresponden al tamafio de la
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muestra. Los casos seleccionados no pueden volver a
incluirse en la seleccion. Otras técnicas de muestreo
probabilistico son el muestreo sistemdtico (se elige
aleatoriamente un punto de inicio y a partir de este se
aplicauna secuenciade seleccion), el estratificado (exis-
ten subgrupos de cada uno de los cuales se toman
muestras aleatorias) y el de conglomerados (se sacan
muestras de agrupaciones naturales de individuos).

Antes de seleccionar la muestra se debe tener un
estimativo de su tamafio. Para calcular una muestra que
nos permita determinar una prevalencia se necesita cono-
cer (9,10) :

a) El nivel de confianza (100 (1- @)%). Generalmente
se establece en el 95 6 99 %.

b) La amplitud del intervalo de confianza (A). Un
intervalo de confianza del 95% entre "x" y "y" quiere
decir que si repito el procedimiento de seleccién de
muestray de medicién 100 veces, en 95 oportunidades el

verdadero valor se encontrar entre las cantidades "x" y
"
y

1"

¢) Unestimativode laprevalencia que se espera obtener
en el estudio (P).

- d) Los valores de f (1-a): Corresponden a valores
constantes que, dependiendo del nivel de confianza son:

- Para el 90% de nivel de confianza 2,706.
- Para el 95% de nivel de confianza 3,842.
- Para el 99% de nivel de confianza 6,635.

Con los anteriores datos se aplica la siguiente férmula:

. P(1002- P) rd-o)

Con el fin de ilustrar el procedimiento, supongamos -

que adelantamos un estudio de prevalencia para conocer
la proporcién de diabéticos dentro de los pacientes de
consulta externa de un hospital local. Creemos que esa
proporcién serd de aproximadamente 20% y esperamos
que nuestro resultado tenga una probabilidad del 95% de
estar 5% por encima o por debajo del verdadero valor.
Con estos datos efectuamos estos cilculos:

k-
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20(100-200)
n=—————
52

3,842 =246

Se necesita una muestra de 246 pacientes.

Medicion de la exposicion y el desenlace

Como se menciond previamente, en este tipo de estudio
no siempre se puede saber con certeza si una variable es
de exposicién o de desenlace. Esta definicién de las
variables puede ser evidente en algunos casos, por ejem-
plo, edad de 1a madre y complicaciones obstétricas; en
esta situacion existe lo que se 1lama direccionalidad: es
obvio que primero estd edad de la madre, que se puede
tomar como factor de riesgo, y después estan las compli-
caciones obstétricas. En otros casos la caracterizacién de
las variables y la direccionalidad no son claras, como en
el caso de depresién y consumo de alcohol.

Los métodos utilizados para la medicién de la exposi-
cién obviamente dependeran de las caracteristicas del
fenémeno que se va a abordar (cuestionarios, registros
clinicos, tests de laboratorio, mediciones fisicas, proce-
dimientos especiales). Para reducir los sesgos, un dato
importante que se debe tener en cuenta es el tiempo de
evolucién de los sintomas. Este dato puede aportar
informacién de gran importancia cuando se efectie el
analisis estadistico.

Las mismas consideraciones deben tenerse encuentaen
relacién con la medicién del desenlace. También se
recomienda en este caso determinar el momento de
aparicién de los primeros sintomas, aunque hay que
reconocer que esto puede dificultarse por lo complicado
que resulta para el paciente recordar este dato, debido al
comienzo insidioso de la patologia o a la ignorancia de
que se estaba enfermo. En caso de tratarse de una
enfermedad con exacerbaciones y remisiones se debe
preguntar por este antecedente para no clasificar equivo-
cadamente alos pacientes como sanos. Otrarecomenda-
ciénesqueloscriterios de diagnéstico deben establecerse
con anterioridad a la medicién del desenlace.

Andlisis de los datos

Para el andlisis de datos de un estudio transversal se
recurre a una estructura bésica que es la tabla de 2x2
(11). Con esta tabla se pueden calcular facilmente las
medidas de prevalencia y asociacién que son propias de
este tipo de estudio. :
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Enelejemplo que se mostréenlafigura 1 seincluye una
tabla de 2x2, la cual tiene la siguiente estructura:

Enfermedad

Si No Total
Si A B A+B
Exposicién .
No C b C+D |
Total A+C B+D A+B+C+D

Para ilustrar el manejo estadistico de los datos se
recurrird a un ejemplo en el cual se toman cifras semejan-
tes a las de la figura 1: supongamos que se efectia un
estudio en el cual se quiere determinar la prevalencia de
hipertensi6én y obesidad en un servicio de consulta exter-
na. También se desea saber si existe asociacién entre
estas dos variables. Para esto se disefia un estudio
transversal, se delimita una poblacién y se establecen
unos criterios de inclusién y exclusién. Con la poblacién
deestudio asidefinida se seleccionan mediante un muestreo
probabilistico 210 pacientes. El investigador asume que
la obesidad es un factor de riesgo (exposicién) para la
hipertensién (desenlace) y luego de las mediciones res-
pectivas organiza los datos en la siguiente tabla de 2x2:

Hipertenso
Si No Total
Si 20 80 100
Obeso i
No 10 100 110
Total 30 180 210

A partir de esta tabla se pueden calcular los siguientes
valores y realizar estos procedimientos estadisticos:

1. Valores esperados en cada una de las celdas:
Teniendo en cuenta las reglas de probabilidad menciona-
das antes podemos decir que si la exposicién (obesidad)
y el desenlace (hipertensién) no estdn asociados, son
independientes. Sabemos que sidos eventos son indepen-
dientes la probabilidad de que ambos se presenten es
igual a la multiplicacién de cada una de las probabilida-
desindividuales. Con base en esto podemos calcularunas
frecuencias esperadas si los eventos fueran independientes
y compararlas con los datos que tenemos. La probabilidad
de tener hipertensién y obesidad es igual ala probabilidad
de tener hipertensién (30/210) por la probabilidad de
tener obesidad (100/210), o sea (30/210) x (100/210).La
frecuencia esperada de un evento es igual a NxP. Como
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N=210 tenemos que la frecuencia esperada para esa
casillaes :

210x (30/210) x (100/210) = (30 x (100)/210

Podemos ver que el valor esperado de una casilla es
igual al producto de los totales de la fila y la columna de
esa casilla, dividido por el total de observaciones N.

De esta misma manera se calcula la frecuencia espera-
da en cada una de las casillas

2. Prevalencia de obésidad.'
(A+B)/(A+B+C4+D) = 100/210 = 0.476 = 47.6%
3. Prevalencia de hipertension:
(A+C)/(A+B+C+D) =30/210=0.143 = 14.3%

4. Prevalencia de obesidad en los hipertensos y en los
no hipertensos:

(A)/(A+C)=20/30=0.666 =66.6% de obesidad en los
hipertensos. '

(B)/(B+D) = 80/180 = 0.444 = 44.4% de obesidad en
los no hipertensos.

5. Comparar la prevalencia en expuestos y en no
expuestos. Se puede comparar la prevalencia de hiper-
tension en los obesos (20/100=0.2) y en los no obesos
(10/110=0.09) y medir qué tan significativaesla diferen-
cia entre estas dos proporciones con un test de x>

Lo que busca este test es determinar si los valores
esperados son diferentes de los observados. Para esto
tomamos el valor observado en cada celda, le restamos
el valor esperado, elevamos esta diferencia al cuadrado
ydividimos por el valor esperado. Sumamos cadauno de
los resultados de estas operaciones en cada una de las
celdas y obtenemos un ndmero llamado Ji cuadrado
(x 2). Lo anteriormente anotado se resume en la siguiente
férmula (12):

(0, - E)*
E.

H

=3
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Al método anterior se le aplica la correccién de Yates,
cuya férmula es (3):

NQAD—BCl—gY
~ (4= B)C+ D)4+ C)B+D)

2

X

Donde N=(A+B+C+D)=210

Este nimero tiene una distribucién conocida, por lo
cual podemos saber cudl es la probabilidad asociada a
los diferentes valores de Ji cuadrado.

Aplicando esta funcién a nuestro ejemplo tenemos:

, _ 210(] 2000 — 800 | -105)° 43
30X180X100x110 ’

En una tabla de este tipo de distribucién se encuentra
que la probabilidad paraun (x %de 4.3 e5 0.038, lo que
quiere decir que a un nivel de significacién de 0.05 se
rechaza la hipétesis nula de independencia de las dos
variables: obesidad e hipertension estdn asociadas.

El Ji cuadrado no es una medida del grado de asocia-
cién sino de la significacién de la asociacion. Si aplica-
mos los anteriores procedimientos alos datos de la figura
1, que son los mismos del ejemplo que acabamos de
desarrollar divididos por 10, encontramos que el cdlculo
de todas las prevalencias es exactamente el mismo. Sin
embarg6 el calculo del (x*da un valor que no permite
rechazar lahipétesis nula de independencia. Este cdlculo
debe hacerse por medio de un procedimiento conocido
como el test exacto de Fisher, el cual debe efectuarse
cuando el valor esperado en cualquiera de las celdas es
menor que (13). Esto estd indicando que no hay asocia-
cién significativa debido a un efecto de tamafio de
muestra: un nimero tan pequefio de observaciones no
permite un adecuado poder para detectar la asociacién
entre las variables. '

Una medida que si permite establecer el grado de
asociacioén es el riesgo relativo indirecto u "Odds Ratio"
(OR)(14). '

El OR es un cociente de "odds". Un "odds" es un
cociente de laprobabilidad de que un evento ocurra sobre
la probabilidad de que el evento no ocurra (15). En el
ejemplo que se estd manejando se ha calculado una
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prevalencia de obesidad en hipertensos de 20/30=0.666.
El "odds" de obesidad en hipertensos es de 20/10=2/1,
que equivale a decir que en los hipertensos, por cada
persona no obesa hay dos obesas.

El OR mide la magnitud relativa de que dos grupos de
"odds" ocurran bajo diferentes condiciones. Enunatabla
de 2x2 este valor puede calcularse como la razén de
productos cruzados:

(AxD)/(BxC)

En el ejemplo que se ha manejado se puede calcular un
OR de (20x100)/(80x10)=2.5. Estacifranosestadicien-
do que el "odds" de que un obeso tenga hipertension es
dos y media veces el "odds" de un no obeso.

Esta razén tiene que ver con tener la enfermedad y no
con desarrollarla: aqui no se puede saber si la obesidad
predispone a la hipertensién o viceversa.

Como en todos los estudios, la confusién es una fuente
potencial de sesgo. Para controlar variables de confusién
se utilizan diferentes técnicas como restriccion, aparea-
miento o ajuste en el analisis de datos (16).
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