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Estudios de cohortes

El término cohorte se utiliza para designar
a un grupo de sujetos que tienen una carac-
teristica o un conjunto de caracteristicas en
comun (generalmente la exposicién al factor
de estudio), y de los que se realiza un segui-
miento en el transcurso del tiempo. Puede
tratarse de una generacion (definida por una
misma fecha de nacimiento), un grupo profe-
sional (p. ej., médicos de un pais), personas
que presentan una determinada exposicion
(p. ej., mujeres tratadas por cancer de
mama) o caracteristica genética (p. ej., triso-
mia 21), o una comunidad definida geogra-
ficamente (p. €j., los habitantes de la pobla-
cién de Framingham).

Un estudio de cohortes es un disefio
observacional analitico longitudinal en el
que se comparan dos cohortes, o dos grupos
dentro de una misma cohorte, que difieren
por su exposicion al factor de estudio, con
el objetivo de evaluar una posible relacion
causa-efecto. Cuando solo existe una cohor-
te que es seguida en el tiempo con la tnica
finalidad de estimar la incidencia con que
aparece un determinado problema de salud
(desenlace o efecto) o describir su evolucion,
se trata de un disefio descriptivo longitudinal
(v. cap.9).

En un estudio de cohortes, los individuos,
inicialmente sin la enfermedad o el efecto
de interés, forman los grupos en funcién de
su exposicion o no al factor o los factores
de estudio, y se les realiza un seguimiento
durante un periodo de tiempo comparando
la frecuencia con que aparece el efecto o la
respuesta en los expuestos y no expuestos
(fig. 7.1).

Ejemplo 7.1. En el Framingham Heart Studly
se determinaron los valores de colesterol,
presién arterial, habito tabaquico y otras
caracteristicas en los sujetos de estudio
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(residentes en la poblacién de Framingham)
en un momento en que en apariencia no
presentaban enfermedad coronaria. Los
miembros de esta cohorte se han seguido
durante décadas desde las mediciones ini-
ciales en 1948. Se han determinado las tasas
de incidencia de enfermedad coronaria en
funcidon de las caracteristicas iniciales, y
se han proporcionado evidencias de que
los valores elevados de presién arterial y
colesterol predicen la enfermedad corona-
ria, y asi fueron considerados como factores
etiolégicos de esta.

TIPOS DE ESTUDIOS
DE COHORTES

Segtin la relacién cronoldgica entre el inicio
del estudio y el desarrollo de la enfermedad
de interés, los estudios de cohortes se pueden
clasificar en prospectivos o retrospectivos.

En un estudio prospectivo de cohortes, el
investigador parte de la formacion de los gru-
pos de sujetos expuestos y no expuestos a un
posible factor de riesgo, y los sigue durante
un tiempo para determinar las tasas de inci-
dencia del desenlace de interés o de mor-
talidad en ambos grupos. El cardcter pros-
pectivo significa que el investigador recoge
la informacién sobre la exposicion cuando se
inicia el estudio, e identifica los nuevos casos
de la enfermedad o las defunciones que se
producen a partir de ese momento, es decir,
el inicio del estudio es anterior al desarrollo
de los hechos.

En un estudio retrospectivo de cohortes,
tanto la exposicién como la enfermedad
ya han ocurrido cuando se lleva a cabo el
estudio. La identificacién de las cohortes
expuesta y no expuesta se basa en su situa-
cioén en una fecha previa bien definida (p. €j.,
la fecha de inicio de una exposicién laboral),
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FIGURA 7.1 Estructura bésica de un estudio de cohortes.

suficientemente lejos en el tiempo para que
la enfermedad en estudio haya tenido tiempo
de desarrollarse, y se determina en cudntos
sujetos se ha presentado el efecto de interés.

En algunas circunstancias, los estudios
pueden ser ambispectivos, en los que se
recogen datos de forma retrospectiva y pros-
pectiva en una misma cohorte.

Ejemplo 7.2. Supongamos que en el afio
2000 se decidi6 realizar un estudio de las
consecuencias de la exposicién a un agente
téxico. Se selecciond una cohorte de 1.500 in-
dividuos que habian estado expuestos al
agente entre 1990 y 1995, y una cohorte
de sujetos que no lo habian estado. Se
recogieron datos retrospectivos con el fin
de determinar si habian existido diferencias
entre ambas cohortes en la aparicién de
problemas de salud, como defectos con-
génitos, infertilidad y trastornos mentales,
entre otros. Ademds, como existia la posi-
bilidad de que este agente incrementara el
riesgo de cancer, las cohortes se siguieron
prospectivamente desde el afio 2000 has-
ta 2010.

Aunque los estudios retrospectivos se
pueden llevar a cabo de forma mads rdpida y
econdmica, ya que tanto la exposicion como
la enfermedad ya han ocurrido cuando se ini-
cia el estudio, solo pueden realizarse si existe
un mecanismo adecuado para identificar las
cohortes y registros completos de estas per-
sonas. Si los datos son incompletos 0 no son
comparables para todos los sujetos, el estu-
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dio carece de validez. Ademads, en muchas
ocasiones la informacién sobre factores de
confusion no estd disponible.

Los estudios de cohortes también pueden
clasificarse segtin si utilizan un grupo de
comparacion interno o externo. Cuando se
estudia una sola cohorte general (p. ej., los
residentes en un drea geografica determinada,
como es el caso del estudio de Framingham),
pueden distinguirse dos cohortes internas
como consecuencia de la clasificacion de los
sujetos de la cohorte general en expuestos y
no expuestos.

En otras situaciones no existe una cohorte
general bien definida, sino que la cohorte ex-
puesta se ha definido por su alta frecuencia
de exposicién, como por ejemplo trabaja-
dores de determinadas industrias. En estos
casos se utiliza una cohorte de comparacién
externa, formada por un grupo de sujetos
no expuestos al factor de estudio que son
seguidos simultdneamente con la cohorte
expuesta.

Ejemplo 7.3. Supongamos que se desea
estudiar si un determinado agente quimico
aumenta la incidencia de cancer. La cohor-
te expuesta la forman trabajadores de una
industria expuestos al producto quimico,
mientras que la cohorte de comparacion la
podrian formar trabajadores de otra indus-
tria no expuestos a dicho producto. En este
caso no existe una unica cohorte general,
sino que las cohortes son grupos de sujetos
seleccionados de forma independiente.
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En ocasiones, la cohorte externa de
comparacion puede provenir de la poblacién
general, y estaria formada por una muestra de
la misma que serfa seguida simultineamente
con la cohorte de estudio.

Algunos estudios solo siguen una cohorte
de sujetos expuestos y utilizan, como referen-
cia, informacién registrada procedente de la
poblacién general.

Ejemplo 7.4. Si se estudia un grupo de
individuos que trabajan en una industria
con un riesgo aumentado de desarrollar
cancer de vejiga urinaria, la mortalidad por
este tipo de cdncer en estos sujetos puede
compararse con las cifras de mortalidad de
la poblacién general. En este caso no se
sigue una cohorte de sujetos provenientes
de la poblacién general, sino tan solo las
estadisticas referidas a ella. Por esta razén
en estos estudios las Gnicas variables de
confusion que pueden controlarse son la
edad, el sexo u otras que aparezcan en los
registros de mortalidad.

ESTIMACIONES QUE PUEDEN
REALIZARSE EN LOS ESTUDIOS
DE COHORTES

Los estudios de cohortes son longitudinales.
Al existir seguimiento de los sujetos, permi-
ten realizar las siguientes estimaciones:

® La incidencia de la enfermedad en los
sujetos expuestos y en los no expues-
tos (anexo 1). Ademas, en los individuos
expuestos permiten estimar la inciden-
cia segun diferentes caracteristicas de la
exposicién: intensidad, diferentes perio-
dos de tiempo, diversas combinaciones
de los factores de riesgo, etc. También
permiten evaluar si los cambios en los
valores de exposicion se relacionan con
la incidencia de la enfermedad.

¢ El riesgo relativo como medida de la
magnitud de la asociacién entre el factor
de riesgo y la enfermedad. Estiman el
riesgo de los sujetos expuestos de pre-
sentar la respuesta en relacion con los no
expuestos (anexo 2). También permiten
estimar el riesgo relativo segtin diferen-
tes caracteristicas de la exposicion, y se
puede evaluar, por ejemplo, la existencia
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de un gradiente dosis-respuesta entre la
exposicion y la aparicion del efecto.

® La fraccién o proporcién atribuible o
proporcidén de casos de una enfermedad
que resulta de la exposicién a un factor
determinado o a una combinacién de
ellos (v. cap. 33).

® [adiferencia de incidencias como medi-
da del impacto potencial que tendria la
eliminacién de la exposicion (v. cap. 33).

IDENTIFICACION
DE LAS COHORTES

Para que la duracién del estudio, el coste y el
tamafio de la muestra sean minimos hay que
seleccionar a individuos que tengan una alta
probabilidad de presentar la enfermedad o el
desenlace de interés, y excluir a aquellos que ya
la presentan o que no puedan desarrollarla. Con
frecuencia, la identificacion de sujetos con ante-
cedentes de la enfermedad o que la padecen de
forma asintomatica o subclinica puede resultar
dificil. Si han de aplicarse a toda la cohorte, las
pruebas y exploraciones complementarias que
se utilicen para tratar de identificarlos deben ser
sencillas, seguras y baratas.

Dado que son estudios analiticos (estu-
dian una presunta relacién causa-efecto),
la consideracién mds importante es la
comparabilidad de las cohortes expuesta y
no expuesta, asi como asegurar que se dis-
pone del nimero suficiente de sujetos con las
caracteristicas predictoras mds importantes y
de desenlaces observados durante el estudio,
a fin de permitir un andlisis védlido. Cuando
se utiliza una cohorte interna, dado que la
cohorte no expuesta procede de la misma
poblacién que la expuesta, la comparabilidad
es mas fécil de asegurar. En cambio, cuando
la cohorte de comparacion es externa, es mas
dificil asumir que ambas cohortes proceden
de Ia misma poblacién.

Identificacion de la cohorte
expuesta

La cohorte expuesta puede proceder de la
poblacion general o de grupos especiales en
los que la exposicién es frecuente o en los que
resulta facil efectuar un seguimiento completo.
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Poblacion general

En ocasiones se desea que la cohorte sea
representativa de la poblacion general de un
drea geografica bien definida, como ocurre en
el Framingham Heart Study. A partir de esta
cohorte general, los individuos se clasifican
en expuestos y no expuestos. Este tipo de
disefio es util para investigar la relacién entre
uno o varios factores de riesgo y una o varias
enfermedades frecuentes en la poblacién. Es
conveniente seleccionar un drea geografica
en la que la poblacion sea estable, con pocos
fendmenos migratorios, y en la que se puedan
identificar claramente hospitales y centros de
salud de referencia donde, con toda proba-
bilidad, acudird la mayoria de la poblacién
cuando enferme, de forma que se facilite el
seguimiento de la cohorte.

Este tipo de estudio es deseable por su
capacidad de generalizacion, pero suele ser
muy caro y presenta una elevada proporcion
de pérdidas de seguimiento. Ademads, a no ser
que el estudio se limite a sujetos con un alto
riesgo de padecer la enfermedad, el tamafio
de la muestra necesario para que aparezca el
nimero suficiente de casos puede ser muy
elevado.

Crupos especiales
en los que la exposicion es frecuente

Cuando la exposicién es rara, las dificulta-
des y el coste que representa estudiar una
muestra de la poblacién general son impor-
tantes. Por ello es preferible seleccionar un
grupo especifico de individuos expuestos
al factor de estudio y compararlo con una
muestra de no expuestos. Con frecuencia,
se seleccionan sujetos que trabajan en una
determinada industria u ocupacién, ya que
en ellos la exposicidn de interés es mas
frecuente, existe una menor probabilidad de
pérdidas de seguimiento, suele disponerse
de informacién relevante en sus registros
médicos y laborales, y en muchas circuns-
tancias son sometidos a exdmenes médicos
periédicos. Estos grupos son faciles de seguir
y permiten obtener un nimero suficiente de
personas expuestas en un periodo de tiempo
razonable. Ademds, dado que suelen haber
estado expuestos a una elevada intensidad
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del factor de estudio, si existe una relacion
causa-efecto se necesitaran menos individuos
para demostrarla que si se hubiera estudiado
una muestra de la poblacion general.

Grupos especiales que facilitan
el seguimiento

En otras situaciones los grupos se seleccio-
nan porque permiten recoger la informa-
cién que se desea de forma mads sencilla y
menos costosa, y facilitan el seguimiento
(p. ej., médicos, profesionales de enfer-
meria, alumnos universitarios, etc.). Estas
ventajas también las presentan las mujeres
embarazadas, ya que acuden con frecuencia
a los centros sanitarios para el control de su
embarazo. Dado que, ademds, el periodo de
seguimiento necesario es corto, los estudios
de cohortes han sido muy utilizados para
evaluar el riesgo teratogénico de fairmacos u
otras exposiciones.

Aunque las ventajas de utilizar cohortes
seleccionadas hacen que esta estrategia sea
la preferida en muchas ocasiones, siempre
que se utilizan cohortes no representativas
de la poblacién general se debe ser cauto a la
hora de aplicar los resultados a la poblacién
como conjunto.

Identificacion de la cohorte
no expuesta

La funcién de la cohorte de referencia es esti-
mar la frecuencia que tendria la enfermedad
en la poblacién de donde provienen los indi-
viduos que componen la cohorte expuesta si
no existiera exposicion. Si la frecuencia es
similar en ambos grupos, sugiere que el fac-
tor en estudio no aumenta la probabilidad de
desarrollar la enfermedad. Para poder efec-
tuar esta afirmacion, la cohorte no expuesta
debe ser comparable a la expuesta respecto
a las variables que se consideran prondsticas
de la enfermedad, a excepcidn del factor que
se estd estudiando.

La eleccion del grupo de comparacion
deriva directamente de la eleccion del grupo
de expuestos. Si se selecciona una cohorte
general, en la que los sujetos son clasificados
segun su exposicion, la referencia natural es
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el grupo formado por los sujetos que no pre-
sentan la exposicion. A este grupo control o
de referencia se le denomina cohorte interna,
ya que proviene de la misma cohorte general
que se estudia. La utilizacion de una cohorte
interna no solo aumenta la probabilidad de
que tanto expuestos como no expuestos pro-
cedan de un mismo subgrupo de poblacién,
sino que habitualmente implica que también
estardn sujetos a los mismos procedimien-
tos de seguimiento y tendran, por tanto, la
misma probabilidad de que se les detecte
la enfermedad.

La seleccién de una cohorte externa suele
ser la mejor eleccién para estudiar exposi-
ciones raras u otras exposiciones a posibles
factores de riesgo laborales o ambientales,
aunque serd més dificil asegurar que las dos
cohortes proceden de la misma poblacién.
Por esta razoén, el problema que pueden
plantear los posibles factores de confusion
se acentda en estos estudios. Las cohortes
pueden ser diferentes en otros aspectos
importantes, ademds de la exposicién a la
variable de interés, capaces de influir sobre
el desarrollo de la enfermedad. Algunas de
estas diferencias potencialmente generado-
ras de confusién pueden medirse y llegar a
controlarse, pero otras son desconocidas o
imposibles de determinar.

Una alternativa es comparar la frecuen-
cia de desenlaces observada en la cohorte
expuesta con los datos procedentes de la
poblacién general obtenidos a partir de regis-
tros. Para efectuar dicha comparacién se ha
de disponer de informacién sobre el desen-
lace o la enfermedad en estudio referida a
toda la poblacion (p. ej., estadisticas de mor-
talidad, registros de cdncer poblacionales).
Se asume que la proporcién de expuestos al
factor entre la poblacion general es pequefia
(o se tiene informacidn sobre su frecuencia),
ya que, de otro modo, se infraestimaria la
verdadera asociacion.

La poblacién general puede diferir de
la cohorte expuesta por diferentes factores
(p. €j., en los estilos de vida), cuya informa-
cién no suele estar disponible en los regis-
tros de mortalidad, por lo que no puede con-
trolarse su posible efecto de confusidn. Si la
cohorte expuesta estd formada por individuos
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que trabajan en una industria, debe tener-
se en cuenta que las personas que tienen y
mantienen un empleo gozan, en general, de
mejor salud que los que no trabajan (efecto
del trabajador sano). Los sujetos que trabajan
suelen tener mayores ingresos econémicos y
mejor acceso a la atencién médica, y pueden
tener estilos de vida que redunden en una
mejor salud. Dado que la poblacién general
incluye a individuos que no trabajan debido
a enfermedad o incapacidad, las tasas de
mortalidad son casi siempre mayores en la
poblacién general. La consecuencia de este
fenémeno de seleccién es que cualquier
exceso de riesgo asociado a una ocupacién
especifica se infraestimara.

La consideracion de que las personas
seleccionadas por su exposicion pueden estar
mds o menos sanas que la poblacion general se
refiere no solo a la exposicion de interés, sino
también a otros factores etiol6gicos. Por ejem-
plo, si la exposicién de interés es el uso de
anticonceptivos orales, el problema es decidir
si el grupo de comparacién deben ser mujeres
que no los utilizan o limitarse a mujeres que
utilizan otros métodos de anticoncepcion, ya
que las que no utilizan ningtin método pue-
den ser diferentes de las que si los toman en
relacion con sus practicas sexuales, deseos de
quedar embarazadas o situacion fértil.

En ocasiones puede considerarse de
interés la utilizacién de més de un grupo
de comparacién. Si se observan resultados
diferentes al comparar con cada uno de ellos,
deben explorarse los motivos. Por otro lado,
estas inconsistencias producen una mayor
incertidumbre en los resultados.

Cohorte fija o cohorte dinamica

Se habla de cohorte fija cuando solo se inclu-
yen los individuos que cumplen los criterios
de inclusién en la fecha de inicio del estudio.
Por tanto, la fecha de inclusion es la misma
para todos los sujetos y coincide con la del
inicio del estudio. Se habla de cohorte dind-
mica cuando los individuos se van incluyendo
a medida que progresa el estudio, es decir, a
medida que se van identificando. Por tanto,
en una cohorte dindmica la fecha de inclusién
es diferente para cada sujeto.
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Es mds probable que exista un sesgo
de seleccidn en una cohorte fija, ya que los
individuos con un mayor grado de exposicién
pueden haber desarrollado la enfermedad vy,
por tanto, quedarfan excluidos de la cohorte
inicial. En cambio, en una cohorte dindmica
pueden incluirse los sujetos en un mismo
momento de su historia de exposicion.

MEDICION DE LA EXPOSICION

Uno de los puntos fuertes de los estudios
de cohortes prospectivos es que permiten
obtener una informacién detallada, precisa
y objetiva de la exposicién en estudio. Asi,
por ejemplo, si se desea estudiar el efecto de
determinados hébitos alimentarios sobre la
incidencia de enfermedades cardiovasculares
o diferentes tipos de cdncer, el grado de deta-
1le necesario sobre la alimentacidn hace que
la recogida retrospectiva de esta informacién
sea poco fiable.

La medicion detallada de la exposicion
permite estudiar el efecto en un subgrupo
de sujetos sometidos a determinado grado o
subtipo de exposicion, o incluso clasificarla
en diferentes grados para evaluar una posible
relacién dosis-respuesta.

La duracién puede utilizarse, en ocasio-
nes, como un sustituto de la dosis acumulada
de exposicion, siempre que la intensidad sea
poco variable en el tiempo.

Por otro lado, el grado de exposicién pue-
de sufrir cambios durante el seguimiento, por
lo que es importante anotar tanto los cambios
€como sus motivos.

MEDICION DEL DESENLACE

Los procedimientos para determinar qué
sujetos de las cohortes desarrollan el desenla-
ce de interés varian en funcion de la respues-
ta que se estudia y los recursos disponibles.
Esta medicién debe ser lo mas exhaustiva y
objetiva posible. Cuando se trata de sintomas
o sindromes para los que no existe ningin
examen objetivo, debe recurrirse a definicio-
nes sobre las que se disponga de un amplio
consenso.

Es importante que esta determinacién
se realice de la misma forma en los expues-
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tos y los no expuestos, mediante criterios
establecidos explicitamente antes del inicio
del estudio. Ademads, en la medida de lo
posible, esta medicion deberia ser realizada
por personas que no conozcan si los sujetos
estdn expuestos 0 no, para prevenir sesgos
de informacidn.

En muchos estudios el resultado de inte-
rés es si la persona fallece y, en caso afirmati-
vo, cudles han sido las causas especificas. La
utilizacién de la mortalidad como variable de
respuesta solo es razonable si la enfermedad
de interés es frecuentemente letal. A pesar
de sus limitaciones, en general, se acepta
como causa de muerte la que aparece en el
certificado de defuncidn, pero en otros casos
se recoge informacién adicional procedente
de registros médicos, autopsias, etc., con la
finalidad de aumentar su calidad.

Cuando las personas que presentan la
respuesta suelen requerir hospitalizacion,
pueden monitorizarse los registros de los
hospitales de referencia para establecer su
aparicion. Cuando la informacién procede
de registros ya existentes, pueden presentarse
problemas relacionados con la ausencia de
estandarizacion de la informacion, la variabi-
lidad de los criterios diagnésticos utilizados o
la exhaustividad de la informacién contenida
en los registros. Ademads, los sujetos pueden
solicitar atencién a centros o médicos dife-
rentes de los monitorizados, por lo que puede
sobrestimarse o infraestimarse la incidencia
de la enfermedad. También pueden utilizarse
registros poblacionales, si existen. Por estas
razones es conveniente examinar de forma
periddica a los miembros de la cohorte, aun-
que ello suponga un coste importante.

Cuando el diagnéstico requiere la reali-
zacién de exploracién fisica y pruebas com-
plementarias, es preferible utilizar criterios
estdndar reconocidos, lo que permitird com-
parar los resultados con los de otros estudios.
En algunos casos puede resultar util subdivi-
dir el diagnéstico segun su grado de certeza
o su etiologia.

SEGUIMIENTO

El mayor desafio de un estudio de cohortes
es el seguimiento de un elevado niimero de
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sujetos durante un periodo prolongado de
tiempo. Los investigadores deben recoger
informacién sobre los cambios que se presen-
tan en los factores de riesgo y las variables
prondsticas, asi como registrar si alguno de
los participantes ha desarrollado el desenlace
de interés. Algunos individuos modificardn
su exposicién durante el seguimiento. Por
ejemplo, si el factor en estudio es el habi-
to tabdquico, algunos sujetos empezardn a
fumar durante el estudio y otros que fumaban
al inicio dejardn de hacerlo.

El seguimiento debe ser el mismo en
todos los grupos, con idéntica pauta de visitas
y exploraciones. As{ se intentan evitar los
efectos derivados de una mayor vigilancia en
uno de los grupos, lo que podria influir tanto
en el sujeto que se sabe estudiado como en
el investigador y su capacidad u oportuni-
dad de detectar sucesos que, de otra manera,
pasarian inadvertidos. Este control se facilita
con las técnicas de enmascaramiento, si es
posible aplicarlas.

Deben preverse los sucesos o situaciones
que obligardn a la exclusién de un sujeto y
las causas de posibles pérdidas durante el
seguimiento, sobre todo en estudios de larga
duracién. Hay que preparar estrategias para
minimizarlas y, si se producen, recaptarlas
0, como minimo, anotar los motivos por los
que se han producido.

El tiempo de seguimiento debe ser lo sufi-
cientemente largo para permitir que aparezca
el nimero suficiente de casos para conseguir
la potencia estadistica deseada. Si el objetivo
es, por ejemplo, conocer si el tabaco es causa
de cardiopatia isquémica, 3 meses de segui-
miento seria, sin lugar a dudas, un tiempo
demasiado corto para observar algin efecto,
pero, por otro lado, un seguimiento de varias
décadas puede ser demasiado largo como
para que los investigadores puedan mantener
el control de la cohorte de manera eficaz.

El intervalo entre las distintas visitas
de seguimiento depende de la enfermedad
y debe ser lo suficientemente corto como
para detectar su aparicion. Las visitas muy
poco espaciadas en el tiempo pueden ser una
molestia para los sujetos y provocar cansan-
cio y falta de interés, que pueden traducirse
en pérdidas de seguimiento. Por otro lado, si
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entre visita y visita transcurre mucho tiempo,
el resultado puede ser idéntico.

Estrategias para reducir las pérdidas

Para reducir el nimero de pérdidas de
seguimiento suele ser ttil, al establecer los
criterios de seleccion, excluir a los individuos
que es probable que se pierdan por presentar
determinados problemas de salud, porque
piensan cambiar de domicilio o por cualquier
otra razon. Ademas, al comenzar el estudio
debe recogerse informacién que permita
localizar a los individuos en caso de que estos
cambien de domicilio o fallezcan.

Los contactos periédicos con los parti-
cipantes ayudan a mantener el seguimiento,
y también pueden ser utiles para determinar
con mayor exactitud el momento en que
aparecen los desenlaces de interés.

VENTAJAS Y LIMITACIONES
DE LOS ESTUDIOS DE COHORTES

En los estudios de cohortes se pueden calcu-
lar las tasas de incidencia y el riesgo relativo,
lo que supone una ventaja en relacién con
los estudios de casos y controles, que tan
solo permiten estimar el riesgo relativo de
forma aproximada, pero no calcular las tasas
de incidencia.

La estructura de estos estudios asegura
una adecuada secuencia temporal, ya que se
sigue a los sujetos desde la exposicion has-
ta la aparicion del efecto o desenlace. Esta
caracteristica también los diferencia de los
estudios de casos y controles, en los que no
siempre puede establecerse con seguridad
una adecuada secuencia temporal.

La medicién de la exposicion y de las
variables prondsticas tiende a ser mas exacta
y completa que en los estudios de casos y
controles, ya que no depende, en la mayoria
de las ocasiones, de la memoria del paciente
ni estd influida por la presencia de la enfer-
medad, en especial cuando la informacién se
recoge de forma prospectiva. En los estudios
retrospectivos la calidad de la informacién
depende de los registros y de si estos se ade-
cuan a los objetivos del estudio.
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Los estudios de cohortes permiten evaluar
los efectos del factor de riesgo sobre varias
enfermedades, por ejemplo de la hipertensién
arterial en relacion con diferentes desenlaces
cardiovasculares.

Los estudios de cohortes no son eficien-
tes para el estudio de enfermedades poco
frecuentes, ya que obligan a seguir a un
nimero elevado de sujetos durante un largo
periodo de tiempo para observar un nimero
suficiente de casos de la enfermedad. De
todos modos, aunque la frecuencia de una
enfermedad sea muy baja en la poblacién
general, puede ser lo suficientemente ele-
vada en grupos especiales que hayan estado
expuestos de forma intensa a un factor de
riesgo y, en consecuencia, puede llevarse a
cabo un estudio de cohortes en este grupo de
poblacién expuesto.

Ejemplo 7.5. Supongamos un estudio cuyo
desenlace de interés es la enfermedad coro-
naria. Se estima que su incidencia en mujeres
de 45 afos que presentan bajo riesgo (presién
arterial sist6lica inferior a 110 mmHg, coles-
terolemia inferior a 185 mg/dl, sin hipertrofia
ventricular izquierda, no fumadoras y sin
intolerancia a la glucosa) es del 0,8% a los
6 anos. Esto significa que para encontrar 10 ca-
sos se deberfa realizar el seguimiento de
unas 1.250 mujeres con estas caracteristicas
durante 6 afos.

Si, por el contrario, se selecciona un gru-
po de hombres de la misma edad con alto
riesgo (presion arterial sistolica por encima
de 180 mmHg, colesterolemia superior a
310 mg/dl, fumadores, con hipertrofia ven-
tricular izquierda y, ademas, intolerancia a
la glucosa), la incidencia estimada es del
35,8%, lo que implica que solo serd nece-
sario realizar el seguimiento de 28 sujetos
con estas caracteristicas durante el mismo pe-
riodo de tiempo para encontrar el mismo
ndimero de casos (Wilson et al., 1987).

Los estudios de cohortes prospectivos
tampoco son eficientes para el estudio de
enfermedades con un largo periodo de laten-
cia, ya que obligan a un seguimiento muy
largo, lo cual, ademds del coste y esfuerzo
que supone, puede aumentar las pérdidas.

Los estudios de cohortes requieren un
gran nimero de participantes y tienen un cos-
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Cuadro 7.1 Ventajas y desventajas
de los estudios de cohortes

Ventajas

e Permiten el célculo directo de las tasas
de incidencia en las cohortes expuesta
y no expuesta, y del riesgo relativo de
los expuestos en relacién con los no
expuestos.

e Aseguran una adecuada secuencia tem-
poral (la exposicion al factor de estudio
precede a la aparicion del desenlace).

e En los disefios prospectivos se mini-
mizan los errores en la medicion de la
exposicion.

¢ Permiten evaluar los efectos del factor de
riesgo sobre varias enfermedades.

Desventajas

¢ No son eficientes para el estudio de
enfermedades poco frecuentes.

e No son eficientes para el estudio de
enfermedades con un largo periodo de
latencia.

e Los estudios prospectivos suelen ser de
larga duracién.

e Requieren un nimero elevado de parti-
cipantes.

e Los estudios prospectivos tienen un coste
elevado.

te elevado. Por estas razones, en general, solo
se llevan a cabo después de que una hip6tesis
etiol6gica haya sido evaluada mediante un
disefio de casos y controles.

Las principales ventajas y desventajas
de los estudios de cohortes se resumen en el
cuadro 7.1.

ESTUDIOS RETROSPECTIVOS
DE COHORTES

En los estudios retrospectivos de cohortes,
también llamados estudios de cohortes his-
toéricas, el investigador identifica una co-
horte de sujetos segtin sus caracteristicas
en el pasado y reconstruye su experiencia
de enfermedad hasta un momento definido
de tiempo en el pasado mds reciente o en el
momento actual.

La estructura de un estudio retrospecti-
vo de cohortes es similar a la de un estudio
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prospectivo: se efectiia un seguimiento de un
grupo de individuos a lo largo del tiempo,
en los que se miden las posibles variables
predictoras al inicio, y después se deter-
minan los desenlaces que se producen. Por
tanto, ambos disefios permiten asegurar que
la exposicién (factor de riesgo) precede a la
enfermedad o efecto. La diferencia es que la
identificacion de la cohorte, las mediciones
basales, el seguimiento y los desenlaces ya
se han producido cuando se inicia el estudio.

Un uso frecuente de este tipo de estu-
dios es la evaluacion de riesgos laborales, aun-
que se han utilizado con multiples finalidades.

En relacién con los estudios prospecti-
vos, presentan algunas ventajas relacionadas
con el menor tiempo necesario para su reali-
zacion, y su consiguiente menor coste.

En relacidn con los estudios de casos
y controles, comparten la ventaja de no
necesitar un largo periodo de tiempo para
identificar un nimero suficiente de casos,
pero se diferencian en que los sujetos son
seleccionados por su exposicion. Por tanto,
si se estudian exposiciones muy poco fre-
cuentes, este disefio puede ser una forma
préctica de asegurar que el nimero de suje-
tos expuestos es suficiente, aunque requiere
que esté disponible la informacién sobre la
exposicion previa. La ausencia de este tipo de
informacidn limita el nimero de situaciones
en que este disefio es factible. La principal
limitacion de estos estudios es que los inves-
tigadores carecen de control sobre la calidad
y la exhaustividad de la informacién.

Cuando la exposicién ha tenido lugar
muchos afios antes del inicio del estudio, su
medicién puede ser muy dificil y solo puede
realizarse una clasificacion en grandes grupos
(sin poder diferenciar los grados de exposi-
cion), por lo que es probable que aparezcan
errores de medicion que sesguen la aparente
magnitud de la asociacién. Ademds, al no
poder utilizar una clasificacién por diferentes
grados de exposicién, no puede evaluarse
la existencia de una relacidn dosis-respues-
ta, que es un importante criterio para inferir
causalidad.

La naturaleza retrospectiva de la reco-
gida de datos también dificulta la medida
de la aparicién de la enfermedad. Dado que
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el investigador debe utilizar informacién
recogida con otras finalidades, su calidad
puede no ser suficiente. Ademds, pueden
existir problemas adicionales en la recogida
de informacién sobre importantes variables
de confusion. Por tanto, los resultados de
muchos estudios retrospectivos dificilmente
pueden considerarse definitivos por abordar
relaciones causales.
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