
El diseño de estudio de cohortes es uno de los más fre-
cuentemente aplicados en epidemiología laboral, espe-
cialmente en estudios que investigan enfermedades cró-
nicas. Este tipo de estudios se han aplicado para determi-
nar, por ejemplo, la cancerogenicidad de la b-naftilami-
na, el benzeno, el amianto, las dioxinas o la presencia de
asma laboral en panaderos o agricultores1-3. En España se
han estudiado cohortes en trabajadores de la industria del
papel y trabajadores de centrales nucleares 4,5, en los cua-
les se examinan poblaciones de sectores industriales espe-
cíficos.

En este trabajo revisaremos los elementos principales
de los estudios de cohortes y utilizaremos el análisis de
una cohorte de plomistas de una compañía de gas para
ilustrar dichos principios. Esta segunda parte del trabajo
se presenta en los cuadros que siguen.

Diseño del estudio

En los estudios de cohorte, una vez se ha identificado
un grupo de individuos empleados en un sector, se recoge
la información sobre su exposición laboral y se siguen a lo
largo del tiempo para conocer la frecuencia de la enfer-
medad de interés. Para cada individuo, la información so-
bre su exposición laboral previa se relaciona con la subsi-
guiente ocurrencia de enfermedad. La tasa de incidencia
o mortalidad de la enfermedad en el grupo de trabajado-
res expuestos se compara con la de otro grupo de no ex-
puestos.

Normalmente, se hace la distinción entre estudios
prospectivos de cohorte y estudios retrospectivos de co-
horte. En los estudios prospectivos de cohorte se recoge
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información sobre la exposición individual y los sujetos
son seguidos prospectivamente en el tiempo. Los estu-
dios históricos de cohortes (estudios retrospectivos de
cohortes) sólo se pueden realizar si existen registros
completos de los trabajadores de una industria y se dis-
pone de registros completos de mortalidad (o morbili-
dad) de la población general. En los estudios retrospec-
tivos de cohorte se identifican poblaciones expuestas y
no expuestas a un factor laboral en un momento defini-
do del pasado y se determina el número de individuos
que ha desarrollado la enfermedad en estudio.

En nuestro ejemplo, la población de estudio (cohorte
laboral) es dinámica; es decir, hay trabajadores que en-
tran en el estudio en un tiempo posterior al inicio de
éste. En otras ocasiones, cuando una cohorte está esta-
blecida después de una accidente industrial, ésta puede
ser fija, es decir, todos los miembros de la cohorte en-
tran en el período de seguimiento del estudio en la mis-
ma fecha. También existen trabajadores que abandonan
o son «perdidos» durante el período de estudio. Según
estos acontecimientos, la duración del tiempo de segui-
miento de cada sujeto es diferente, tal y como se refleja
en la figura 1.

Cuadro 1. Descripción de la cohorte de plomistas
de una compañía de gas

Tasas de incidencia/mortalidad. El concepto
de personas-años

El método básico utilizado para estimar tasas de morta-
lidad en una cohorte se basa en el cálculo de lo que se ha
denominado «personas-tiempo a riesgo», que se obtiene
sumando los tiempos de seguimiento contribuidos por
cada individuo que permanece bajo observación y que
está a riesgo de convertirse en un «caso». Por tanto, cada
individuo contribuye con unas personas-años de observa-
ción desde el inicio del seguimiento hasta que éste desa-
rrolla el episodio de interés, es perdido o el tiempo de se-
guimiento finaliza.

Cuadro 2. Ejemplo de variables temporales
de un individuo en la cohorte estudiada

Generalmente, las personas-tiempo contribuidas co-
lectivamente por toda la cohorte puede estratificarse de
acuerdo con varios factores vinculados al tiempo6, tales
como la edad de riesgo, el año o período, el tiempo de du-
ración de ocupación, el tiempo desde el inicio de la expo-
sición, la duración del seguimiento, la edad de la primera
exposición y el año de la primera exposición, tal y como
se refleja en la figura 2.

Sin embargo, de todos estos factores, la edad y el perío-
do son las variables de estratificación más comunes en los
estudios de cohortes, puesto que el riesgo de muchas en-
fermedades varía con la edad y, además, existen enferme-
dades con tendencias definidas, así como exposiciones de
diferente intensidad, relacionadas con el año. Por otro
lado, este tipo de estratificación facilita la comparación
de las tasas de mortalidad de registros nacionales con po-
blaciones externas, eliminando así posibles efectos confu-
sores de estos dos factores.

Fecha Edad individuo

Entrada 15/11/1964 (26 años) Las personas-años
Salida 15/10/1996 (58 años) → aportadas por este
Fin de 31/12/1999 (61 años) individuo fueron 

segui- 35,123 (la diferen-
miento cia entre 31/12/1999

y 15/11/1964

La cohorte incluye 44 varones que han trabajado en una
industria del gas en Barcelona durante un período no in-
ferior a un año como plomistas, instalando y reparando
tuberías en áreas públicas. Los primeros plomistas comen-
zaron a trabajar en la compañía en enero de 1964 y el pe-
ríodo de estudio empieza en esta fecha. El último plomista
empezó a trabajar y entró en el estudio el 15 de enero de
1998. Los plomistas han sido seguidos para evaluar su
mortalidad hasta el 31 de diciembre de 1999 o hasta la fe-
cha de fallecimiento. La media de edad al inicio del em-
pleo fue de 30,7 años, con una desviación estándar (DE)
de 7,2. La media de edad al finalizar el período de segui-
miento fue de 52,4 años, con una DE de 13,0. A su vez, la
media de duración del empleo fue de 11,9 años con una
DE de 9,7. Se contactó con los 44 trabajadores o con sus
respectivas familias, personalmente o por teléfono, para
certificar su estado vital. Durante el período de segui-
miento fallecieron 4 trabajadores. Inicialmente, la causa
de muerte fue identificada tras contactar con la familia y,
posteriormente, verificada mediante la revisión de regis-
tros hospitalarios
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Figura 1. Ejemplos del tiempo de seguimiento en trabajado-
res de una cohorte laboral.
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Figura 2. Factores asociados con el tiempo y su interrelación, 
analizados en estudios de cohortes laborales.
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Una herramienta gráfica muy útil para representar de ma-
nera individual el concepto de personas-tiempo a riesgo
es el diagrama de Lexis, representado en la figura 3. Se
trata de un diagrama bidimensional compuesto por celdas
que representan estratos de edad y períodos de tiempo, y
que nos permiten estimar la contribución de cada indivi-
duo, desde su entrada en la cohorte hasta el fin de perío-
do de seguimiento7. Cada individuo se desplaza diagonal-
mente según sus cambios de edad y período, contribuyen-
do así al cómputo de personas-tiempo a riesgo por cada
uno de los estratos a través de los cuales se desplaza. Las
tasas específicas de mortalidad para cada estrato se calcu-
lan dividiendo el número de casos declarados en cada es-
trado de edad-período por el factor personas-tiempo a
riesgo correspondiente, tal y como se expresa en la tabla 1.

En el cuadro 3 se representa la contribución de las per-
sonas-años en cada uno de los estratos de edad y período
de tiempo de la persona mencionada en el cuadro 2.

Cuadro 3. Ejemplo del cálculo de la contribución
de personas-años de un individuo en la cohorte estudiada
en cada uno de los estratos de edad y período de tiempo

Siguiendo los mismos principios, se calculan las per-
sonas-años de toda la cohorte. Este cálculo se puede ha-
cer utilizando diferentes programas estadísticos desarro-
llados especialmente para este tipo de análisis, por
ejemplo: PAMCOMP 1.18, OCMAP-PLUS 2.09, PC-
LTAS 1.0c10, o escribiendo algoritmos específicos para
su utilización con paquetes estadísticos de más amplia
utilización, como STATA 6.011. Para obtener más in-
formación sobre el programa utilizado para el cálculo de
las personas-años y la estimación de la RME (IC del
95%) utilizando STATA 6.0, se puede contactar con el
autor.

(v. cuadro 4)

Selección de grupos de comparación

En los estudios de cohortes se utilizan fundamental-
mente dos tipos de grupos de comparación: a) grupos de
comparación externos (frecuentemente tasas nacionales
de mortalidad, o en ocasiones la mortalidad de otra co-
horte de trabajadores, y b) grupos de comparación inter-
nos, que se identifican dentro de la misma cohorte. Oca-
sionalmente, se utilizan ambos tipos de grupos de compa-
ración en un mismo estudio.

Cuando se analizan las tasas de mortalidad de forma
global, la práctica más común es la de escoger la pobla-
ción nacional como grupo de comparación y calcular la
razón de mortalidad estandarizada (RME). Existen di-
versas ventajas al utilizar la población nacional como
población de referencia. En primer lugar, tiene interés
conocer cómo se comportan las tasas de la cohorte res-

Período de tiempo Grupo de edad Personas-años

1964-1968 20-34 4,123
1969-1973 20-34 4,58

35-44 0,42
1974-1978 35-44 5
1979-1983 35-44 4,58

45-54 0,42
1984-1988 45-54 5
1989-1993 45-54 4,58

55-64 0,42
1994-1998 55-64 5
1999-2000 55-64 1
Total 35,123
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Figura 3. Diagrama de Lexis, donde se representan las perso-
nas-años de un sujeto de la cohorte, distribuidas por edad y pe-

ríodo de tiempo.

1999

1994

1989

1984

1979

1974

1969

1964

Salida

Inicio

20-34 35-44 45-54 55-64 65-74
Grupos de edad (años)

Tabla 1. Fórmulas para el cálculo de las tasas específicas de
mortalidad y de la razón de mortalidad estandarizada (RME)

Tasa específica 
de mortalidad
(por 100.000)

N.o de casos (muertes) en la pobla-
ción definida, en un grupo de edad 

y período de tiempo específicos

Personas-años a riesgo en esta po-
blación, en este grupo de edad y du-
rante este mismo período de tiempo

= –––––––––––––––––––––––––––––– × 100.000

Razón de mortali-
dad estandarizada

(RME)

Donde,
*N.o de muertes
esperadas =

N.o de casos (muertes) observados en una
población definida

N.o de casos (muertes) esperadas* en esta
población, si siguiera la misma distribución
de tasas específicas de mortalidad que una

población «estándar»

Tasa específica en
cada grupo de edad

de la población 
«estándar»

×∑

personas-años a
riesgo en el corres-
pondiente grupo 

de edad de nuestra
población

= –––––––––––––––––––––––––––––––––––



pecto a las tasas nacionales. En segundo lugar, las tasas
de mortalidad por grupos de edad, sexo y período son
habitualmente accesibles tanto a nivel nacional a través
del Instituto Nacional de Estadística12, ya sea mediante
publicaciones o por soporte informático, como a nivel
internacional13. Estos datos de mortalidad están codifi-
cados según la Clasificación Internacional de Enferme-
dades proporcionada por la Organización Mundial de la
Salud, y que son revisadas cada 10 años14. Recientemen-
te, se ha establecido el Índice Nacional de Defunciones
(IND), que pretende ser un punto de referencia a nivel
nacional, proporcionando datos sobre el estado vital,
aunque carece de información referente a las causas de
muerte.

En términos de incidencia de cáncer a nivel interna-
cional, una importante fuente de información sobre regis-
tros poblacionales se encuentra en el volumen «Cancer
Incidence in five Continents»15.

Por último, el uso de tasas de mortalidad nacionales
tiene la ventaja estadística de que son numéricamente
estables, lo cual es importante cuando se investigan
enfermedades poco frecuentes. Sin embargo, la utiliza-
ción de las tasas de mortalidad nacionales tiene algu-
nas desventajas. En estudios que investigan poblacio-
nes laborales las comparaciones pueden estar sesgadas

debido al «efecto del trabajador sano». Éste se refiere a
que la población activa es más sana que la población
inactiva por el simple hecho de que personas con pro-
blemas de salud se excluyen del mercado del trabajo.
Sin embargo, en el cálculo de las tasas nacionales se
incluyen tanto las tasas de la población activa como
las de parte de la población inactiva. Por esta razón, en
muchas cohortes laborales las tasas de mortalidad glo-
bal son más bajas que las correspondientes a la pobla-
ción nacional. Otra desventaja es la dificultad de con-
trolar por factores potencialmente confusores que no
han sido medidos, como los relacionados con el estilo
de vida o las exposiciones ambientales. Estos proble-
mas pueden ser parcialmente eliminados si se utilizan,
como población de referencia, otras poblaciones exter-
nas definidas. En este caso se pueden realizar compara-
ciones con las tasas de la población activa, como ocu-
rre en los países escandinavos, con poblaciones regio-
nales o locales, o con otras cohortes externas (p. ej.,
otras poblaciones industriales). El uso de las tasas re-
gionales está indicado cuando se sabe que la morbili-
dad o la mortalidad varían considerablemente entre
distintas regiones. Por ejemplo, en Cataluña, la morta-
lidad por cáncer de pulmón es aproximadamente un
20% mayor que en el resto de España16. Ello se puede
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Para cada trabajador se ha calculado las personas-años a partir de un año después del inicio del empleo, hasta la ocurrencia del
episodio (muerte) o fin de seguimiento (31 de diciembre de 1999). Un total de 910,11 personas-años a riesgo fueron acumuladas
durante el período de seguimiento (1964-1999). La razón por la cual se han calculado las personas-años a partir de un año des-
pués del empleo es porque el criterio para formar parte de la cohorte era el empleo durante al menos un año como plomista en
esta empresa. Por definición, para ser miembro de la cohorte una persona tenía que «sobrevivir» este primer año, que quiere de-
cir que (para el estudio) no estaba en riesgo de morir. Si hubiera muerto durante el primer año no habría podido ser miembro de
la cohorte. Las personas que trabajaron menos tiempo estaban excluidas

Cómputo global de personas-años a riesgo en la cohorte de estudio durante 1964-1999, por edad y período de tiempo

Estrato Períodos de tiempo
de edad
(años) 1963-1964 1965-1966 1967-1968 1969-1970 1971-1972 1973-1974 1975-1976 1977-1978 1979-1980 1981-1982

20-34 0 12,58 14,98 13,62 13,01 9,13 13,54 13,72 8,96 5,48
35-44 0 3,13 7,38 14,06 12,1 19,17 23,48 22,88 23,23 20,89
45-54 0 0 0 0,86 5,45 6,87 9,17 13,36 16,98 18,19
55-64 0 0 0 0 0 0 0 0 0,87 5,45
65-74 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

(años) 1983-1984 1985-1986 1987-1988 1989-1990 1991-1992 1993-1994 1995-1996 1997-1998 1999-2000

20-34 4,55 8,31 12,39 12,97 14,54 14,8 13,03 14,38 5,98
35-44 15,72 13,59 17,36 15,39 15,19 15,11 18,43 12,57 7,1
45-54 25,43 24,51 21,93 21,19 19,88 13,69 13,56 19,3 10,36
55-64 6,88 9,16 14,37 18,97 18,6 22,08 21 16,7 7,66
65-74 0 0 0 0,86 5,45 6,87 9,17 13,71 8,83

Total
910,11

Cuadro 4. Estimación de personas año en la cohorte de plomistas



deber a la variabilidad de la prevalencia de exposicio-
nes laborales, pero también a diferencias en estilos de
vida o en exposiciones ambientales. Por tanto, un es-
tudio que investigue la mortalidad por cáncer de pul-
món en una industria localizada en Cataluña tenderá a
sobrestimar el riesgo de morir si se utilizan como refe-
rencia las tasas nacionales españolas. Las principales
ventajas de utilizar como población de referencia una
cohorte industrial externa son que se reduce el sesgo
debido al efecto del trabajador sano y que las dos po-
blaciones probablemente serán muy similares en cuan-
to a factores relacionados con el estilo de vida. Por
tanto, la importancia de factores potencialmente con-
fusores, como el tabaquismo, será tal vez mínima. Sin
embargo, entre los trabajadores manuales puede haber
considerables diferencias en los hábitos de vida depen-
diendo del grado de educación, el tipo de trabajo, la
experiencia profesional, etc.17. Además, la población
de referencia podría estar también expuesta a factores
de riesgo para la enfermedad que se está investigando.
Por ejemplo, en un estudio danés con trabajadores ex-
puestos a herbicidas, en el que se investigaba la inci-
dencia de linfomas no hodgkinianos, se encontró que
la incidencia de linfomas era más alta en el grupo de
referencia que en el grupo expuesto y en la población
general, debido probablemente a la presencia de algún
factor ocupacional no identificado entre los trabajado-
res de la cohorte de referencia18.

Cuando se utiliza un grupo interno de referencia, las
comparaciones se restringen a la experiencia de las perso-
nas-tiempo de la propia cohorte. En este caso, la catego-
ría de referencia consiste en las tasas de enfermedad aso-
ciadas a las personas-tiempo de los individuos no expues-
tos o poco expuestos. En este tipo de estudios, tanto la
cantidad como la calidad de los datos son similares en los
grupos de comparación. Los sesgos de selección (inclu-
yendo el efecto del trabajador sano) tenderán a ser simila-
res entre los individuos expuestos y los no expuestos. Sin
embargo, tasas inestables en el grupo de referencia pue-
den limitar la precisión de los riesgos estimados, especial-
mente cuando se investigan enfermedades poco comunes.
Además, la variabilidad de la exposición puede ser peque-
ña dentro de la cohorte y, por tanto, puede que no sea po-
sible identificar a un grupo interno de referencia de indi-
viduos no expuestos.

Comparación de tasas: el cálculo de la razón
de mortalidad estandarizada

La comparación de tasas específicas entre dos pobla-
ciones puede resultar especialmente incómoda si tenemos
en cuenta el gran número de estratos edad-período exis-
tentes para cada una. Por tanto, es necesario utilizar una
medida que resuma toda esta información específica para
cada población y nos permita comparar fácilmente cada
una ajustando por las diferencias estructurales de cada po-
blación según la edad y el período. La estandarización es
un método estadístico que nos permite realizar estas com-
paraciones controlando según los efectos de posibles fac-

tores de confusión. Existen dos métodos de estandariza-
ción, directo e indirecto, que difieren esencialmente en el
tipo de peso utilizado por el cálculo de las tasas estandari-
zadas.

El método indirecto de estandarización es el más fre-
cuentemente aplicado en cohortes laborales, ya que no
requiere el conocimiento de las tasas específicas de mor-
talidad de la cohorte, sino que sólo es preciso conocer el
número total de muertes (casos) ocurridos y la distribu-
ción de personas-años por edad y período de tiempo de
la cohorte. Mediante este método podemos calcular el
número de muertes esperadas en la cohorte de estudio si
ésta tuviera las mismas tasas específicas de mortalidad
que la población de referencia que, al contrario de la co-
horte, sí que deben de ser conocidas. Multiplicando las
tasas de mortalidad específicas de la población de refe-
rencia por el término «personas-tiempo a riesgo» en el
correspondiente estrato edad-tiempo obtenemos el nú-
mero de muertes esperadas en la cohorte. El cociente
entre el número de muertes observadas y esperadas se
conoce como RME, y puede definirse como un media
ponderada de las razones de tasas específicas edad-perío-
do19, donde los pesos son el número esperado de muertes
en la cohorte. Algunas veces se expresa la RME como
un porcentaje, aunque esto no es necesario y es preferi-
ble expresar según la unidad, al igual que otros estima-
dores del riesgo. Definiremos la RME tal y como se ex-
presa en la tabla 1.

Cuadro 5. Cálculo del número de muertes esperadas
en la cohorte de plomistas

Finalmente, se evalúa la magnitud del estimador de
riesgo RME y también la significación estadística. Una
RME superior a 1 implica que existe un riesgo de morta-
lidad superior entre la cohorte estudiada en compara-
ción con la población de referencia. Los intervalos de
confianza del 95% de dichas estimaciones se pueden cal-
cular siguiendo diferentes fórmulas21 y normalmente dan
como salida rutinaria los paquetes estadísticos. Una
RME se considera estadísticamente significativa si su co-
rrespondiente intervalo de confianza (calculado a partir
de un nivel de significación del 5%) no comprende la
unidad.

Para el cálculo del número de casos esperados es preciso
conocer las tasas específicas de la población de referen-
cia. En este caso, han sido extraídas del libro «Epidemio-
logía y Prevención del Cáncer en Cataluña 1975-1992»
publicado por el Servei Català de la Salut de la Generali-
tat de Catalunya20. Las tasas de mortalidad disponibles en
este registro corresponden al período 1975-1992. Puesto
que el período de seguimiento de la cohorte abarca el pe-
ríodo 1964-1999, se han tenido que estimar las tasas de
mortalidad pertenecientes a 1964-1974 y 1993-1999. Se
ha aplicado un modelo de extrapolación teniendo en
cuenta que la tendencia de la mortalidad ha presentado
un incremento lineal anual del 2,1% para todos los cán-
ceres
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Cuadro 6. Riesgo de morir por cáncer en la cohorte
de plomistas

Análisis de variables relacionadas con el tiempo 
(latencia, duración del empleo)

Muchas de las enfermedades de interés en estudios
laborales son enfermedades crónicas, que ocurren mu-
chos años después de la primera exposición. Los análisis
epidemiológicos que examinan relaciones dosis-res-
puesta deben tener en cuenta el período de latencia de
la enfermedad de estudio y deben evaluar qué períodos
de exposición fueron los más relevantes para la induc-
ción o progresión de la enfermedad. Si la enfermedad
de interés es, por ejemplo, una enfermedad neoplásica,
cualquier exposición a un carcinógeno industrial poco
antes del diagnóstico será totalmente irrelevante para
el desarrollo de la enfermedad y debe ser ignorado al
calcular la dosis de exposición. Igualmente, cada neo-
plasia que aparezca justo antes de la exposición no se
puede atribuir a dicha exposición. El término general
que recibe este procedimiento es el de «análisis de la-
tencia o método con retardo»22, 23. Todos los análisis de

latencia comprenden alguna forma de ponderación de
la exposición, de modo que las exposiciones asumidas
etiológicamente importantes son ponderadas en mayor
magnitud que los períodos presumiblemente irrelevan-
tes. Las variables relacionadas con el tiempo pueden
actuar directa o indirectamente como indicadores de
intensidad de exposición (p. ej., duración del empleo),
posibles factores de confusión entre exposición y riesgo
de enfermedad (p. ej., tiempo desde inicio exposición)
e incluso como modificadores del efecto (p. ej., edad
inicio empleo o tiempo desde la última exposición). La
superposición entre el período de exposición y el segui-
miento y, por otro lado, el carácter crónico de algunas
enfermedades influyen directamente en la relación en-
tre exposición y respuesta.

La aplicación de períodos ventana (time windows)
constituye una extensión del modelo con retardo24. Este
procedimiento se basa esencialmente en identificar el
período de exposición específico más relevante para la
ocurrencia de la enfermedad. En el método de períodos
ventana no se tienen en cuenta las exposiciones ocurri-
das en períodos tempranos ni las ocurridas en períodos
tardíos. La identificación del período de exposición más
apropiado se realiza estimando el riesgo en diferentes
ventanas de tiempo consecutivas. Estos métodos se han
desarrollado principalmente en epidemiología laboral
del cáncer y se basan en la asunción de un modelo poli-
factorial y de múltiples etapas de causalidad de la enfer-
medad.

Cuadro 7. Resultados por latencia y duración
en la cohorte de plomistas

En la cohorte de plomistas se estimaron también las RME
por tiempo de duración de empleo (menos de 10 años y
más de 10 años de empleo) y por latencia (10 o más años,
y 20 o más años). La mortalidad por todos los cánceres au-
menta ligeramente con la latencia y con la duración de la
exposición (cuadro 6). La mortalidad por cáncer del pul-
món aumenta con la latencia, hasta casi 7 veces lo espera-
do en un período de 20 años desde la primera exposición.
También se ha observado un exceso de riesgo estadística-
mente significativo de 6,65 para el grupo de trabajadores
de más de 10 años de ocupación en la empresa. Estos re-
sultados indican que el cáncer del pulmón está asociado
con una exposición laboral. Se debe tener en cuenta que
las variables relacionadas con el tiempo (duración, laten-
cia, pero también edad y período de tiempo) pueden estar
correlacionadas. Así pues, el aumento del riesgo entre
plomistas con más de 10 años de empleo puede ser debido
a que éstos, que también han empezado a trabajar más
pronto en la empresa, son los que entran también en la
categoría de más de 20 años de latencia. La evaluación de
la importancia de cada variable temporal se puede hacer
con un análisis estratificado, calculando la RME para las
diferentes categorías de latencia por duración, o también
aplicando métodos multivariados. Una u otra solución se
puede aplicar solamente si las cohortes son grandes y hay
suficientes efectivos de personas-años acumulados en
cada estrato

A partir de las estimaciones de RME (riesgo en compara-
ción con la población masculina de Cataluña, ajustado por
edad y período de tiempo) y de los respectivos intervalos de
confianza del 95%, se ha observado una mortalidad prácti-
camente el doble de lo esperada para todos los cánceres
(RME = 1,96). Sin embargo, este riesgo no es estadística-
mente significativo. También se ha observado un incre-
mento del riesgo por cáncer de pulmón de casi 5 veces su-
perior a lo esperado en comparación al riesgo entre la po-
blación de Cataluña, y esta diferencia sí es estadísticamen-
te significativa (RME = 4,79)

Personas- Muertes Muertes
años observadas esperadas RME IC del 95%

Cáncer total

Total 910,11 4 2,03 1,96 (0,73-5,24)
Empleo 357,92 1 0,57 1,74 (0,24-12,4)

<10 años
Empleo 552,19 3 1,46 2,05 (0,66-6,36)

>10 años
Latencia de 546,48 4 1,85 2,15 (0,81-5,74)

10 años
Latencia de 255,17 3 1,37 2,18 (0,7-6,78)

20 años

Cáncer de pulmón

Total 910,11 3 0,63 4,79 (1,54-14,8)
Empleo 357,92 0 0,18 0 –

<10 años
Empleo 552,19 3 0,45 6,65 (2,14-20,6)

>10 años
Latencia de 546,48 3 0,58 5,13 (1,65-15,9)

10 años
Latencia de 255,17 3 0,44 6,78 (2,18-21,0)

20 años
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Evaluación de los factores de confusión

En los estudios epidemiológicos la confusión se puede
prevenir en la fase de diseño del estudio o se puede con-
trolar en el análisis. El control de la confusión en la fase
del diseño del estudio se realiza durante la selección de la
población de referencia, por ejemplo, apareando los indi-
viduos expuestos y no expuestos en variables como edad,
sexo o clase social. En la fase de análisis, la evaluación de
la confusión se realiza aplicando el análisis estratificado o
métodos de análisis multivariados. En este caso se compa-
ran las estimaciones crudas del efecto con las estimacio-
nes obtenidas después de eliminar la confusión. Un requi-
sito indispensable es la disponibilidad de información
acerca de la exposición al factor confusor. En la mayoría
de estudios laborales, y especialmente en los estudios his-
tóricos de cohortes, raramente se dispone de información
sobre factores potencialmente confusores. Por tanto, con
frecuencia es necesario evaluar indirectamente el efecto
de un factor confusor potencial.

Estimación indirecta de la magnitud del efecto
de la confusión

En epidemiología laboral, los factores de riesgo gene-
rales de enfermedad, como el tabaquismo o la obesidad,
se pueden considerar como explicaciones alternativas de
un exceso de mortalidad o morbilidad asociado a una ex-
posición laboral. Estas explicaciones alternativas son
plausibles ya que la prevalencia de factores relacionados
con el estilo de vida, como el hábito tabáquico, varía
dentro de una misma población y está frecuentemente
asociada al estado socioeconómico. En España, al igual
que en muchas sociedades occidentales, la frecuencia de
tabaquismo es mayor en los trabajadores manuales del
sexo masculino que en los trabajadores no manuales,
aunque ello no ocurre necesariamente en las mujeres25.
Frecuentemente, no se dispone de información sobre la
prevalencia de factores de riesgo generales, como el taba-
co o el alcohol, sobre todo en los estudios históricos de
cohortes. En estos casos, la evaluación de la magnitud
del efecto de los factores de confusión sólo se puede rea-
lizar de forma indirecta.

Uno de los métodos indirectos más sencillos ha sido
propuesto por Axelson26. Con este método se obtiene una
estimación aproximada de la magnitud del efecto confu-
sor de factores de riesgo específicos. Sin embargo, para
ello es necesario estimar la prevalencia del factor de con-
fusión en la población de estudio (o en una muestra de la
misma), así como en la población de referencia. Además,
es necesario estimar la magnitud del riesgo relativo aso-
ciado a la exposición al factor del confusión. El efecto del
factor de confusión en el estimador del riesgo de enferme-
dad se calcula separadamente en los individuos expuestos
y en los no expuestos al factor de interés, en relación con
las tasas de los sujetos no expuestos al factor de confu-
sión. Entonces, se deriva un estimador relativo del grado
de riesgo entre los grupos de exposición que puede ser ex-

plicado por el factor de confusión. Este método asume
que no existe interacción entre la exposición en estudio y
el factor de confusión.

En el ejemplo que sigue se estima el efecto confusor po-
tencial del tabaquismo en un estudio sobre cáncer de pul-
món en una población expuesta a un carcinógeno laboral.
En la población de referencia (nacional) la prevalencia de
fumadores es del 50% (pf = 0,5), siendo el 50% restante
correspondiente a la población de no fumadores (pnf =
0,5). En la población expuesta al factor de riesgo laboral la
prevalencia de tabaquismo es del 60% (pf = 0,6), siendo el
40% restante no fumadores (pnf = 0,4). El riesgo relativo
estimado de mortalidad por cáncer de pulmón en las dos
poblaciones es de 1 en los no fumadores y de 10 en los fu-
madores. La tasa global de incidencia en cada grupo de ex-
posición puede ser considerada como una media pondera-
da de la incidencia en fumadores y no fumadores. Así, en
los individuos no expuestos la incidencia sería: Ine =
Inf(pnf) + If(pf). Una ecuación similar se puede derivar para
los individuos expuestos: Ie = Ie(pnf) + If(pf). En este ejem-
plo concreto, la incidencia en la población de referencia
es: Ine = Inf(0,5) + Inf(10)(0,5) = 5,5 (Inf). O sea, la inci-
dencia global en el grupo de no expuestos (población de
referencia) es 5,5 veces más alta que la incidencia en los
no fumadores de esta población. La incidencia en los ex-
puestos es Ie = Inf(0,4) = Inf(10)(0,6) = 6,4 (Inf). Esto es, la
incidencia global en la población expuesta es 6,4 veces
mayor que la incidencia de los no fumadores en dicha po-
blación. Por tanto, se puede calcular una razón que estime
el efecto específico del factor confusor. Esta estimación se
puede utilizar para ajustar el riesgo observado de exposi-
ción o, simplemente, como una guía para evaluar la im-
portancia del efecto confusor potencial del tabaco. En este
ejemplo, se puede estimar que el hábito tabáquico produce
un aumento de la incidencia de cáncer de pulmón de
aproximadamente el 15% en los expuestos respecto a los
no expuestos (6,4/5,5 = 1,15). Por tanto, cualquier exceso
de riesgo por encima del 15% se pueda atribuir, muy pro-
bablemente, a la exposición laboral de interés.

Existen otros métodos para evaluar el efecto de facto-
res confusores potenciales. Uno de ellos consiste en
comparar la incidencia de enfermedades con factores de
riesgo comunes y derivar una estimación indirecta de la
importancia de la exposición al factor confusor. Por
ejemplo, la incidencia de diversas enfermedades (neo-
plásicas o no) se ha asociado al tabaquismo. De este
modo, si en un estudio se observa un riesgo alto de cán-
cer de pulmón, pero no se observa un exceso de riesgo
para otras enfermedades relacionadas con el tabaco (cán-
cer de vejiga, laringe, esófago, u otras enfermedades res-
piratorias), es muy probable que el riesgo observado de
cáncer de pulmón en la población de estudio no sea úni-
camente debido a una mayor prevalencia de tabaquismo,
sino a la exposición al factor laboral de interés y/o a otra
exposición desconocida.

Otro procedimiento es realizar equiparaciones internas
dentro de la misma cohorte, comparando los individuos
expuestos con los no expuestos o con los trabajadores con
niveles bajos de exposición, asumiendo que la distribu-
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ción del factor de confusión es la misma entre los dos gru-
pos. Esta asunción es frecuentemente razonable cuando
se comparan trabajadores manuales empleados en dife-
rentes departamentos de una misma industria.

Conclusiones

El objetivo principal de los estudios de cohortes labora-
les es medir la relación entre la exposición laboral y la in-
cidencia de la enfermedad o la mortalidad. El cálculo de la
RME se encuentra entre los métodos de análisis más fre-
cuentemente aplicados para evaluar el riesgo asociado a
una exposición laboral. Para su aplicación, normalmente
se utilizan grupos de comparación externos, que la mayo-
ría de las veces suelen ser las tasas nacionales de mortali-
dad. Por otro lado, existe una gran variedad de programas
y paquetes estadísticos que permiten realizar este tipo
de análisis con relativa facilidad. En estos últimos años, y

de manera generalizada, han aumentado las fuentes de datos
que permiten obtener información sobre registros de mor-
talidad, ya sea a través de publicaciones o mediante con-
sultas en Internet, en páginas pertenecientes a organismos
e instituciones vinculadas a la investigación médica.

En el análisis de datos prospectivos es necesario calcu-
lar el dato de las personas-años a riesgo que corresponde a
la experiencia de la población de estudio durante la cual
los sujetos están a riesgo de padecer la enfermedad. Cuan-
do se evalúa la relación entre exposición y enfermedad es
importante tener en cuenta el período de latencia de cada
enfermedad y proporcionar estimadores de riesgo (RME),
tanto para todo el período evaluado como para «ventanas
de tiempo» que corresponden al período crítico de expo-
sición que, supuestamente, han provocado la enferme-
dad. Cuando se hacen comparaciones con poblaciones
externas es importante tener en cuenta los posibles facto-
res de confusión, como el tabaco. Sin embargo, en mu-
chos estudios laborales dicha información no está dispo-
nible. En estos casos, se pueden aplicar otros métodos in-
directos para evaluar la magnitud aproximada del efecto
de posibles factores de confusión.
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El consumo de tabaco es un factor de riesgo muy importan-
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ten registros de mortalidad por cáncer entre fumadores y no
fumadores en España. Se ha evaluado indirectamente la
posible sobrestimación del riesgo producido por el efecto
confusor del tabaco, basado en las diferencias de consumo
de tabaco entre la clase trabajadora y la población general
masculina de Cataluña27. Así, a partir de las entrevistas con
los plomistas, se ha calculado que la prevalencia del taba-
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luña se ha asumido que la proporción del tabaquismo entre
varones era de 50%. Las estimaciones de riesgo sobre taba-
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al aumento del riesgo entre los plomistas, éste no se puede
atribuir solamente al tabaco, por lo que tiene que estar aso-
ciado con exposiciones laborales

Riesgo Riesgo que se podría explicar
Tipos de cáncer identificado por el tabaco según el porcen-

taje de fumadores en la cohorte

90% 70% 50%

Todos los cánceres 1,96 1,30 1,15 1
Cáncer de pulmón 4,79 1,70 1,35 1
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