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RESUMEN

Las investigaciones sobre factores de riesgo, iniciadas a mediados del siglo pasado,
sentaron las bases del modelo multicausal y se enmarcan en el enfoque lineal que ha
predominado en las ciencias naturales. Sin embargo, el proceso salud-enfermedad es
complejo lo que conlleva a la necesidad de aplicar técnicas estadisticas renovadoras,
este es el caso del analisis estadistico implicativo creado para solucionar problemas
didacticos de las matematicas.

En esta direccion se enmarca la presente investigacidn, cuyo objetivo fue crear una
metodologia de contextualizacion de este analisis a las investigaciones médicas de
causalidad. El disefio de la metodologia tuvo en cuenta la literatura, el criterio de
expertos y las regularidades y contradicciones demostradas en los estudios de casos y
controles realizados previamente con la aplicacién de la metodologia propuesta.

La metodologia quedd constituida por ocho etapas: analisis exploratorio,
transformaciéon de los datos, andlisis principal, presentacion de los resultados,
interpretacion de los resultados, andlisis a posteriori, seleccién de las variables a incluir
en el modelo de regresion logistica binaria y discusion de los resultados.

Esta es una propuesta en evolucion que debe irse adaptando a solicitud de los
investigadores clinicos y bioestadisticos, sus principales usuarios y debe constituir un
pilar importante que complemente las técnicas multivariadas empleadas
habitualmente en los estudios clinico-epidemioldgicos para la identificaciéon de
factores prondsticos y de riesgo.
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ABSTRACT

Research on risk factors, started in the middle of the last century, laid the foundations
of the multicausal model framed in the linear approach that has predominated in the
natural sciences. However, the health-disease process is complex, which leads to the
need to apply renovating statistical techniques, as is the case of the implicative
statistical analysis created to solve didactic problems in mathematics.

Framed in this direction, the present research aims to create a methodology for
contextualizing this analysis to causal medical research.

To design the methodology we took into account the literature, the expert judgment
and the regularities and contradictions demonstrated in the case-control studies
previously carried out with the application of the proposed methodology.

The methodology consisted of eight stages: exploratory analysis, data transformation,
main analysis, presentation of results, interpretation of results, ex-post analysis,
selection of variables to include in the binary logistic regression model, and discussion
of the results.

This is an evolving proposal that must be adapted at the request of clinical and
biostatistician researchers, its main users, and must constitute an important pillar that
complements the multivariate techniques commonly used in clinical-epidemiological
studies for the identification of prognostic and risk factors.

Key words: methodology; methods; implicative statistical analysis; interpretation of
results.

Introduccion
En la actualidad se presentan diferentes enfoques de causalidad como, por ejemplo,

* el de “los determinantes sociales de la salud” que plantea el hecho de que las
personas pobres tienen mas privaciones, menos conciencia del riesgo, y a la vez
menos posibilidades de acceso a los servicios de salud, aun cuando pudiera
expresarse una “resiliencia” que implica una adaptacion del individuo mucho mejor
gue la que cabria esperar dadas las circunstancias adversas. )

* el de “curso de vida” que invoca la participaciéon de las modificaciones epigenéticas,
a lo largo de la vida, determinando la expresién o silenciamiento de los genes sin
gue haya cambios en la estructura del genoma y la transmision generacional de
dichas modificaciones constituyendo al parecer las bases moleculares de muchas
enfermedades. ?

Estas consideraciones obligan a los investigadores a estudiar el proceso salud-
enfermedad a través de modelos complejos, dindmicos, jerarquicos que tienen en
cuenta el papel creativo del desorden, de las inestabilidades, del azar, del caos, de las
asimetrias. >
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Por otro lado, la sociedad actual genera datos de manera exponencial por lo que se
requieren nuevos métodos de andlisis que permitan extraer el conocimiento subyacente
en dichos datos y ajustarlos a modelos cada vez mds cercanos al comportamiento real del
proceso salud-enfermedad.

Sin embargo, las investigaciones sobre factores de riesgo iniciadas a mediados del siglo
pasado, las cuales sentaron las bases del modelo multicausal, se enmarcan en el
enfoque lineal que ha predominado en las ciencias naturales. ¥ Asi el nexo causa-
efecto se ha analizado como una relacidn lineal, no compleja, univoca y dimensionable,
en el cual la ocurrencia del efecto es una funcién de la causa.

Es por esta razdn que en la actualidad el estudio de la causalidad se torna polémico y
controvertido, pues las investigaciones médicas emplean técnicas estadisticas que
parten del supuesto de que los problemas de salud son simples y lineales, lo cual
conduce a un cierto grado de inexactitud y muchos de los modelos empleados
tradicionalmente presentan contradicciones, al no lograr explicar satisfactoriamente
determinados procesos.

Por lo antes expuesto estas autoras identificaron la necesidad y las posibilidades de
aplicar una técnica estadistica renovadora para el estudio de la causalidad en las
ciencias biomédicas como el analisis estadistico implicativo, conocido por la sigla ASI
de Analyse Statistique Implicative del idioma francés donde se originé. ©)

El ASI es una herramienta de la mineria de datos, basada en las técnicas estadisticas
multivariadas, la inteligencia artificial y el dlgebra booleana, para modelar la cuasi-
implicaciéon entre los sucesos y variables de un conjunto de datos. ©)

Esta técnica fue creada por el francés Régis Gras, (7-9) profesor emérito de la

Universidad de Nantes, Francia, quien comenzd sus trabajos en este campo en 1980, y
desde entonces ha venido estudiando el fendmeno de la creacion de reglas inductivas
no simétricas y de la cuantificacion de la probabilidad de que se presente la
caracteristica b si se ha observado la caracteristica a en la poblacién, tratando de
modelar relaciones del tipo "si a entonces casi b".

La cuasi-implicacion entre variables es una relacién asimétrica, donde los conjuntos de
reglas obtenidas pueden conducir a hipdtesis de causalidad sin restriccidn con
respecto al niumero de variables y al tamafio de la muestra. Esta se basa en el nUmero
de contraejemplos, tiene capacidad predictiva y sus resultados son extrapolables a
distintos tamafios de muestras, encuentra sucesos raros, que pasarian desapercibidos
a medidas como el soporte y la confianza, por restringirse a sucesos frecuentes y
desoye lo trivial, lo cual constituyen ventajas inminentes sobre las técnicas estadisticas
clasicas empleadas para identificar posibles factores causales. (7-9)

El ASI se ha empleado con éxito en el diagnéstico y solucién a problemas propios de la
Didactica de las Matematicas, que fue su objetivo inicial, asi como en otras areas. Sin
embargo, se ha observado en la practica que, dado el propdsito de su origen para dar
solucién a problemas en el ambito de la didactica de las matematicas, para lograr su
aplicaciéon eficiente en los estudios de causalidad propios de las ciencias médicas se
hace necesario contextualizar su analisis e interpretacion. Surge entonces, como
problema cientifico la siguiente interrogacion é¢cémo lograr una aplicacion eficiente del
ASI en los estudios para la identificacién de factores prondsticos y de riesgo?
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Para dar solucion a dicha interrogante en este trabajo se formuld como objetivo:
disefar una metodologia de contextualizacion del ASI a las investigaciones médicas de
causalidad. En este trabajo se expone una propuesta de la misma.

Métodos

Se realizd una investigacién aplicada cuya primera fase conllevd una investigacion
documental entre julio y diciembre de 2018, en la cual se desarrollaron las etapas de
este tipo de investigacion:

1. Disefio o plan de la investigacidon: para llevar a cabo esta investigacion,
primeramente, se elabord un plan.

2. Busqueda de informacion documental: se realizé una amplia revisién bibliografica
donde se aplicaron métodos tedricos para analizar los fundamentos que sustentan
la creacién de la metodologia que se propone, asi como los procedimientos de cada
una de sus etapas y las recomendaciones para su empleo adecuado.

3. Registro de informacidon mediante técnica de fichero: se elaboraron fichas resumen
donde se identifico el estado de desarrollo alcanzado en torno al tema, se
obtuvieron datos relevantes acerca de los enfoques tedricos y disciplinares dados a
las técnicas estadisticas, de las tendencias y de las perspectivas metodoldgicas.

4. Analisis de la informacion: luego se evidenciaron los hechos que hacen posible el
empleo del ASI en las ciencias biomédicas, para lo cual se realizé6 una comparativa
entre esta técnica y la regresion logistica binaria como la mejor propuesta para la
identificacidon de factores prondsticos y de riesgo, donde se tuvieron en cuenta 14
aspectos. También se analizaron las investigaciones de causalidad realizadas en las
ciencias médicas donde se empled el ASIl, lo que permitié ir determinando las
regularidades que ofrecian las pautas para crear la metodologia empleada y definir
los cambios que posibilitaran un mejor analisis e interpretacidén de la misma. Para la
identificacion de las posibles etapas y sus procedimientos se consultaron otras
metodologias, se tuvo en cuenta la literatura, el criterio de expertos, y se elabord
un esquema resumen de la misma. Se seleccionaron los autores destacados en la
tematica, cuyos trabajos se tomaron como referentes para las propuestas de las
interpretaciones de los resultados.

5. Elaboracién del informe final: se redactd una sintesis con los aspectos tedricos que
fundamentan la presente propuesta, los cuales fueron objeto de articulos cientificos
en via de publicacion.

6. Presentacion de resultados: en este trabajo se presenta como resultados las etapas
de la propuesta metodoldgica.

Ademas del estudio documental, se corroboraron las necesidades de analisis e
interpretaciones en los estudios de casos y controles realizados previamente para
evaluar la utilidad del ASI en la identificacion de factores prondsticos y de riesgo. (10-16)
En estos estudios surgieron contradicciones y se fueron restructurando los
procedimientos por consenso en las consultas a expertos y a usuarios potenciales. Para
hacer las primeras modificaciones, antes de comenzar la validacién de la metodologia,
también se consultd a expertos, lo cual no se expone en el presente trabajo.
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Resultados
La propuesta metodoldgica quedd conformada por 8 fases o etapas, algunas con
subetapas. En la figura 1 se presentan dichas etapas, cada etapa sucede a la otra segln
lo indica la flecha y la flecha en retroceso indica que de la etapa de andlisis posteriori
se puede retornar a la transformacién de datos si fuera necesario.

Analisis Exploratorio

\_L> Transformacion de los
datos |

&> Anélisis Principal
&> ( Presentacion de los

resultados
b Interpretacion de los

resultados
B Andlisis a posteriori

Seleccion de las variables
a incluir en el modelo de

regresion logistica binaria

Metodologia de
contextualizacion del analisis
estadistico implicativo a las
investigaciones médicas de
causalidad

Discusion de los resultados

Fig. 1- Etapas de la propuesta metodoldgica

Las etapas se presentan con sus procedimientos a través de figuras y tablas. En la tabla
1 se presentan las dos primeras etapas, previas al andlisis principal de los datos.

Tabla 1 - Fases previas al analisis principal de los datos

Fases Objetivo Procedimientos
1.Verificar la integridad de los datos.
Analisis Velar por la integridad de | 2.Crear la base de datos en Excel.
los datos ¥ tomar | 3.Nombrar las variables.
exploratorio decisiones previas al | 4.Buscar irregularidades por métodos graficos.
analisis principal. 5.Decidir con respecto a datos faltantes y valores

extremos.

-

.Dicotomizar variables no dicotémicas.

a. Identificar variables no dicotémicas.

b. Elegir el punto de corte para dicotomizar.

c. Caodificar las variables de la forma: 1 al peory 0

Transformacion | Ajustar convenientemente al mejor
de los datos los datcs para lograr un | 2.Duplicar la variable dependiente.
procesamiento eficiente. a. Crear una variable para el peor desenlace.

b. Crear una variable para el mejor desenlace.
c. Recodificar las nuevas variables dependientes.

3.Adecuar la base de datos al formato aceptado por el
CHIC (.CSV)

http://scielo.sld.cu 35


http://scielo.sld.cu/

Revista Cubana de Informatica Médica 2020:12(1)31-43 eciMED

La tercera etapa de procesamiento y analisis de los datos se lleva a cabo seguin dos
variantes en la forma de analizar la variable independiente como se observa en la
figura 2.

Con variable dependiente como principal

« Descripcién de las poblaciones de estudio
* Determinar frecuencia de cada covariable en los casos y los controles.
¢ Analisis clasificatorio

* Buscar similaridad de las covariables con cada una de las variables
dependientes.

¢ Analisis implicativo
e |dentificar implicaciones entre variables.
s Seleccionar los cuatro niveles de intensidad de implicacién maximos.
ANALISIS PRINCIPAL * Emplear el enfoque clasico y el entropico.
¢ Aplicar el modo cono para ambas variables dependientes.
¢ Analisis cohesitivo
s Obtener las reglas las reglas y/o metarreglas.

Con variable dependiente como suplementaria

* Observar sus contribuciones a la formacion de las reglas y
metarreglas.

Fig. 2- Procedimientos de la etapa de analisis principal

La etapa 4 consiste en la presentacion de los resultados de forma tabular y grafica. Se
tabularan las frecuencias de ocurrencia de cada variable en los casos y controles, los
indices de similaridad para las clases formadas y si esta forma parte de una clase
mayor que contiene al peor o mejor desenlace y los indices de cohesion para las reglas
o metarreglas formadas. Se graficaran el arbol de similaridad, el grafo implicativo
general y en modo cono y el arbol cohesitivo.

En correspondencia con las tablas y graficos generados se produce en la quinta etapa
la interpretacion de los resultados como se aprecia en la figura 3.

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

N

* Decidir nivel de corte En el grafo implicativo * Interpretar las reglas
Q CI para formar clases general: seglin el enfoque del

* |dentificar semejanzas * Reconocer el conjunto de factor causal al

o no dentro de las clases relaciones multivariadas desenlace y viceversa

con cada desenlace

o @ % 'g Rl g * Determinar la intensidad o g * Clasificar las cuasi-

g .C = © *lInterpretarelmodode ® -5  de las relaciones Q5 causas

= o ‘'C id 1 © . R O o

< e 8 & 28rupacion obtenido 20 5 Enlosdos grafos implicativos ~ .° ) ., Identificar posibles
= = U = ; [P [}

+ . en modo cono identificar: = )

) © e © g‘ o 9 variables confusoras

T s € .= *posibles factores causales c .

- © Ne . P i Ne] * |dentificar la

‘0 \g Q relaciones mutuas e interaccion

(e = = * . . 2

S g g posibles variables o * |dentificar los sujetos

1] - a confusoras a -

= [} o o tipicos

o s g * posibles variables 9

g 5 £ intervinientes <

c = ) )

- < * posibles variables

colisionadoras
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Fig. 3 - Subetapas y procedimientos de la etapa de interpretacion de los resultados

El ultimo procedimiento de la interpretaciéon puede conducir a un nuevo andlisis, lo
cual dependerd de que se encuentren los sujetos tipicos, responsables de las
relaciones que se producen y en ese caso habrda que retornar a la etapa de
transformacién, mostrada en el cuadro, para obtener nuevos datos y llegar a nuevos
resultados. Finalmente, se seleccionan las variables a integrar el modelo de regresién
logistica y se discuten los resultados como se aprecia en la figura 4.

Seleccion de las variables a

regresion logistica binaria

Andlisis a posteriori incluir en el modelo de Discusion de los resultados

* Recoger nuevos datos de los * Elegir primero variables que se * Contrastar con los resultados
sujetos tipicos enlazan con el cono de los dos obtenidos por la regresidn
® Consultar a expertos grafos implicativos logistica
* Definir nuevas variables * con mayor intensidad * Comparar con los estudios
* Repetir el procesamiento, analisis implicativa anteriores
e interpretacién de resultados * con enlace continuo (relacion
directa)

Fig. 4- Ultimas etapas de la metodologia

Discusion
Se discuten a continuacién los fundamentos por los que se propone cada etapa.
A. Andlisis exploratorio

Se propone esta etapa porque que explorar los datos debe ser la primera fase de todo
analisis estadistico. El andlisis exploratorio fue propuesto por Tukey en 1977. 17 se
trata de describir el conjunto de datos de cada variable y posteriormente se estudian
las relaciones entre ellas.

Esta etapa se realiza con el fin de discernir el comportamiento general de las variables
de estudio y observar el tipo de distribucidon que siguen a través de los estadisticos
descriptivos y graficos que permitan observar el comportamiento de los datos
incluyendo la identificacién de valores aberrantes. *®

B. Transformacion de los datos

El objetivo de las transformaciones de datos es conseguir alguna ventaja en los
analisis, preservando a la vez la informacién relevante, facilitando la interpretacion de
los resultados. Existen numerosas transformaciones, que van desde una operacién
aritmética hasta las puntuaciones de razon, la inversa, las escalas de potencia de
Tukey, la logaritmica, etc. Algunas transformaciones permiten, ademas de simplificar
los célculos, aumentar el nivel de potencia de las pruebas estadisticas, mejorar la
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simetria de la distribucion, comparar valores de distribuciones distintas, acercar la
forma de una relacién no lineal a una recta al modificar el escalado de la variable o
variables, etc., lo que facilita la aplicabilidad de las pruebas estadisticas. (19)

La transformacién mas importante en este estudio es la duplicacidon de la variable
dependiente que se sustenta por el hecho de que el algoritmo empleado en el
procesamiento de estos datos sélo analiza la variable codificada con uno.

C. Analisis principal

Esta etapa se denomind analisis principal porque en la misma se llevan a cabo los
analisis propios del ASl y ademads coexisten otras etapas que también conllevan analisis
como el exploratorio y el que se hace a posteriori. El andlisis estda concebido como la
cuarta etapa del método estadistico y junto con la interpretacién de los resultados
constituyen los aspectos mds importantes de la aplicacién de cualquier técnica
estadistica.

D. Presentacion de los resultados

Un aspecto importante en la presentacion de resultados de un trabajo de investigacion
es la representacion adecuada y clara de los datos, los cuales pueden ser incluso,
imprescindibles para lograr que se acepte su publicacidn. (20)

La organizacién de los datos en gréficos y tablas es un método invaluable de
representacion de datos para encontrar relaciones entre las variables con el fin de
determinar los patrones, propiedades y relaciones. Es beneficioso para la comprension
del problema complementar la presentaciéon de un andlisis formal con una
presentacion tabular informativa de los datos, ya sea en su forma original o como
resumen numérico. %!

Manterola “?' recomienda comenzar la presentacion de los resultados por la

descripcidn general de la muestra, que es lo que se hace en esta metodologia al
mostrar las frecuencias absolutas y relativas de cada variable en casos y controles.

Los graficos a obtener son los arboles de similaridad y cohesitivo y el grafo implicativo
general y en modo cono tal como se describen en Sagard y Zamora. (23)

E. Interpretacion de los resultados

Esta etapa es a juicio de las autoras, la de mayor complejidad. La interpretacion de los
datos al igual que la habilidad de construir graficos y tablas, es fundamental en el
proceso y produccién cientifica. El creciente énfasis en el desarrollo de habilidades de
investigacion posiciona la presentacion e interpretacion de los datos como actividades
cada vez mas importantes. Tener competencia en interpretar representaciones de
datos es esencial para comprender el mundo actual y ser un ciudadano cientificamente
alfabetizado.**

Un mismo investigador tiene muchas posibilidades de construcciones tedricas. Lo
encontrado puede ser interpretado de forma diferente por otros investigadores,
considerando el citado caracter polisémico en ciencias humanas. 2% sistematizar los
métodos actuales para el estudio de causalidad en medicina incluyendo el diseno
permitid a estas autoras un mejor acercamiento a la correcta interpretacién de los
resultados. %

http://scielo.sld.cu 38


http://scielo.sld.cu/

Revista Cubana de Informatica Médica 2020:12(1)31-43 eciMED

En este trabajo se proponen los criterios que hasta el momento parecen mas
plausibles, lo que no esta exento de cambios a la luz de nuevos conocimientos. Para la
identificacion de variables confusoras se tomaron como referentes los trabajos de
Prado de Cumplido, *® Reyna, *” Bacallao *® y Coscia. * Para la clasificacion de las
cuasi causas se tuvo en cuenta el modelo de Rothman ®*? y para identificar la
interaccion los referentes fueron Hernan y Robins (32) quienes también se apoyan en el
modelo de Rothman.

F. Analisis a posteriori

Muchas de las técnicas estadisticas de uso frecuente cuando se trabaja con mas de dos
muestras requieren un analisis a posteriori, el caso mas conocido es el andlisis de
varianza (ANOVA) que muestre la existencia de diferencias significativas entre los
grupos, en cuyo caso, para conocer entre que pares de grupos esta esa diferencia, se
requiere de otras pruebas. Las pruebas no paramétricas de Kruskal Wallis, Cochran y
Friedman también requieren de pruebas a posteriori por la misma razén.

En esta metodologia una vez identificados los sujetos tipicos y contributivos,
responsables de la formacion de las reglas, se continuara el andlisis retornando a la
etapa de transformacion de los datos, ya que se deberdn definir nuevas variables que
tienen en comun los sujetos tipicos o contributivos y que no se tuvieron en cuenta en
el primer analisis, las cuales podrian ayudar a esclarecer las relaciones encontradas,
para lo cual se sugiere consultar a expertos. Por ejemplo, si todos los sujetos tipicos
son de procedencia urbana, es posible que tener en cuenta como nueva variable: la
procedencia, urbana o rural, pudiera explicar la supuesta influencia de algunas
relaciones en los resultados.

G. Seleccidn de las variables a incluir en el modelo de regresion logistica binaria

La inclusién de covariables en el modelo de regresién es un tema algido por cuanto
deben cumplir ciertos requerimientos, asi Szklo (s3] plantea incluir aquellas que: 1) en el
analisis bivariado previo demostraron una relacion "suficiente" (p<0.25) con la variable
dependiente, ya que a pesar de existir una débil asociacién en solitario pueden ser
fuertes predictoras al analizarlas en conjunto con el resto de las covariables, 2) sean
clinicamente importantes, con independencia de si se demostrd la significacion
estadistica de la asociacion, y 3) por teoria o investigaciones previas se consideren
variables confusoras.

Estas autoras proponen que el ASI se realice previo a la regresién logistica, ya que sus
resultados pueden apoyar en la dificil decision de cudles variables incluir en el modelo,
sugiriendo que las primeras sean las que se enlazan con el cono de los dos grafos
implicativos en modo cono, comenzando por las de mayor intensidad implicativa y las
de enlace continuo, que son las que muestran mayor intensidad de asociacién y
relacion directa, respectivamente.

H. Discusion de los resultados

Esta etapa constituye el cierre de cualquier investigacion que permite explicar los
resultados. En ella se debe plantear la concordancia o no con trabajos similares y la
posible causa de ello, mostrar el porqué de la falta de correlacién, delimitar los
aspectos no resueltos, exponer las consecuencias tedricas y posibles aplicaciones
practicas. (34)
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En este caso la discusion se genera luego de la aplicacion de la regresion logistica
binaria a los mismos datos y se contrastan los resultados obtenidos por ambas
técnicas, también se comparan los resultados con los procedentes de estudios previos
con igual metodologia, ademas de la discusidon cldsica que se produce en cada
investigacion original.

Los detalles de cdmo aplicar y cdmo interpretar esta propuesta se pueden consultar en
dos articulos de estas autoras. 3>3¢)

Finalmente, las autoras consideran que la metodologia propuesta debe constituir un
pilar importante que complemente las técnicas multivariadas empleadas
habitualmente en los estudios clinico-epidemioldgicos para la identificaciéon de
factores prondsticos y de riesgo. Se advierte, ademads, que dicha propuesta continta
en evolucion y seguird modificdandose a solicitud de los investigadores clinicos vy
bioestadisticos, que son sus principales usuarios.
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