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El objetivo general del subprograma es:

Proporcionar los métodos estadísticos para constituir y validar una cohorte de base
poblacional de determinantes económicos, sociales y medioambientales de la salud, a
partir de Real World Data (RWD).
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De acuerdo con los resultados de muchos estudios observacionales de EHR, las
personas vacunadas tuvieron un riesgo significativamente menor de morir (por
cualquier causa) durante la temporada de gripe (Nichol et al., 2003).

Según un estudio con datos de 3 HMOs, la vacunación contra la gripe redujo la
mortalidad (por cualquier causa) entre los adultos de 65 años o más durante la
temporada de la gripe 1999-2000 en un 50% (Jackson et al., 2006).

Investigaciones adicionales señalaron un fuerte ‘sesgo de usuario sano’ y una falta de
control de ajuste por importantes factores de confusión como el estado funcional, por
ejemplo (Jackson et al., 2008, Shrank et al., 2011).

Utilizando métodos más sofisticados, las estimaciones más recientes de la efectividad
de la vacuna están cerca del 5%, lo cual es más plausible dado que se estima que la
infección de la gripe representa solo el 10% de todas las muertes durante la temporada
de gripe (Fireman et al., 2009).
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• Grupo de Trabajo. Construcción y validación de la base de datos

• Grupo de Trabajo. Validación interna del diseño de investigación

• Grupo de Trabajo. Discusión sobre la constitución de una cohorte poblacional a
nivel español
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Miedos y 
esperanzas del 
Big Data en 
Salud

Jorge Casillas,

Universidad de 
Granada

10:30 AM

Grupo de 
Trabajo. 

Construcción y 
validación de la 
base de datos

Presentación:
Jorge Casillas, 
Marc Sáez

10:50 AM

Grupo de 
Trabajo.

Validación 
interna del 
diseño de 
investigación 
Presentación:
Marc Sáez

12:00 PM

Bienvenida

Guillem López-
Casasnovas, 

Universitat Pompeu
Fabra

10:00 AM

Presentación
General

Maria Antònia
Barceló y Marc Saez

GRECS, UdG y 
CIBERESP

10:15 AM

Grupo de 
Trabajo.

Discusión 
sobre la 
constitución 
de una 
cohorte 
poblacional a 
nivel español 
Presentación:
Maria Antònia Barceló

13:00 PM

Discusión
final

14:00 PM

Comida

14:30 PM
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Otras instituciones

Anna Mota (UdG)

Pere Plaja (Fundació Salut Empordà)

Jorge Casillas (Universidad de Granada)
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Real World Data & Big Data: conceptos de los que se oye mucho, pero se sabe poco
Real World Data (RWD), “Datos del Mundo Real” o “Datos de la Vida Real”, son estudios
observacionales basados en datos reales obtenidos de la práctica clínica diaria.

La International Society For Pharmacoeconomics and Outcomes Research (ISPOR) define RWD como: 
“Datos usados para tomar decisiones sobre medicamentos o procedimientos médicos que se 
recogen fuera de los ensayos clínicos aleatorizados”.

RWD implica toda aquella información estructurada recogida en los encuentros entre el médico y el
paciente que puede leerse con facilidad (p. ej., diagnósticos, estudios, datos de farmacia y visitas).

No debemos confundir los conceptos Real World Evidence y Real World Data. Los datos (RWD) son los
que debidamente analizados nos conducen a las evidencias (RWE). Entre ambos, colocamos los
procesos analíticos que nos permiten convertir datos en evidencias.

PRESENTACIÓN GENERAL



1 Grupo de Investigación en Estadística, Econometría y Salud (GRECS), Universidad de Girona
2 CIBER de Epidemiología y Salud Pública (CIBERESP)
3Centro para la Investigación en Salud y Economía (CRES), Universidad Pompeu FabraCentro de Investigación Biomédica en Red

Epidemiología y Salud Pública
Centro de Investigación Biomédica en Red

Epidemiología y Salud Pública
Centro de Investigación Biomédica en Red

Epidemiología y Salud Pública

14
1 Grupo de Investigación en Estadística, Econometría y Salud (GRECS), Universidad de Girona
2 CIBER de Epidemiología y Salud Pública (CIBERESP)
3Centro para la Investigación en Salud y Economía (CRES), Universidad Pompeu FabraCentro de Investigación Biomédica en Red

Epidemiología y Salud Pública
Centro de Investigación Biomédica en Red

Epidemiología y Salud Pública
Centro de Investigación Biomédica en Red

Epidemiología y Salud Pública

14

Real World Data & Big Data: conceptos de los que se oye mucho, pero se sabe poco
Aunque los RWD y el Big Data están relacionados, son dos conceptos diferentes. Los RWD
representan una porción del Big Data, pero con la ventaja de que en RWD los datos están
estructurados.

Big data (macrodatos, datos masivos, inteligencia de datos, datos a gran escala) es un término que
hace referencia a un conjunto de datos tan grande y complejo como para que hagan falta
aplicaciones informáticas no tradicionales de procesamiento de datos para tratarlo
adecuadamente.

El uso moderno del término Big Data tiende a referirse al análisis del comportamiento del usuario,
extrayendo valor de los datos almacenados, y formulando predicciones a través de los patrones
observados.
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Real World Data & Big Data: conceptos de los que se oye mucho, pero se sabe poco
Es cierto que algunas de las fuentes de datos de los RWD, por ejemplo los monitores personales o
la actividad en las redes sociales, pueden considerarse Big Data, ya que generan conjuntos grandes
de datos, relativamente desestructurados que necesitan un soporte de software específico y
dependen del aprendizaje automático para discernir posibles patrones.

Sin embargo, la mayoría de fuentes de datos de los RWD generan datos, muestras y conjuntos
relativamente pequeños y estructurados que no requieren de los potentes algoritmos de Big Data
para un análisis eficiente.
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Clasificación de los RWD

Por tipo de fuente de datos:
• Suplementos de un ECA tradicional 

• Ensayos clínicos simples, pragmáticos o prácticos 

• Cohortes de base poblacional

• Biobancos

• Registros electrónicos sanitarios y revisión de historias clínicas

• Datos administrativos 

• Encuestas de salud 

• Datos generados por aplicaciones móviles
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Clasificación de los RWD

Por tipo de diseño:
• Experimentales

• Observacionales analíticos

• Observacionales descriptivos

Por tipo de variable resultado:

• Resultados clínicos

• Resultados económicos

• Resultados informados por los pacientes

PRESENTACIÓN GENERAL
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Pueden ocurrir errores en la medición tanto en la exposición como en el resultado.

También suelen existir missing data (habitualmente missing not at random, mnar) 

Estos errores conducen al sesgo de información o de clasificación. 

En definitiva: 
- Falta de un procedimiento estandarizado de recolección de datos.
- Falta de estándares de calidad de los datos.
- Falta de estándares de los procesos de validación de los mismos.

Construcción y validación de la base de datos
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Ensayos clínicos aleatorizados controlados (RCT):
- Ventajas: Validez interna. 
- Desventajas: 

- Se limitan a evaluar intervenciones específicas una por una. 
- Validez externa reducida

RWD:
- Ventajas:

- Alta validez externa
- Mayor tamaño de la muestra

- Desventajas: 
- Diseños observacionales. 
- Falta de bases de datos representativas.

Validación interna del diseño de investigación
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La mayoría de RWD no utilizan muestras aleatorias de la población, por lo que es muy probable 
que se produzca un sesgo de selección. 

El sesgo de selección es el origen del sesgo de confusión.

A menudo, aunque no siempre, los sesgos de selección y de confusión pueden presentarse bajo 
distintas denominaciones:
- La confusión por indicación (confounding by indication, channeling bias). 
- La confusión por discapacidad funcional o por deterioro cognitivo. 
- El sesgo del usuario sano o del adherente saludable (healthy user and healthy adherer bias). 
- El sesgo protopático. 

Validación interna del diseño de investigación
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Métodos para controlar el sesgo de selección

Métodos de diseño:
- Restricción.
- Aleatorización. 
- Emparejamiento (matching). 

Validación interna del diseño de investigación
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Métodos para controlar el sesgo de selección

Métodos de análisis:
- Estandarización (directa o indirecta). 
- Estratificación. 
- Ajuste en modelos 

Métodos basados en observables – confusión observada
- Ajuste en modelos de regresión
- Propensity score, Propensity score matching, Inverse probability weighting (IPW)
- Ajuste en modelos en una muestra emparejada, en propensity score, Doubly robust methods

Métodos basados en no observables – confusión no observada
- Métodos de ajuste externo (calibración)
- Variables instrumentales. Modelos en dos partes, semicontinuos.
- Modelos mixtos (efectos aleatorios).

Validación interna del diseño de investigación
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Se necesitan RWD que complementen la información derivada de los ensayos clínicos, que nos
informen sobre los beneficios y daños que tienen nuestras intervenciones en pacientes con
comorbilidades en la práctica clínica real, y que nos ayuden en el proceso de toma de decisiones en
diferentes ámbitos, siendo la prioridad el paciente.

La extensión de nuestro país, su número de habitantes y la existencia de una gran
descentralización administrativa puede traducirse en una importante heterogeneidad de políticas
socioeconómicas y de salud, que seguro se traducen en desigualdades en salud, lo que supone un
enorme potencial para la investigación.

Esta visión de salud pública, con la incorporación del abordaje de los determinantes económicos,
sociales y medioambientales de los problemas de salud supone una novedad.

Esta incorporación debe plantearse desde el principio, en el diseño de la cohorte, en unas objetivos
bien definidos, en las variables que se incluyan, en las formas de medición de las mismas y en los
análisis específicos.

constitución de una cohorte poblacional a nivel español
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El desarrollo de este apartado podría basarse en el Documento del proyecto CONAMIGOS (Cohorte
Nacional Abierta Multipropósito de Investigación e Innovación Global para el Objetivo Salud),
liderada por la Dra. Marina Pollán.

Los estudios en investigación clínica, más allá de los ECA, que pueden resultar más interesantes son
los estudios de cohortes poblacionales y los registros de pacientes

Los estudios de cohorte de base poblacional son proyectos prospectivos, de diseño complejo. El
término cohorte se utiliza para designar a un grupo de sujetos que tienen una característica o
conjunto de características en común y/o están expuestos a uno o a varios factores de riesgo.

Los registros de pacientes se definen como un sistema de información que proporciona, de forma
periódica, datos relacionados con la frecuencia de una enfermedad, sus características clínicas y sus
factores de riesgo, su evolución en el tiempo y el uso de servicios, tecnologías y recursos sanitarios.

La gran diferencia entre unos y otros es que el estudio de cohortes parte de bases poblacionales y,
por lo tanto, busca hallazgos causales de factores de riesgo, mientras que los registros de pacientes
se concentran en personas enfermas.

constitución de una cohorte poblacional a nivel español
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Estudio Framingham de Riesgo Cardiovascular (norteamericano). Ha posibilitado la identificación de
los principales factores de riesgo que causan enfermedades cardiovasculares.

Estudio NHANES (National Health and Nutrition Examination Survey) (norteamericano). Su objetivo
es evaluar el estado nutricional y de salud de la población norteamericana.

Estudio NHS (Nurses’ Health Study) (norteamericano). Su finalidad fue la de realizar un seguimiento
de los problemas a largo plazo de los anticonceptivos, pero rápidamente se amplió su campo de
acción a los factores de riesgo de las enfermedades crónicas en las mujeres.

Estudio HPFS (Health Professionals Follow-Up Study) (norteamericano). Su objetivo fue la búsqueda
de factores de riesgo de enfermedades cardiovasculares y cáncer, entre otros.

Proyecto SHARE (Survey of Health, Ageing and Retirement in Europe) (europeo). Recoge datos no solo
de salud, sino también de nivel socio-económico y de entorno familiar.

Proyecto SUN (Seguimiento de la Universidad de Navarra) (español). Su objetivo es investigar sobre
las causas de la obesidad, las enfermedades cardiovasculares, la hipertensión arterial, la diabetes, el
síndrome metabólico, la depresión, los traumatismos y la infertilidad, entre otras condiciones clínicas.

constitución de una cohorte poblacional a nivel español
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Estudio ‘All of Us’ (norteamericano). Contiene información epidemiológica y de comportamiento
principalmente de adultos, pero últimamente también de niños, así como biológica, vinculada con
los registros electrónicos de salud de los participantes.

Estudio CONSTANCES (francés). Contiene datos clínicos, epidemiológicos, biobanco, cuestionario de
salud de adultos (18-69 años), vinculado con datos de salud y de la seguridad social de los
participantes.

Estudio UK Biobank (británico). Contiene datos clínicos, socioeconómicos, epidemiológicos,
fenotipo, genotipo, biobanco, cuestionario de salud, etc., de adultos (40-69 años).

Estudio NAKO, German National Cohort. Contiene datos clínicos, socioeconómicos,
epidemiológicos, - medioambientales y psicosociales -, y muestras biológicas (20-69 años).

Estudio INMA, PREDIMED, Cohorte IAS

Además desde el CIBERESP, Estudio Multicaso-Control de base poblacional (MCC-Spain). Es el
estudio caso-control de cáncer más grande de nuestro país.

constitución de una cohorte poblacional a nivel español
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RIETE. Registro de datos de pacientes con enfermedad tromboembólica venosa.

RICA. Proyecto diseñado para estudiar las características y evolución de pacientes mayores de 50
años hospitalizados con insuficiencia cardíaca.

RELES. Proyecto diseñado para estudiar la prevalencia de complicaciones no inflamatorias en
pacientes diagnosticados de Lupus Erimatoso Sistémico (LES).

FRENA. Factores de riesgo y enfermedad arterial.

NONAVASC. Enfermedad cardiovascular en nonagenarios.

REHGNA. Hígado graso no alcohólico.

RESCLE. Esclerodermia.

Síndrome de Sjögren.

Vasculitis ANCA+.
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REGAS. Síndrome antisintetasa.

Enfermedad de Behçet.

BIOGEAS. Enfermedades autoinmunes tratadas con terapias biológicas.

Vasculitis de grandes vasos.

Síndrome hemofagocítico.

Amiloidosis.

Sarcoidosis.

Enfermedad por IgG4.

Bloqueo cardíaco congénito Ro+.

REGICOR
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final
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