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Hipótesis
Se refieren a las respuestas, explicaciones posibles y tentativas sobre las 

preguntas de investigación (no existen en estudios descriptivos).
§ Conceptuales: relaciones entre variables de forma abstracta [Ej: iniciar 

precozmente el ART reduce el tiempo hasta la indetectabilidad]

§ Operativas: se basan en variables y en cómo se han medido/observado 
[Ej: muestra 250 pacientes VIH+ con INSTI, un incremento de un año en 
la edad aumenta en un 4% la pr. de discontinuación por toxicidad]

§ Hipótesis estadísticas: se detalla la H0 y H1, la relación cuantitativa entre 
variables [Ej:   H0:   µa- µb=-1log RNA-CV;       H1:   µa- µb!=-1log RNA-CV]
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Objetivos (1/2)

§ General: muy parecido al título del proyecto (suele ser uno).

§ Específicos: desarrollan con más detalle el objetivo general, describen 
acciones no incluidas en él. (Suelen ser varios pero limitados, 
ordenados por importancia).

Exploratorios: incluyen el fenómeno a describir y la población de estudio.
Analíticos: identifican el factor de estudio (exposición o intervención), la 

variable resultado (o el criterio para medir el efecto) y la población de 
estudio.
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Objetivos (2/2)
• Son directamente vinculados a las variables estadísticas a recoger [Ej: 

Objetivo: valorar la reconstitución inmune. ¿Con qué variables se mide? 
CD4 (% o abs?), y también CD8?, y CD4/CD8? Se ha planteado un 
incremento mínimo clínicamente relevante que se quiere demostrar con 
el estudio?]

• Su definición es útil para comprobar la pertinencia de las hipótesis y del 
diseño [Ej: Objetivo: estimar prevalencia de VHC en VIH+. Diseño: 
observacional longitudinal. Incompatibilidad entre objetivo y diseño. Si 
no se detecta antes, se hará en fase de definición de variables y 
recogida datos.]
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Metodología
Describir detalladamente y de forma muy concreta:
• QUÉ se hará, CÓMO, CUÁNDO y DÓNDE

Esquema general debe incluir:
1. Diseño del estudio
2. Muestra de estudio
3. Fecha emplazamiento
4. Variables del estudio
5. Recogida de datos
6. Plan de análisis estadístico

(depende de si investigación primaria o secundaria, cualitativa o cuantitativa)
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Metodología 1. Diseño del estudio (1/1)

Diseño del estudio acorde con la pregunta de investigación. 
Congruencia entre diseño y objetivo primario/secundarios.
• Estudios observacionales:

- Descriptivos
- Transversales
- Casos y controles
- Cohortes

• Estudios experimentales:
- Ensayos clínicos controlados

http://www.equator-network.org/
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Metodología 2. Muestra de estudio (1/14)

Hay que describir:
• Características de la muestra y población que representa (criterios 

inclusión/exclusión, representatividad muestra, gestión falta de 
respuestas/pérdidas de sujetos).

• Tamaño muestral: nº sujetos óptimo para realizar el estudio, para 
medir/demostrar el objetivo principal con suficiente poder y confianza 
deseada. Reportar:

- premisas/supuestos utilizados para su cálculo
- y la fórmula y/o software utilizados (y referencias).

® Tiene que ser reproducible por los evaluadores/revisores.
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Metodología 2. Muestra de estudio (2/14)

Para calcular el tamaño muestral necesitamos:
1. Tipo de diseño de estudio y Variable principal
2. Hipótesis nula (H0), alternativa (H1) y efecto esperado
3. Test estadístico (si estudio comparativo)
4. Riesgo o Error de tipo-I (α)    Þ Confianza (1- α)*100
5. Riesgo o Error de tipo-II (β)   Þ Potencia (1- β)*100
6. Pérdidas de sujetos
7. Fórmula/software
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Metodología 2. Muestra de estudio (3/14)
2.1 Diseño del estudio y Variable principal
Diseño del estudio implica: 
• Observaciones independientes: sujetos distintos evaluados en un único 

momento, grupos indep. (sexo, ttos ≠, intervención/estándar, …)
• Observaciones pareadas: estudio caso/control 1:n, sujetos pareados, medidas 

repetidas en el tiempo, …
Variable principal: Cualitativa (frecuencia, proporción, %), cuantitativa (media ±

DE, mediana y RIC). 
Variable medida en la muestra global, o en los grupos a comparar y/o en tiempos 

distintos.
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Metodología 2. Muestra de estudio (4/14)
2.2 Hipótesis nula (H0), alternativa (H1) y efecto esperado
Hipótesis nula (H0):              p1=p2 (proporciones);     m1=m2 (medias)
Hipótesis alternativa (H1):  p1≠p2 m1≠m2
® Hipótesis de superioridad, no-inferioridad, equivalencia

Efecto esperado: una medida de asociación/diferencia/efecto se espera encontrar 
en la muestra (diferencia entre proporciones o medias, OR, RR, HR, coef. de
correlación ρ, …). Hay que cuantificarlo.

Suponiendo p1=35%, espero encontrar p2-p1=10%
Suponiendo m1=450, espero encontrar m2-m1=150

Se obtiene por criterio/conocimiento clínico, epidemiológico (literatura, estudios 
previos similares). Tiene que ser plausible en la población objeto de estudio.
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Metodología 2. Muestra de estudio (5/14)
2.3 Test estadístico
Test estadístico que se utilizará para contrastar la variable principal. En base a este 

test se escoge la fórmula para el cálculo del tamaño muestral.

Chi2 o test exacto de Fisher (tabla contingencia 2x2; nxm); 
ANOVA, t-test, Kruskal-Wallis, Mann-Whitney test, …
Test de Wald sobre Odds Ratio, Log-rank test, …

Cualquier diferencia puede detectarse como estadísticamente significativa si el 
número de sujetos es suficientemente elevado. Pero no todas son clínicamente

relevantes.
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Metodología 2. Muestra de estudio (6/14)
2.4 Riesgo o error de tipo I (α)
Probabilidad de aceptar H1 (rechazar H0) cuando en realidad H0 es verdadera.
Concluir diferencias cuando no las hay (Falsos positivos)
2.5 Riesgo o error de tipo II (β)
Probabilidad de rechazar la H1 (aceptar H0) cuando en realidad H1 es cierta.
Concluir que no hay diferencias cuando existen (Falsos negativos)

Riesgo o Error de tipo-I (α)    Þ Confianza (1- α)*100
Riesgo o Error de tipo-II (β)   Þ Potencia (1- β)*100
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Metodología 2. Muestra de estudio (7/14)
Ej: En pacientes VIH+ naives, la adherencia al TARV medida con los registros de 

farmacia es mejor en los pacientes que reciben un asesoramiento 
específicamente diseñado (intervención) que los que siguen el cuidado 
estándar durante el 1º año de tratamiento.

• Datos conocidos (estudios previos): adherencia al año en control estándar 60%.

• Qué espero encontrar (apuesta realista): adh al año en grupo intervención 75%.

• Supuestos: test de hipótesis bilateral basado en el Chi2, error tipo-I del 5% 
(α=0.05) (confianza del 95%), potencia del 80% (β=0.20).
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Metodología 2. Muestra de estudio (8/14)
Resultado: 
Se necesita una muestra de 304 sujetos, 152 en cada grupo, para rechazar la
hipótesis nula que la adherencia al año es igual entre los dos grupos con un poder
del 80%, utilizando el test del Chi2, considerando un α de 0.05 bilateral y un nivel
de adherencia al año en el grupo estándar del 60%.

Este cálculo es valido si realmente la adherencia al año es del 75% en el grupo
de intervención. 
Si fuera >75%, la muestra de 304 sujetos sería suficiente.
Si fuera <75%, la muestra tendría que ser >304 (diferencia entre adh es menor).
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Metodología 2. Muestra de estudio (9/14)
Ej: Tamaño muestral para detectar una
diferencia entre medias de CD4 en 2 grupos.
• Sabiendo que m1=450;
• Esperando una Diff entre 40 y 60;
• Considerando: Dsv.Est.=150, 175, 200

común en los 2 grupos; t-test;
α=0.05 bilateral;  1-β=0.80;

¿Qué tamaño escojo?
Supuestos más realistas, mínima exposición
(invasiva), factibilidad, conservar financiación,
…

Realizado con software PASS
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Metodología 2. Muestra de estudio (10/14)
Fijados los demás valores:
- A mayor tamaño del efecto, menor tamaño de muestra
- A menor variabilidad (desviación estándar de la media, proporción cerca de 0 o 

1), menor tamaño de muestra
- A mayor potencia (menor error β), mayor tamaño de muestra
- A menor error α (mayor confianza), mayor tamaño de muestra
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2.6 Pérdidas de sujetos
Sobretodo en estudios con follow-up (muerte, pérdidas seguimiento, retiradas
consentimiento, …). 
Si se ha calculado un tamaño muestral n y se preve x% de pérdidas, el número 
final de pacientes a recoger (la N final) será de n/(1-0.x)

[Ej: tamaño muestral calculado n=135 pacientes, se preve 15% de pérdidas.
N final = 135/(1-0.15)  =  135/0.85  =  158.8    Þ N final = 159 ] 

2.7 Fórmula/software
Referenciar el software utilizado (y/o la fórmula).

Metodología 2. Muestra de estudio (11/14)
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Técnica de muestreo
Describir cómo se seleccionarán las unidades de análisis (típicamente sujetos)
pertenecientes a la muestra a estudiar.
Para maximizar la representatividad de la población de referencia.

Muestreo probabilístico: aleatorizado simple, sistemático, estratificado, 
mutietápico, etc. Si hay ciego, doble ciego, etc.

Muestreo no probabilístico: consecutivo, de conveniencia, etc. (sin aleatorización)

Metodología 2. Muestra de estudio (12/14)
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Metodología 2. Muestra de estudio (13/14)
Ejercicio
Objetivo del estudio: Estimar la prevalencia de lues en población HSH que acude a 

un centro comunitario que atiende a unos 2300 sujetos.
Datos conocidos: Según estudios previos/literatura: prevalencia de lues es del 8%.

Supuestos: error tipo-I del 5% (α=0.05) y PRECISIÓN de 0.04 (= semi-amplitud del 
intervalo de confianza alrededor de la proporción esperada).

Resultado: nº sujetos necesarios para estimar la proporción (prevalencia) de lues
con la precisión deseada.



V JORNADAS DOCENTES

Metodología 2. Muestra de estudio (14/14)

Software GRANMO:  https://www.imim.cat/ofertadeserveis/software-public/granmo/

PREGUNTA: ¿Qué valores hay que introducir? error tipo-I del 5%, precisión de 0.04, lues 8% según 
estudios previos, ONG atiende unas 2300 personas

(1) (2) (3)

(1): dejo en blanco
(2): 2300

(1): 0.08
(2): 8
(1): 4
(2): 0.04
(1): 0.15
(2): 0

1

2

3

4

5
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Software GRANMO:  https://www.imim.cat/ofertadeserveis/software-public/granmo/
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§ Describir todas las variables con el máximo detalle: tipo de variable 
(cuantitativa nominal u ordinal, cualitativa discreta o continua), 
escalas/unidades, modalidades (HET, HSH, otros), categorizaciones (CD4 
copias/mL: <200; 200-349; 350-499; ≥500).

§ Especificar las que definen la muestra.
§ Relacionar cada variable con cada objetivo.
§ Especificar cuáles son las variables respuesta (dependientes, outcomes) y 

variables exposición/independientes y las que se evaluarán como posibles 
variables confusoras/mediadoras (depende del diseño del estudio).

§ Describir medidas para asegurar fiabilidad y validez de los datos (validación de 
instrumentos, calibración equipos, etc), control de sesgos y errores.

Metodología 4. Variables del estudio (1/2)
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https://jim.bmj.com/content/57/8/818.long
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Metodología 4. Variables del estudio (2/2)

PREGUNTA:   ¿Qué tipo de variable son?
(1) Cualitativas nominales u (2) ordinales; (3) Cuantitativas discretas o (4) continuas

§ Sexo: 0=femenino; 1=masculino; 2=no binario
§ CD4 células/mL
§ Peso (kg)
§ Número de hijos
§ Creatinina mg/dL
§ Intensidad de Efecto Adverso: 1=leve; 2=moderado; 3=grave

(1) Cualitativa nominal 
(3) Cuantitativa discreta

(4) Cuantitativa continua

(3) Cuantitativa discreta

(4) Cuantitativa continua

(2) Cualitativa ordinal



V JORNADAS DOCENTES

§ Describir las fuentes de información:
Cómo se recogerán y qué instrumentos se utilizarán (cuestionarios, historias 
clínicas, analíticas de sangre, equipamiento sanitario, etc).

§ Describir el procesamiento y captura de la información: 
Digitación única/doble, extracción de datos del Sistema de Información 
Sanitario, cuestionarios autocompletados, etc. Describir qué sistemas de 
recogida de datos se utilizarán y para qué datos: base de datos (MySQL, Access, 
etc),  formularios electrónicos (MACRO, OpenClinica, REDCap, …), etc.

§ Describir monitoraje de los datos y demás aspectos de seguridad (dónde se 
almacenan, sistemas de control de acceso, etc). 

Metodología 5. Recogida de datos (1/1)
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§ Revisión de los datos para garantizar su calidad
o Describir las técnicas que se utilizarán para revisar y depurar los datos, sobre 

todo en caso de programación de queries específicas, datos con doble 
digitación, etc.

o Explicar si y cómo se gestionarán los datos faltantes (técnicas de imputación, 
arrastre de valores, estudio de MCAR1, MAR2, etc).

1) MCAR: missing completely at random
2) MAR: missing at random

Metodología 6. Plan de Análisis Estadístico (1/3)
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§ Metodología estadística →  Concordancia con los objetivos
o Indicar qué tipo de estimación se utilizará para cada parámetro: media±DE o mediana y 

RIC; rango, frecuencia (%), … y si las observaciones son independientes.
o Explicitar cuál será la estimación de la magnitud del efecto o asociación: coef.correlación

ρ (de Pearson o de Spearman), OR (IC95%), RR, HR, ...
o Reportar los tests estadísticos que se utilizarán: t-test, ANOVA, Mann-Whitney, c2, 

exacto de Fischer, etc. Especificar nivel signifi. (α=5%) y si uni-bilateral.
o Y los modelos: regresión lineal, logística, de Cox, etc, explicitando las variables 

independientes y dependiente, y las variables que se evaluarán como posibles 
confusoras o modificadoras del efecto.

o Definir las distintas poblaciones de análisis (ITT, PP, selección de subgrupos, etc).
o Referenciar softwares utilizados (tanto para recoger y almacenar datos como para 

manejo y análisis estadístico)

Metodología 6. Plan de Análisis Estadístico (2/3)
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Prueba estadística
de acuerdo con los objetivos
del estudio y la escala de 
medición de las variables

http://www.scielo.org.mx/pdf/ram/v64n3/2448-
9190-ram-64-03-0364.pdf



V JORNADAS DOCENTES

§ Dificultades y limitaciones
Enumerar los problemas y errores potenciales y reales que afectan al proyecto:
o Accesibilidad a los sujetos y/o documentos fuente de información, registros 

incompletos, abandono de participantes, etc. Posibles soluciones: cruce de 
fuentes de información, estrategias de retención de sujetos, …

o Sesgos (de selección, de clasificación, de confusión). Posibles soluciones 
adoptadas (aleatorización, apareamiento en la fase de diseño del estudio, 
estandarización, estratificación, ajustes en modelos multivariantes, …).

Metodología 6. Plan de Análisis Estadístico (3/3)
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Planificar TODOS los aspectos sobre los 
DATOS es una inversión inteligente
para un proyecto de investigación

Metodología Resumen

En un estudio, los resultados no serán
de mejor calidad que los datos
analizados

Los profesionales de los datos no 
hacen magia
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Tener en cuenta el tiempo y dinero necesario para todas las fases que tienen que 
ver con los datos:

o Diseño de la base de datos, diseño/revisión del CRD (cuestionarios, …) y su 
implementación electrónica.

o Extracción de datos del Sistema de Información Sanitario u otras fuentes 
electrónicas.

o Manejo de datos: programación queries, depuración errores, preparación datos 
para los análisis (etiquetado, variables derivadas, formatos, tipos, estructuras, 
…).

o Análisis estadísticos y generación de reports (tablas y gráficos), interpretación.
® Especificar quién se encarga de cada fase (profesional individual o plataforma técnico-científica de 

soporte, CRO, etc)

Cronograma y Presupuesto
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Reproducibilidad (Bonus track)
La reproducibilidad es uno de los pilares del método científico. Los resultados se 

deben basar en datos y evidencias contrastables. Se aplica a las 5 fases:

Reproducibilidad en la recogida, manejo y análisis de datos
Inversión inicial para ahorrar tiempo y esfuerzo a más largo 
plazo. Reduce el riesgo de errores, aumenta la trazabilidad del 
flujo de información y resultados.
• Control de versiones de ficheros (mantener mismo nombre 
con pre/sufijos para indicar número versión y/o fecha)
• Generar y estructurar un entorno de ficheros de código de 
programación (scripts) para: lectura/importación de datos, 
manejo, análisis estadístico y generación de tablas y figuras (¡en 
SPSS también se puede!)

https://book.fosteropenscience.es
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o Guidelines por tipo de estudio (strobe, consort, ...) http://www.equator-network.org/

o Subcomisión de investigación,  Guía para elaborar un proyecto de investigación.  Arch Argent Pediatr 2011; 
109(4):371-376. https://www.sap.org.ar/publicaciones/archivos/numeros-anteriores/180/Agosto-2011.html

o Icart Isern MT, Pulpón Segura AM,  Cómo cumplimentar una solicitud de un proyecto de investigación en 
ciencias de la salud. Aten Primaria. 2000 May 15;25(8):576-83. 
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0212656700785714?via%3Dihub

o Medina García, Martínez Casas, Gómez Urquiza. Diseño y elaboración del proyecto de investigación clínica 
para profesionales de ciencias de la salud. Enferm Cardiol. 2015;22(64):73-79 
https://www.enfermeriaencardiologia.com/wp-content/uploads/64_01.pdf

o Rivas-Ruiz. Redacción de un protocolo de investigación en ciencias de la salud. RAPD ONLINE Vol.33 
nº3. Mayo-Junyo 2010. https://www.sapd.es/revista/2010/33/3/05

Recursos (1/3) Diseño estudios y redacción proyectos

http://www.equator-network.org/
https://www.sap.org.ar/publicaciones/archivos/numeros-anteriores/180/Agosto-2011.html
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/clipboard
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0212656700785714?via=ihub
https://www.enfermeriaencardiologia.com/wp-content/uploads/64_01.pdf
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0212656700785714?via=ihub
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o Adams-Huet B, Ahn C, Bridging Clinical Investigators and Statisticians: Writing the Statistical Methodology
for a Research Proposal. J Investig Med. 2009 December ; 57(8): 818–824. https://jim.bmj.com/content/57/8/818.long

o Fengxia Y, Mayberry R, Yonggang L. Statistical methods and common problems in medical or biomedical
science research. Int J Physiol Pathophysiol Pharmacol. 2017;9(5):157-163 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5698693/

o García-García J, Reding-Bernal A, López-Alvarenga JC. Cálculo del tamaño de la muestra en investigación en 
educación médica. Inv Ed Med 2013;2(8):217-224 
http://riem.facmed.unam.mx/sites/all/archivos/V2Num04/07_MIE_CALCULO_DEL_TAMANO.PDF

o Marrugat J, Vila J, Pavesi M, Sanz F. Estimación del tamaño de la muestra en la investigación clínica y 
epidemiológica. Med Clin (Barc) 1998; 111:267-276 
https://www.imim.es/URECMC/docencia/materiales/Marrugat%20J%20GRANMO%20Med%20Clin%201998.pdf

o Pires Camargo C, Gemperli R. Statistical Basic Steps to Be Considered on Planning a Research. Plast Reconstr
Surg Glob Open https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5977963/

Recursos (2/3) Específicos estadística

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0212656700785714?via=ihub
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5698693/
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0212656700785714?via=ihub
https://www.imim.es/URECMC/docencia/materiales/Marrugat%20J%20GRANMO%20Med%20Clin%201998.pdf
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5977963/
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o Manual de Capacitación sobre Ciencia Abierta https://book.fosteropenscience.eu/

o Rodríguez-Sánchez R, Pérez-Luque AJ, Bartomeus I, Varela S. Ciencia reproducible: qué, por qué, cómo.
Ecosistemas 25(2):83-92 https://www.revistaecosistemas.net/index.php/ecosistemas/article/view/1178

o Lang T, Altman D. The SAMPL Guidelines http://www.equator-network.org/wp-content/uploads/2013/03/SAMPL-Guidelines-3-13-

13.pdf

Recursos (3/3) Adicionales

Softwares estadísticos
https://www.r-project.org/  (es un lenguaje de programación)

https://www.gnu.org/software/pspp/        

https://www.stata.com/

https://www.ibm.com/es-es/analytics/spss-statistics-software

https://www.graphpad.com/

Solo cálculo tamaño muestral

https://www.imim.cat/ofertadeserveis/software-public/granmo/ 

http://www.psychologie.hhu.de/arbeitsgruppen/allgemeine-
psychologie-und-arbeitspsychologie/gpower.html 

https://www.ncss.com/software/pass/

https://book.fosteropenscience.eu/
https://www.revistaecosistemas.net/index.php/ecosistemas/article/view/1178
https://book.fosteropenscience.eu/
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