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I. PRINCIPIOS DE RAZONAMIENTO ESTADISTICO

A lo largo de la historia el acto médico se ha basado en cono-
cimientos que la mayor parte de las veces no han sido confirma-
dos cienifficamente. Lo bicestadistica es la herromienta que
permite comprobar y demostrar la utilidad de un método dia-
gnébstico o terapéutico.

1. Definicién de estadistica

Lo Estadlnmo es eI conjunto de métodos necesarios para reco-
gel 1 esento afos, asl como para hacer
nfeM -e:droer conclusuones- obqehvas y cientificas a partir
de ellos. Podemos dividirla en dos grandes apartados:

o) Estodistica Descriptiva.

b) Estodistica Inferencial.

INFERENGAL

Se describen dos tipos de estadistica: descriptiva e inferencial

1.1. Estadistica descriptiva

En primer lugar se precisa recoger informacién sobre el fend-
meno estudiado y hacerlo inteligible. Ello requiere sistematiza-

cién, clasificacion y representgcién visual de los datos, y su co-
racterizacién a través de una serie de medidas que resumen su

comportgmiento (bésicamente, su tendencia central y su variabi-
lidad).

1.2. Estadfistica inferencial

Con los datos ya carocterizados y sistematizados el siguiente
objefivo es extraer conclusiones que proporcionen griterios parg

la toma de decisiones o sirvan para identificar nuevas preguntas

La estadistica descriptiva nos da dotos que apuntan a ciertas
conclusiones y la inferencial nos diré si esas conclusiones son

correcias o no, calculando la probabilidad de acierto o error.

Por ejemplo, la decisién de indicar cierto tratamiento para de-
terminada enfermedad se debe basar en la demostracién de que
ese tralamiento es efectivo y beneficioso frente a ofras opciones
o frente o la alternativa de no trotor. Lo demostracién se basa en
los datos obtenidos en un tipo de experimento denominado
ensayo clinico aleatorio, en el se realizan los comparaciones
entre el tratamiento propuesto y las demés altematives. Lo deci-
sién de determinar si el beneficio del nuevo tratamiento es signi-
ficativo corresponde o la estadistica inferencial.
Ofro ejempio de inferencia estadistica consiste en determingr
cuéles son los valores "normales® poblacionales de la concentro-
cién plasmdtica de un metabolito, de la tensién arterial, efc.
medido por cierta prueba diagnéstica que se esté evaluando.
Ambos ejemplos ilustran las dos aplicaciones fundamentales de
la inferencia estadistica:
a) la estimacién de medidas poblacionales, a partir de los
datos obtenidos de una muestra, y
b) el contraste de hipétesis, que se ocupa del estudio de
LOMPRraaonNes y asociaciones.

de un parametro (la medla de colesteroh.nna un riesgo relativo, cl
wmano o una diferencia) a garr oF 105 GATGS Tcdigdos en upa
muestra. Para ello calcula un intervalo de confianza, que es un
intervalo que conticne ese valur ~verdsterv” con ums probabilidad
alta. Por otra parte, proparciona criterios en el contraste de hipbtesis
para decidir acerca de s significacion de una asociacién o de una
diferencia _observada. Ambas aplicacioncs 3 cngranan, ya quc

wiilizan algunos clemcnlOs comuncs.

MIR 05 (8213): 2Cudl de los siguientes afirmaciones es correcta

en relacién a lo estadistica?:

1. La estadisfica tiene entre sus funciones la correccién de los
errores y sesgos de un mal disefio.

2. Ante un estudio con sesgos nos podemos fiar de los resulta-
dos si el valor de significacién enconirado es razonablemen-
te pequeiio, por ejemplo p<0,0001.

3. Lo significacién estodistica es un criterio objefivo por lo que
puede suplir lo objefividad del juicio clinico.

4. Lo mejor manera de investigar consiste en la obtencién del
mayor nimero p posibles, guidndonos por los resuliados
obtenidos.

5. E ignificaci ri -
bilidad de | exclusi-
vamente al azor.*

1.3. Variables

Una variable puede definirse como una caracteristica observable
y medible, que puede adquirir diferentes volores, y que repre-
sentg el concepto que se quiere investigar.

En funcién de que utilicen o no valores numéricos se clasifican
en: :

o) Yariabl itafivos (odqui val ayrmiricos):

» Cuanfitativas discretas: sélo pueden tomar ciertos valores,
habitualmente nimeros naturgles o enteros, sin posibilidad
de odoptar valores intermedios. Ejemplos: n® de hijos, n®
ingresados en un hospital, efc.

+ Cuantitafivas continuas: pueden tomar cualguier valor
numérico, de modo que siempre cabe la posibilidad de infi-
nitos valores dentro de un intervalo. Ejemplos: estatura, pe-
so, efc,

b) Variables cualitativas (categorios no numéricas):
« Cualitativas nominales: otributos que no mantienen entre si
ningln orden de sucesién o progresién. Cuando sélo existen
dos posibilidades, hablaremos de variable dicotémica.
Ejemplos: grupo sanguineo (A, B, AB, 0), resultado de un
tratamiento (dicotémica: éxito, fracaso), etc.

» Cudlitativas ordinales : siguen algin tipo de gradocién or-
denada. Ejemplos: nivel socioceconémico (bojo, medio, alfo),
intensidad del dolor (sin dolor, dolor leve, moderado e inten-
so) (MIR}, etc.

MIR 03 (7694): Se esld realizando un estudio para conocer el
efecto de un nuevo analgésico. La variable principal de respues-
ta es una escala de dolor con los siguientes valores: 1 (no dolor),
2 (dolor leve), 3 (dolor moderado) y 4 (dolor intenso). ¢De qué
fipo de variable se trata?:

Variable dicotémica.

Variable continua.

Variable discreta.

Yariable ordinol.*

Yariable cuantitativa.
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MIR 08 (8992): Se realiza un estudio para determinor si se pro-
duce o no hemorragia digestiva con un determinado tipo de
fratamiento. En este coso lo variable principal del estudio es de
fipo?:
1. Cudlitative continuo.

2. Categérico ordinal.

3. Categbrico discreto.

4. Cudlitative binario.*

5. Categérico dependiente.

En numerosas ocasiones en bioestadistica necesitaremos estu-
diar si dos (o més) variables estén o no asociadas, es decir, si la
variabilidad de una variable se sigue de una variabilided en la
ofra variable, y esto _o_sg__@t&_g[_m_ El epmplo ﬂpvco es

des. Y asf closcfvcor la neloaén de nuwros dos vonobles del

estudio en:

a) Variables asociadas (dependientes). En este caso las dos
variables si_estarfan relacionadas de forma que una variable
seria variable predictora de lo ofro, lo varioble desenlace. Ej:
lo variable fumar (predictora) se asocia con ca de pulmén
(desenlace). Esta relacién puede ser cousal o no, pero estén
asociodas de forma significativamente distinto o la gue se ex-
plicaria por el ozar.
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Dos o més variables pueden estar asociodas, depender una de ofra, o ser
independientes, y no fener relocién entre si

b) Variables no asocicdas (i ndopondnrua) Cuando dos voria-

bles son independientes asumimos que no_estan relaciona-
dos. Sus valores varfon de forma diferente.

2. Asociacién y causalidad

2.1. Asociacién # causalidad

Es de gran imporiancio distinguir entre asociocién y causalidad.

Lo demostracién de una asociacién entre dos variables, no impli-
ca ni es sinénimo de una relacién cousa-efecto entre ambos.
Existe lo posibilidad de observar gsociociones sin que existo
relacién causal subyacente. Ello puede ocurrir en forma de gso-
ciociones espirecs establecidas por sesgos, o bien en forma de

asociociones adificigles, por voriables que evolucionan parale-
lamente a un factor causal.

No causal

Cousal
El establecimiento de asociacién entre variobles no indice causalidad:
puede ser una relacidn no causol, ospecto que se valororé con el estudio
conjunto de los cierfos criterios de causclidod

Ej: 2Es cierfo que los dedos amarillos ocasionan céncer de
pulmén? No. Sin embargo, sf es cierta su gsociacién: el tabaco

es cousc de ambas, pero no hay relacién couscl entre dedos
amarillos=>céncer de pulmén.

Lo asociacién no implica ni es criterio de cousalidad (2+)

En general los fenémenos de lo solud se consideran dentro de
modelos causales multifactoriales. Es decir, un fadlor de riesgo
identificado como factor cousal debe interpretarse cuidadosa-
mente dentro de uno compleia troma de foctores implicados.

Asi poro determinar una relacién cousol se ocude o evaluar una
serie de criterios epidemiolégicos de causalidad, sobre los cuales
se realizo una voloracién conjunta.

2.2. Criterios de causalidad

$Cémo reconocemos “lo cousa” de uno enfermedad en bioes-
tadistico? No exisfen criferios (nicos, ni necesarios ni suficientes
(MIR) para dar respuestc ¢ esta pregunta hoy en dia. Existen
varios modelos: determinista modificado, modelo de marafa o
red, efc.

Los criterios més habitualmente utilizodos son los propuestos por
Bradford-Hill, que pueden closificarse en criterios de validez
“interna” (propios del estudio reclizado) y en criterios de co-
herencia cientifica (la asociaciéon halloda entre un factor cousal y
enfermedad no debe entrar en conflicto con lo que se sabe de lo
enfermedad).

Sir Austin Bradford Hill
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I. PRINCIFIOS DE RAZONAMIENTO ESTADISTICO

A. FUERZA DE ASOCIACION (SMIR) (MAGNITUD, INTENSIDAD
DE LA ASOCIACION O TAMANO DEL EFECTO):

A mayor intensided de lo relacién entre dos variables, mayor es
la_probgbilidad de que exista una relacién causal entre ambas.

Med|dores de lo fuerza de asociacién: riesge relative (RR) y odds
atio (OR) (cuanto mayor sea el RR y la OR mayor seré la fuetzo

de asociacién). Otros medidores: coeficiente

Pearson, diferencia de riesgos, de proporciones o de medias...

®© Curso Intensivo MIR Asturias
Fuerza de la asociacién (RR, OR)

No obstante, una o lej consumo
de cigarrillos-enfermedad cardiovascular, tabaquismo pasivo-

céneer de pulmén). Y una asociacién muy fuerte puede deberse
a un facior de confusién (ej dedos amarillos-céncer de pulmén).
B. SECUENCIA TEMPORAL (4MIR) (TEMPORA
LIDAD):

usa , aunque puede ser dificil de

establecer esto secuencia (2lo HTA es causa o consecuencia de
la insuficiencio renal?). Es el Gnico criterio considerado por algu-
nos autores como necesario (condicién sine gua non).

{© Curso Intensivo MIR Asturias
Secuencia temporal

ATENCION

A

iOio!: que la causa sea vista posterior o uno enfermedad no
quiere decir que no pueda produdir dicha enfermedad en los
casos en que la precede (ej. un cardiépate fiene limitacién de
su actividad fisica y eso lo hace sedenfario, pero eso no des-
carta que el sedentarismo vaya o ser un factor causal de la

enfermedad cardiovascular).

C. EFECTO  DOSIS-RESPUESTA
BIOLOGICO):
Si un factor es causal, guanto mayor es el tiempo y/o dosis de

exposicién_al fador mayor es el riesgo de enfermedad (los fu-
madores moderados tienen tasas de incidencia de cancer mayo-

res que los no fumadores, y son ain mayores las de los grandes
ores).

El término "dosis-respuesia’, no se refiere a “respuesta ol
tratamiento” (MIR), esto no es ningdn criteric de causalidad.

(3MIR}  (GRADIENTE

D. CONSISTENCIA (MIR):

Los resultados de un estudio deben mantenerse constantes y ser
reproducibles por cualquier investigador y lugar. 2Por qué es
criterio de oausahdod? Es poco probable que estudios diferentes
con “errores” diferentes puedan llegar ¢ ung misma conclusién

si ésto no fuera derfa.

E. PLAUSIBILIDAD BIOLOGICA (5MIR):

La relacién cousal sugerida debe mantener la linea de los prin-
cipios cientificos aceptados en el momento. Por ejemplo, podria
costarnos creer a prion que un microorganismo pueda originar
dofio no sélo a una célula, sino también a sus células hijos...
hasta que descubrimos que es un virus con potencial carcino-
genéfico.

Es decir creemos mas en una relacién causal si_conocemos su
mecanismo patogénico. Ej actual: colesterol y aterosclerosis; mas

verosimil tras mmmmgnumm
F. ESPECIFICIDAD DE LA ASOCIACION Y ANALOGIA:

Si la relacién entre un factor y un efecto es especifica -"B" sélo
ocurre si ocurre "A", y la presencia de "A’ sélo da lugar al efecto

"B"- ello sugiere relacién causal entre "A" y "B". La especificidad

implica que una

my;uond_use_o_un_umsm_m._m_q_ekm
multiples; cierta especificidad gumenta lo_verosimilitud de la

relacién causal.

A=28

Especificidad de la asociocién

La enalogia pestula que gsociaciones cousales similores pueden
producir enfermedades similares. Ej: Si un férmaco puede oca-

sionar asma, quizé ofro también pueda.

G. EVIDENCIA EXPERIMENTAL (EXPERIMENTO O CESACION DE
LA EXPOSICION) (SMIR):

Lo demostracién experimental es lo prueba mds sélida demostra-
tiva de causalidad (4MIR), pero e r_posible realizar el
tipo de estudio que se requeriria para ello.

© Curso Intessivo MIR Asturias




Lo evidencia experimental es la prueba mas sélida demostretiva
de causalidad, fundamentalmente en forma de ensayo clinico
aleatorio.
Una forma de salvar este problema es: si un foctor produce un
efecto determinado (enfermodad), este efecto deberia cesar
ndo d rece el factor. Ej cancer de mamao-dieto grasa es
una asociacién que se postulo como causal: gpoyerio esto rela-
cién si, en un estudio experimentol fensayo clinico aleatorio),
mujeres con dielas bajas en grasa, presentaran una menor inci-
dencia de céncer de mama.

Més Qque como cmeno puede considerarse como un test de la
ropia hi |, déndole a la misma robustez,

22 repeMIR

El estudio clinico aleatorio evalua fielmente la asociacién causal
entre un factor de riesgo y una enfermedad. (5+)

MIR 02 (7430): Lo mejor forma de verificor una hipétesis en
epidemiologia es a través de:

1. Un estudio descriptivo.

2. Un i ri L*

3. Un estudio caso-control.

4. Un estudio de cohortes.

5. Un estudio transversal.

Criterios clésicos de causalidod de Bradford-Hill

De validez interna (propios del estudio):

. Fuerza de asociacién: intensidad de relacién.

. Secuencia temporal: causa precede al efecto.

B Efecto dosis-respuesto: moyor riesgo a moyor dosis y/o
tiempo de exposicién.

De coherencia cientifica (en sintonia con conocimientos cientifi-

cos aceptados del momento):

»  Consistencio: resultodos reproducibles y constantes.

. Plousibilidad bioldgica: coherente con conocimientos ac-
tuales de la enfermedad.

. Especificidad de asociacién [y analogia): A sélo si B, B sélo
si A

. Evidencio experimental/cesacién de exposiciébn: compro-
bacién mediante ensayo clinico clectorio.

No existen criterios Gnicos, ni necesarios ni suficientes (14)

® REGLA NEMOTECNICA
CRITERIOS DE VALIDEZ INTERNA

° SEcuencia TEmporol

© FU Erzo de la asociacién

. Efedo DOsis Raspuesfo
Sete fue uwnhedor ntemo)

CRITERIOS DE COHERENCIA CIENTIFICA
0 COnsis'oncio, COhefencio

o PLAusbilidod biclsgica (credibilidad)

o [ESPadficidad de asociocién, Anologic

« Evidencio €xperimental

Co pla
espoﬁolc
experimental

2.3. Ofros criterios de causalidad

A. DESCARTE DE EXPLICACIONES ALTERNATIVAS:

Cuando se valora la relacién entre una factor (presumiblemente
causal) y un efecto (enfermedad) tenemos siempre que conside-
rar_lg posibilidad de haber cometido algin tipo de sesgo, que
dicha osociacién se deba o olgin focior de confusién o que se
deba simplemente al gzar (todos ellas explicociones de lo reali-
dad oltemoh'vos de la causal), y por lo tanto que no_existo esa

Por este motivo, olgunos autores consideran primero la gusencia

sesgos, factores de confusién y de azar (en este orden), en lo
evaluacién de una hipétesis causal, y, si_realmente no existe
ninguno de estos criterios negativos, eso ya en si mismo es yn
criterio imporiante de que nuestra asociacién puede ser cousal.
B. CRITERIO DE INDEPENDENCIA:
Es un criterio que se tiene en cuenta cuando se valoran factores
de confusién: la asociacién vista entre un facior de riesgo y una
enfermedad no tiene por qué deberse enteramente ol efecto de
un factor de confusién, aunque se haya detectado en el estudio.

© Curso Intensivo MIR Asturies 2010

Establecer la cusencia de azar y sesgos en un estudio (incluyendo el
sesgo de confusién), es un criferio de cousalidad

Ej: Esto sucede asi en el caso de lo friple asociacién de coleste-

mLmhosg_ULmJug_dnmﬂgm_gm Los tres son foctores

cousales y pueden comportarse como factores de ;91]_&2'69 en

un estudio, pero el colesterol serd independiente si mantiene en

cierfo grado su_efecto (sobre Io HTA) tros haber controlado el
efecto de la variable “tab

C. CALIDAD DE LA EVIDENCIA (en lo que opoyar recomenda-

ciones en la practica clinica):

Con dicho criterio jerarquizomos los diferentes tipos de estudios

en funcién de su validez interna y lo fuerza con que demuestran

causalidad (grodo en que controlan variables extrafias).

De més a menos: ensayo clinico>cohortes>cosos y contro-

VAEDICINA PREVENTIVA
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|. PRINCIPIOS DE RAZONAMIENTO ESTADISTICO

casos>informe de un caso... Es imporiante a la hora de vglorar
to oplicobilidad dinica de Yo recomendado por un estudio {4nos
fiomos de él22en qué grado?). Y asi un estudic ecolégico tiene

menor validez que los estudios analiticos (cosos y controles y
cohortes) (MIR).

MIR 01 (7176): 2Cuél de los siguientes estudio tiene MENOS
validez para evaluar lo existencia de una relocién causal enire
un posible foctor de riesgo y una enfermedad?:

1. Estudio de cosos y controles.

2. Estudios de casos y controles anidado en una cohorte.
3. Estudio ecolégico o correlacional.*

4. Estudio de cohortes prospectivo.

5. Estudio de cohortes retrospectivo.

. Tipos de estudios epidemiolégi-

COS

Los estudios epidemiolégicos pueden clasificarse segin varios

criterios:

A. SEGUN SU FINALIDAD PUEDEN SER:

- Descriptivos, si tienen como finalidad recoger las caracteristi-
cos de las variables que se estén estudiando en la poblacién,
bien de persona, lugar o tiempo.

- Analftico, si estudia una posible relacion causa-efecto.

B. SEGUN LA PERSPECTIVA:

- Transversal. Se estudion las variables de una poblacién en un
momento determinado (realizando un "corte temporal”). Lo
que se mide en este tipo de estudios es la prevalencia (ndmero
de casos en un momento determinado), y dado que se estudia
un Onico momento de le poblacién, es imposible establecer
secuencias temporales. Es una “instanténea” de lo situacién,

- Longitudinal. Se analiza un periodo de tiempo. Puede servir
para establecer una secuencia temporal, y lo que se mide es lo
incidencia (casos nuevos en un cierto tiempo). Es una “pelicu-
la” do' la situgcién.

C. SEGIJN LA ASIGNACION DE FACTORES DE ESTUDIO:

- Experimental (ensayo clinico). Si el inveshgador asigna el fac-
tor que se estudia (por ejemplo, un tratamiento) a los distintos
grupos. Puden darse distintas situaciones:

T Ensoyo clinico no controlado. No hay grupo de conirol (p.
ej. se estudia un grupo antes y después de un trotamien-
to).

2. Ensayo clinico controlado. Existe un grupo de control, sin
el factor que se estudia (por ejemplo, un grupo sin trafa-
miento).

3. Ensayo clinico controlodo aleaforio. La asignacién al gru-
po que recibe el tratamiento o ol grupo control se realiza
mediante el azar. Es la forma de conseguir grupos com-
parables en todo excepto en el factor que se estudia y por
tanto es la situacién ideal.

- Observacional. Si el investigador no asigna el factor de estu-
dio. Dentro de los estudios observacionales los grupos del es-
mdro se pueden crear:

Teniendo en cuenta la exposicién a un foctor de riesgo
(estudio de cohortes). Se investiga en cada grupo (expues-
tos y no expuestos) la frecuencic con que se desarrolla un
determinado efecto.

2. Teniendo en cuenta la presencio del "efecto” (por ejemplo
la enfermedad; estudio de casos y controles). Se investiga
cada grupo (enfermos y no enfermos) lo frecuencia con
que se presenta un determinado factor de riesgo.

A ATENCION

1040! No es lo mismo estudio de cohorles que estudio pros-
pectivo. Sigue leyendo...

D. SEGUJN EL MOMENTO DE INICIO DEL ESTUDIO:

- Prospectivo. El inicio del estudio es anferior a la recogida de los
datos. (El investigador “mira hacia delante”). Por ejemplo, la
mayoria de estudios de cohortes son prospectivos (se crean
dos grupos de expuestos y no expuestos y se comprueba el de-

sarrollo de enfermedad o “efecto” después del inicio del estu-
dio. Pero existen estudios de cohortes refrospectivas: un estudio
con un grupo sometido a lo radiacién de la bomba de Hiros-
hima (1945) y otro no sometido a la radiocién, donde se inves-
tigo el desarrollo de leucemios en -los 20 afios siguientes
(1965) pero que se ha iniciado en 1995 con datos de un regis-
tro histérico.

- Retrospediivo: El inicio del estudio es posterior a la recogida de
los datos (el investigador “mira hacia atras”). Los estudios de
cosos y controles son retrospectivos: tenemos un grupo de ca-
s0s y ofro de controles e investigamos la presencia de un fac-
for de riesgo en el pasado.

MIR 01 (7178): Si identificamos en la préctica habitual dos gru-
pos de sujetos, uno expuesto a un férmaco o agente efiolégico
(por ejemplo, usuarias de contraceptivos orales) y ofro no ex-
puesto a este agente (por ejemplo, mujeres que utilizan otros
métodos de coniracepcién) y los seguimos a intervalos regulares
de tiempo para comparar la incidencia de tromboembolismo

venoso entre uno y otro grupo, estamos planteando un:
1. i »

2. Ensayo clinico secuencial.
3. Estudio coso-control.

4. Ensayo clinico pragméfico.
5. Estudio ecolégico.

MIR 01 (7175): Si identificamos en la préctico clinica haobitual
pacientes con agranulocitosis y comparamos su exposicién a
farmacos con la de un grupo de individuos de caracteristicas
similares pero que no padecen lo enfermedad, estamos plante-
ando un:

Estudio de cohortes.

Ensayo clinico secuencial.

Estudio coso-control.*

Ensayo clinico pragmético.

Estudio ecolégico.

Ll ot ol o

MIR 03 (7696): |dentificamos en la préctica clinica habitual una
poblacién definida de pacientes con artritis reumatoide que no
hen respondido a un tratamiento con metotrexate, y que segin
criterio clinico reciben tratamiento o bien con etanercept o bien
con infliximab. Seguimos lo evolucién de lo respuesta dlinica de
la enfermedad o largo plazo con el objetivo de realizar una
comparacién entre ambos grupos. En este caso estomos plonte-

Estudio de cohortes *

Ensayo dinico pmgméﬂco o naturolisfico.
Estudio ecolégico.

MIR 03 (7699): Seriale la respuesta correcta. Un estudio en el
que se seleccionan dos grupos de sujetos, uno formado por
enfermos y el otro por personas libres de lo enfermedad de
interés, en el que se comparo la exposicion a posibles factores
de riesgo en el pasado es un:

1. Estudio refrospectivo de doble cohorte.

2. Ensayo de campo.

3. Estudio reirospectivo de una serie de casos.

4. Estudio transversal,
5

4. Medicina basada en pruebas

En los Ultimos aiios se ha infentado que las decisiones y actos

médicos tengan una base cientifico. Con este fin se ha desarro-

llado la Medicina Basada en Pruebas (Evidence Based Medicine).

Existe uno escala que clasifica la “evidencia cientifica” que se

puede exiraer de un determinado estudio:

la Pruebaos obtenidas de meto-anélisis de estudios controlados y
oleatorizados

Ib Pruebaos de ol menos un estudio controlado y aleatorizado.

lla Pruebes de ol menos un estudio controlado no cleatorizado

llb Pruebas de al menos un estudio cuasiexperimental

Il Pruebas de un estudio no experimental descriptivo, como




estudios comparativos, estudios de correlacién, y estudios de
casos y controles

IV Pruebos de informes v opiniones de comités de experios, o
experiencia clinica de autoridades respelables.

Evidencia fuerte
Meta-andlisis
Ensayo clinico controlado aleatorio
Ensayo dinico controlado no cleatorio
Ensayo clinico no controlado
Estudio de cohortes
Estudios de casos y controles
Estudios de corfe fransversal
Series de casos
Estudio de un caso
Evidencio débil

MIR 10 (9470): Paro determinar la efectividad de un tratamiento
quirdrgico comparando dos técnicas diferentes, el tipo de disefio
que ofrece la mayor "evidencia cientffica" es:

n io controlado aleatorizado de ien
Una serie de casos de un Unico centro con 475 pocientes.
Un estudio de cohortes de 50 pacientes.
Un estudio con casos y controles de 100 pacientes.
Los consejos dados por un panel de expertos mundiales en
base a su experiencia personol.

5. Principios éticos

Los principios éficos que has de regir en un estudio cientifico son
el de autonomia, el de beneficencia y el de justicia.

5.1. Autonomfa

La autonemia es la capocided de una persona para decidir por
ella misma. Esté disminuida en caso de inmadurez o incopaci-
dad psiquica e ignorancia.

El consentimiento informodo es el documento en el que el pa-

ciente reconoce hober recibido y comprendido la informacién

referenie a un procedimiento diognéstico o terapéutico.

En un estudio cientifico debe firmarlo cualquier individuo que

participe, independientemente del grupo en que se incluya (MIR).

Los individuos que no lo firmen no deben participar en el estudio

{MIR), aungue limiten la generalizacién de resultados (MIR). Para

que sea vdlido debe cumplir las siguientes caracieristicas:

1. Informado: Se debe informar ol paciente sobre todos los
aspectos del estudio antes de incluirlo en él (MIR).

2. Comprendido: Se debe informar en términos comprensibles
(MIR) y dejando un periodo de reflexién.

3. Competente legalmente: En caso de menores de edad o
incopaces se recabard el consentimiento de su representan-
te legal.

4. Voluntario. [MIR) Es decir, sin coercién.

Ll o i R

MIR 03 (7629): El tratomiento antirretroviral en un paciente

VIH+ con carga viral de 575.000/mm3 y una cifra de linfocitos

de CD4 de 450/mm3:
Es obligado.

2. Sélo estaria indicado si la carga viral fuera superior a 1
millén de copias/ml.

3. En ning0n caso se prescribiria si los CD4+ son >200/mi.

4. Esté indicado si el paciente |o deseq.*

5. En estos condiciones sélo estario indicado en el contexto de
un estudio clinico prospeciivo.

MIR 03 (7707): Si en un ensayo clinico se usa placebo 4cudl es

el proceder correcio?:

1. Por respeto a los principios bioéticos comunicérselo a los
sujetos que vayan a recibirlo.

2. No comunicérselo a los sujetos yo que en caso contrario se
pierde el efecto placebo.

3. Comunicérselo a los sujetos una vez concluido el estudio.

4, Comunicérselo a las autoridades sonitarias y comités éticos,
y, si estos lo aprueban, los sujetos que participan en el estu-
dio no deben conocer su uso para evitor la pérdida del
efecto placebo.

5. Comunicérselo a los sujetos en el momento de solicitar su
timi r i i n i0.*

5.2. Beneficencia

Se debe fratar o los pacientes protegiéndolos de dafios y asegu-
rando su bienestar. Incluye el principio de, anfe todo, no hacer
dafio (Primum non nocere), pero anade como objetivos obtener
el méximo beneficio con los riesgos minimos.

5.3. Justicia

Se debe tratar a fodos los seres humanos con consideracion y
respeto, sin establecer diferencias y distribuyendo los beneficios y
los corgos de la investigocion equitativamente, buscando el
beneficio de todos. Los criterios de inclusién y exclusién de los
estudios no han de ser discriminativos, y no se deben incluir
poblaciones vulnerables a no ser que el estudio sélo pueda
realizarse en ellas.

No hoy que confundir ...

Variable cuantitativa: Pueden
ser discretas o continuas.
Asociacién: Relacién  entre
variables  significotivamente
distinta de la que se explicaria
por azar. No implica causali-
dad,

Efecto dosis-respuesta: Es un
criterio de cousalidad, El ries-
go de enfermor oumenta con
mayor nivel y/o fiempc de
exposicion.

Consistencio: Mismos resulio-
dos por distintos investigado-
res -

con ...
Variable cualitativa: Pueden
ser nomincles u ordinales.
Causalidad: Se determina
mediante un conjunto de crite-
rios, ninguno de ellos neceso-
rio ni suficiente. Si un estudio
no detecta asociacién, esto no
excluye causalidad.
Respuesta @ un tratamiento:
No es criterio de causalidad.

Plausibilidad: En sintonia con
los conocimienfos actuales de
la enfermedad
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|. PRINCIPIOS DE RAZONAMIENTO ESTADISTICO

g

. DEFINICI

¢ Lo Estadistico es el conjunto de métodos necesarios para recoge: : : i asi como paro hacer
inferencigs —extraer conclusiones- obijetivas y cientificas o partir de ellos Asl podemos di vidurlo en dos grondes apoartados: Estadis-
fica Descripliva y Estadistica Inferencial.

* Lo Estodistica Descriptivo recoge, sistematiza y represents los datos observados de un fenémeno a estudio, caracterizando su
comportamiento a fravés de una serie de medidas (bdsicamente, su tendencia central y su variabilidad). Lo Estedistica inferencial
exirae conclusiones que proporcionen criterios para la toma de decisiones clinicas o sirvan paro identificar nuevas preguntas a in-
vestigar. De esta forma, la estadistica descriptiva nos ofreoe datos que apuntan a ciertas conclusiones y la inferencial nos diré si
esas conclusiones son correctas o no, calculando la

e Dos son las aplicaciones fundamentales de la inferencia estadistica: a) mmm@;_m (glucemno media
poblacional); y b) Contraste de hipétesis, que se ocupa del estudio de comparaciones (eficacia de tralamientos) y asociaciones (fa-
baco-cancer).

2. VARIABLES

e  Una variable puede definirse como una caracteristica observable y medible, que puede adquirir diferentes valores, y que represen-
to el concepto que se quiere investfigar. Se clasifican en: o) variables cuantitafivas: discrefas o continuas; y b) variables cualitativas:
nominales u ordinales.

¢ Los variobles cuantitativos discretas sélo pueden fomar ciertos valores numéricos, habitualmente nimeros naturales o enferos, sin
posibilidad de adopter valores intermedios (n® de hijos en una familia), mientras que los cuantitativas continuas pueden tomar
cualquier valor numérico (estatura, peso).

e Las variables cuglitativas ordinales adquieren ctributos que siguen algin tipo de gradaocién ordenada (intensidod del dolor (sin
dolor, dolor leve, moderado e intenso MIR). Sin embargo, las variables cualitativas nominales no mantienen entre si ningin orden
de sucesién o progresién (grupos sanguineos A, B, AB, 0). Cuando sélo existen dos posibilidades, hablaremos de varioble dicoté-
micg (éxito versus fracaso).

e En oiras ocasiones nos interesa saber si dos (o mdés) variables estén o no asociadas, es decir, si la variabilidad de una variable se
sogue de una vonobnhdod en Ia ofra variable, y esto no se debe al azor (identificar factores de riesgo). Se distingue entonces entre:

les (existe alguna relacién entre los variobles estudiadas); y b) varigbles no asociadas o inde-

mdlenh (dld"lo rolocuén no oxl)

3. ASOCIACION Y CAUSALIDAD

3.1. ASOCIACION » CAUSALIDAD

e Lo asociacién no implica causalidad (2MIR). Existe lo posibilided de observar gsociaciones sin que exista relacién causal subya-
cente (dedos amarillos y carcinoma de pulmén son variables asociadas, y no por ello los dedos amerillos son causa de cancer).

3.2. CRITERIOS DE CAUSALIDAD

e Para determinar una relacién causal se acude a evaluar una serie de criferios epidemiolbgicos de causalidad, sobre los cuales se
realiza una valoracién conjunta. No existen criterios Gnicos, ni necesarios ni suficientes (MIR). Los criterios més habitualmente utili-

zudos son los propues?os por Wﬂjﬂ

« A moyor miensldod de la relacién enine dos vonables, moyor es lo probobuludod de que e)osta una reloclén causal entre ambas.
Miden fuerzo de asociacién el riesgo relativo (RR) y odds ratio (OR) (cuanto mayor sea el RR y la OR mayor serd lo fuerza de aso-
ciacién). Sin embargo, una esociacién débil puede ser causal y una asociacién muy fuerte puede deberse o un factor de confusién.

B. SECUENCIA TEMPORAL (4MIR) (TEMPORALIDAD):

¢ La causa debe preceder al efecto (aunque es dificil demostrarlo). Es el Gnico criterio considerodo por algunos cutores como necesa-
rio.

TO DOSIS-

« Cuanto mayor es el tiempo o dosis de exposicién al factor, mayor es el riesgo de enfermedad. iOjol: el término "dosis-respuesta”,
no se refiere a “respuesia al tratamiento” , aste no es ningin criterio de cousalidad (MIR).

D. CONSISTENCIA (MIR):

« Los resultados de un estudio deben mantenerse constantes y ser reproducibles.

l "
» La relacién causal sugerida debe mantener la Iineo de los principios cientificos aceptados en el momento.

» Sila relacién entre un factor A y un efecto B es mﬁm, sucederd que 'B" sélo ocurre su se da 'A" y lo "A" sélo da lugar ol efecio
"B". La especificidad implica que uNo CoUse es (raro, salvo enfermedades infeccio-

sas). Ln g_ng_lm[g posfulo que pueden producnr enfarmedades similores. Algunos autores describen

e La demostrocaén expenmenfol es lo pmcbo mas sélldo demosfroiwo de cuusohdod (SMIR), pero puede no ser posible realizar el
fipo de estudio que se requeriria para ello. Si un factor iene un efecto determinado (enfermedad), este efecto deberia cesar cuando
desaparece el factor.

3.3. OTROS CRITERIOS DE CAUSALIDAD

A, DESCARTE DE EXPLICACIONES ALTERNATIVAS:

» Ante toda asociacién supuestamente causal es preciso descartar primero que dicha asociacion se deba o algin sesgo, faclor de
confusién o que se deba simplemente al azar.

« Es un criterio que se fiene en cuenta cuando valoramos factores de confusidn: la asociacién observada no tfiene porqué deberse
enteramente al efecto de un factor de confusién cuando éste exista; podria haber algo més (una relacién causel independiente del
foctor de confusién).



« Se jerarquiza los diferentes tipos de ios en funcién de su validez interna y la erza con que demuestran causalidad: ensayo

clinico (el mejor)>cohortes>casos y controles>transversal >de riesgo agregado>serie de casos>informe de un caso. Y asf un estu-
dio ecolégico tiene menor validez que los estudios anallticos (casos y controles y cohortes) (MIR).

4. TIPOS DE ESTUDIOS EPIDEMIOLOGICOS

Descriptivos, si fienen como finalidad recoger las caracteristicas de las variables que se estén estudiando / Analftico, si estudia una
posible relacién causa-efecto.
Transversal. Se estudian las variables de una poblacién en un momento determinado. Se mide la prevalencia. / Longitudinal. Se
analiza un periodo de tiempo. Se mide la incidencio (casos nuevos).
Experimental (ensayo clinico). Si el investigador asigna el factor que se estudia. Puede estar controlado o no. El grupo control
puede elegirse de modo aleatorio o no.
Observacional. Si el investigador no asigna el factor de estudio:
Estudio de cohortes. Se investiga en cada grupo (expuestos y no expuestos) la frecuencia con que se desarrolla un determinado
efecto.
Casos y coniroles. Se invesiiga cada grupo (enfermos y no enfermos) la frecuencia con que se presenta un determinado factor de
riesgo.
Prospectivo. El inicio del estudio es anterior a la recogida de los datos. (El investigador “mira hacic delante”). / Retrospectivo: El
inicio del estudio es posterior a la recogida de los dotos (el investigedor “miro hacia atrés”).

: I A EN PRUE

Evidencia fuerte
Meta-andlisis
Ensayo clinico conirolade aleatorio
Ensayo dinico controlado no alectorio
Ensayo clinico no controlado
Estudio de cohortes
Estudios de casos y controles
Estudios de corte transversal
Series de cosos
Estudio de un caso
Evidencia débil

6. PRINCIPIOS ETICOS

Autonomia. El consentimiento informado debe firmarlo cualquier individuo que poarticipe, independientemente del grupo en que se
incluya (MIR). Los individuos que no lo firmen no deben participar en el estudio (MIR), aunque limiten la generalizacién de resulta-
dos (MIR). Debe ser informado, comprendido, competente legalmente y voluntario.

Beneficencia. Amplia el principio de no maleficencic (primum non nocere), incluyendo obtener el méximo beneficio con los riesgos
minimos.

AEDICINA PREVENTIVA



Uno de los objetivos finales del andlisis estadistico es lo extrapo-
lacién de conclusiones que sean aplicables o poblaciones. Sin
embargo dichas poblaciones son normalmente demasiado
grondes para _poder trabojor con ellas (ej “toda Espofia”). Es
précticamente_imposible estudior todas las variables necesarias
en grondes grupos de personas, por ello recurrimos al estudio
de grupos mds reducidos, denominados muestros.

Para ello se es reGne un grupo (pequedio, en principio) de perso-
nas que sean “parecidos” o la poblacién que nosotros querria-
mos estudiar en las variables que nos interesan. Seleccionamos
aquellos més representativos. Toda muestro ha de representar
ﬁelmen'e la poblocnén de le que se extrce, de formo que m

ensus vonobles epudemnoléguoas més mpor’anfes

Definir cudl es la poblacién de estudio, cuél es el tomafio nece-
sorio poro los muestras y qué técnica de muestreo utilizaremos
para su exiraccién son lobores de la bicestadistico que aborda-

remos a continuacién.

1. Poblacién y muestra

Ante cualquier estudio nos planteamos siempre tres niveles de
poblacién:

A. POBLACION DIANA:

Se trata de aquella m_mszé__—gm- a lo que se refiere el
obijetivo del estudio (las mujeres espaiiolas del ejemplo anterior),
y a la que queremos generalizar los resultados del estudio. Es el

término poblacional més amplio.

Pero, étenemos fécil acceso a los dotos de esto poblacién? te-
nemos regisiradas o todas las mujeres espafiolas para seleccio-
nar nuesira muestra? Probablemente no. Necesitamos una po-

b!gsm.qw_gmm_w se trata de una cuestién préctica.
B. POBLACION ACCESIBLE O DE ESTUDIO:

Es un subconjunto_de lg poblacién diana, y tiene la ventajo de
que sys datos son accesibles, féciles de conocer. Existen diferen-
tes registros o circunstancios que facilitan la colaboracién, la
calidod de los dotos y el seguimiento. Registros como censos,
listas electorales, padrén... y circunstancias como embarazadas
que acuden a un hospital, drogadictos que acuden a un centro
de rehabilitacién, etc. 2Seria facil conocer datos de todos los
drogadictos o de todas las embarazedas de ofra forma?

Existen fres niveles de poblacién: muestro, poblacién accesible y pobla-
cién dicno

C. MUESTRA:

Es el grupo limitado de individuos que realmente vamos g estu-
diar.

De nuevo es un subconjunto del anterior. Seleccionamos sujetos
con la finalidad de que este nuevo grupo de sujetos represente a
la originario poblacién diana en sus caracleristicas y variables.
Sin duda la caracteristica méas importante de una muestra es su
representatividad, de lo que depende la posibilidad de generali-
zor a la poblacién diana las conclusiones alcanzadas. Lo repre-
sentatividod depende de los dos faclores més importantes que

caracterizan ung muestra:
a) Tamafo muestral, nimero de individuos que inte-

gran la muestra,
b} Técnica de muesireo, método que se utilizé para
elegir a sus integrantes.

Lo representatividod de una muestra se opoya sobre dos aspectos funda-
mentales: el tamafio muestral y la técnica de muestreo

Si alguno de estos dos aspectos iza _incorrectom la
representafividod de lo muestro no se puede gorantizar, y lo
validez externa del estudio queda comprometida: es decir, los
resuliados obtenidos pueden ser vélidos para la muestra, pero
no son generalizables a la poblacién diena ni o ninguna ofro
poblacién.

2. Tamano muestral

El tamafio muesiral es el ndmero exaclo de sujetos que compo-

nen la muestra y debe ser éptimo tanto para los obijetfivos de

nuestro estudio como para los condiciones particulares que se
dan y se asumen en él:

» un nomero insuficiente de participantes puede impedir encon-
trar diferencias o asociaciones buscadas, y concluir errénea-
mente que no existen (estudio con insuficiente potencia);

* un nimero excesivo de sujetos encarecerd innecesariamente el
estudio y puede detectar como significativas diferencias o aso-
ciaciones que son en realidad irrelevantes (y dar nuevamente
un falso resultado a nuestro estudio).

El céleculo del tamafio muestral se realiza mediante diversas

férmulas existentes segin el disefio del estudio. Basicamente son

dos los condicionantes globales que determinan el tamafio de
una muestra:

a) variabilidod del fenémeno estudiado

b) exigencia deseada en los estimaciones.

2.1. Factores determinantes

Desarrolloremos posferiormeme los dos aplicacionas bésicos de

lq inf A ist
a) :mmm_ds_m&mms.mh!mmlﬁ (ej. calcular cuél
puede ser la glturg media de los j6venes espoioles) y

b} controste de hipélesis (método estadistico aplicable en mu-
chas situaciones: biUsqueda de gsociaciones o estudios
comparativos, significacién estadistica...).

Son distintos los determinantes del tamafio muestral segin el

caso:

A. EN ESTIMACION DE PARAMETROS POBLACIONALES:

1. Variabilidad de la medida que se esilmo, expresodo por su
desviocion tipica o su yarianza. A m mayor
tamono muesiral necesario, Ej. si dosoamos conocer la altura
de los nifios de 8 @ 10 ofios y en los escuelas de las que ex-
traemos nuestra muesira observamos una gran diferencia en
las alturas de los distintos nifios, necesitoremos estudiar més
nifios que si lo varigbilidad fuera menor.

" Une medido de tendencia central (ej. lo media aritmética) o de disper-
sidn (ej. la desviacion tipica) se denomina esfadistico cuando se refiere a
los datos de una distribucidn muesiral, y parémetro cuando se refiere o
la poblacién. Es decir, el estodistico es a la muestra lo que el pardmetro

P PP N R 3
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Il. MUESTREO

La variobilidod dol fonbmeno a csfud’o deferming, junto con otros focto-
res, el tamafio muestral necesario

2. Nivel de confianza y error a deseados en la estimacién.

Veremos después que el nivel de confionza es la probabili-
dad de que el infervalo de confianza hallado en nuestro es-
tudio para el parémetro que se esiima contenga efectiva-
mente en su inferior el verdodero valor de dicho pardmetro.
A mayor nivel de confianza requerido, mayor tamafio mues-
tral necesario. Por ejemplo: infervalo de confianza 160-180
mg/dl de colesterolemia y un nivel de confianza del 95% >
“Podemos tener una confianza del 95% de que el verdadero
valor poblacional de la colesterolemia estd entre 160-180
mg/dl"; lo que nos deja un 5% de equivocarnos.
El nivel de confianza es establecido @ priori por el investiga-
dor (en el disefio del estudio). Con ello se establece también
la probabilidad de error tipo a (MIR): ML'M de que el
verdadero valor del parémelro estimado “coiga” fyerg del in-
tervalo de confianza colculado, que nuestra medida sea
errénea. Por ejemplo, un nivel de confianzo del 95% supone
asumir un riesgo a del 5%. Un mayor nivel de confianza lle-
va implicito un menor riesgo a asumido en la estimacién (son
conceplos complementarios). Por lo tanto o menor riesgo a
que se desee asumir, mayor tamafio muestral requerido.

3. Precisién de lo estimocién (MIR). Un infervalo de confianza
con un nivel de confianza dado resultaré con mayor o menor
omplitud (distancio entre sus extremos), dependiendo del fa-
mafo muestral. A menor amplitud deseada, es decir, mayor
precisién de lo estimacion, mds sujetos deberdn estudiarse.
Ej anterior: 180 menos 160 hacen 20 mg/dl de omplitud del
ejemplo anterior. Si quisibramos estrechar més (175-
165mg/dl) nuestro intervolo de confianza para el mismo ni-
vel de confianza necesitariomos cumentar el tamafio mues-
tral.

€ Curn bmemsins MIR Astrin 2083

4. Proporcién esperoda del fenémeno a estudior (MIR). En el
caso concreto de la estimacién de una proporcién poblacio-
nal (por ejemplo, la prevalencio de una enfermedad -8cudl
es la proporcién de hipertensos en la poblaciéng), el célculo
del tamafio muestral requiere anficipar un valor esperado
para la proporcién poblacional que se estima. Tal valor pue-
de tomarse de datos orientativos previos o, si no se dispone
de informacién alguna, puede asignarse por defecto un valor
de 0,5' (50%), en cuyo caso se obtendré un tamafio muestral
maximo.

5. Nimero de no respuestas (MIR) (no respondedores como
pacientes que no siguen el progroma, por ejemplo) debe ser

mm&n.g&mﬂdgm_e_md&mwwhabfﬂdﬁmd

tamafo muestral.

MIR 04 (7970): Un investigador desea determinar la prevalencia
de tabaquismo en nifios de 12 ofios en una zona urbana me-
diante un estudio descriptivo. Para calcular el famafio muestral
que necesita para su estudio yo posee los siguientes dotos: ta-
mafo de la poblacién de 12 afios, porcentaje de pérdidas, la
precisién con la que desea dar la prevalencia que obtendré por
ejemplo 5%) y ho seleccionado un nivel de confianza (por ejem-
plo 95%). £€Qué oiro dato le falta?:
Eshmor el error beio

3. Eshmor la dosvnocuén es'éndor dol 1oboqunsmo .
4, Estimor el error alfa.
5. Estimar la media esperada del tabaquismo.

MIR 06 (8473): Pora el célculo del tamofio muestral en un
estudio descriptivo en el que la varigble de interés es dicotémica
se precisa conocer los siguientes ingredientes, EXCEPTO uneo:

1. Proporcién esperada de la variable de interés en la pobla-
cibn.

Precisién deseado del intervalo de confianza.

Nivel de confionza del intervalo.
Férmula para calcular el tamaiio muestral para un estudio
descriptivo con una variable dicotémica.

ahwn

MIR 09 (9249): ¢Cuél de las siguientes situaciones sugiere que
necesitord yun menor famafio muestral para alcanzor los objeti-
vos de un ensayo clinico?:

1. Un ensayo que infenta evaluar la diferencia de mortalidad
de un nuevo tratamiento frente al placebo, en el que la mor-
tolidod del grupo placebo es muy bajo.

2. Un ensayo clinico cuyo objetivo es evaluar la copacidad de
un nuevo tratamiento para reducir la fensién arferial, en el
que se producird mucho error aleatorio en la medida de lo
tensién arteriol.

3. Un ensayo en el que pretende evaluar el efecto de un Inmu-
nosupresor sobre la dosis ecumulodo de esteroides en pa-
cienfes diagnosticodos de arteritis de células gigantes, en el
que se intenta demostrar diferenciaos de dosis pequefias en-
tre ambos grupos de tratamienio.

4. Un ensayo clinico en el que usted gsume ung probabilidad

5. Un ensayo dinico en el que usted pretende tener una poten-
cia del 0.9 en vez del 0.8 habitual.

El error olfa es la probebilided de encontrar un resullade significative

que realments no mdiste. Si toleramos un error alfa mayor, nuestro estu-

dio no es “tan bueno”,

B. CONTRASTE DE HIPOTESIS:

1. Variabilidod (3MIR) del fenémeno que se estudia, al igual
que en la estimocién de porémetros,

2. Riesgo a o de error tipo | (error de primera especie) (2MIR).
Determina lo probgbilidad, csumida g priori por el investiga-

' Pora el célculo del tomofio muestral en este coso debemos multiplicor
la proporcién esperada del fenédmenc o esfudio por su complementario,
eslo es, si P=0.3 su complementorio seria gq=0.7. Si buscdsemos el
producto més alto enire todas las posibilidades (0.1 por 0.9; 0.2 por
0.8; 0.4 por 0.6...), el mayor serio 0.5 por 0.5. De ahi que ante falta de
* " rmacién sobre la proporcién esperada obtemos por 0.5.




dor, de equivocarse en identificar como significativa una di-
ferencio o una osociocién que en realidad no existe (el error
de “ver lo que no hay”). El riesgo a que el investigador esta-
blece, determina el nivel de confianza (1 - a) del estudic?, o
partir del cual una diferencia o una asociacién observadas se
consideraran significativas, es decir, no ofribuibles al azar. A
menor riesgo @ o mayor nivel de significacién, mayor famafio
muestral requerido (6MIR).

Intervalo de confianza de... Error o de...
95% 5%
99% 1%

3. Riesgo B o de error tipo Il (error de segunda especie) (MIR).
Es la probabilidad asumida de equivocarse en no detectar
como significativa una diferencia o una asociacién que en
realidad si existe_(MIR). El riesgo B determina directamente
la potencia del estudio (MIR) (su complementario: 1 - B), que
es lo copacidad del estudio pora detectar diferencios o aso-

giaciones existentes. A menor riesgo S8 deseada o mayor po-
tencia del estudio, mayor tamario muestral necesario (6MIR).

Son complementarios...
Nivel de confianza (estimacién de parametros
poblocionales)

B Potencia

e

Recuerda que alfa y beta son errores aleatorios, no sistemdticos (sesgos)

© Curso Intensivo MIR Asturias

4. Magnitud de lo diferencio minima que se desea detector o
minima diferencia importante (MIR). En una comparacién, el
investigodor debe estoblecer lo minima diferencia que desea
gue el estudio detecte con el riesgo @ establecido. A menor
magnitud de la diferencia minima detectable, mayor famafio
muestral necesario (SMIR). Es mds facil detectar diferencios
de un 20% en las cifras de tensién arterial que yng diferencia
de 0.05% entre dos grupos de tratomiento antihipertensivo,
por ejemplo. Regueriria mayor famafio muestral la diferencia
pequena (0.05%).

5. Estimacién del porcentaje de pacientes que “se perderén”
durante el estudio {(3MIR).

MIR 02 (7435): ¢Cuél es lo forma corrects de manejar los

MWMMNQi’

Reemplazarlos.

Tratar de evitarlas recordando a los pacientes su compromi-

so de participacién en el estudio.

No hay un procedimiento adecuado, si se producen pérdi-

das dan lugar al fracaso del estudio.

Tener los i | -

Ao muestrol.*

5. Reemplazarlos, pero asigndndolos ol azar a une u otro
grupo.

O

? Se considera en principio, en términos puristas, que el riesgo o error
alfa es el complementaric del nivel de confionza. Sin embargo, muchos
autores utilizan indisiintomente error alfo que nivel de confianza, al igual
que aparece en muchas praguntas MIR.

6. En un ensoyo que mide morfalided: morfalidad encontrada en
estudios previos en las diferentes alternativas (MIR).
7. Contraste bilateral (dos colas) o unilateral (una cola) (MIR).

Los controstes de hipétesis bilaterales o de dos colas requie-
ren mayor tamafio muestral, porque son mas exigentes. Es el

caso de comparar, por ejemplo, si dos fdrmacos son iguales
o diferentes en su eficacia considerando tanto que A pueda
ser mejor que B, como que B pueda ser mejor que A {dos
opciones). En el caso de un contraste unilateral o de yna cola
se compararia si los farmacos son iguales, o si uno de ellos
en porticulor es mejor que el ofro (A mejor que B, por ejem-
plo), sin valorar la opcién contraria (B mejor). Por esta razén
es el test de contraste unilateral requiere menor tamario
muestral, pues es menos exigente en sus hipétesis.

Contraste unilateral

|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|

N

Contraste bilateral

El contraste bilateral es méas exigerte que el uniloteral, dado que fiene en
cuenta dos posibilidodes oltemativas, en vez de uno

MIR 05 (8222): Estamos planeando hacer un ensayo clinico para
comparar la eficacia de dos antibidticos para el tratamiento de
la neumonia. ¢Cudl de los siguientes datos NO es dfil paro
calcular el tamafio de la muestre?:

1z ’ ient ingreson _con diagndsti

2. El porcentaje de pacientes que se curan con el férmaco de
referencia, que en los estudios publicados es de un 85%.

3. Lo probabilidad de obtener un resultado falso positivo (error
tipo 1), que la fijamos en un 5%.

4. Lo proporcién de pérdidos de pacientes previstas, que en
otros estudios similares de la literatura era de un 10%.

5. La diferencia minima clinicamente relevante entre los dos
farmacos, que la consideramos de un 10%.

MIR 13 (10790) (191): Un Pediatra desea estudior el sobrepeso
en los nifos de 14 afios, segin los valores del IMC (indice de
masa corporal). Parc estimar el tamanc muestral necesario
propone un nivel de confianza del 95% y una precisién de 1
unidad de IMC. 2Qué més parédmetros necesita conocer para
determinar el tamaoio muestral?

La media del IMC en la poblacién.

Lo media y la desviacién tipica del IMC.

El tomaiic de la poblacién y la media del IMC.

La desviacién tipica del IMC y el tamaiio de poblacién.

MR 60 DD ==

C. NO DETERMINAN EL TAMANO MUESTRAL...

Nomero de sujefos disponible (3MIR) (es diferente de n®

suietos que se estima que se perderén), duracién del seguimiento
de pocienfes (MIR) o los recursos disponibles no determinan ef
tamafio muestral (MIR). El tipo de enmascaramiento fompoco
determing el tomaiio muestral (2MIR).

MEDICINA PREVENTIVA
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Mayor tamafio muestral si...

Variabilidad T
3 ‘8 Nivel de confianzo T
:§ E Error tipo a ¢
% E Precisién 7
Proporcién esperada 50%'
Variabilidad /&
- Nivel de confianza 7
{ Riesgo a (error tipo 1) 4
=  Potencia (1 -3 r
B Riesgo B (error tipo Il) 4
Menor minima diferencia importante2 r
Contraste bilateral o unilateral i
Mortalidad esperada en coda alternativa -

(estudios de mortalidad)
"Menor tamaiio muestral cuanto més se oleje de 50%, sea mayor o me-
nor, dado que seria lo mismo multiplicer 0.3 por 0.7, que 0.7 por 0.3.
IEfectivomente cuonto més pequeria seo la diferencia que queramos ver
{0.05% frente o 20%) més dificil vo o ser, mayor tamaio muestral necesi-
faremos.

En general...
Mayor tamaiio muestral necesario @ mayor variabilidad del
fenémeno a estudio y/o mayor exigencia deseada en el estudio
{tanto en estimacién rdmefr oblacuonola como en

MIR 00 Familia (6698): En un ensayo controlado, indique cual
de los siguientes factores NQ condiciona el tamaio de lo mues-
tra del estudio:

1. El error aleatorio de primera especie o de tipo | (a) que se

acepta en su disefio.

2. El error aleatorio de segunda especie o de tipo Il (f) que se
acepfa en su disefo.

3. Elpoder esfadlsﬂco del estudio.

4, El ni aramiento de_los tratamientos en 3
dio.*

5. La variabilidod del parémetro de medida principal.

MIR 00 (6924): £Cuél de los siguientes aspectos NO ha de ser
considerado g lo horg de calcular el nimero de pacientes que
hay que incluir en un ensayo clinico?:

Tipo de variable principal de respuesta.

Grado deseado de proteccién frente a los errores de tipo | y

.

Porcentaje de pacientes que prevmblemenfe se perderan,

T r 1 los trgtamientos.”

Diferencia entre tratamientos que se desea detector si existe.
ﬂpo de enmasccaromianto pretende evitor los sesgos de informacién.

mw»w N~

MIR 01 (7197): De los siguientes factores, indique aquel que NO
condiciona, o priori, el tamofio de lo muestra en un ensayo

inico:

La magnitud de lo diferencia que se intenta encontrar.

El nivel de enmascoremiento de los tralomientos en estu-
La variabilidad del parémetro de medida.

El nivel de proteccién frente al error de fipo |.

Lo potencia que se pretende alcanzar.

W N

MIR 02 (7436): Queremos hacer un atudio para comprobor si

far nti b la_aspiring
mro reducir la morialided cardiovas gyb Para poder planificar

el estudio necesitamos saber cuantos pacientes debemos incluir.

2Cuél de los siguientes pardmetros NQ influye en el célculo del

tamafio de la muestra?:

1. La mortalided cardiovascular encontrada en los pacientes
tratados con aspirina en los estudios previos.

2. Lo proporcién de pérdidas previstos.

3. Lo mortalidad cardiovescular esperada en los pacientes
tratados con el nuevo antiagregante.

4, El nimer van ici reali
del estudio.*

5. La probabilidad de obtener un resultado falso positivo (error
tipo l).

3. Técnicas de muestreo

Junto con el tamafio muestral apropiodo, la representatividad de

una muestra depende de lo aplicacién de una técnica de mues-
treo correcta. Existen diferentes técnicas para seleccionar los
sujetos que constituirdn lo myesirg, divididas en funcién de que
sean muestreos probabilisticos o no probabilisticos.

3.1. Muestreo probabilistico

Abarca una serie de técnicas que fienen en comin ufilizar algin
procedimiento de seleccién alectoria, de modo que todos los
individuos de lo poblacién de estudio tienen una misma proba-
bilidad de ser induidos en lo muestra, siendo ésta determinada
por el azar. De este modo, es més probable que los muestras
obtenidos sean representativas (MIR), y se previenen sesgos de
seleccién (MIR).
A. MUESTREO ALEATORIO SIMPLE:
Cada individuo o unidad de muestreo fiene la misma probabili-
dad de ser escogido. Presenta la ventaja de ser una #écnica
simple, pero con el inconveniente de que requiere disponer
previomente de una lista completa de la poblacién de estudio.

ik
Crr

1 2. 3 4 5 6 7 8 9 10.. K

En el muestreo alectorio simple se exirae un grupo de fo poblacién
aleatoriamente

Ejemplo: exiraer una muestra de cinco alumnos de una clase
diciendo al azar cinco nimeros de la listo de lo clase. Todos los
alumnos tienen la mismo probabilidod de pertenecer o la mues-
fra.

B. MUESTREO ESTRATIFICADO:

Es una variante muestr . La poblacién se
divide en dos o més subgrupos (estratos) excluyentes entre sf, en

ncién de cierta variable que inferese controlar por poder ac-




tuar como factor de confusién {por ejemplo fumadores y no
fumadores en estudio de cardiopatia coronaria). Seguidamente,
se extroe gleatoriomente una muestra de fomafio proporcional

en coda subgrupo o estrato.

mnm5

00

Fumadores  No fumadores

Separamos a la poblacién en funcién de un factor que deseamos contro-
lar como foctor de confusién, extrayendo posteriormente sujetos propor-
cionales al tamaiio de cada grupo formado.

Es el método de cleatorizacién de eleccién cuando se prefende
que un factor pronéstico se distribuya por igual en los dos grupos
de tratamiento (MIR), y facilitaré controlar el posible efecto del
mismo como potencial factor de confusién.

MIR 02 (7433): Le encorgan el dnseno de un ensayo dnmco en el

que es muy importante gue un fa n
.nwl_en_bsmgmmmm El mémg_e_qlm!mz_o_
cién que usted utilizaria es:

1. Alectorizaciéon simple.

2. Alectorizacién por bloques.

3. Alectorizacién estroiificada.*

4. Aleatorizacién centralizada.

5. Aleatorizacién ciega (ocultacién de la secuencia de aleatori-

zacién).

Ejemplo: Supongomos que se realiza un estudio acerca de con-
sumo de glcohol y desarrollo de cardiopatio coronarig. Se podr-
ia encontrar una me entre
ambos términos. Sin embargo, si ti i6n
segin fumadores y no fumadores, enconfroriomos que el con-
sumo de alcohol y taboco se encuentran muy ligados entre sf, de

modo que la gran mayoria de consumidores de alcohol se en-
confraria en el grupo de fumodores, con lo cual el tabaguismo
ha aduado como factor de confusién, produciende la observa-
cién de una aparente relocién entre el consumo de alcohol y
cordiopatia coronaria (falsa por ofra parie). Medionte un mues-
treo esiratificado se controlaria este fenémeno de confusién.

Esto técnica presenta el inconveniente de que se precisa conocer
la distribucién de la variable por la que se ha de estratificar.

Control de factores de confusién

Ease de disedo: Fose de andlisis:
* Muestreo cleatorio (espe- e« Andlisis esiratificado (y técni-
cialmente estratificado) cos de ojusie o estandariza-
= Emparejamiento, maltching cién)
o Criterios de restriccién « Andlisis multivarionte (miti-
ples factores)

C. MUESTREO EN ETAPAS MULTIPLES (POLIETAPICO):

Se seleccionan unidades primarios de muestreo de una pobla-
cion. Posteriormente se seleccionan, dentro de los unidades
primarios, unidades secundarias, y asi sucesivamente las veces
que sea necesario hasta llegar a exircer los individuos de nues-

CURSO INTENSIVO MIR ASTURIAS

tra muestra (seleccionando el total o parte de la Gltima unidad
escogida).

Ejemplo: Si se desea estudiar la prevalencia de delerminada
enfermedad sobre nifios en edad escolar, se pueden seleccionar
escuelas (unidades primarias) y, en coda escuela, muestrear
nifios (unidades secyndarias).

Cuando en un muesireo_de dos o'gg s se incluyen todas los
unidades secundarigs (por ejemplo, si las unidades primarias

son escuelas y escogemos a todos los nifios en cado escuela), se
denomina muestrec por conglomerados.

El muestreo por conglomerados selecciona unidades primarias y todas las
secundarias que conforman los primeras: todos los alumnos de coda
colegio

El muestreo en efopos multiples fiene la ventaja de su utilidod
cuando la poblacién de estudio es grande y dispersa pero se
encuenira agrupada por alguna corocteristica, o cuando no se
dispone de un listado de toda la poblacién de estudio. Su des-
ventaja es que complica el célculo de parémetros poblacionales,
y que puede originor un sesgo de seleccion si los individuos en
cada unidad primaria fueran homogéneos respecto clguna de
las variables estudiedas (ej: seleccionor para un estudio de altu-

ra medio en poblacion infantil un colegio con un buen equipo
de boloncesto).

D. MUESTREO SISTEMATICO:

Se divide el total de lo poblacién de estudio entre el tamafio de
muestra deseado, hollondo asi una constante k de muestreo. El
primer individuo se elige al ozor y después se elige sistemdtica-
mente uno de coda k individuos, segin clgun facior gue los
ordene. [k=n/N, siendo n el tamafio muesiral y N el némero
total de individuos de la poblacién]

 SUUNEE S I

i

Ordenada una poblacidn, en el muestreo sistemético se selecciona
uno de cado k individuos

MEDICINA PREVENTIVA
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Eijemplo: Seleccionar en una organizacién colegial o uno de

cada 10 syjetos seqin su nimero de colegiado.
Como ventojas este procedimiento ofrece la simpleza de su

aplicacién, el poder llevarse a cabo sin precisar un listado com-

pleto de la poblacién de estudio y el hecho de que, en poblacio-

nes ordenadas segin ung tendencia determinada (por ejemplo,

onfigiedad en una institucion), gsegura ung cobertura de todos

los tipos. La dosvenbp consmo en que, si
: lo co

si existe olguno relocién

oduc'f m_dmlcssm
3.2. Muestreo no probabilistico

Las unidades de muesireo (individuos) se seleccionan empleando
métodos en los que no interviene el azor. Lo desventaja comin
de estos métodos es que, al no tener todos los individuos la
misma probabilidad de ser incluidos en el estudio, la representa-
tividad de la muestra no esté asegurada.

A. MUESTREO CONSECUTIVO:

Se selecciona a los sujetos que cumplen los criterios de inclusién
especificados en el protocolo del estudio (por ejemplo, a medida
que ingresan en un servicio hospitalario pacientes con la enfer-
medad que estudiamos). Es la técnica més utilizada en los ensa-
yos clinicos, ya que para aplicar la medido terapéutica que se
some?e a evoluocoén (efectmdod de un férmoco nuevo) no es

. Por ello, en

gmefol m&@ﬂm&dﬂm&mw

aleatorio en los
No debe confundirse esto con Io asignacién aleatoria a los gru-
pos de estudio {grupo de casos o grupo control] que se hace
sobre los participantes seleccionados para el ensayo clinico.

Ensayo dinico aleatorizado ufiliza...
Muestreo  consecutivo  [no  Muestreo  consecutivo  [no
probabilistico) probabilistico)

B. INCLUSION DE VOLUNTARIOS:

Es preferible evitor esta técnica, ya que las personas gue se
ofrecen voluntariomente o la realizacién de un estudio suelen
estar influidas por algin tipo de caracteristica que afectaré a la
representatividod de la muesira (ej: pocientes hipocondriocos,
preccupados por su salud).

MIR 06 (8472): ¢Cuél de los siguientes muestreos es de tipo no
probabilistico?:

Muestreo sistemdtico.

Muestreo estratificado.

Muestreo de casos consecutivos. *

Muestreo cleatorio simple.

Muestreo por conglomerados.

ot o R B

MIR 08 (9009): Hemos realizado un estudio de investigocién en
una determinada drea de salud en el que se han incluido 500
pacientes con hipertensién arterial medionte un muestreo de
casos consecutivos. Este tipo de muesireo consiste en:

1. Escoger "a dedo" c los individuos entre la poblocién accesi-
ble que se suponen méas apropiados para participor en el
estudio.

2. Dividir a la poblacién en subgrupos de acuerdo o cierfos
caracieristicas, y escoger una muesira al azar de cada uno
de esos grupos.

3. Enumerar cada unidad de lo poblacién accesible y seleccio-
nar una muesira al azar.

4. Elegir mpl n | iterios d

leccién i t i i -
ifi ryn rmi numero.*

5. Exiroer una muestra al azar o partir de agrupaciones natu-
rales de individuos dentro de la poblacién.

Muestreo probabilistico: misma probabilided al azar, mayor

simple

Estrafificado

Polietépico
(por conglo-
merados si
dos unidades)

Sistemético

Muestreo no probabilistico: distinta probabilidad,

Voluntarios

represeniatividad.

Muestra n de
poblacién N,
cada  sujeto
tiene una
probabilidod
n/N de ser
elegido.

Se separa la
poblacién en
grupos en
funcién  de
presencic o
no de faclor a
controlar
(tabaco).

Se realizan
varias  fases
de muesireo
sucesivas
hasto  selec-
cionar fodos
o parte de los
sujetos de la
Gltima unidad
seleccionada.
Se selecciona
un sujeto al
azar y a partir
de éste, uno
de coda k
individuos de
lo poblacién
N: k=n/N.

Sencillo y facil
cdleulo y
comprensién.

Control  de
factores de
confusién,

Muy eficiente
en poblacio-
nes grandes y
dispersas.

No necesario
listado com-
pleto. Cubre
todos los
fipos (en
poblacién
ordenada).

representatividad.

Pacientes que
cumplen
criterios  de
inclusién  del
protocolo
clinico.
Se incluyen
voluntarios.

Técnica mas
viilizada en
ensayos clini-
cos.

i3

Requiere
conocer lista-
do completo.

Debe cono-
cerse la dis-
tribucién del
factor en
poblacién.

Complica los
céleulos.
Posibles ses-
gos de selec-
cién.

Posible sesgo
de seleccién,

no asegurada

No se asegu-
ra representa-
tividad.

No recomen-
dado.



No hay que confundir ...
Tamano muestral:

Nimero éptimo de individuos
para un estudio (debe calcular-

se).

Se calcula segin el tipo de
estudio, variabilidad de las
distribuciones, mds varios
factores que decide el investi-
gador,

con ...

NUmero disponible de pacien-
tes:

Circunstancia limitante que no
interviene en el célculo del
tamaiio muestral,

Determinantes del tamafio muestral en:

Estimacién de  parGmetros
poblacionales:  variobilidad,
nivel de confionza, error «,
precision de lo estimacion,
proporcién esperada del fené-
meno a estudio (méxima 0.5),
nUmero de no respuestas.

Contraste de hipotesis: variabi-
lidad, riesgo @ o error fipo | (1°
especie), riesgo B o error tipo ||
(2° especie), minima diferencia
que se desea detectar, pacien-
tes que se perderén (no res-
ponden), que el contraste sec
bilateral (6 unilateral).

No determinan el tamaiio muestral: nimero de sujetos disponi-
ble, duracién del seguimiento, recursos disponibles ni tipo de
enmaoscaramiento.

Muestreo probabilistico:

Utiliza procedimientos aleato-
rios.

Muesireo aleatorio  simple,
muestreo estratificado, mues-
treo en etapas miltiples, mues-
treo por conglomerados, mues-
treo sistemdatico.
Muestreo sistemdtico:
Téenica de muestreo proba-
bilistico. Se elige uno de coda k
individuos.

Intervalo de confianza: interva-
lo de valores de la variable que
incluye con alta probabilidad el
valor verdadero  estimado
{media poblacional).

Muestreo no probabilistico: No
inerviene el azar. Muestreo
consecutivo, inclusién de volun-
tarios.

Muestreo consecutivo:

Técnica de muestreo no proba-
bilistico. Se eligen individuos
segun criterios de un protocolo.
Nivel de confianza: probabili-
dad que se tiene de que el
infervalo de confianza calcula-
do incluya el verdadero valor
poblacional. Ej. 95% de nivel
de confianza = 95% de pro-
babilidades de acierto.

MEDICINA PREVENTIVA
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1. POBLACION Y MUESTRA
e Se distinguen fres niveles de poblacién:
- Egb_lggm_dgm poblacién grcmdo a la que se prelende generalizar los resultados del estudio,
- P : subconjunto de la anterior en la cual tenemos dotos sobre todos los individuos integrantes. Debemos
seleccionar un subconjunio representativo de la misma: la myestra,
 Poblacién muestral o muestra: grupo limitado de individuos que realmente estudiomos. La caracteristica més importante de une muestra es
su mmmmdg_d la cuol nos permmr& geoerolnzor los resuhodos muestrales a lo poblocién diana (validez externa), y dependeré funda-

2. TAMANO MUESTRAL
® Nimero exaclo de wvefos que componen lo muestro. El tomafio muestrol ha de calcularse en funcién de lo voriobilidod del fenémeno o

(moduo pobloc:onol de coleslerolemno) o b) contraste de hipéfesis (bisqueda de asociccién emr‘o variables o dife-
rencios enire fratomientos).

2.1. ESTIMACION DE PARAMETROS POBLACIONALES

® Variabilidad (desviacién tipica y varianza de la voriable estimoda). A mayor varigbilided del fenémeno a estudio, mayor tamafio muestral
necesario.

* Nivel de confignza y error a (MIR) deseados en lo estimacién (nivel de confianza de 95% = error a de 5%). Se establecen g priori. A mayor
nivel de confionza o mener error @, mayor tamafio muestral.

® Precisién de lo estimacion (MIR) (mayor precisién, @ menor amplitud del intervalo colculodo). Si se desea mayor precisién, se requiere mayor
famafio muestral.

® Proporcién esperada del fenémeno a estudio (MIR). Para calcular el tomafio muestral necesario se requiere adelantar la proporcién de suje-
fos que van a presentar la enfermedad o estudio. Por defecto se toma lo méxima: 0.5. Cuanta més se acerque a 0,5, mayor famafio.

* Numero de “no respuestas” esperado (MIR). Pacientes que se perderdn en el estudio. A mayor nimero, mayor deberd ser lo muestra.
2.2. CONTRASTE DE HIPOTESIS

® Variabilidad (2MIR) (desviacién tipica y varianza del fenémeno o estudio).

e Error @, hpo lode pnmero espec-e (mvel de s»gmﬁcocabn) (2MIR) Se establece g priori y determina lo probabilidad asumido de equivocarse
) . iacié ) 10 _exigten. A menor error &, mayor famafio muestral necesario

(SMRR) tific
® Error B, hpo Il ° de sogundo espom (MIR) También se estoblece g priori y expresa lo probab

ilide mi : o
nifico 3 se existen (MIR). A menor error B, mayor tamaio muedrul requondo (SMIR)
. Pohncm (3Mll) C_unnbm:nnm_ﬂmﬁ_(_.ﬂ) A mayor potencio, mayor famafio muestral.
® Minima diferencia que se desea detector en el estudio (MIR). A menor diferencia importante detectable (més dificil), mayor tamafio muestral
necesario.
® En un ensayo que mide mortalided: mortalidod encontrodo en estudios previos en los drfemntes alternativas (MIR).
® Contraste bilateral (dos colas) o unilateral (una cola) (MIR). - e (valora la igualdod frente a dos alternati-

vas: ser mayor o menor), por ello requiere mayor tamafio muestral. El confraste umloferol valora Unicamente la igualdad (<) frente a la al-
fernativa, ser moyor.

® Pacientes que se perderén en el estudio (* no respuestos”) (3MIR). A mayor nimero previsto, mayor deberd ser el tamafio muestral calcula-
do.

® No influyen en el céleulo del tamario muestral: nimero de sujetos disponibles (3MIR), durocién del seguimiento (MIR), tipo de enmascara-
miento (2MIR), recursos disponibles...

3. TECNICAS DE MUESTREO

o Se distinguen técnicas de muestreo probabilisticas y no probabilistico. El muestreo probabilistico utiliza algin procedimiento de seleccién
alegtorig, siendo mds probable que las muestras obtenidas sean represenictivas y evitando sesgos de seleccién (MIR).

3.1. MUESTREO PROBABILISTICO

A. MUESTREO ALEATORIO SIMPLE:

o Sencillo y de ctilculo répido. Presenta el inconveniente de que requiere el listado completo de la poblacién.

B. MUESTREO ESTRATIFICADO:

e Se divide o lo poblacién en funcién de lo presenci erminado foctor. Seleccionamos posteriormente un grupo proporcional de
entre ambos subgrupos (con y sin factor) paro obtonor Io muostru Es el método de aleatorizacién de eleccién cuando se pretende que un
factor pronédstico se distribuyo por igual en los dos grupos de tratamiento (MIR). Su ventoja fundemental es poder controlar foctores de con-

fusién, y su inconveniente lo necesidad de %ﬂ_&jﬁm de dicho foctor en la poblacién.
C MUESTREO EN ETAPAS MULTIPLES (POLIETAPICO):

® Se seleccionan unidodes primarios, dentro de los cuales se eligen una unidodes secundarios y asi sucesivomente, hasta obiener la muestra,
incluyendo todos o partfe de los individuos de una determinado unidad de muestreo. Técnica de muesireo myy §fil ante poblaciones grandes
y_dm Sin embargo el céleulo es complejo y se pueden producir sesgos de seleccién. Si se incluyen todas las unidades secundarias de
las primarias seleccionadas, se denomina muesireo por conglomerados.

D. MUESTREO SISTEMATICO:

® Se eligen sistematicomente uno de cada k indi i squerida, siendo k la constante de
muestreo (n/N). ummmm de o pob!oﬂén y olnice yo tusm_qp_bsmm de fodos los fipos de una poblacion ordenc-
da (organizacién colegial). Pueden producirse sesgos de seleccién (si k fiene alguna relacién con el fenémeno a estudio).

3.2. MUESTREOS NO PROBABILISTICOS

A. MUESTREO CONSECUTIVO:

e Se seleccionan pacientes con la enfermedad que estudiomos que cumplan unos criterios de inclusibn establecidos previomente en un profo-

¢olo. Método més utilizado en los ensoyos clinicos.
B. INCLUSION DE VOLUNTARIOS:

e No recomendodo.
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Il. ERROR Y SESGO

1. Validez interna y externa

La muestra debe representar a la poblacién que se estudia, asi
como los variables elegidos deben representar el fenémenc
objeto del estudio en esa misma poblacién. Sélo de este modo
los inferencias realizadas fienen validez. Se describen dos fipos:
li ]

A. VALIDEZ INTERNA:

Es el grado en que las conclusiones del estudio son exiraidas
correctamente (buena construccién y procedimiento), y soporta-
das con solidez por los datos obtenidos. Valida la verdod en el
estudio. Es decir, los resultados son al menos ciertos en lg mues-
tra en la que hemos realizado el estudio. Es asi como la validez
interna permite hacer inferencias correctas sobre el efecto de un
factor de riesgo en los porticipantes del estudio (MIR).

©Curso Intensivo MIR Asturias 2003

Lo validez interna es el grado en que se extraen adecuodamente los datos
de un estudio, y son por ello extrapolables a los individuos participantes
del mismo

MIR 00 Fomilia (6709) Sl un esfuduo m_hgmn&mo_

_g{iﬂmm dlremos que henan una boenc
Sensibilidad.

Especificidad.

Valores predictores.

1.
2
3:
4, .
5. Validez externa.
MI

R 11 (9710): Se dice que un estudio observacional tiene vali-

dez interna:

1. Cuando se obtiene un resultado estadisticamente significati-

vo.

2. Cuando el investigador ha controlado razonoblemente las
posibles fuentes de sesgo.*

3. Cuando el investigador no ha cometido fraude y los resulia-
dos son auténticos.

4. Cuando se ha publicode en una revista con alto foctor de
impacto.

5. Cuando el intervalo de confianza de la principal medida de
efacto no incluye el valor nulo.

Todo fallo de procedimiento que impida que las conclusiones del
estudic no sean extraidas de forma correcta ofectord a la volider
interna: sesgo de informacién (MIR) (sesgo de memoria (MIR)),
utilizacién de grupos no comparables (MIR), sesgos por efecto de
factores de confusién (MIR)...

Eiemplo: si en el estudio se debe medir la estatura de diferentes
personas en cenfimetros, el utilizar una cinta métrica mal cali-
bradg implica que los datos {las alturas) son ya de por si falsos;
la media y varianza serén incorrectas, por ejemplo.

B. VALIDEZ EXTERNA:

Es el grodo en que las conclusiones del estudio son generaliza-
bles o la poblacién diana. Yalida las inferencios sobre lo verdod

validez externa cuando se utiliza una muestra no representativa
de la poblacién general (MIR).

La volidez externa volore el grado de comparabilidad y extrapolocién de
los resultados de un estudio a ofros
Poblaciones

MIR 07 (8755): 2Cuél es el principal inconveniente de las eva-
luaciones econdémicos realizadas dentro de los ensayos clinicos?:
La necesidad de utilizar suposiciones.

Lo boja validez inferna.

La baje validez externa.*

La baja calidad de los datos de eficacia.

La falta de rigor cientifico.

Es decir, es dificil extropolor los resuliodos de los evalucciones econémi-
cos a ofros esfudios

Validez externa presupone validez inferna, no asi al contrario.
Ejemplo: si en el estudio anterior se utilizan mg_im;_d_g_bg_lg_g_
cesto pora calcular lg estatura media espaficla -y si se ha utili-
zado una cinta méfrica correctamente calibrada-, es mas que
probable que estos resuliados, ciertos en la muestra, no sean
extrapolables al resto de los esparioles.
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Estudiamos las variables de uno muestra para poder oproximarnos al
fendmeno de inferés de la poblacién. Para elio necesitomos validez infer-
na {conclusiones del estudio bien extraidas) y validez externa (copocidad

de extropolarios a lo poblacién v ofras poblaciones)

No confundir... Con...
Validez interna: Validez externa:
¢ Grodo en que los resultados ¢ Grado en que los conclusio-
de un estudio son exiraidos nes de un estudio son gene-
correctamente de sus parti- ralizables a la poblacién
cipantes. diana (u ofras poblaciones).
¢ Afeclo o la validez interna: o Afecta a lo validez externa:
sesgo de memoria (sesgo de toda alteracion de la validez

informacién), utilizacién de
grupos no comparabloes,

sesgo de confusién...

interna, sesgo de seleccién...

MIR 10 (9471): Unos investigadores realizan un estadio con
pacientes diabéticos provenientes de una unidad de diabetes
hospitalaria, La aplicocién de los resultados del estudio a pa-
cientes de una consulia de medicina de familia puede ser erré-
nea por un problema de:

Validez interna.

Precisién.

Sesgo de closificacién.

Confusién.

C. RELEVANCIA CLINICA

Otro foctor que interviena en que un estudio sea correcto es la
—'--ancia clinica (que un estudio sea “estadisticamente” vélido
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no implica que su resultado sea clinicamente importante). En la
relevancia clinica intervienen la magnitud de lo diferencio, lo
gravedad del problema que se va a investigar, la frecuencio, la
morbimorialidad que genera y su coste, entre ofros factores.

La relevancio clinica no es subjetiva, sino medible. Su medida es
la reduccién del riesgo relativo. Una reduccién de més del 50%
indica que el estudio realizado ha sido clinicamente relevonte.

MIR 04 (7961): En lo evaluacién de un ensayo dinico que pre-
tenda compoaror la eficacio de un nuevo antiepiléptico en dosis
crecientes individuolizadas, frente o fenitoina en dosis fijas de
150 mg/dic en adultos con crisis generalizadas, 2cuél es el
principal problema?2:

Relevancio dlinico.*

Validez externa.

Validez interna.

Reclutamiento.

Andlisis de la respuesta.

Lttt ot

2. Errores y sesqos

Error en estcdistica es un concepto amplio que incluye todo lo
que falta a la verdad de lo cousa que fuere: por ezor, por mal
disefio, realizacién o interpretacién del estudio, efc. Existen dos
fipos: el error alectorio y el error sistemdtico. Un sesgo es el
resultado de un error sistemético.

El error oleatorio es producto del azar, mientras en los sesgos existe uno
tendencio hacio algin lodo, por errores en la mefodologia del estudio

Los errores que pueden afectar g lgs inferencios de un estudio se
pueden controlar en las fases de disefio y realizacién iniciales o
en la fase de andlisis de datos posterior.

2.1. Error aleatorio

El error aleatorio se produce al azor, y no ofecta a la validez del
estuduo (ni interna ni axmrno) Pero sf [ggyga_llm;_gg_g_l_u

nf un icidn [t n f cdncer l
El error aleatorio se debe o la variabilidad en el muestreo y o Io
variobilided en las mediciones.

A. VARIABILIDAD EN EL MUESTREO:
Aunque a partir de una misma poblacién e:drclgamos repetida-

mente muestras del mismo tamado con la misma técnica de

muestreo, las muestras resultantes serén diferentes entre si en
algin grado. Si el muestreo ha sido correcto cuclquiera de estas
muestras serGn representativas. Y, sin embargo, son_ distintas.
Esto es voriabilidad en el muestreo.

Ejemplo: realizomos un estudio para estimar la_prevolencio de
HTA en una poblacién e imaginemos que ésta fuera, en reali-
dad, del 20%. A nosotros nos da una prevalencia estimada de
19%, por ejemplo (ibuen resultadol]. Si exirajéramos en varias
ocasiones el mi G de individuos la_misma la-
cién con la misma técnico de muestreo, seguramente obtendr-
famos valores de prevalencia ligeromente disfintos (21%, 22%,
18%...), y no por ello mal calculodos. Esto serfa debido o la
variabilidod en el muestreo (aunque todo lo hayomos hecho
bien).

Para disminuir el efecio de esta varigbilidad en el muestreo de-
bemos estudiar mas sujetos. El aumento del famano muestral
disminuye el efecto del error aleatorio (MIR) y oumenta la preci-
sién de los estimaciones.

B. VARIABILIDAD EN LAS MEDICIONES:

Ademés de que pueden salirnos muestros ligeramente diferen-
tes, también aumentaré el error oleatorio por la variabilidad en
los mediciones del fenémeno a estudio en los diferentes indivi-
duos de una muestra. Esto se debe o que nuestras mediciones
no_serén perfeclomente exactas, entendida la exactitud como el
grado en que una medicién representa el verdadero valor que
esté siendo medido.

Ejemplo: supongamos que un individuo mide “exactamente”

175,420 cms de altura y nosotros le tallomos tres veces consecu-
fivas: 174 cms, 176 cms y 175 cms. Evidentemente son distintas,
aunque hemos medido con esmero. Existe una variabilidad que

aumentard nuestro error alectorio.

Uno de los origenes del error aleatorio es la precisién -siempre
limitoda- de cualquier instrumento de medida. La oltura es una
variable cuontitativa continua, pero nuestro tallimetro sélo mide
centimetros (no milimetros). Por lo tanto, no es posible realizar
con exoctitud una medicién de 175,420 cms; lo més que nos
acercaremos es a 175 ems, pero nuestra variabilidad en la me-

dicién no haré erraren £ 1.

No confundir...
Variobilidad en el muestreo:
o Las infinitas posibles mues-

Con...

Variabilidad en las mediciones:
¢ Lo medicién de las variables

tras de una misma pobla-
cién, aunque todos fueran
representafivas, serén siem-
pre ligeramente diferentes
unas de ofras.

e Principal fuente del error
aleatorio

s Disminuye, aumentando el
tamano muestral.

tendrd uno exactitud siempre
limitada por los propios ins-
trumentos de medida, y se
produciran ligeras desviacio-
nes del verdadero valor que
se estd midiendo.

» Puede reducirse, mejorando

la precisién de los instrumen-

tos de medida.

Precisién de una estimacién:
es inversamente proporcional
a lo amplitud del intervalo de
confianza; a mayor amplitud,
menor precisién, y viceversa,

Exacfitud: grado en que una
medicién representa el verda-
dero valor que esté siendo
medido.

Asl pues, doda su_naluraleza aleatoria, el error aleaforio no
afecta o lo validez interne ni externa de los estudios, pero:

1) reduce lo precisién de las estimaciones

2) disminuye lo probabilidad de detector como significativas

diferencias o asociaciones existentes.

El error fipo | o alfa es un error aleatorio consistente en rechozar
la hipétesis nula cuondo es cierta (pasarse de listo, ver diferen-
cias entre dos tratamientos que realmente no existen). El error
tipo Il o bela es un error alectorio consistente en no rechozor lo
hipétesis nula cuando es falso (estar ciego).

2.2. Error sistemdtico (Sesgo)

Sesgo es un error sistemético en la recoleccidn, andlisis, interpre-
cién, publicacién o revisién de | tos.

El error sistemético (sesgo) compromete la validez (inferna y
externa) de los estudios (MIR). Y, dado que las variaciones que

Arininan lhe cacmae can cicbambbicne  na alamtarine al nimanin
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|Il. ERROR ¥ SESGO

del tamano muestral no modifica ni corrige los sesgos de un

estudio (2ZMIR).

Error aleatorio
No cfecia a lo validez

Disminuye con el aumento del

tamaio muestral

Error sistemdtico (sesgo)
Afecta o la validez

El tamafio muestral no lo
modifica

Trea son los fipos de sesgo més importantes:

Sesgo de seleccion: la poblacién de estudio no representa o
lu pobludidn Jiunu. Para algunos auvlores inC‘UYO el sesgo
de seguimiento.
2. Sesgo de informacién: resultado de un error en la medicién
de las variobles.
3. Sesgo de confusién: producido por varicbles gue actGan
factores de confusién, y que alteran la relacién entre
oﬂ'us voriobies (exposicion y enfermedad).
A su vez, pueden clasificarse en: a) sesgos positivos, cuando un
porémetro alcanza_valores superiores al real o se produce una
asociacién_espurea; b) sesgos negativos, cuando la estimacién
hallada de un parémetro es inferior al real o se anula ung aso-
ciacion que verdaderamente existe; o c) sesgos que cambian el
sentido de una asociacién (o diferencia), cuando de factor de
Litygo de unu enfermedud posg o ser un fuclor de profecion de
la misma por error.

MIR 07 (8743): Unc de los siguientes afirmaciones con respecto
o la aleatorizacién es INCORRECTA:
El proceso de asignacién aleatoria debe estar documentado
en todos sus pasos.
2. lao cleatorizacién permite que la asignacién de cada pacien-
te incluido en el ensayo clinico sea impredecible
3. Enelcosodeunensayoconafeaionzoaén 11 todos los
porticipantes tienen las mismas probabilidades de ser asig-
nodosounouo#odelosgmposenesfudro

5. Idealmente el proceso de aleatorizacién debe estar enmas-
carado para evitar sesgos en la asignacién a los grupos en
comparacion.

2.3. Sesgo de seleccién

No confundir... con...

Error aleatorio: Error sistemd@tico (sesgo):

e Se produce al azar. ¢ Se produce de forma sis-

* No afecta a la validez del temdtica (siempre que se re-
estudio. alice de nuevo, si no es co-

e Reduce la precisién de los rregido su causa).
estimaciones (intervalos de o Afecta a la validez interna
confianza més amplios) y y/o externa (sesgo de selec-
reduce la probabilidad de cién sélo la externg; el resto
interpretar como significati- las dos).
vas asociaciones o diferen- No se modifica aumentando
cias existentes. ni disminuyendo el iamafio

e Fuentes: variabilidad en el
muestreo y en las medicio-
nes.

¢ Puede reducirse el error
aleatorio aumentando el
famafio muestral (aumen-
tando también lo precisién
de las estimaciones)

muestral.

» Existen: sesgos positivos,

negativos y que combien el
sentido de la asociacién (o
diferencia).

Clasificacién: o) Sesgo de
seleccién y seguimiento; b)
Sesgo de informacién o me-

dida; y c) Sesgo de confu-
sién.
Precisién es la ausencio de Volidez es lo ausencio de error

MIR 05 (8229): Respecto a los sesgos que pueden aparecer en
un ensayo clinico, se pueden tomar distintas medidas para evi-
tarlos. Sefale la respuesta INCORRECTA:

1. Para evitar el sesgo de seleccién (diferencios sistemdticas en
los dos grupos de comparacién) se debe ocultar la secuen-
ao de oleafonzocubn

cién) se debe comparar con un control histérico.*

3. Para evitar una distribucién no homogénea de los principa-
les factores predictores, conocidos o no, de la varicble de
resultodo, se osigna aleatoriomente a los participantes a
cada grupo de tratamiento.

4. Para evitar diferencias sisteméticas en los abandonos,
pérdidas o cumplimiento teropéutico entre los dos grupos
de comparacién (sesgo de atricién), se realiza un andlisis
por intencién de tratar.

5. Para evitar el sesgo de informacién (diferencias sisteméticos
en la evaluacién de los variobles de resultado entre los dos
grupos de comparacién), se realiza un enmascaramiento de
la infervencién.

Se produce cuando algunos sujetos de lo poblacién tienen mas
probabilidades de ser seleccionades para la muesira, pudiendo
presentor carocteristicas basales diferentes en cvanto a la distri-
bucién de factores del estudio (MIR) a las encontradas en general
en lu poblocdn de lu que son exiraidos.

MIR 02 (7431) En un esiudlo de cohortes, cémo deﬁmrlo el

2. Sesgo de informacién.,

3. Sesgo de observacion.

4. Un error aleatorio.

5. Sesgo por presencia de factor de confusion.

Es consecuencio de un muestreo incorrecto donde la muestro
seleccionado no es representativa de la poblocién (MIR). Los
sesgos de selecaidon afedan o lo validez externa de los estudios,
aunque éstos tengan validez interna, dado que las conclusiones
extraidas no son generalizables. En generol, los técnicas de
muestreo probabilistico ayudon o prevenir sesgos de seleccion
(MIR).

El sesgo de selecciéon se puede producir en dos momentos del

estudio: o) en lo formocién de la poblacién de estudio o b) por

problemas durante el seguimiento de los sujetos. Algunos ejem-
plos:

A. EN LA FORMACION DE LA POBLACION DE ESTUDIO:
a. POR MALA DEFNICION DE LA POBLACION ELEGIBLE
(SESGO DE INCLUSION):
Por_ejemplo, lo seleccion por vig telefénico produce sesgos
porque hay personas que no tienen feléfono y ofras que tie-
nen varios nimeros. Solucién: utilizar criterios de elegibilidad
adecuados.
El ejemplo clésico es la encuesta que se realizé para pronosti-
car los resultados de las elecciones presidenciales de Estados
Unidos en 1948. Lo encuesta se realizé por teléfono. Por
oquel entonces sélo tenian teléfono las clases acomodadas
(que votaban mayoritariamente ol candidato republicano,
Thomas Dewey). Gané el candidato demécrata, Harry Tru-
man.



b. POR ERRORES EN LA EXTRACCION DE LA MUESTRA:

Por eiemplo, muchas veces los que occeden o entrar en el es-
tudio (se requiere siempre consenfimiento informado) no son
s_rmlgm_o_lgi_qmm lo hacen; esto constituye un sesgo de
cutoseleccidn. Solucién: optimizor la tasa de parficipacion y
de respuesto. Cuanto més bojos sean, mayor probabilidad
de sesgo; deben ser superiores ol 80%,

c. POR USO INAPROPIADO DE PRUEBAS DIAGNOSTICAS
(ESPECIALMENTE EN ESTUDIOS DE CASOS Y CONTROLES):
Por ejemplo, queremos estimar la relacién entre estrefimiento
y céncer de colon en un estudio de casos y controles. Para
ello seleccionamos personas con céncer (cosos) y sin él (con-

froles), y preguntamos acerca del habito intestinal 2cuéndo
decimos que no tiene cancer para entrar en “control”2 Un in-
vestigador opta por un fest de sangre oculta en heces y otro
investigodor por un enema opaco y uno colonoscopia, El pri-
mero tendrd mayores errores. Algunos autores denominan o
éste, sesgo de deteccion.

Si paro defectar céneer de colon en un estudio d casos y controles, un
investigodor opta por un enema opaco y ofro por enema opaco y una
colonoscopio, el primero tendré mayores errores diagndsticos que el
segundo
Existen dos sesgos de seleccién importantes con nombre propio:

» SESGO DE BERKSON:
Se produce cuando se selecciona la muestra en un medio hospi-

talario, presentando estos sujetos coracteRisticos distintas preci-
somente por estar en el hospital (estén més enfermos que lo

poblacién general).

o FALACIA DE NEYMANN (MIR):
Se produce cuando se seleccionan casos prevalentes, en vez de
incidentes, en ios ntroles, siempre y cuando la

exposicién a eStudio sea, ademéS de factor de riesgo, un factor
pronéshco de lo enfermedad, es decir, que su presencia en el
enfermo n na mayor o rvi i vi

De tal suerte que si se estudia un factor pronéstico que aumenta
lo supervivencia, seré mayor lo probobilidad de encontrar en-
fermos con ese foclor de riesgo, sobrevalorando entonces la
osociacién de lo enfermedad con dicho fodior. Y viceversa, si el
factor pronéstico disminuye la supervivencio, seré mencs proba-
ble encontrar enfermos con él, infravalorando en este coso la
asociocion entre la enfermedad y el factor prondstico. Se evita
fomeondo casos incidentes.

Ejemplo: la miocardiopatia dilatada (MD) alcohélica tiene mejor
pronéstico que las de cousa no alcohélica. Si se pretende hacer
un estudio de casos y controles sobre la MD y se seleccionan
casos prevalentes, en vez de incidentes, es muy probable que
encontremos m més enferm D de co i
que de ninguna otra, sobrevalorando la asociacién entre ambas
(arrojondo un riesgo relativo superior al verdadero).

MEDICINA PREVENTIVA
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Ill. ERROR Y SESGO

B. DURANTE EL SEGUIMIENTO (SESGO DE SEGUIMIENTO):
Puede closificarse de forma separada, dentro del sesgo de selec-
cién o de informacién. No existe consenso en la clasificacién de
los sesgos. Pero debemos quedarnos con una idea clara sobre
qué es el sesgo de seguimiento. Utilizaremos dos ejemplos:
a. POR PERDIDAS DURANTE EL SEGUIMIENTO:
Es decir, personas que dejan el estudio, donde la causa de
este abandono puede estar relacionada precisomente con la
exposicién o el riesgo de enfermedod que valoramos. Por
eiemplo, pociente que dejo de acudir porque se encyentrg
mal (por la enfermedad). Solucién: minimizar las pérdidas
(2incentivos?).
Las diferencios sistemdticas en los abandonos, pérdidas o
cumplimiento teropéutico entre los dos grupos de compara-
cién se denominan también sesgo de atricién (MIR).
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Los individuos que dejan el estudio durante el seguimiento pueden produ-
cir sesgos y offerar los resultados del mismo

b. POR OBSERVACION DESIGUAL EN CIERTOS SUJETOS:
Por ejemplo, realizar mayor nimero de pruebas diagnésticas
a los sujetos expuestos que a los no expuestos en un estudio
de cohortes. Parece evidente gue en este caso hobria mayor
I il r en los expuestos (mejor
valorados) que en los no expuesios, incluso aunque hubiera
igual o menor nimero de casos que en los no expuestos.

Sesgo de seleccién

» Seleccién de una muestra no representativa (algunos sujetos
fienen més probabilidodes de ser elegidos).

e Se corrige o reduce con muestreos probabilisticos.

* Sélo afecta a la validez externa (no a la internal).

» Clasificacién: o) sesgo de seleccién propiamente (en la forma-
cién de lo poblacién): sesgo de inclusién, sesgo de outoselec-
dén, sesgo del trabajador sano...; b) sesgo de seguimiento
(durante el seguimiento de parficipantes): sesgo de no-
respuesto...

e Sesgo de Berkson: seleccién de una muestra en medio hospi-
falario.

» Falocia de Neyman: seleccién de casos prevalentes, en vez de
incidentes, en estudios de casos y controles, cuando el factor a
estudio es, ademés de foctor de riesgo, un factor pronésfico
de la enfermedad.

» Si este faclor aumenta la supervivencia, se sobreestimard su
asociacién (ej. miocardiopatia dilatada y alcohol). Si la dismi-
nuye, se infravalorard.

2.4. Sesgo de informacién

Todo error sistemdtico producido durante la medicién de las
variables del estudio, durante el proceso de recogido de dotos.
Asi cuando se trata de mejorar los instrumentos de medida (pora
enfermedad o exposicién) de un estudio se estd evitando los
sesgos de informacién o de medida (MIR).

Puede ser por: a) mala clasificacién de las variables (expuesto/
no-expuesto, o enfermo/ no-enfermo), b) regresién a la media o
¢) falacia ecolégica.

A. MALA CLASIFICACION DE LAS VARIABLES:

Etiquetar erréneamente la variable “enfermedad” {enfermo/ no-
enfermo) o la variable “exposicién” (expuesto/ no-expuesto al
factor de riesgo) en los participantes del estudio.

-':Mh-&ommmo
Efiquetar errénecmente o un enfermo como sano significe incluir en el
estudio un sesgo de informacién por mala clasificacién de la variable
“enfermedad”

Ejemplo: si @ muchos sujetos que han sido fumadores en el pa-
sado se les efiqueta de “no-fumadores” (se les ho olvidado, por
ejemplo), se estaric cometiendo un sesgo de informacién por

malg closificacion (de lo variable exposicién). En este caso por
un sesgo de memoria.

MIR 09 {9245): Se plantea un estudio de casos y controles para

investigar lo asociacién entre la toma de antidepresivos durante

el embarozo y el riesgo de mal formaciones congénitas cardia-

cos. Con el fin de minimizar la posibilidad de un sesgo consis-

tente en que las mujeres que han tenido un hijo con malforma-

cion recverden meijor sy posible exposicién en el embarozo o

medicomentos gntidepresivos que las mujeres con nifios no

malformados, 2cudl de los siguientes procedimientos serio el

méus&cmd.q?
Realizar un estudio de campo, con entrevistas directas a los
casos y a los controles.

2. Redlizor un estudio de corte transversal, para estimar lo
prevalencia de uso de antidepresivos en embarozadas.

3. Mumdw_mﬂmsmmmm

bre todas las prescripciones m

mlmmm@mmmmwm
les.*

4. Seleccionar los coniroles medionte apareomiento (motching)
con los casos.

5. Realizar un anélisis por intencién de trator.

Son también sesgos por mala closificacién los denominados
sesgos de observacién, a los que son caracteristicomente suscep-
fibles los ensayos clinicos, debido a lo subjetivided de las perso-

nas participantes (1° pacientes, 2° médicos, 3° analistas).

Se evitan mediante técnicas de enmascaramiento (MIR):

=  Simple ciego (el pociente desconoce el tipo de intervencién
que se le administra: placebo o farmaco)

*  Doble ciego (pociente y médico lo desconocen),

= Triple ciago (lo desconocen paciente, médico y analista de
datos).



MIR 00 (6920): El r

n in o
1. Exnnmms_dg_lmim y
2. Asegurer lao comparabilidad inicial de los grupos de trata-
miento.
3. Evitar errores en la aleatorizacién.
4. Evitar sesgos de seleccién,
5. Aseguror la validez externa de los resultados.

Para valorar el sesgo de informacién se necesita un criterio de
verdad, que no siempre existe. Los errores de clasificacién del
FR son més frecuentes que con la enfermedad.

Estos errores en la closificacién pueden producirse de forma
diferencial o no diferencial entre los distintos grupos; y a su vez
puede producirse también con varias variobles.

a. NO DIFERENCIAL:

Lo proporcién de veces que nos equivocamos ol closificar o
los sujetos de enfermos/no-enfermos o expuestos/no-
expuestos es similar en los diferentes grupos del estudio, dado
que lo sensibilidad y especificidad de los pruebas diognésti-
cas son iguales en unos y en ofros.

b. DIFERENCIAL:
Lo proporcién de veces que nos equivocames al clasificar lo
enfermedad y exposicién es, en este caso, distinta en los dife-
rentes grupos del estudio, dado que lo sensibilidad y especifi-
cidad de los pruebos diagnésticas son diferentes en unos y en
otros (por ejemplo, mayor sensibilided y especificidad en ca-
sos que en controles).

c. DE COVARIABLES:
En muchas ocasiones se estudian multiples variables, donde
unas influyen sobre otros (factores de confusién). Si comete-
mos errores en lo dosificacién de alguna o varias de ellas se

lhar ién_de vari ctien co

factores de confusién en el andlisis.
Baste decir que un 10% de malo clasificacién puede reducir a
la mitad las posibilidodes de detectar un sesgo de confusién;
siendo virtua|meme imposible ante un 30% (el ajuste es inca-
poz de detectar disminucién del RR suficiente para sospechar
que esa variable por la que hemos ojustado, sec factor de
confusién).

MIR 08 {9010): El sesgo gmnésico que puede producirse en los

estudios de casos y controles:

Es un sesgo de seleccién.
H - | ]

Es un sesgo de clasificacién no diferencial.

Es un sesgo de confusién.

No es realmente un sesgo sino un error que acontece en

esiudios con ancianos.

o o A B

B. REGRESION A LA MEDIA:

En distribuciones de variables cuantitativas continuas los valores

extremos son menos probables que los valores préximos o la

media, por lo que mdmms.mﬂe:ms.n.umlauﬂmme
y por ende,

rnés probables. El efecto de la rogresoén o Io medio es mayor

cuanto més exiremos son los valores iniciales.

Valores mas
probables

Valores menos
probables

En distribuciones de variables continuas los valores extremos son menos
probables que los cercanos o la media

Esto es imporiante en lo voloracién de la eficacia de un trota-
miento. Generclmente en medicina se tratan valores extremos
de una variable continua (hipercolesterolemia, hipertensién...).
Siguiendo el razonamiento, existe una tendencia notural (con o
sin eficacia del tratamientolo que los siguientes mediciones de la
variable continua fueran menores, més cercanas o la medig. De
hecho podrio postulorse errébneamente que “el fratamiento es

fonto més eficoz cuanto mds grave seg lg enfermedad (ya que los
valores serfan mdés extramos... pero fambién oumentaria la re-

gresién a la media)”.

C. FALACIA ECOLOGICA:

Se produce por lo propio agregacién, que obliga a gsumir que
lo exposicién media de una comunidad es la misma que la que
tiene codg sujelo de la misma, siendo esto una falacia. Cuanto
mayor es la agregocién mayor serd la falacia ecolégica.

Es la mayor limitacién de los estudios ecolégicos (en estos estu-
dios se comparan comunidades de r iferen-
fes).

Para evitorlo es recomendable comparar éreas que seon
homogéneas, que tengan una distribucién similar de los varia-
bles més importantes. AGn asi es dificil de controlar, de forma
que los resultados de estudios ecolégicos no son vélidos para
establecer relociones causoles, aunque si para generar hipbtesis
de trabajo (paro otros estudios: cohortes).

Sesgo de informacién
» Error en la medicién (recogida de datos).

2.5. Sesgo de memoria

El sesgo de memoric (recall bios, en inglés) es un sesgo tipico de
los estudios de casos y controles que consiste en que las perso-
nas del grupo de cosos (con la enfermedad) recuerden mucho
mejor exposiciones a posibles faclores de riesgo que las perso-
nas del grupo control (MIR).

MIR 13 (10197) (198): Queremos conocer si el consumo de caofe
puede estar asociodo o la malformacién neonatal por lo que se
disefla un estudio casos control. Se entrevista a un grupo de
mujeres que han tfenido nifos con malformaciones y lo mismo
en un grupo de madres sin hijos con malformaciones. Los entre-
vistas las reclizaran dos entrevistadores entrenados mediante un
cuestionario previomente validedo. Ademés, los entrevistadores
ignoran si la entrevistada es un caso o un control. ¢Que tipo de
sesgo podemos infroducir?

1. Sesgo de informacién.

2. Sesgo de memorig. *

3. Sesgo del entrevislador,

4. Sesgo de seleccion.

5. Falacia ecolégica.

2.6. Sesgo del entrevistador

El entrevistador “fuerza” u orienta la respuesta del participante,
consciente o inconscientemente. Para evitarlo es conveniente que
el investigador desconozca la hipbtesis que se desea estudiar.
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IIl. ERROR Y SESGO

2.7. Sesgo de obsequiosidad

Aqui el partficipante contesta lo que cree que el entrevistador
desea oir. Para intentor corregir este sesgo se recomienda redoc-
tar las preguntas de un modo cuidadoso, y pedirle al entrevista-
do que explique o desarrolle sus respuestas.

2.8. Sesgo de respuesta invariable

El participante responde invariablemente lo mismo (por ejemplo
responde siempre que si). Tipico de cuestionarios por ordenador,
cuestionarios muy largos y preguntas dicotémicas.

2.9. Sesgo de falseamiento

Ocurre cuondo los preguntas son consideradas por el portici-
pante come intimas o traumatizantes, y llevan o dar respuestas
falsas o incompletas.

2.10. Sesgo de cuestionario

Tiene lugar por un cuestionario confeccionado erréneamente
(preguntas poco claras, dos preguntas en una, términos fncom-
prensibles).

2.11. Sesgo o factor de confusién

Un sesgo o variable de confusién es una variable que influye
sobre el resultodo de las intervenciones y que no se distribuye
homogéneamente entre grupos (MIR). Es un sesgo que se _en-
cuenira en fo poblacidn de referengig y se pioduce pur luy ele-
ciones tue tantiene una variable, llomada fenémeno o sesgo
de confusién, tanto con la variable predictoru (fucior de riesyo)
como a fa vanable de efecto o desenlace (efecto o enfermedad).
Los fodores o voricbles de torfusidn, tombién conocidos como
factores modificadores del efecio, pueden hacer que aparezco
uno gsociocion inexistente (sesgo posifivo), que desaparezco o
disminuyg (sesgo negativo) o incluso que un factor de riesgo de
enfermeded resylte, en el estudio, un factor protecior (sesgo que

A. REQUISITOS:

El factor de confusidn debe:

1) ser factor de riesgo o marcador de riesgo del efecto (SMIR),
independiente de fo exposicion, o unu yanoble prondslica
pora la enfermedod (RR v OR £1)

2) asociarse a la exposicién (SMIR) (RR u OR = 1)

3) no ser variable intermedia enfre lo exposicién y el efecto
[MIR), es decir, ng ser un paso intermedio en la codena cau-

sal entre lo exposicion y el efecio o enfermedad.

£l sesgo de confusidn se asocia tanto ol factor de riesge como o lo en-
fermedad, sin ser un poso infermedio entre ambas

MIR 00 FAMILIA (6695): ¢Cuél de las siguientes afirmaciones es

verdadera respecto o los foctores de confusién en un estudio
obsafvuaonc_ﬂ?.

2. Son equivalentes a los sesgos de informacién no diferencial.

3. Se corrigen aumentando el famafio de la muestra.

4. Se evitan con un buen entrenamiento de los investigadores
que parficipan en el estudio.

5. Son uno de los tipos especiales de errores aleatorios.

MIR 00 (6927): £Qué es una varigble de confusién en un ensoyo
sltmm"
Una variable para la que no hay un procedimiento validado
de medicién.

2. Una vanoble de respuesta pooosensobloyespodﬁcn

4. Unao variable que, por error de disefio, se mide sin que en
realidad aporte informacién sobre la diferencia entre las in-
tervenciones.

5. La vaoricble con cuya medicién y mediante la aplicacién de
los técnicas estadisticas adecuadas se puede dilucidar si los
tratamientos tienen distinta eficacia.

MIR OI (7179) En un estud»o epodem»oiégnco observoaonol
¢gb a| fanéme k

m!énmmh:ntxmmimgm3
Sesgo de seleccién.

Sesgo de informacién.

Sesgo de observacién,

Error aleatorio.

Sesgo por factor de confusién.*

S DD

MIR 03 (7695): En un estudio de casos y controles se estudia la
relacién enfre céncer de cavidad bucal (efecto) y consumo de
bebidas alcohélicas (exposicién). Como definiria el fenémeno
que puede producir el hecho que el hébito de fumar se asocio o
la aparicién de céncer bucal y tombién a un mayor consumo de
bebidas alcohélicas?:

1. Sesgo de informacién.

2. Sesgo por foctor de confusién.*

3. Un error aleatorio.

4. Sesgo de observacién,

5. Sesgo de seleccién.

MIR 04 (7967): En un estudio de casos y coniroles se encontrd
una asociacién entre la ingesta de alcohol y el desarrollo de
céncer esofGgico. Dado que el consumo de tabaco se encontré
asociado tanto a lo ingesta de alcohol como al desarrollo de
céneer de eséfago, el consumo de tabaco en este estudio debe
considerarse como:

1. Un factor (sesgo} de confusién.*

2. Un sesgo de informacién.

3. Un sesgo de memoria.

4. Un sesgo de seleccién.

5. Un sesgo de folacio ecolégica.

MIR 07 (8737): Se va a reclizar un estudio para comprobar si la
administracién de delerminado antipsicdtico podria estar rela-
cionado con un aumento de la incidencia de conductas suvicidas
en esquizofrénicos en los que se inicia el tralamiento de un brote
agudo. Los pacientes més graves pueden ser més prodwes a
serles indicado este anfipsicético y fambién tienen mayor riesgo
suicida. Teniendo en cuenta este posible factor de confusién "por
indicacién®. 2Cuél de los siguientes tipos de estudio minimiza
mejor en el disefio la posibilidad de que se produzco este sesgo
de confusién?:

Un estudio de casos y controles apareado.

Un estudio de cohortes de seguimiento prospeciivo,

Un estudio de prevalencia.

Un estudio de casos y controles anidodo en una cohorte.

AN




En definitiva, debe asociarse con el foctor de neg y con la
] i ient in n

la relocién entre ambos. Pero nmmmg.gsté;d.sgbgr que una

variable es un factor de riesgo y que no es un paso intermedio

con ofra variable que estudiomos.

Un equipo de investigadores estudia la relacién entre niveles de HDLco-
lesterol y cardiopatia isquémica. Mediante un estudio de cohortes, valo-
ron la fuerza de asociocién entre los bajos niveles de HDLc y lo inciden-
cia de d:ognéshcos de cordiopatia. Esta fuerza de asociacién es medida
mediante el nesgo mfohvo (RR}, que es inci i

a r denofu res. Si un RR
resulta superior o 1 y es estadisticomente significativo, se interpreta que
los bojos niveles de HDLe son factor de riesgo para lo cordiopatio is-
quémico, tanto més fuerte cuanto més elevado sea el volor del RR. En
sus resullados, los investigadores observan un RR=4 y resulio estodisti-
camente significativo.

Se conoce que los niveles de HDL-colesterol son deprimidos por el taba-
quismo, con lo cual se podria esperar que los sujeios del grupo de fu-
madores fuviesen una distribucién de volores inferiores a los no fumado-
res. Por ofra parte, se sobe tombién que el taboquismo constituye un
factor de riesgo independiente para el desarrollo de cardiopatia corona-

ria.

Para controlar este posible factor de confusién {tabaco), los investigado-
res separaron en fumadores y no fumadores a los sujetos participantes.
Posteriormente, en la fase de andlisis, realizaron un ajuste del RR segin
el foctor labaquismo valorodo en los distintos sujetos, y obtuvieron un
valor de RR=2 (HDLc-cordiopatio isquémica), inferior al observodo a
partir de los datos crudos.

Porte de lo fuerzo de asociacién inicialmente observada entre bojos
niveles de HDLc y cordiopatio isquémica era debida o una contribucién
independiente del taboco. Es decir, el tobaquismo estaba aduando
como factor de confusién, produciendo la observacién de una gsocia-
| n ren baios niveles HD rdi i mi

© Curso Inensivo MIR Asturias 2003
£l tabaco es foctor de confusion en un estudio enire bajos niveles de HDL-
colesterol y cordiopatia isquémico, por relacionarse con ombos y no ser
un paso intermedio entre ambos

Pensamos en factor de confusién si el RR crudo y el RR ojustado
difieren de forma significativa (3MIR). Y el foctor de confusién seré
la voriable por la que se ha gjustade en el estudio (tabaco).

2.12. Control de sesgo de confusién

Los sesgos de confusién deben ser prevenidos por el investigo-

dor en el disefio del estudio o controlados en la fase de andlisis.

Para ello, se_debe medir en los sujetos estudiados cualguier

varigble que se sospeche o se conozca gue puede acluar como

factor de confusién en la asociacién considerada.

A. DURANTE EL DISENO:

1. Muestreo aleatorio (MIR), especialmente el muestreo estrotifi-
cado (2MIR).

2. Emparejomiento (oporeomnenfo, matching) (3MIR). Utilizada
habitualmente en para evitor
que variables constitucionales (edad, sexo...) actien como
sesgos de confusién. Se selecciona, para codo €aso, un con-
fr f | mismo w ! i e

confusion. Ejemplo: por cada mujer incorporada al grupo de
casos, yng mujer en el grupo de controles;
los casos, yn vardn en los controles.

3. Criterios de restriccion (2MIR). Se excluyen los sujetos que
presenten lo voriable que queremos controlar,

r cada varén en

Se puede controlar los factores de confusién durante el disefio del estudio
y durante el andlisis de los datos

B. DURANTE EL ANALISIS:

1. Anélisis estratificado (2MIR) (ondlisis por separado de los
datos segin tenga o no la variable a controlar como posible
foctor de confusién) y fécnicas de ajuste o estandarizacién
[MIR) por factor de confusién (célculo del riesgo relativo bruto
y ajustado por factor de confusién).

2. Andlisis multivariante (2MIR). Prueba de contraste de hipétesis
que permite estudior un conjunto de variables y lgs interaccio-
nes entre ellos. Sin embargo, el anélisis multivariante no per-
mite corregir ofro fipo de sesgos (sesgos de seleccién ni sesgos
de informacién) (MIR).

MIR 01 (7194): £Cuél de los siguientes NO es un método para
controlar la confusién en los estudios de cosos y controles?:
El apareamiento.
Lo restriccién.
El ajuste multivariante.
isto si i .

El andlisis estratificado.

hhonh—1

MIR 10 (9472): ¢Cudl de las siguientes afirmaciones sobre los
factores de confusién es correcta?:
1. Sélo hoy que controlarlos cuando son una variable inter-
media en la cadena causal.
Pueden conlrolorse medionte enmascaramiento.
tr te empareiomi A
No requieren control porque no modifican el efecto.
Sélo se pueden controlar recurriendo a técnicas estadisticas.

Lhan

MIR 11 (9706): ¢Cudl de las siguientes afirmaciones acerca de
le w&n en los estudlos epidemiolégicos es M?

1; lar" i4n en uo los variable

| n_conocer

no.*

La confusién ocurre cuando una tercera vorioble se asocia
fanfo a la exposicidn como al desenlace.

Los andlisis estadisticos mulfivariantes reducen la confusién.
El disefio de los ensayos controlados con distribucién aleato-
ria minimiza la confusién.

La medicion inexacta o sesgada de algunas voriables puede
generar confusién.
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1ll. ERROR Y SE5GO

MIR 13 (10199) (200): Se quiere realizar un estudio para valorar
el efecto de la exposicién al consumo de alcohol sobre el céncer
de péancreas. Es posible que la relacién pueda estor ofectada por
el efecto de la exposicién al consumo de tabaco. Si sélo se quie-
re analizar el efecto del consumo de alcohol, 2qué tipo de sesgo

se puodo producir?

Sesgo de exposicién.
Sesgo de diagnéstico.
Sesgo de realizacién.

O LN =

Sesgo por efecto vigilancia (o de Hawthorne).
s l fusion. °

Sesgo de confusién
* Variable basal que no se distribuye homogéneamente entre los

grupos del estudio.

* Se asocia o la exposicién, es factor de riesgo o pronéstico de
la enfermedad y no es un paso intermedio entre ambas.

Se pueden:

Prevenir durante la fose del disefio (muestreo cleatorio —
especialmente de tipo estratificado-, emparejamiento o mat-
ching y criterios de restriccién).

— Controlar durante el andlisis (anélisis estratificado con técni-
cas de ajuste o estandarizacién y anélisis multivariante).

No confundir...
Validez inferna: permiie inferir
conclusiones de los porticipan-
tes del estudio.
Error aleatorio (debido al
azar): reduce precisién y pro-
babilidad de detectar diferen-
cias o asociaciones ciertas. Se
mejora con el aumento del
tamafio muestral.
Sesgo de seleccién: muestra
no representativa (folta de
validez externa). Se corrige con
muestreos probabilisticos.
Pueden producirse en la for-
macién o en el seguimiento de
los grupos (sesgo de segui-
mianto).
Falacia de Neyman: seleccién
de casos prevalentes, en vez
de incidentes, en estudios de
casos y coniroles, cuando el
factor o estudio es, ademas de
factor de riesgo, un factor
pronéstico de la enfermedad.

Sesgo de observacién: produ-
cido por subjetividad de parti-
cipantes. Control con técnicas
de enmascaramiento (simple,
doble y triple ciego).

Con...
Validez sxieima: permife inferir
conclusiones extrapolables a
ofras poblaciones.

Error sistemético (sesgos):
afecta a la validez del estudio.
No se modifica con el tamafio
muestral (debe corregirse la
causa).

Sesgo de informacién: errores
en la medicién de la variable.
Puede ser diferencial (mala
clasificacién distinto segin el
grupo) o no diferencial {mala
clasificacién similar en todos
los grupos).

Sesgo de Berkson: selecci6n de
muesira en medio hospitalario.

Sesgo de confusién: variables
asociodas o factor de riesgo y
enfermedad, sin ser paso
intermedio entre ambas. Con-
trol con: muestreo probabilisti-
co (esiratificado), matching,
criterios de restriccién, andlisis
esiratificado (ojuste] y andlisis
multivariante.




VALIDEZ INTERNA Y EXTERNA

* La validez de los resultodos de una muestra puede servimos para realizar inferencias. Se distinguen dos tipos: validez interna y validez
exierna.

1.1. VALIDEZ INTERNA

» Grado en que los resultados de un estudio son extraidos ipantes del mismo. La validez interna permite
hacer inferencias correctas sobre el efecto de un factor de nosgo en Ios pomclpomes del estudio {MIR). Afecton a la validez interna:
sesgo de memoria (MIR) (sesgo de informacién (MIR)), sesgo de confusién (MIR), utilizacién de grupos no comparables (MIR)...

1.2. VALIDEZ EXTERNA
» Grodo en que los conclusiones It ge . ién di bloci . La volidez externa presu-
pone validez interna. Afodun a lo vulldu oadomo mgo de solowén (mues’ro no reptaseMofwo) (MIR) todcl alteracién de lo validez
inferna...

2 R T
« Error, incluye en Estadistico, fodo lo que folta a lo verdad. Se distinguen dos tipos: error aleatorio y error sistemético, siendo el sesgo
el resyltado de un error sistemdtico.

. Elmhﬂgmwpfodmmvmmb_dmdel estudio (m lo interna ni la eﬂemo} _mnomm_lqmén.m
las estimaciones (intervalos de confianze més anchos) y reduc

rencias gue realmente existan. Sus fuentes mas importantes vonablhdod en el muesfreo y vanobnhdod en «cnonos
2.1. VARIABILIDAD EN EL MUESI'REO

bague : r irfc infinitor i6n (existen infinitas muestras represen-
tativas lagorcmente dnferames en una mnsmo pobloc:én) Eﬂ_ngml_ﬁm_dgl_mm EI aumento del tamafio muestral cumenta
lo precisién de las estimaciones (MIR), disminuye lo varigbilidad en el muestreo, y por ende, el error aleatorio.
2.2. VARIABILIDAD EN LAS MEDICIONES
e Cualquier instrumento de medida tiene un grado limite de precisién, a partir del cual no puede ser més exocto. Lo exaditud es el
grado en que una medicién representa el verdadero valor que se esté midiendo. A mayor amplitud de un intervalo de confianza, me-
nor precisién de lo estimacién.
TICO (SE
. Se produce de forma sistemético (siempre que ser repite el proceso, si no se corrige la causa), por lo que gfecta g la validez del estu-

dio. El aumento o disminucién del tamafio muestral no modifica los sesgos (2MIR). Existen sesgos positivos (asociaciones espireas o

sobrevaloradas), negativos (asociaciones anuladas o infravalorades) y que cambian el sentido de la asociacién (de foctor de riesgo @

factor protector).

» Clasificacién: o) sesgo de seleccién y sesgo de seguimiento, b) sesgo de informacién o de medida, y ¢) sesgo o factor de confusién.

3.1. SESGO DE SELECCION (Y DE SEGUIMIENTO)
» El sesgo de seleccién se produce cuando se elige una muestra no representativa (MIR): alg jje 4s ilida

ser elegidos para la muestra, pudiendo presentar caracteristicas basales diferentes en cuunfo a Io dnstnbucnén de foctores del esiudlo

(MIR) & las encontrados en general en la poblacién de la que son exiraidos. Se corrige o reduce con muestrecs probabilisticos con

asignacién alectoria (MIR) {todos los sujetos tienen la misma probabilidad de ser seleccionados). Sélo ofecta a la validez externa (no a

la interna (MIR)).

» Closificacién: a) sesgo de seleccién propiamente (en la formacién de la poblacién): sesgo de inclusién, sesgo de autoseleccién, sesgo
del trabajador sano...; b) sesgo de seguimiento (durante el seguimiento de porticipantes): sesgo de no-respuesta...
* Dos sesgos de seleccién con nombre propio son:

- SESGO DE BERKSON: seleccién de una muestra en medio hospitalario.

- FALACIA DE NEYMAN: seleccién de cosos prevalentes, en vez de incidentes, en estudios de casos y controles, cuando la exposi-
cién a estudio es, ademds de factor de riesgo, un factor pronéstico de la enfermedad. El estudio de casos prevolernes de una en-
fermedad de elevada lefalidad puede producir sesgo de seleccién (MIR). Si este factor aumenta la supervivencia, se sobreestimaré
su asociacién (ej. miocardiopatia dilotada y alcohol). Si lo disminuye, se infravglorard. Se soluciona tomando casos incidentes de
enfermedad.

3.2. SESGO DE INFORMACION O MEDIDA
e Error en la medicién de los variables del estudio {recogida de datos). La mejora de los insirumentos de medida pretenden evitar un
sesgo de informacién (MIR).

MALA CLASIFICACION DE VARIABLES (exposicién o enfermedad). Puede ser no-diferencial (sensibilidad y especificidad de prue-
bas diagnésticas es igual parc todos los grupos del estudio) o diferencial (sensibilidad y especificidad distintas: més errores en
unos grupos que en ofros). -Sesgo de observacién: debido a la subletividad de los participantes (1° pacientes, 2° médicos, 3° ang-
lista/ farmacéutico). Se controla median te técnicos de enmascaramiento (2MIR) (simple, doble (MIR) o triple ciego).
- REGRESION A LA MEDIA. Valores extremos regresan a valores centrales en siguientes mediciones de distribuciones cuantitativas
continuas. Ojo en la interpretacion de la eficacia de fratamiento.
- FALACIA ECOLOGICA. Consiste en asumir que la exposicién individual es igual a la exposicién media poblacional, lo cual es fal-
s0, y mds cuanto mayor sea el grado de hacinomiento. Por ello no son vélidos para establecer relaciones causales (MIR).
3.3. SESGO DE MEMORIA
Es un sesgo tipico de los estudios de casos y controles que consiste en que las personas del grupo de casos (con la enfermedad) re-
cuerdan mucho mejor exposiciones a posibles factores de riesgo que las personas del grupo control.
3.4. SESGO DE CONFU
 Variable basal que no se distribuye homogéneamente entre los grupos del estudio (MIR). Requisiios de un factor de confusién (4MIR):
a) se asocia a la exposicién, b) es factor de riesgo o prondstico de lo enfermedad y ¢) no es un paso intermedio entre ambes.
e Los sesgos de confusién se pueden:
- Prevenir durante la fose del disefio (muestreo aleatorio (MIR) —especialmente de tipo estratificado (2MIR)-, emparejomiento o mat-
ching (3MIR) y criterios de restriccién (2MIR)).
» Controlar durante el andlisis (andlisis estrafificado (2MIR) con técnicas de c|usie o estandarizacion —el riesgo relativo u odds ratio
brutas y ajustadas difieren- (3MIR) y andlisis multivariante (2MIR)). El anélisis multivariante no controla ofros sesgos [MIR) (seleccién,
informacién)
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1. Conceptos bdsicos

Una parte importante de la estadistica descripfiva es la organi-
zacién de los datos, permitiéndonos “ver” la informacién con

© Curso Intensivo MIR Asturias
La funcidn de la estadistica descriptiva es ayudarnos a ver de forma
ordencda la informacién obtenida

DISTRIBUCION: conjunto de las observaciones realizadas
sobre los distintos valores que toma una variable.
FRECUENCIAS: nimero de veces o proporcién del total que
se observa cada valor determinado. Pueden ser absolutas o
relativas (porcentual).
INTERVALOS DE CLASE (varigble cuontitativos continugs):
segmentos de lo variable definidos por sus respectivos |imites
de intervalo, siendo éstos los exiremos de los volores conte-
nidos en el infervalo. Ej: 1,6,4,5,6,7,8,10. Podemos hacer
dos intervalos de clase: 1-5 (frecuencia: 3) y 6-10 (frecuen-
cia: 5). Limifes 1y 5, y 6 y 10, respectivamente.

= AMPLITUD: distancia entre limites. Ej: 4 (5-1} y 4 (10-6), en
el caso anterior.

* MARCA DE CLASE: valor representativo de todos los valores
que abarca un intervalo de clase, y que suele ser el punto
medio del intervalo. Ej: 3 (para 1-5) y 8 (para 6-10)

Lo segmentocién de una varigble cuantitofiva en intervalos

supone une pérdido de informacién, mayor cuanto menor sea

el nimero de infervaolos (agrupamos més los datos). Ei: antes

partiamos de una distribucién de 8 elementos y lo redujimos a

sélo 2 intervalos, con sélo 2 valores representativos (marcas de

clase).

2. Medidas de frecuencia

Los valores (x) de una variable y sus respectivas frecuencias se
pueden ordenar y representer en filos y columnas, configuran-
do asi una tabla de frecuencias (v. fabla).

Las frecuencias pueden ser absolutas o relativas, y ambas pue-
den ser simples 0.acumuladas.

A. FRECUENCIA ABSOLUTA (n):

Némero de veces que se repite {que se ha observado o medi-
do) cada valor x, de lo varioble. Ej: exisien 38 elementos con
valores comprendidos entre 130-150 en el primer intervalo

B, FRECUENCIA ABSOLUTA ACUMULADA (N)):

Néme val de riabl les o inferiores o uno
dado, o a un intervalo determinado. Ej: en el fercer intervalo es
de 188 (38+100+50). El dltimo valor o intervalo serd siempre
el total de la poblacién N.

C. FRECUENCIA RELATIVA (f):

Proporcién de la frecuencic absoluta de cada valor o intervalo
entre el total de observaciones (famafio de la muestra o N).

ne

= —

N

Es uno medido de probabilided individual del valor o intervalo
considerado. Ej: la probabilidad de encontrar un valor del
intervalo 150-170 de lo table es del 36,4 % (0,364).

D. FRECUENCIAS RELATIVAS ACUMULADAS (F):
Proporcién de la distribucién con valores igucles o inferiores o

uno dado. Seria la probabilidad de encontrar un valor igual o
inferior a uno dado. La probabilidad del Gltimo valor o intervo-

lo seric del 100% (6 1).

:i:_dga &% n N § E
130< x1 <150 140 38 38 13,8 13,8
150 x: <170 160 100 138 36,4 50,2
170< x1 <190 180 50 188 182 684
190< x:1 <210 200 20 208 73 75,7
210< x1 <230 220 18 226 6,5 82,2
230< xi <250 240 15 241 55 87,7
250< x; <270 260 12 253 44 921
270< x; <290 280 9 262 3,3 95.4
290< x1 <310 300 8 270 2,9 98,3
310< x: <330 320 3 273 1.1 99.4
330< xi <350 340 2 275 0,6 100

Total 275 100

Tabla de frecuencias de una distribucién de colesterolemia en mg/dl en
uno muestra de 275 individuos, ogrupada en intervaios de clase,

Existen tres medidas de frecuencia més importantes: proporcién
(MIR), razén (MIR) y tasa (MIR).

MIR 00 (6912): £Cudl de las siguientes NQ es una medida de

frecuencia?:

). Prevulenc:o

2. relativo.”
3. Tosa.

4, Razén.

5. Proporcién.

El riesgo relotfivo es una medida de cudntos veces mds enfermedad
enconfraomos entre un grupo expuesto o un determinado factor de
riesgo y un grupo no expuesio al mismo. Es lo medida de fuerzo de
osociocidn propia de los estudios de cohorfes (v. més odelante).

2.1. Proporcién

Cociente en el que el numerador es una magnitud incluida en
el_denominador. Un ejemplo particular de proporcién es la
prevalencia (MIR). Ej: proporcién de hipertensos en una pobla-
cién (HTA/ [HTA y no-HTA]; el numerador forma parte del
denominador) es de 0,22 é 22% (un porcentaje es una propor-
cién multiplicada por 100).

P
a+b

Una proporcién es una expresién de la probabilidad de un
suceso. Ej: en el caso anterior la probabilidad de que un indivi-
hipertenso es P(hiperienso)=0,22.

22 repeMIR

La prevalencia mide los casos exislentes de una exposicién o
una enfermedad en un momento dado. (3+)

Medidas de probabilidad: frecuencia relativa (f) y proporcién

(a/a+b)
2.2. Razén
i | numer n inclui
m;d . Es un término adimensional. Ej: rozén de sexo (varo-
nes/mujeres).
rR=2
b

MEDICINA PREVENTIVA



§
§
3

V. ORGANIZACION Y REPRESENTACION DE DATOS

Uno coso particular es lo odds, definida como una razén en lao
que ememdeLexnm&mmmd_dm_m_dm:m
nedo suceso ocurrg y i r

no_ocurra. Esuntérmmo uhluadoonlosesmdoosdeoososy
controles para el célculo de su medida de fuerza de asociacién
odds ratio (cocienfe entre odds de exposicién de casos (casos

expuesfos/ casos no expuestos) y M&m&v_@_om&
les (controles expuestos/ controles no expuestos).

2.3. Tasa

Es un tipo especial de proporcién que relacione el combio en
una magnitud por unidad de cambio en ofra magnitud (gene-
ralmente tiempo). Las tasas apldemloléglcos llevan habitual-

mente la dimensién tiempo expresada en su dgggm;ngdg;
como personas-afio (MIR), y confienen un ici multipl

de 10 (normalmente 1000).
Lo densidad de incidencia de una enfermedad es una tasa que

expresa los cosos nuevos oporecidos de una poblacién por
Md_&tmm Ej: 50 cosos nuevos en 5 afios de céncer de

ovario en 1000 mujeres; su densidad de incidencia serd de 10
nuevos casos por cada 1000 en cada ofio (50/ 5%oe= 10%o).

Casos NUevos
total de personas - tiempos en observacion

No expresa probabilidad de tener (prevalencia) ni desarrollar
{incidencio acumulada) uno enfermedad (3MIR).

Proporcién

Denominador contiene numerador. Ej. Prevolencia. Expresa
probabilidad individual de tener enfermedad.

Razdn
Denominador NO contfiene numerador. Ej. Rozén de sexo;
odds (razén de probabilidades).

Tasa
Relaciona combio de magnitud con tiempo (denominador habi-

tual personas-aio). Ej. Densidad de incidencia. NO expresa
probabilidad individual de desarroller ni de tener enfermedad.

3. Representacién ardfica elemental

La forma més correcta de representar gréficomente una distri-
bucién depende bésicomente del tipo de variable que se ho
medido. Segin éstas los fipos de representacién més comunes
son los siguientes:

3.1. Variables cualitativas y cuantitativas

discretas

A. DIAGRAMA DE BARRAS:

Es el méas habitual en este tipo de variables. Se representan los
valores de la varigble en abscisgs (linea horizontal) y sus res-
pectivas frecuencias en ordenadas (linea vertical, perpendicular
a la anterior), resultando unas barros con las frecuencios de
cada valor, pudiendo ser tanto absolutas como relativas.

Ej: traslademos las frecuencios relativas de los distintos grupos
sanguineos a diagramas en el siguiente caso:

Grupo sangufneo Frecuencia (%)
A 27
B 23
AB 20
0 30
Total 100

Distribucién de grupos sanguineos en una poblacién. Se trata de una
variable cualitativa nominal, y sus respectivas cotegorias distribuidas
&n Proporciones.

as - Distribucién de grupos sanguineos
- 30%
27%
25 -
.é 23%
- g 20%
o
©
@ sl
.g 15
10 —
8
s 4
P e
A B o]

Grupo sanguineo

El diagroma de barras es el tipo de gréfica més utilizoda para voriables
cualifotivas y cuantitativas discretas

B. SUPERFICIES REPRESENTATIVAS:
Areas o volomenes proporcionales a las frecuencias de cada

valor. El tipo més utilizado es el diagrama de seclores circula-
res. Ej: grupos sanguineos del caso anferior,

Diagrama de sectores circulares

A

Distribucién de grupos sanguineos

Un diogroma de sectores circulares es un ejemplo de
superficie representativa,

Ofros superficies representativas son los pictogromas (dibujos o
simbolos) y los cartogramas (mopas geogréficos). Ej: pictogra-
Pictiograma

ma de grupos sanguineos.
30%

Grupo A GrupoB  Grupo AB Grupo 0

Oa-_b-mu-m
El pictograma representa medionfe dibujos proporcionales, la frecuencia
de los distintos volores




3.2. Variables cuantitativas continuas

A. HISTOGRAMA:

En el histograma de frecuencias ufilizamos los valores de la
variable continua gmm_y_ggmmdgs_on intervclos de
clase, de forma que en el eje de gbscisas se coloquen los inter-
valos. Lo regla bésica es: sobre los intervalos se levantan unos
rectingulos cuyo érea es proporcional a la frecuencio del inter-
volo _correspondiente, sean frecuencias relativas o absolutas.
Dado que el dreo corresponde a altura (ordenadas) por base
(abscisas = infervalo de close), si todos los intervalos tienen la
misma_omplit llure de | ré pro| io-
nal a la frecuencia (lo habitual). En caso contrario calcularia-
mos la altura de cada intervalo como altura= frecuencio/ base.
Tomando como ejemplo lo distribucién de colesterolemia vista
anteriormente, podemos construir el siguiente histograma:

Histogroma

120

140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 340
Colesterol sérico (mg/dl)
El histograma es el fipo de gréfico més utilizado pora variables cuantito-
tivas continvas

B. POLIGONOS DE FRECUENCIAS:
El poligono de frecuencias (absolutas o relativas) se construye
uniendo con uno H_ﬂg;&bggﬂ los punios meduos (morcos de
closa)delo B 1€ lo

tal como vemos en el elemplo

Hstograma y poligono de Fecusncios

140 160 180 200 220 240 280 260 300 30 M0

Colestescl sérico (maid)
El poligono de frecuencias se construye sobre e/ histogromo, uniendo la
parte olta de cado recténgulo.

En el poligono de frecuencias (absolutas o relafivas) acumula-

das se suman sucesivamente para su construccion los alturas
de los recténgulos precedentes:

: ﬁ‘é;’mmm
. pad

150

10 1@ %0 180 200 220 240 260 200 300 30 0

Colesterci sidico jmaid)
En el poligono de frecuencios acumuladas se van sucesivamente su-
mando la frecuencia acumulode de cade infervalo con los anteriores,

hasto el folal de lo distribucién.

Variable Representacién habitual
Diagrama de barras: lo altura expre-

sa frecuencio de las variables (abso-
luta o relativa).

Diograma de sectores, pictogramas
o cartogramas (superficies represen-
fativas): érea o volimenes expresan
la frecuencia.

Histograma: el drea (bose x aliura)
expreso la frecuencia (absoluta o
relativa). Si los intervalos de clase
tienen la misma omplitud, la altura
represenia la frecuencia (igual base
en cada recténgulo).
Poligono de frecuencias (absolutas o
relativas): une lo parte alta de todos
los recténgulos del histograma.

Cualitativa
Cuanfitafiva discreta

3.2. Variables cuantitativas continuas

El opuntamiento o curtosis de una curva indica lo “picuda” o
“aplanada” que es. Una curva puede ser mesocirtica, leptocir-
fica {(més apuntada de lo normal) ¢ platicirtica (menos apun-
toda y por tanto mdés oplanada de lo normal).

MIR 12 (9941):2Cuél de los siguientes pardmetros mide el
apuntamiento de una distribucién?:

1. El coeficiente de Fisher.

2. Los cuartiles.
3. Lo varionza.
4
5

e ¢

La amplitud,

4. Representacién grafica avanzada

En los articulos de investigacion biomédica es habitual que se
ofrezcan ilusiraciones que ayuden al lector a "ver' las respues-
tas o los preguntas investigades (o diferencia de los gréficos del
opunodo omenor) Es dear, las wmp_

el néhsns m de asociaciones

fr P

Para ello se utilizan gréficos que representan, més que los do-
tos medidos y sus frecuencias, las distribuciones resultantes con
los relaciones establecidas entre distintas distribuciones y/o
variables.

acteristica de una distribucién son
su tendencia central (expresada cominmente por la media
aritmética o la mediana) y su variabilidod (expresada mediante
la desviacién tipica o la varionza, o ufilizando percentiles en el
caso de distribuciones irregulares).
En la estimacién de un pardmetro poblacional la medida de
variabilidod considerada es su error esténdar (por ejemplo, el
error esténdor de lg media poro lo media gritmético). El error
esténdar se utiliza pora definir los limites de intervalos de con-
fianza (se desarrolla més adelante).

4.1. Comparacién de grupos

Podemos representar el comportamiento de una variable en
distintos grupos y utilizar esta representacién con fines compa-
rativos. Para ello debemos caracterizar adecucdamente la
varigble con uno medida de su fendencia central, lo media
aritmética, y una medida de su varicbilidad. Pero una variabili-
dad dentro del marco estadistico de la aproximacién al verdo-
dero valor del parémetro que estamos estimando. Esta medida

de variobilidad suele ser el error esténdar de la media, aunque
pueden también utilizarse los limites de un infervalo de con-

fianza.

Asi representaremos: a) una barra para la media aritmética y
b) un segmento para el error esténdar de la mediag. Ej: media y

error estandar de lo media en tres grupos de la variable células

T (CD3*)/mm2 (estos resultados se estudiarén después me-
diante andlisis de la varianza de una vig)

MEDICINA PREVENTIVA
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V. ORGANIZACION Y REPRESENTACION DE DATOS
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Enhmsenfaabndemuhodosdeedvdmsdomnshgoaénosln-
cuente expresor la media como un reciéngulo, sobre el que se represen-
ta una medida de variobilidad (error esténdor de lo media o los interva-

los de confianzo para dicha media).

4.2. Asociacién y regresion

Mediante unos ejes de coordenadas (x e y) se pueden represen-
tar en cada sujeto los valores que van adquiriendo dos varia-
bles y configurando una nube de puntos, valorando asi si estén
asociadas. Cuando existe asociacién, lo recta o curva de regre-
sién representord la relacién entre una variable y otra, y se
podrd  predecir fos valores de una de effas (y o variable de-
pendiente) en funcién de los de la ofra (x o variable indepen-
diente), gracios a una férmula matemética (relacién lineal,
exponencial...)

00

Eosinéfilos,”

O 10 20 30 4 50 & 7 8 9%
Célulos IL-5 *, %%,

Si la representacién de la nube de puntfos entre dos variables tiende

hacia una lineq, se dice que ambas variables estén asociodas segin una
relacién lineol.



l MEDIDAS DE FRECUENCIA

¢ El conjunto de observaciones de una variable (distribucién) se puede dividir en intervalos de la variable (intervalo de clase) con un
valor representativo para coda uno (marca de clase). Cada intervalo tendria un nomero de variables que corresponderia a su fre-
cuencia absoluta, y podriamos calcular la frecuencia relativa sin més que dividir la absoluta entre el total de observaciones o tamario
muatmm

rel abilidad de encontrar en esa distribucién un valor incluido en el intervale (o suma de intervo-
los) conslderodo Los m_mnyiq!o_ (absolutas o relativas) expresan una frecuencia suma del intervalo correspondiente y

los anteriores a él.
* Son medidas de frecuencia importantes: proporcion (MIR) (ej. prevalencia MIR), razén (MIR) y fosa (MIR).
1.1. PRO
e Cociente en el que el nymerado

dor (a/o+b). Lo prevalencia es un ejemplo de proporcién

en el %ol se expresa la probobndod de que un su|eto esté enfermo (MIR) dentro de una poblocién (a+b).
1.2, RAZ N

incl d inador. En lo rozén de sexo se expresan cudntos hombres hay por
codo mu|er (e| 3/ 1 -)3 o 1-) 3 hombres por codo mwer} Uno ﬂd; es un e|emp|o de razén en que se dmden dos probobnhdodes

dad individual de tener ni dosurrollor una enfermedod (MlR’
2. REPRESENTACION GRAFICA ELEMENTAL

e El fipo de representacién més habitual pora cade distribucidn considerada se elige en funcién del tipo de varigble de la misma, de
forma que:

2.1. EN VARIABLES CUALITATIVAS O CUANTITATIVAS DISCRETAS:

e El gréfico més utilizado es el diagroma de barres. En él lo altura de cada rectdngulo seré proporcional a su frecuencia, pudiendo

ser frecuencias relativas o absolutas. Ofras representaciones habituales son el diagrama de sectores circulares, pictograma y carto-
gramag, en los cuales es el Grea el proporcional a lo frecuencio (superficies representativas).

2.2. EN VARIABLES CUANTITATIVAS CONTINUAS:

* El gréfico més utilizado es el histograma, pudiendo ser los histogramas de frecuencios absolutas o relativas. Su

érea es proporcional
a la frecuencia de codo mfervolo por lo que Io frecuencia es resulfado de mulhphcor la ahuro del rectdngulo por Io bose (el mtervulo
de clase). Si fodos s de SO quales s 5 O ran tambi oporcionales a aCUencia
¢ Ofros representucvones uhluzados son el mugg_gg_dg_fmmggj (resultonte de Io uruén de lo pone alto de lodos los recténgulos en
una linea quebrada) y el poligono de frecuencios acumuladas (resultante de ir sucesivamente sumando las alturas precedenies sobre
coda nuevo rectdngulo). Ambos se pueden construir sobre frecuencios absolutos o relotivas (segin sea el histogramal).

3. REPRESENTACION GRAFICA AVANZADA

¢ En los arficulos de investigacién se suele representor los Lg_sgygtggg_lw_gg_@ﬁgg!g mds que las diferentes observaciones.
Para ello suele ser habitual la represe o1 nedidas de tendencio central {medio o medianao) y de dispersién (desviacién estén-
dar, o error estndar de la medio) en mmm_dn.nmm ylo repfesenmén de una nube de puntos en asociacién entre vario-
bles (regresién).
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En estodistica descripfiva utilizamos diferentes parémetros para

caracterizar el comportamiento de la variable a estudio en cuan-

to a su tendencia central y variabilidad. Y para ello disponemos
de:

a) Medidas de tendencia central. Nos dan informacién acerca
de los valores centrales hacia los que tiende la distribucién;
a saber, media (MIR), mediona (MIR] y moda (MIR).

b) Medidos de posnaén Nos localizan un dato determinado
dentro de la serie, informéndonos asf acerca de la propio
distribucién. Son lo mediang y los percentiles.

¢) Medidas de dispersién. Nos informan acerca de ¢cémo de
agrupades o dispersos se encuentran los valores de lo
muestra, es dear su vcnoblhdod Las mds lmporfon?es
ran rrido i i -

i nﬂ i tandar, varian: iente de varioci
de Pearson.

Las medidas de fendencia ceniral y de dispersién son frecuente-

mente utilizadas conjuntamente para estoblecer el comporta-

mienfo global de una serie da datos: sabremos hacia qué valor
tienden o agruparse y cuénto se separan de él (es suficiente
informacién inicial para hacernos una idea sobre la distribucién).

1. Medidas de tendencia central

Los medidas de tendencio central nos informan sobre los volores
hecia los que tiende lo distribucién.

1.1. Media aritmética

Es lo medida de tendencio central més simple (MIR) y utilizado.
A. DEFINICION:

Promedio matemético de todos los valores que adquiere la vo-
riable. No dejo necesariamente la mitad de los volores de lo
distribucién o cada lado (MIR).

B. CARACTERISTICAS:

Su céleulo Unicomente es posible en variables cuantitativas (dis-
crelas o continuas), es decir, no vélidos para variables cualitati-
vas nominales (grupos sanguineos: A, B, AB, 0) ni_ordinales
(dolor leve, moderado y severo).

No se puede calcular con clases abiertas, clases que no tengan
limite superior o inferior. Ei: un intervalo “>80 ofios”, harfa
imposible su célculo,

No es recomendable su uso en distribuciones muy asimétricas
(valores extremos muy altos o muy bajos), pues lo media aritmé-
tica es "arrastrada” por lo cole de volores exiremos (2MIR), per-
diendo calidad como medida de tendencia central. Ej: 1,2,3,4 y
140. Lo media es 30 (140+1+2+3+4/5); y no es muy repre-
sentativo de la distribucién.

C. OTROS TIPOS DE MEDIA:

a. Media ponderada: Se emplea cuando se desea dar distinto
peso a diferentes valores. Para ello, cada observacién se multi-
plica por un factor de ponderacién.

b. Medio geométrica: Raiz enésima del producto de los N valo-
res de la variable. En distribuciones de datos con crecimiento
exponenciol es mejor estimador que la media aritméfica,

¢. Media arménica: Inverso de la media aritmética de los inver-
sos de los valores de la variable.

d. Media cvadrética: Ralz cuadrada de la media aritmética de
los cuadrados de los valores de la variable.

1.2. Mediana

A. DEFINICION:

Es el valor de lo variable que deja el mismo nidmero de observo-
ciones por debajo y por encima de su valor (4MIR), es decir, deja
el 50% de la muestra a cada lado. Ej anterior (1,2,3,4 y 140): su
mediana es 3 (dejo 1 y 2 a un lado, y 4 y 140 al ofro). No se
debe confundir con el punto medio del rango o recorrido de la

variable.

Deja tantas observaciones por debajo como por encima, 50% de
la muestra a coda lado. (4+)

Lo mediana es la medida de tendencia centrol que dejo el mismo ndmero
de observaciones a ambos lados, coincidiendo con el centro de lo distri-
bucién.

Lo mediana coincide con el percentil 50 (P50), siendo a lo vez
una medi e ten ntral icién.

B. CARACTERISTICAS:

Se puede colcular en variables cuantitativas (continuas o discre-
tas) y en variobles ordinales. No oplicoble a variables cualitati-
vas nomingles.

Puede calcularse en una serie que tenga clases abiertas, a dife-
rencia de la media.

No se influye por los volores exiremos de una distribuciones muy
asimétricas, siendo en estos cosos mejor medida de tendencia
central que la media (3MIR). Véase gjemplo expuesto (1,2,3,4 y
140): media 30, mediana 3 (2cudl representa mejor lo tendencia
central de la mayor parte de las observaciones?). En los distribu-
ciones simétricas unimodales (distribucién normal), lo media, la
mediana y la moda coinciden (MIR).

AEDICINA PREVENTIVA
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V. TENDENCIA CENTRAL Y VARIABILIDAD

MIR 04 (8015): Un estudio informa que la mediana de supervi-
vencia de los pacientes somelidos a cierta intervencién quirdrgi-
ca es de 7 afos. Ello quiere decir que:

1. H volor esperado de tiempo de supewwencua es 7 anos.

2 i n m 7 -

3. No hay ningln paciente que sobreviva menos de 7 afios.

4. Lo mitod de los pacientes sobreviven aproximadomente 7
afos.

5. 7 anos es el tiempo de supervivencia més probable.

MIR 09 (9237): 2Cuél de los siguientes indices NO es una medi-

do de dispersién?:
Desviacién esténdar.
2. Yarianzao.

3. Rango de amplitud.
4. Desviacién media.
5. Mediono.*

MIR 10 (9467): Un estudio informa que la mediana de supervi-

vencia de los pacientes después del diognéstico de cierto tipo de

cdncer es de 6 afos. ¢Esto quiere decir que?

1. No hay ningOn paciente que sobreviva menos de é afos.

2. La mitad de los pacientes sobreviven aproximadamente 6
ofios.

3. El valor esperado del tiempo de supervivencia es 6 anos.

4. No hay nmgun poaente que sobrewvo mds de 6 ahos.

5 C obrevive

Fisicamente divide en dos portes iguales el Grea de un histogro-
ma (50% o cada lado).

Media Mediana
Cuantitativas  (continuas y Cuantitativas (continues y discre-
discretos) fas) y cualitativas ordinales

No vélida si valores muy Vélida aunque valores muy ex-
extremos (altos o bajos) fremos

1.3. Moda

A. DEFINICION:

Es el valor de preseniacién més frecuente de la distribucién (MIR),
el que mas se repite (el que tiene mayor f). No es rigurosamente
un valor de tendencia central, sino de tendencia central de posi-

cién.

B. CARACTERISTICAS:

Se puede determinar para cualquier fipo de variable (cualitativas
o cuantitativas)

Puede ser un valor Unico (distribuciones ynimodales) o multiple

(distribuciones mulfimodales: varios picos).

No se debe utilizar en series con pocos datos (fluctia excesiva-
mente al azar) y pierde representafividad si es una distribucién
muy dispersa (no hay grandes picos).

Aporta escasa informacién en variables cuantifativas, y préci-
camente no se utiliza en inferencia estadistica. Mayor utilidad en

variable cualitafivas.

Medidas de tendencia central: valor central hacia el que fiende
la distribucién.
« Media aritmética: medida més simple y utilizada que prome-
dia todos los valores de una distribucién cuantitativa (continua
o discreta). No recomendable en distribuciones muy asimétri-

cas.

* Mediana: deja la mitad de la distribucién o cada ledo {coinci-
de con el percentil 50). De eleccion en distribuciones asimétri-
cas.

» Moda: valor maés frecuente. Poco utilizado.

1.4. Ejemplo gréfico

li e i m Lo
dastnbuaén resultante es osaméfnoo, con una cpi_q_esgg de
h la der

Observemos la situacién en la gréfica dol percentil 10, lo moda,
la mediana, la media aritmética y el percentil 90. La media es
arrastrada hacia lo derecha:

2. Medidas de osicién

Son localizadores de un dato dentro de una distribucién, ubi-
cando un valor de la variable de acuerdo con particiones equi-
proporcionales del total de las observaciones.

© Curso Intensivo MIR Asturias

Las medidas de posicién locolizan un dato mediante particiones equipro-
porcionales de la distribucién.

2.1. Mediana

Es g la vez una medida de tendencia ceniral y de posicién (MIR),
ya que es el punto de la distribucién hasta el cual se he gcumu-
lodo la mitad de las observaciones, coincide con el percentil 50
(MIR).

2.2. Percentiles

A. DEFINICION:

Son estadisticos de posicién (MIR) que dividen el nimero de

observaciones de la distribucién en partes porcentuales acumu-

lotivamente, indicando el porcentaje de la distribucién que se

ocumula hosta el valor del percentil (AMIR). £j: el percentil 10 es

aquel valor de la variable hasta el cual se ho acumulado el 10%

de los observaciones (inclusive), de forma que queda el 90% por

encima de dicho valor.

En la distribucién de nuestro ejemplo el valor del percentil 20
{Psql es 2§_Q.2§ Esto quuere decxr que el 90% dg los individuos

igual o menor
a 260,95 mg/d|, y el 10% restante tiene Mﬁﬂ 260,95 mg/dl.

mg/dl 260,95
I 90% 110% |

Tomemos de nuevo lo distribucién de concentracién de coleste-
rol total sérico (mg/dl). Se trata de unc varicble cuantitativa

confinua, cuyas observaciones habiomos egrupado en intervalos

Hn flﬂm nnra rnnﬁnurnr una muactrn (Jﬂ N-Q7S ind;vidun&

Percentil “x"= *y* significa que hay un “x" % de individuos con

menor o igual valor que “y” (4MIR).

P80=30 cms=>el 80% tienen menor o igual que 30 cms; o el
mnen mas que 30,




@ repeMIR

Los percentiles son estadisticos de posicién que dividen el nome-
ro de observaciones de la distribucién en paries porcentuales
acumulativamente. (4+)

B. CARACTERISTICAS:

Especialmente Gtiles en la descripcién de distribuciones muy
sesgadas con valores extremos asimétricos.

Muy adecuados para delimitor los valores raros. Ei: P97 y P3 de
una distribucién.

El percentil 50 coincide con la mediana (al igual que decil 50 y
cuarfil 50).

C. TIPOS:

o. CENTILES: dividen las observaciones de la distribucién en 100
partes iguales (1,2,3,4...100).

b. DECILES: lo hacen en 10 paries iguales (10,20,30...100).

c. CUARTILES: lo hacen en 4 partes iguales {25,50,75,100).

Medidas de posicién: localizan un dato determinado dentro de
la distribucién.
» Mediana: coincide con P50.
o Percenfiles: dividen la distribucién en parfes porcentucles.
Localizan valores raros, especialmente en distribuciones muy
sesgadas.

3. Medidas de dispersion

Nos describen cémo de agrupados o dispersos se encuentran os

dgtos de la muestra en torno a los valores centrales cnteriores,

siendo una expresién de lo fluctuacién del fenémenc estudiado.

MIR 13 {10189) (190): Con objeto de comprobar la eficacia de

un tratamiento para dejar de fumar se compara un grupo con-

trol (con placebo) con un grupo tratado. Para que los grupos

sean comparables es importante que no difieran mucho en lo

adad de los parficipantes. Nos informan que la media de edad

en el grupo control es 52 ofios y que en el grupo tratado tam-

bién es 52 afos. A partir de dicha informacién podemos decir

que:

1. Los grupos no difieren respecto a la distribucién de la vario-
ble edad.

2. Si el estudio esté bien disefiado, no nos puede dar la misma
media de edad en ambos grupos.

3; ro comparor lo dnstnb ri d

4. Para la conclusién final no importa la distribucién de la
edad en ambos grupos, sélo si el tratomiento es efectivo o
no.

5. Si ademas de la media, coinciden loa mediana y lo moda
podemos afirmar que los grupos no difieren respecto o la
distribucién de la varioble edad.

I’l
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Los medndos de dispersién estudian cémo de agrupados o sepa-
rados estan los datos entorno a los valores centrales de la distri-
bucién

3.1. Rango

A. DEFINICION:

Diferencia entre los valores méximo y minimo de la variable. Ei:
en 2,5,6,7,8,120 seria 118 (120-2).

B. CARACTERISTICAS:

Sélo aplicable a variobles cuontitativas.

Es la medida de dispersién que menos informacién proporciona

(carece de utilidad en inferencia estadistica).
3.2. Desviacién cuartilica

Semidiferencia entre los cuomles 3 y 1 (75% y 25%), por lo que
refleja el en |
centrales.

DQ = Y2 [Qg’Q\)

Algunos autores definen ofra medida, “recorrido intercuartilica”,
y se refieren a la diferencia entre tercer y primer cuartiles, abar-
condo el 50% central de los datos (sin dividir entre dos).

3.3. Desviacién media

A. DEFINICION:

Promedic los desviaciones de los datos de la distribucién respec-
to a la media, hoce lo media de los volores absolutos de las
desviaciones respecto o lg media. Ej: 2,4,6,8. Lo media es 5. La
desviacién media es la media de las desviaciones (en valor ab-
soluto: sin negativos). 2-5; 4-5; 6-5; 8-5 = (en valores absolu-
tos): {34 1+1+3)/4 > Seria de 2.

La suma de las desviaciones a la media se anula (-1, -3, +1y
+3 al sumarlos se anularian), por eso utilizamos los valores

absolutos,
N
$ i

DM =4t
N

B. CARACTERISTICAS:

Sélo aplicable a variables cuantitativas.

Escasa operatividad por el empleo de valores absolutos en es-
tadistica.

3.4. Varianza y desviacién tipica o estandar

A. DEFINICION:
Lo varianza promedia los cuadrodos de las desviaciones (hace la
medio de los cuadrados de las desviaciones a la media).

En el ejemplo gnterior: [3%+ 12+ (-1)+ (-3)*)/4.

Y (a-X) m

SZ == iw]

n
La desviacién fipica o esténdar es la raiz cuedrada de la varian-

§ =52
B. CARACTERISTICAS:

Sélo calculables en variables cuantitativas.

Son las medidas que mejor expresan la variabilidod (MIR) del

fenémeno estudiado, y las més utilizadas. Cugnte maoyores seon

la varianza y la desviacién ifpica de la distribucién, mayor seré

su variabilidad.

Lo varianza presenta el inconveniente de estar expresoda en

mﬂmm_ggimdo de las unidades de los observo-
ciones originales, pero esto se obvia con la desviacién tipica o

estandar (expresada en las mismas unidades que la media).

En casos en que no se utilice lo media por no ser un valor repre-

sentativo (distribuciones muy sesgedas), se recomienda no ufili-

zar tampoco la varianze ni desviacién tipica.

:
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V. TENDENCIA CENTRAL Y VARIABILIDAD

3.5. Coeficiente de variacién de pearson

A. DEFINICION:

Es adimensional (MIR), es decir, no tiene unidgdes de medida.

Se calcula dividiendo la desviacién tipica enfre la media de una
d'sfnbuaén y muffvphcondo por 100 (MlR) (dsm_@_.em_re&

Concho Velosco es Superior ala Medio

El Coeficiente de Variacién de Pearson es un valor adimensional,
es decir, sin unidades.

Son adimensionales la razén y el coeficiente de variacién de

Pearson.

g)ﬁu o
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El‘coe;i-donhdovonoci&do%orson_se&ﬁﬁzaenbmpmociénda}a
variabilidod de distribuciones que utilicen distintas unidodes de medida

B. CARACTERISTICAS:

Frecuentemente utilizado en la comparacién de la dispersién o
variobilidad de méfodos de medida diferentes (3MIR) en situa-
ciones en que los desviaciones tipicas no son comperables direc-
tomente por estar referidas a distintos medias.

@ repeMIR

El coeficiente de variacidn de Pearson se emplea para comparor
la variabilidad relativa de diferentes disiribuciones (ej. métodos
de medida). Es adimensional. (3+)

Medidas de dispersién: grado de variabilidad con que se sepa-
ran o ogrupan los valores de la distribucion,

* Rango (recorrido, omplitud): diferencia entre los valores

méximo y minimo.

» Desviacién media: promedia los valores absolutos de las des-

viaciones a la media.

* Varianza $% promedia los cuodrados de las desviaciones o lo
media. Su unidad esté elevada al cuadrado.

» Desviacién tipica o esténdar S: raiz cuadrade de la varianza.
Se expresa en los mismas unidades que la media. Medida de

dispersién maés utilizada.

« Coeficiente de variacién de Pearson: cociente adimensional
entre desviacién tipica y la media de la distribucién (x100). Es
la medida de dispersién de eleccion a la hora de comparar
métodos de medida diferentes, que usen unidades de medida

distintas.

Variable: Funcién que puede
adquirir distintos valores. Pue-
den ser cuantitativas (discretas,
confinuas) o cualitafivas (no-
mingles, ordinales).

a

Proporcién: @ +b
Casos__nuevos
Tasa: Personas - Tiempo

Diograma de barras: Gréfica
para variables cualitativas. La
alftura de los barras es propor-
cional a las frecuencias.

Media aritmética: Promedio de
todos los vaolores de la distri-
bucién. Es arrastrada por los
valores exiremos. Sélo varia-
bles cuantitativas.

con ...

Distribucién:  Conjunto  de
observaciones sobre los distin-
tos valores que fomo una
variable.

L
Razén: b

Histogroma: Gréfice  paro
variables cuontitativas conti-
nvas. La superficie de los
rectangulos es proporcional a
las frecuencias,

Mediana: Valor que deja fan-
tas observaciones por debajo
como por encima. Mejor me-
dida de centralizacién que la
media en distribuciones ses-
gados (asimétrices). Variobles
cuantifativas  y  cualitativas
ordinales.

Moda: Valor méas frecuente. Puede haber varios en una distribu-

cién.

Cualquier fipo de variable.
Percentil: valores que dividen
la muestra en 100 parfes igua-
les aborcando haosta el valor
del percentil inclusive.

Desviocién media: Medida de
dispersién. Promedio de los
valores obsolutos de los des-
viaciones. Poco operativa.

Varionza: Medida de disper-
sién. Promedio de los cuadro-
dos de las desviaciones.

Anélisis de la varionza: Prueba
de significacién estodistica que
compara las medios de 3 6
mas distribuciones.

Deciles: percentiles 10, 20...
Cuoriles: percentil 25,50,75
La mediana es el percentil 50.

Desviacién tipica o esténdar:
Medida de dispersién. Ralz
cvadrada de lo varionza. Se
expresa en las mismas unida-
des que la variable.
Coeficiente de variacién: Me-
dida de variabilidad relativa.
Desviacion tipica
-100
Media
Compara la dispersién de dos
o mdas distribuciones. Compa-
racién de lo precisién de
métodos de medida.
Anélisis multivarionte: Técnicas
de inferencia estadistica para
el estudio simulténec de diver-
sas variables. Conirol de ses-
gos de confusién.




En estadistica descripfiva se utilizan distintas medidas pare coracterizor el comportamiento de las variables a estudio. Existen fres gran-
des grupos: a) medidas de tendencia centrol, b) medidas de posicién y ¢) medidas de dispersidn (variabilidad).

« Nos informan sobre los yalores centrales hacia los que tiende la distri
mediana (MIR) y moda (MIR).

1.1. MEDIA ARITMETICA

* Medida de tendencia central més ulilizada y de facil manejo matemético (MIR). Promedia los valores de la distribucién. Sélo pode-
mos calcularla con variables cuantitativas (continuas o discretas) y con intervalos de clase cerrados. No se recomienda en distribu-
ciones muy asimétricas, por ser arrastrada por lo cola de valores exiremos (2MIR). Otras medias: ponderada, geométrica (pare da-
tos de crecimiento exponencial), arménica y cuadrética.

1.2. MEDIANA

¢ Deja la mitad de la distribucién a coda lado (3MIR) (coincide con el percentil 50). Su célculo es posible en varigbles cuantitativas y
cualilativas ordinales, y no necesita que los intervalos de clase estén cerrados. De eleccién en disiribuciones asimétricos (3MIR), ya
que no se influye por los valores extremos. En distribuciones simétricas unimodales (distribucién Normal) la media, mediana y modo
coinciden (MIR) en el punto central.

1.3. MODA

» Valor mas frecuente, pudiendo ser |a distribucién uni o multimedal. Poco utilizada, pero vélida paro cualquier fipo de variable.

2. MEDIDAS DE POSICION

* Son localizadores de un dato dentro de la distribucién, siendo ésto dividida en partes equipropocionales. Los més importantes son:
mediana (coincide con el percentil 50) y percentiles.

2.1, PERCENTILES

« Dividen la distribucion en partes porcentuales acumulativamente. Y asf expresan el porcentaje (proporcién) de la distribucién con
valores iguales o inferiores a uno dado (4MIR). Ejemplo: PBO = 30 cms, significa que el 80% de los valores de la disiribucién son
igucles o inferiores a 30 cms, siendo el 20% superiores. Localizan valores raros, especialmente en distribuciones muy sesgadas. Ti-
pos: percentiles o centiles {100 partes iguales), deciles (10 partes) y cuartiles (4 partes).

3. MEDIDAS DE DISPERSION

* Nos informan acerca de cémo de dispersos o agrupados estan los valores de la disiribucién en torno a su centro. Los més importan-
tes son: rango, desviacién media, desviacién estandar, varianza y coeficiente de variocién (Pearson).

3.1. RANGO (RECORRIDO, AMPLITUD)

« Diferencia entre los valores méaximo y minimo.

3.2. DESVIACION MEDIA

« Promedia los valores absolutos de las desviaciones a la media. Poco operativa por utilizor valores absolutos,

3. 3 VARIANZA (82)
dia. Sus unidades vienen expresodas ol cuadrado (si la medio esté en “cms”, la

bucién de la variable. Las més importantes son: media (MIR),

varinza vendré expresado en cms"‘)

3.4. DESVIACION TIPICA O ESTANDAR {S)
* Raiz cuodrada de la varianza, por lo que sus unidades son iguales g lo medig. Es lo medida de dispersién més ufilizoda.

3.5, COEFICIENTE DE VARIACION DE PEARSON

« Cociente entre desviacién tipica y la media de la distribucién expresada en forma de porcentaje (x100) (MIR). Es un valor adimensio-
nal: se anulon las unidedes de medida del numerador (desviccidn tipica) y denominador (media), por ser las mismas.

» Es la medida de dispersién de eleccién a la hora de comparar métodos de medida diferentes (3MIR), que usen unidades distintas.
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1. Conceptos bdsicos
1.1. Definicién de probabilidad

La probabilidad es una medida de la verosimilitud de que un
determinado suceso ocurra o no, con respecto o ofros. Ej: si
afirmamos que r ili ue re a un
enfermo es Plcuracién) = 0.7 (6 70%), es como decir que al
prescribir el férmaco a 100 enfermos esperariomos que curase
a 70 y fracasase en 30, como lo més probable.

Moteméticamente se define la probabilidod de un suceso P{A)
como el limite hocia el que fiende su frecuencia relativg (simple
o acumulada) cuando el nimero de observaciones fiende a

infinito.

P(A)= Lim £,(4)

©Curen lrern v

La probobilided del suceso aleatorio viene determinado por el limite ol
que fiende su frecuencia relativa cuando el nimero de observaciones
tiende o infinito

Recordemos que tanto la frecuencia relativa como lo propor-
¢cién son medidas de probabilidad.

1.2. Experimento aleatorio

Wugwmdxmmm
lo. depende del ozor. Ejemplo: elegir al azar 10 individuos de
la poblacién y comprobar cudntos de ellos tienen grupo san-
guinec AB.

1.3. Espacio muestral

Conjunto de todos los resultados posibles de un experimento
aleatorio. Se simboliza por 2 o E. Podemos considerar que es
el fenémeno a estudio, pudiendo ser: o) finito (grupos sangul-
neos A, B, AB, 0) o b) infinito (nGmeros naturales 1, 2, 3...n).

La suma de las probabilidades de fodos los sucesos elementa-
les de un espacio muestral, o probabilidad del espocio mues-
trol, es igual a la unidad; es lo que se denomina suceso segu-
ro. Es decir, ZP(e;) = P(E) = 1

1.4. Suceso

Un suceso es cualquier subconjunto de un espacio muesiral.
Puede ser elemental (un Unico elemento) © compuesto (gjemplo:
clegir al ozar diez individuos, y que dos de ellos fengan grupo
sanguineo AB).

A. SUCESO COMPLEMENTARIO:

Para_un suceso A de un determinado espacio Q, su suceso
contrario o complementario (A%} es el que ocurre siempre que
no ocurre A, de forma que P{AS) = 1- P(A) £: si la probabilidad
de tener un grupo sanguineo AB fuera 0,2 o 20%, la probabili-
dod del syceso complementario (no-AB: puede ser A B 6 0)
seria de 1-P{AB), es decir, 0,8 u 80%.

“cara” y "cruz”

®Curso Intensivo MIR Asturias

Sucesos complementarios: el suceso de A serd B, si, siempre que no
ocurra A, sucede B. Son incompatibles y lo sumo de ambos es el espacio
muestral

Se cumple que dos sucesos complementarios son excluyentes
mutuamente y su suma resulta 1 (probabilidod del espacio
muestral, suceso seguro).

B. SUCESOS INCOMPATIBLES:

Dos sucesos A y B del espacio £ son incompatibles si son mu-
fuamente excluyentes, es decir, su realizacién simulténea es
imposible: si A, no B, y viceverso. Ej: los sucesos "ojos azules” y
“ojos costanos” son incompatibles, mutuamente excluyentes, y
no complemeniarios (existen ojos de ofros colores).

¢ -

Dos sucesos son incompafibles si no pueden darse nunca o lo vez

C. SUCESOS DEPENDIENTES E INDEPENDIENTES:

Dos sucesos A y B son independientes cuando la probabilided
de que ocurra uno de ellos no depende de la probabilidad de
que ocurra el ofro [no estd condicionada al ofro). Ej: un anfivi-
ral tiene una probabilidad del 85% de curar una viriasis y un
marcapasos de curar una arritmia del 80%; y parecen inde-
pendientes (no es légico que un antiviral condicione al marca-
pasos ni viceversa).

Y ser6n dependientes si la probabilidad de que uno suceda
estd condicionada al hecho de que ocurra el ofro, haciéndolo
mds o menos probable. Ej: supongamos que la cloxaciling cura
el 30% de los estofilococias, pero si el estafilococo no es meti-
cilin-resistenfe entonces sube al 95%: son sucesos dependien-
tes. Evidentemente la eficacia de la cloxacilina viene condicie-
nada por el hecho de que los estafilococos sean o no meticilin-
resistentes.

Dos sucesos son
incompatibles si son
mutucmente excluyentes

2. Operaciones bdsicas

2.1. Interseccién de sucesos (A N B)

Siempre que dos sucesos (A y B) sean independientes, la pro-

babilidod de que ocurran los dos a la vez (A y B al mismo tiem-
po) es el producto de las probobilidades de ambos (MIR):

Sucesos independientes: la
probabilidad de que uno ocurra
no influye en que suceda el ofro.
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VI. PROBABILIDAD

P(AnB)=P(A).P(B)

Ej: P{"tener ojos verdes”) es 0.3 y P{“padecer Parkinson”) es
0.02 en cierta poblacién. No_parecen inflyir el uno sobre el
ofro (son independientes) por lo que la probabilidod de que un

enfermo de Parkinson tenga los ojos verdes seré de 0.3 x 0.02
{0.006).

La misma ley se puede generalizar a N sucesos independientes,
de modo que lo probabilidod de que ocurran Ay B... y n es el
producto de las probabilidades individuales (MIR).

PIANBA...An)=P(A).P[B). .P[n)

2.2. Unién de sucesos (AUB)

Pueden darse dos situaciones:
1.Si dos sucesos A y B son incompatibles, entonces la pro-
babilidad de gue ocurra A o B es la suma de los probo-
bilidades individuales de cade uno.

P(A UB) = P(A) + P(B)

2.5i Ay B son compatibles (pero independientes), entonces
lo probabilidad de que ocurra A o B (al menos uno de
los dos pudiendo ocurrir ambos) es lo suma de las pro-
babilidades de ambos menos su producio (al sumar Ay
B se cuenta dos veces el drea de interseccién, debe con-
tarse sélo una vez):

P(AUB)=P(A}+P(B)-P(A) P(B)

Si nos preguntaran la probabilidad de A o B, pero que no pu-
dieron dorse los dos a lo vez, calculamos dicha probabilidad P
como P (A) + P (B) - 2 P (ANB) (MIR), yo que debemos restar su
interseccién 2 veces (el drea de interseccién se cuenta 2 veces
en la suma de probabilidades: una vez contada con A y otra
con B).

P(AUB)=P(A)+P(B)-2P(A) P(B)

2.3. Probabilidad condicionada [P (A/B)]
(Teorema de Bayes)

Si dos sucesos A y B no son independientes y P(B} 0, lo
bilidad del suceso A condicionada a B [P{A/B)] expresa lo pro-
babilidad de que, habiendo ocurrido B, ocurra A:

payp)-PAND)

P(B)

Ojo porque, al no ser A y B independientes, la probabilided de
que ocurran A y B (numerador) no es el producto de sus pro-
babilidades respectivas; esia probabilidod debe conocerse
mediante su investigacién directa

Otra manera de escribirlo, feniendo en cuenta que para suce-

P(4NB)

sos condicionados (no independientes),

P(B/ A)P(A);

Plus)- HELAPCH

El teorema de Bayes curiosamente calcula la probabilidad de
que ocurre A condicionado a B ufilizando la probabilided de B
condicionado a A (un poco lioso...). El siguiente ejemplo ilustra
su verdadera utilidad préctica:

- Llomemos suceso A a la probabilidad de que llueva en Ovie-
do esie fin de semana, y suceso B a la probabilidad sufrir un
accidente de tréfico en Oviedo.

- Supongamos que conocemos lo probabilidad de que llueva
en Oviedo este fin de semana (suceso A), y la probabilidad
sufrir un accidente de tréfico (suceso B). También conocemos lo
probabilidad de sufrir un accidente de fréfico si llueve (suceso B
condicionado a A, es decir B/A).

Nos informan de que ha habido un accidente en Oviedo este
fin de semana, pero no estabomos en la ciudad y desconoce-
mos qué tiempo hacla. El Teorema de Bayes nos indico lo
probobilidad de que haya llovido una vez que sabemos que ha
ocurrido un accidente, es decir P(A/B).

Sucesos
* Sucesos complementarios: si A, no B, y viceversa (son por
definicién incompatibles, y su suma es el espacic muestral).
» Sucesos incompatibles: mutamente exduyentes.
« Sucesos independientes: la probabilidad de uno no influye en

la del ofro.
Operaciones bésicas

¢ Interseccién: siendo independientes, lo probabilidad de Ay B
(simulténeamente) es el producto de las probabilidades de
ambos. Para més de dos, se procede de forma anéloga
(producto de sus probabilidades).

* Unién: probebilidad de A o B (uno, olro 0 ambos) es la suma
de las probabilidades dnicamente si son incompatibles; si
son compatibles, se resta a dicha suma la probabilidad de la
interseccién.

« Probabilidad condicionoda: lo probobilided de uno influye
en la del ofro.




1. CONCEPTOS BASI

1.1. DEFINICION

* Lo probabilidad de un suceso es lo verosimilitud de que éste ocurra. Mateméticamente es el limite ol que fiende su frecuencia relati-
i ai . Si la probabilidod de que un férmaco cure es de 0.7 (70%), esperariamos

que curase a 70 da cada 100, como lo més probable.

1.2. ESPACIO MUESTRAL

* Conjunto de fodos los resultados posibles de un experimento aleatorio. Su probabilidad es 1: suceso seguro.

1.3. SUCESO COMPLEMENTARIO

* Si dos sucesos son complementarios, se L

Siempre que A, no 8 y srempre que B no A

uno no se dé, sucederd el ofro.
1.4. SUCESOS INCOMPATIBLES

* Dos sucesos son incompatibles si son mutuamente excluyentes, su realizacién simulténea es imposible.
1.5. SUCESOS INDEPENDIENTES

» Cuando dos sucesos son independientes la_probabilidac
ofro.
P ION |

2.1. INTERSECCION DE SUCESOS (A Y B)

» Lo probabilidod de que ocurran a lo vez (interseccién) dos sucesos A y B se puede calcular como el producto de sus probabilidades,
siempre que A y B sean independientes (MIR). Si lo probabilidod de A es 0.3 y la de B 0.5, ombos independientes, la probabilidad
de Ay B (simulténeamente) seré de 0.3 x 0.5 = 0.15. De forma andloga se procede para varios sucesos: el producto de sus proba-
bilidades seré la probabilidad de que todos ellos ocurran simulténeamente, siempre que sean independientes (MIR).

2.2. UNION DE SUCESOS (A O B)

* Dodos dos sucesos Ay B, la probabilidad de gue ol menos uno ocurra (A o B) se puede calcular como la suma de las probabilidades
de ambos, siempre que sean incompatibles (no se puoden dar a Io vez) En caso de que sean mmmhlg, la pfObObllldOd de que al
menos uno ocurra (A, B o los dos) serd la sumo D! o stand 5§ : P
(ANB). La probabilidad de A o B, pero que no pudlemn dorse Ios dos a lo vez, es lguol a P (A) + 3 (B) 2 P (A[]B) (MR)

2.3. PROBABILIDAD CONDICIONADA

o Sidos sucesos Ay B MMM (son dependoenfes) Y LqugMgd_dg_B_nm la prebabilidad de A condicionada
a B serd igual ol gociente e probabilidad de srseccié : od de B (lojol, porque P {AnB) no puede calcularse

como el producto do probobalvdodos en esfe €aso: son dependlem‘es}
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En capitulos previos hemos vusto que las med!gones realizadas

sobre los individu originan una distribucién
en lo que a cado vclor de la variable  estudiodo -

colesterolemia- le corresponde una frecuencia con que ha sido
observado -nimero de veces que medimos 163 mg/dl de coles-
terolemia, por ejemplo. Esto es lo que se conoce como distribu-
ciébn muestral. Es decir, tenemos una distribucién donde rela-
cionamos el volor de lo voriable con el nimero de individuos
de nuestra muestra que presentan ese valor.

Uno vez visto el significado de probabilidad, podemos ahora
extender el concepto de distribucién como paso previo o los
capftulos de inferencia estadistica.

1. Conceptos bdsicos

1.1. Frecuencia relativa y probabilidad

Habiamos dicho ya que la frecuencia relativa es una medida
de probabilidad. Y recordemos que, si se hacen bien las cosas,
una muestra debe represenfar a lo poblacién de lo que se ha
exiraido. Por ello,

“Si g cada valor de uno variable le corresponde una determi-
nada_frecuencia relativa en la distribucién muestral, andloga-
mente a cada valor le corresponderd una determinada proba-
bilidad de aporicién al extraer al ozor un sujeto de la pobla-
cién.”

il £ =
AIQ .t DL -
Poblacién

Es'o probob-hdod Mjmm_d_mm

vori

lo varicble). Sin embargo, en funcién de una serie de datos de
la_myestra (media y desviacién tipica) y cumpliendo lo variable
en la poblacién ciertos requisitos (distribucién gaussiana o
normal), se puede calcular la probabilidad de aparicién de un
valor de la variable en la distribucién poblacional a partir de los
datos obtenidos en lo distribucién muestral. Y es éste nuestro
objetivo fundamental.

1.2. Variable aleatoria y funcién de

X‘—-——

probabilidad
A. VARIABLE ALEATORIA:
Todo fenémeno que foma diversos valores numéricos, depen-

dienies de los resultodos de un fenémeno aleatorio, con distin-
tas probabilidades. Puede ser de fipo cualitativo (nominal u
ordinal) o cuantitativos (discreto o continuo), siendo éste Gltimo
caso el més frecuente en inferencia estadistico.

B. FUNCION DE DENSIDAD DE PROBABILIDAD':

Funcién matemdtica f(x) que predice la probabilidad de presen-

tacién de los distintos valores de uno variable oleatorio en la

distribucién poblacional. Asigna ¢ coda valor o intervalo de

valores @g;mmm%ammm
C. FUNCION DE DISTRIBUCION DE PROBABILIDAD:

Funcién matemdtica flx) que expresa lo probabilidod acumula-
da (de manera andloga a los frecuencias acumuladas en las

distribuciones muestrales). Esta herramienta motemética nos

informa acerco de la_probabilidad de encontrar valores igucles
o inferiores o uno dado.

! Siendo puristos (no pora el MIR), hablomos de funcién de probabili-
dad en variobles oleatorias discretos y funcién de densidad (de probo-
bilidad) en variables aleatorios continuas.

Funciones de probabilidad
Funcién de densidad Funcién de distribucién
Frecuencia relotiva de cado Frecuencio relativa acumulada
valor de cado valor

2. Modelos de distribuciones de
nrobabilidad

El conocimiento de las funciones de probabilided paro coda
ung de las variables o fenbmm_s_@_p_g_@_qgg_ puede parecer
inalcanzoble; habria que tener n

tablas para cada variable médica: edod, tallo, peso, colestero-
lemia, uricemia...

Afortunadamente, se han definido varios modelos con funcio-
nes y propiedades definidas que nos sirven para el estudio de
todas estas varigbles, evitdndonos recurrir o una tabla (o fun-
cién) para cada una de ellas. Estos modelos son las leyes o
distribuciones de probabilidad teéricas. Los mds importantes
son:

a) Distribucién normal o gaussiana. Modelo de distribucion

més utilizada.
b) Distribucién binomial. Utilizado poro varigbles cuantitativas
discretas, definidas por el ndmero de individuos que verifi-

can una caracteristica dicotémica (variables dicotémicas:
cudntos hombres/ mujeres en una poblacién, cubntos cu-
ran/ no curan con un farmaco).

¢) Distribucién de Poisson. Usada en situaciones de gran ta-
mafio muestrol (n gronde) y probabilided de oparicién_ex-

tremadomente pequeiia (p pequeia). Ej. nimero de oposito-
res MIR tranquilos y relojodos durante todo el tiempo de

preparacién.

e En una distribucién muestral coda valor de la variable tiene
una frecuencia relativa, que expresa su probabilidad. Si el
procedimiento de muestreo ha sido correcto, esta distribucién
muesiral seré representativa de la distribucién poblaciongl de
la vorigble.

e En la distribucién poblacional la probabilidad de presentacién
m_mlgr_dg__q_y_gihlg obedeceré a determinadas fun-
ciones de densidad y distribucién de probaobilidad. A este
efeclo se han definido leyes o distribuciones de probabilidad
tebricas, proporcionando modelos gjustables ol comportg-
miento de los fendmenos pare su estudio. Entre las més utili-
zados se encuentran la distribucién Normal y la distribucion
binomial.

2.1. Distribucién normal

Es la mds frecuentemente utilizada y sus propiedodes son el
fundamento de los procedimientos de inferencig més importan-
tes. No es de extrofiar: la mayor parte de los variables aleato-

rios en Biomedicina siguen una distribucién de este tipo (altura,
peso, colesterolemia, coeficiente intelectual...).

También se denomina compana de Gouss (tiene forma de
compang y lo descubrié Gauss).

VIEDICINA PREVENTIVA
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VII. DISTRIBUCIONES DE PROBABILIDAD

Gauss, poco después de lo de lo campana

A. CARACTERISTICAS:

1. Esté definida por wna funcién de probabilidad continua
(2MIR) asintdtica ol eje de abscisos, por lo que es teérica-
mente posible cuclquier valor de x entre - e = (MIR} {nunca
llega o haber un valor méximo o minimo, siempre puede
haber uno mayor o menor respectivamente).

La distribucién normal es asintético con el oie de abscisas, lo que signi-
fica que cualquier valor es posible entre -we @

2. Es simétrica respecto al punto central (3MIR) de la campana
donde coinciden media, mediana y moda (3MIR), lo que
quiere decir que: o) es el valor medio (media o p), b) deja e
50% de la distribucién o coda lado (MIR) (mediana) y ¢} es el
valor més frecuente (moda), disminuyendo hacia los lados,
por lo que es ademas unimodal (MIR).

3. La distancia entre este centro y el punto de inflexién coincide
con una desviacién estdndar o o, De forma que la funcién
queda suficientemente definida por la media aritmétice (1) y
lo desviacién esténdar (o), o varianza (o) (MIR). Cuonto més
gronde es o, més se achata lo campana (més plana). A esta
caracteristica se la conoce como curtosis: @) mesocirtica
{tipica distribucién normal); b) leptocirfica (més puntiogu-
da); ¢) platociriica {més aplanada).

4. Su dispersién estd perfectomente definida:
o) El intervalo media + una desviocién esténdor [pto] agru-
pa oproximadamente el 68% de los valores centrales
(MIR).

b) El infervalo media + dos desviaciones esténdar [pt2-6]
ogrupa aproximadamente el 95% de los valores centrales
(SMIR).

¢) El intervalo media + ftres desviaciones estandar [u+3-a]
;.;mpo aproximadamente el 99% de los valores centra-

¢ El intervalo [im tSi] contendré a p con una probabilidad
del 68%.

« El intervolo [Xm :tZSi] contendrd a i con una probabili-
dad del 95%.

+ El infervalo [im 23S;'(] contendré a p con una probabili-
dad del 99%. (5+)

I 1 1 1 | 1
36,266, p 1o 12 13
[} 1 1 1 ! !

1 1 1 ] 1 1
! 1 '4__’- 1 1
! | 58% 1 1
: ‘< —p 1
<+

99% »

En una distribucién normal. Ef 68% de los valores centrales

se agrupan en el intervalo medic +- vna desviacion tipico;

95% entre media +- dos desviociones Hfpicas, y 99% entre
media +- tres desviaciones tipicas.

EJEMPLO:

Si la media de una distribucién normal es de 30 cms y su des-

viacién esténdar de 5 cms, podremos asegurar que:

- Entre 25 y 35 cms se encuentra cproximadamente el 68% de
los valores centrales de la distribucién [pto].

- Entre 20 y 40 cms se encuentra aproximadamente el 95% de
los valores centrales de la distribucién [pt20).

- Entre 15 y 45 cms se encuentra aproximadamente el 99% de
los valores centrales de la distribucién [u+30]

NOTA: Motemdticamente los intervalos correctos serian los
siguientes: a) 68%: ut1; b) 95%: pt1.96; c) 99%: u+2.56. Sin
embargo, lo aproximacién que os recomendamos es la que
hasta ahora han preguntado siempre en el MIR, y es ademds
maés sendlla de recordar.

Ofro tipo de ejercicio no preguntado ain en el MIR: Media 50

afos y desviacién esténdor de 10 ofios {de lo pregunta onte-

rior)...

o 2Cuéntos tienen méas de 70 ofios y menos de 302 Respuesta:
5%.

» 2Cudntos fienen mas de 70 afos? Respuesta: 2.5%.

» Y, &cudntos viven més de 80 aiios?...Respuesta... (debéis
utilizar el intervalo con el 99%...).




5. Podemos utilizar la distribucién normal (y oplicar sus propie-
dades) siempre que:
a) La variable a estudio sigo una distribucién normal (MIR).
b) El tamano muesiral sea lo suficientemenie grade (MIR)
(para que represente a la distribucién de la que es exirai-
da).

Propiedodes de la Distribucién Normal (9MIR)
e Funcién de probabilidad continua y asintética con el eje de
abscisas, donde cualquier valor de x es posible desde -o & o,
o Simétrica respecto o punto central donde coinciden media,
mediana y moda:
- es el valor promedio de la distribucion
- deja el 50% de los valores a cada lado
- es el valor de presentacién mas frecuente; siendo la distri-
bucién unimodal.

* Queda suficientemente definida por lo media aritmética (u) y
la desviacién estandar (o ) (o su varianza: o?).

o Los volores cenirales se agrupan como sigue:
- el 68% en infervalo [pto]
- el 95% en intervalo [p+20]
- el 99% en intervalo [pt3a]
o Ej: Si la media es 30 y la desviacién tipica es 5:
- el 68% entre 25-35
- el 95% entre 20-40
- el 99% entre 15-45

B. DISTRIBUCION NORMAL ESTANDARIZADA © TIPIFICADA
(TRANSFORMACION 2):

Cuclquier_distribucién Normal se puede convertir en ofra de
medio=0 y desviacién tipica=1, restndole o cada valor de la
distribucién original lo_media aritmética y dividiéndolo por la

desviacién tipica [z = (x-media)/desviacién tipica).

Este procedimiento de estandarizacién interesa a veces desde el
punto de vista préctico y se llama transformacién Z. La distribu-
cién resultante se denomina distribucién Normal estandarizada
o tipificada, con p=0y o=1 (vale 1 tanto la desviacién tipica
como lo vorianzo). Esto hoce que podamos utilizor esto distri-
bucién tipificcda con todas los distribuciones normales que
queramos (nos evitamos las medios y desviaciones tipicas de
codo unal.

0 1
Distribucién Normal estandarizoda: media 0 y desviacién tipica |

Un valor tipificado, abreviado como z, es un procedimiento que

mgn&mmu&lmmhumml en términos de ynidg-
des de desviacion tipico, yo que la medio es 0 (utilizando unos
tablaos).

2.2. Distribucién binomial

cada enfermo no estéd condicionado por lo que le sucede a los
demés.

Si aplicamos el farmaco o una muestra de n=100 enfermos:
2Cuél es la probabilidod de que se curen 50 pacientes y no se
curen los 50 restantes, bdequesewren 80 y no se curen 202
Los distintas posibilidades originan una variable discrete (pro-
porcién enfermos curados/ no-curados), que sigue una distri-
bucién binomial.

0305 0,7

Distribucién binomial de probabilidad p=0.7 y tamafo mues-
tral n_grande. Fijoos cémo lo media de esta disfribucién bino-
mial es 0.7, coincidiendo (como era de esperar) con la propia
probabilidad de que el farmaco curase. Dado que en nuestro
ejemplc el tamafio elegido es grande, se cumple que la distri-
bucién se aproxima a una distribucién normal, coincidiendo
media, mediana y moda en su centro.

A. CARACTERISTICAS:

1. Se aplica a variables aleatorios discretas (nimero de indivi-
duos curados).

2. Lo varicble se define por el nimero de individuos, de entre
los n de una muesira, que verifican una cierta caracteristica
dicotémico (el férmaco cura o no).

3. Lo probobilidad p de presentacién de dicha caracteristica
(suceso), debe ser constante e independiente en todos los
individuos (la probabilidad de curacién de un paciente con
un férmaco no se influye por el hecho de que se cure ofro).

4. Los parémetros que definen una distribucién binomial son lo
probabilidad del suceso independiente p (curacién), la pro-
babilided del suceso complementario (g=1-p) y el tomafio
de lo muestra n.

5. Al aumentar el tamafio de la muestra (n grande), la distribu-
cién tiende o oproximarse a la Normal (como en nuestro
ejemplo).

Utilizamos la distribucién binomial en variables dicotémicas
(MIR)

2.3. Distribucién de Poisson

Imaginemos que lo probobilidad de que un determincdo
farmaco cure a un enfermo es P=0,7. Al aplicarlo sucesiva-
mente g varios enfermos, cada uno de ellos presenta una dico-
tomia de posibilidades: curarse/ no-curarse, y lo que ocurre o

A. CARACTERISTICAS:

1. Podriames considerarla un caso particular de la binomial.

2. Utilizade en casos de tamafo muestral gronde y variables
con probabilidad de oporicién pequefa. Se denomina tam-
bién ley de los sucesos raros, al describir el comporiamiento
de variobles de frecuencia muy baja. Ej. clbinos en unao po-
blacién normal {en una poblacién grande lo probabilidad
de encontrar un albino es muy pequefia), bacterias por cm?
de aire (en uno toda una “poblacién grande de” aire la con-
centracién de bacterios por cm? es escasa).

La distribucién de Poisson es un coso particular de la binomial (SS), en
la que la probabiiidad p es muy pequeiia y el tamafio n muy grande.

z
8
b2
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2.4. Otras distribuciones

Modelos especiales de distribuciones de probabilided, denomi-
nodas distribuciones en el muestreo, que esién osociodos ol
proceso mismo Be 'a inferencia estadistica: chi-cuadrado (32, t
de Student-Fisher y F de Fisher-Snedecor. Los veremos més
adelante como prevdbas de contraste de hipdiesia.

No confundir...
Funcion de densidad de
probabilidad: funcibn ma-
temética que asigna a cada
volor una probebilidad de
aparicién. Andlogo a fre-

Distribucién Normal: mode-
lo teérico de distribucién de
probabilidad. Existen infini-
tas distribuciones normales,
cada uno de las cuales
fendrd una media y desvia-
cién estdndar diferentes.

Distribucién binomial: mo-
delo teérico de disiribucién
de probabilidad que se
aplica @ variables cuantita-
fivas discretas, las cuales se
definen por verificar o no
una caracleristica dicotémi-
ca. Ej. némero de indivi-
duos que se curan (o no)
con un farmaco.

con...
Funcion de distribucion de pro-
babilidad: funcién matemético
que asigna a cada valor la
probabilidad de aparicién de un
valor igual o inferior al conside-

rodo. Anélogo a frecuencig
relativa acumulada.

Distribucién normal fipificada o
estandarizada: modelo tedrico
de disiribucién de probabilidad,
con valores fijos paro la media -
cero- y la desviacién esténdar -
uno. Cualquier distribucion
normal puede ser estandarizado
mediante una transformaciéon Z
de sus valores.

Distribucién de Poisson: caso
particular de la binomial, en
que el famafic muestral es muy
grande y la probabilidad de
aparicién del fenémeno a estu-
dio es muy pequeio. Ej. albinos
en poblacién general.




| NCEPTOS ICOS
e Lo frecuencia relativa de un volor m Io Mh_dgd de oponc»én de dncho vulor en su dlSh'lbUClén En mferencao esﬂodm:co

prelendoremos a
n ibi
ODE
* Las més imporfantes son: a) distribucién normal (campana de Gauss); b) distribucién binomial; ¢) distribucién de Poisson (ley de los

sucesos raros).
2.1. DISTRIBUCION NORMAL (CAMPANA DE GAUSS)
¢ Es el modelo més utilizado en inferencio estadistica, siguiendo muchas variables biomédicos una distribucién ajustable a elle (coles-
terolemia, uricemio, estatura...). Es una funcién de distribucién de probabilidad con una propiedades muy importantes.
e Propiedades de la distribucién normal (YMIR):
- Funcién de probabilidad continua (2MIR) y asintética con el eje de abscisos, donde cualquier valor de x es posible desde -«
o (MIR).
- Simétrica respecto a punto central (3MIR) donde coinciden medio, mediana y moda (3MIR):
- es el valor promedio de la distribucién
- deja el 50% de los valores a cada lado (MIR)
- es el valor de presentacién maés frecuente; siendo la distribucién unimodal (MIR).
-  Queda suficientemente definida por la media aritmética (i) y la desviacién esténdar (o ) (o su varianza: o (MIR)
- Los valores centrales se agrupan como sigue:
- el 68% en intervalo [pto](MIR)
- el 95% en intervalo [ut20](5MIR)
- el 99% en intervalo [u+3a]
— Ej (6MIR): Si la media es 30 y la desviacién tipica es 5 los volores centrales estarfan entre: 68% entre 25-35, 95% entre 20-40 y
99% entre 15-45.
22 DlSTRlBUCION BINOMIAL

arigble de s itativa discreta, definiéndose dicha variable cémo “nimero de sujetos que verifican una carag-

M;ngg_dm,gg E| nﬁmero do swefos que se curan con un férmaco: la variable de lo distribucién es discreta (ndmero de suje-
tos: 1, 2, 3... ,n), pero la caracteristica es una variable cualitativa nominal dicotémica (curacién/ no curacién).

® La distribucién binomial se coracteriza por fres parémetros: o) lo probabilidod p de aporicién del suceso (curacién); b) su comple-
mentario g (g = 1-p) (no curacién); y ¢) el lamafio muestral n

2.3. DISTRIBUCION DE POISSON

e También denominada ley de los sucesos raros por oplicorse, como caso particular de la distribucién binomial, o variables con pro-
babilided de aparicién escasa (raro) y tamafios muestrales grandes. Ej. nimero de albinos en la poblacién general

MEDICINA PREVENTIVA



Dentro de la inferencia estadistica vamos o considercr dos
Huadi :

a} Estimacién de parémetros poblacionales. Ufilizamos medi-
das muestrales de un parédmetro (colesterolemia) e inten-
tomos inferir (estimar) cuél es el verdedero valor de la me-
dia de dicha variable en la poblacién, basandonos, como
veremos, en: a) en el teorema del limite central de la me-
dig, b) el error esténdar de la media (de lo distribucién de
las medias muestrales) y ¢) en los propiedades de la distri-
bucién Nommal. Ej: muesira de 60 individuos de una po-
blacién de 300 en donde deteciomos que la media mues-
tral de colesterolemia es de 150 mg/dl. Hacemos nuestros
célculos y nos resulta una media poblacional de colestero-
lemia para esa poblacién de 160 + 2x15 mg/dl, es decir,
intervalo de confianza del 95% de 130-190 mg/dl.

b} Valoracién de significocén estadistica. Como veremos
tanto el grado p de significacién estodistica como el caleu-
lo de intervalos de confianza nos van o ayudar a saber si
el resultado de un estudio ha sido visto porque realmente
existe o simplemente por azar (“chiripa”), debido a lo ve-
ricbilidad de las diferentes posibles muestras. En dos oco-
siones nos interesard la significacién estadistica:

(a) Valerando si unc asociacién hallada entre dos varia-
bles (tabaco y cancer de pulmén) es o no estadisti-
camente significativa.

(b} Valorando si una diferencia entre dos grupos (% cu-
rados en los tratados con un farmaco y en los trate-
dos con placebo) es o no estadisticamente significati-
va.

Inferencia Estadistica

¥\

Dentro de lo Inferencia Estodistica distinguimos: estimacién de pardme-
tros poblacioncles y contrastes de hipétesis. Utilizan conceptos y méto-
dos similores, perc de forma didéctica vamos a considerarlos de forma

independiente.

1. Estimacién de pardmetros
poblacionales

Contraste de

Estimacién Hindtesis

1.1. Valor verdadero

Extraemos una myestra de ung poblacién. Calculamos la me-
dia de una variable oleatoria (ej: colesterolemia) en los indivi-
duos de la muestra. Y ahora queremos saber cuél es el verda-
dero valor de la media en la poblacién, la media poblacional
u. Se tratc de pasar de lo verdad en el estudio (muestra) a la
verdad _en el universo (poblocién). Nuestro problema es que

generalizar g lo_poblacién los resultodos de una

queremos
muestrg, a pesar de que las observaciones de lo muestra no
son directamente aplicables, en principio, a la poblacién; gun-

que lo muestra seo representativg.

Ello se debe a la inevitable vaoriabilidad en el muestreo, una de
las fuentes de error aleatorio. Para k muestras diferentes extrai-
das de una mismo poblacién, el valor de sus k medias serd

siempre ligeramente distinto en cada una de ellas. Oblendre-

mos k vglgres ligeramente diferentes parc media muestral:

X1, X2, X3,......Xt, otn cuondo todos las muestros sean
mmm;»_ (v. dibujoe). “No es un problema de representati-
vidad, sino de variabilidad”. Cada muestra nos da ung media
més o menos distinta ¢ la anterior: 8con qué valor nos quede-
mos? 2cudl es el verdadero? 2cudl es lo media poblacional?
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De una misma poblacién se pueden exiraer infinitas muestras,

que siempre serdn ligeramente diferentes unas a ofras, aunque
se ufilice el mismo método de muestreo.

Podemos extraer infinitas muestras y hallar la *medio de todas
los medias®, pero esto seria dgmsmgdg_imbmg Aforfunada-
mente, la Estodistica Inferencial nos proporciona un método
para conocerla utilizando los datos de Unicamente una muestra
representativa cualquiero. Lo estrotegio serd dar a la pregunta
una respuesta probabilistica mediante la utilizacién de inferva-
los de confianze. Ej: el nivel de colesterolemia medioc en la
poblacién es de 150-180 mg/dl {con un nivel de confianza del
95%, a=5%).

'-IT o
| b
ol .1.}-17\_. o i R
%
Muestra Poblacién

Portimos de datos provenientes de lo muestra paro extrapolor los
resultados a la poblacién,

1.2. Intervalos de confianza

A. DEFINICION DE INTERVALOS DE CONFIANZA:

Un intervalo de confianza es un intervalo de valores de la va-
riable. En lo practica, cualquier intervalo de confianza contiene
o no el valor verdadero. La correcta inferpretacién del intervalo
de confianza implica decir que si se tomaron muchas pruebas
aleatorias y se establece un intervalo de confianza del 95% de
cada muestra, entonces el 95% de estos intervalos contendria el
verdadero pardmetro estimado.

B. ERROR o Y NIVEL DE CONFIANZA.:

Para caleular un intervolo de cenfianza el investigador debe
establecer g priori el error a que asume en la estimacion, es

decir, lo mmmmwmmw

limit | int lo.

El nivel de confianza de lo estimacién o "1-a" (complementario
de aj determina la probabilidad de que el intervalo de confian-
za contenga efectivamente el volor verdadero del parémetro
poblacicnal. Es frecuente establecer el
95%, es decir, a=5% 0 0.05.
Como hemos visto tanto el nivel de confianze deseado como el
error_o_asumido son factores determinantes del tamafio mues-
tral, que debe ser calculado en funcién de las necesidades del
estudio.
C. APLICACIONES:
Los intervalos de confianza se aplican a la estimacién de diver-
sos fipos de pardmetros:
a) Medidos descriptivas de distribuciones: media poblacional,

de una proporcion (60-80% de curados con un farmaco).
b) Medidas de fuerza de asociacién: riesgo relative (RR de 4-

LY adde wabica IMD Aa 7 O
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¢) Medidas del tamafio de un efecto: la diferencig entre los
curados con 2 férmacos diferentes (diferencios de 20-30%
entre los tratados con A y con B).

1.3. Error estandar de la media

1.4. Teorema del limite central de la media

Lo amplitud de los hmm_dg_mmlq deiermina lo precisién

en lo estimacion (es in mg/dl de

colesterolemia que el intervalo 140-170 mg/dl por ser éste
més amplio). La falta de precisién se debe a lo variabilidod en

el muestreo, yo que esta variabilidod genera un error aleatorio
propio de cualquier fenémeno al azar. Pues bien, lo medida de

esto variabilidad en el muestreo se denomina error esténdar
del parémetro estudiado; como es el caso del error esténdar
de la media.
El error esténdar de lo media es lo medida de dispersibn més
adecuada para estimar el verdadero valor de una media poblo-
ciona) (MIR)

En la construccidn de los intervalos de confionzo pora la estima-
cién de pardmetros poblacionales, utilizamos el error esténdor de lo
medio.

El error esténdar de un parémetro es una medida de lo voriabi-
lidad impuesta por el error gleatorio del muestreo y depende de
la dispersién de la variable estudiada, su desviacién tipica S, y
del tamafio muestral, n (MIR). Tanto es asf, que el error esténdar
de la media se calcula (MIR) con esta férmula:

En consecuencia: @ mayor fomafo muestral, menor error estén-
dar del parémetro estudiado (media), y mayor precisién en la
astimacién (2MIR).

Podriamos decir, que el error esténdar de una muestra equivale
a la desviacion tipica del individuo en la poblacién.

MIR 11 (970]) Si desea conocer la imprecision esperada al
de una variable recurriré a:

El error esténdor [tipica).”

Lo desviacién estandar (tipica).
Lo varianza de lo variable.

El rango intercuartilico.

El coeficiente de variacién.

Dado que el error esténdar mide el error o imprecisién (varic-

bilidad) o que esté suieto lo estimacion, ufilizaremos el error
estandar en el célculo de los intervalos de confianza. Pero para

ello necesitomos introducir el teorema del limite central de lo
media para su célculo.

O b WM~

Imaginemos que de una poblacién seleccionamos k muestras
diferentes mediante muestreo repetido, y que a continuacién
realizomes unc nueva distribucién con las medios de esos k
muestras, para una variable X que se ha medido. Obtenemos
asi la distribucién de los medias muestrales, es decir, ahora lo

distribucién no es de una varigble sino de los medios de esa
de

variable de fodos los muestras extraidas.
El teorema del Ifmite ceniral de la media establece que, 5i re-

el _mismo tamaiio d i
__q_rmg, la d|sfnbucnén resultante de sus medias sf seré Nor-
mal, siempre que las muestras sean suficientemente grandes. El
tamano necesario serd pequeio en variables que ya de por si

ssgon una d_mb_ugm_ugungj y deberé ser mayor en variables
con lejados de lo Normal.

i et it it e i

= Lk

1
Aunque una distribucién no se ajuste o la distribucién Normal, ef teore-
ma del limite centrol de lo medio nos gorontizo que lo distribucién de
las medias de fas infinitas muestras posibles de esa poblacién, sf seré
una distribucién Normol, siempre que se extroigan muestros represento-
tivas con tamafic muestral suficientemente grande.

ESTO EN LA PRACTICA SIGNIFICA...:
La distribucién Normal fiene muches ventajas estadisticas en su

Lo distribucién Normal tiene muchas ventajos estadisticas en su
manejo: es simétrica, sus valores se pueden fipificar y utilizar
tablas universales (con lo media y su desviacién tipica ya carac-
terizamos la distribucién). El que la distribucién poblocional de
una voriable estudiada no se ajuste a ella supone, en teorlo,
que se nos van a complicar mucho todos los calculos. Sin em-
bargo, gracias a este teorema, podemos utilizar las ventojas de
esta distribucion tedrica, cuando lo que buscamos es estimar un
parémeiro (coeficiente de infeligencia medio, colesterclemia, altura
medio, etc) mediante muestras a pesar de que dicho parémetro
no siga una distribucién normal en la poblocién

1.5. Céleulo del intervalo de confianza

Nos hemos quedado con una distribucién, la de las medias
muestrales, que, gracias al teoremo del limite central de lo
media, podemos decir que se comporta como una distribucién

Normal, independientemente de los caracteristicas de la distri-
bucién reol de lo varioble estudiada (puede ne seguir una

distribucién Normal), ¢de ocuerdo?.

Pues bien, habiamos dicho que podiomos carocterizar una

distribucién Normal conociendo simplemente_su_medio y su

desviacién tipica. En este caso, conociendo:

a)  (media poblacional, y por ende media de todos los me-
dias muesirg]e;)

b) e di

no puedo ser otro quo ¢l error atdndar do la media. Re-
cordemos que el error esténdor es la medido de la variobi-
lidad en el muestreo, la medido de la imprecisién que nos
obliga a estimar. Por lo tanto,




Lo distribucién de las medios muestrales es una distribucién
Normal cuya media es u (media poblacional) y cuya desvia-

cién tipica es & (error esténdar de la media) (MIR)

Ya que en esta distribucién p es la media y el error esténdor de

la media su desviacién ffpica podemos decir, aplicando pro-
piedades de lo distribucién Normal, que:

El infervalo 2.9 ] ] contiene el 95% centrol de los medias
muestrales (MIR)

El infervalo [p:k3Si] contiene el 99% central de las medias

muestrales.

Entre esos “95% de valores” (por ejemplo) hay uno que nos

interesa més: la medio poblacional. Pues sélo nos queda un

paso: si estos mismos intervalos (construidos con el error esién-
dar de la media) los transportamos y los ceniramos sobre una
media muestral (obtenida en nuestro estudio) entonces:

e La distribucién de medias muestrales se forma por medias de
las infinitos muestras posibles de cada poblacién. El intervalo
+2 errores esténdares no deja de ser un érea bajo la curva,
que incluye el 95% de todas los medias muestrales. Si lo cen-
tramos en la media poblacional, seré el 95% central del
area; mientras que centrado ese intervalo sobre una media
cualquiera incluiré un 95% de Grea no cenfrada, pero se-
guird siendo el 95% de todo el drea.

e Es decir, sélo un 5% de todas las medias muestrales se esca-
paré del intervalo. Sélo existe un 5% de probabilidades de no
coger la media poblacional, se centre donde se centre el in-
tervalo del 95%.

+25;
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Si centromos los intervalos de confianza sobre una muestra representati-
va cualquiera, y no sobre la media poblacional, tendremos unos inferva-
los que incluirén con un 68%, 95% y 99% respectivamente, a la media
poblacional.

El infervalo fXm 2295 ] confendré a st con una probabilidad
del 95% (MIR)

El infervalo [Xm 1:3Si] contendré a p con una probabilidad
del 99%.

Tales intervalos se denominan intervalos de confianza de lo
media poblacional y sus limites, limites de confianza de lo
media. Para contestor preguntas MIR quedémonos con esto:

[Xm £ %X} Intervalo de confianza del 68%.

[Xm 2255 J= Infervalo de confianza del 95% (TMIR)

[Xm 1395 1= Intervalo de confianza del 99%

NOTA: Mateméticamente los intervalos correctos serfan los siguientes:
o) 68%: pt1; b) 95%: x1.96; ¢) 99%: pt2.56. Sin embargo, la

oproximacién que os recomendamos es la que hosta ohora han pre-
guntado siempre en el MIR, y es ademés més sencillo de recordor.

Una reflexién final: los intervalos de confionzo serén més an-
sh&ummumm_da_.q__vs_rw&_m&.ds_ﬂ y més

SI EN UNA PREGUNTA MIR

Y buscaremos la
Nos hablan de... Se refieren a.... St el W,
Medida de disper-
Desviacién sibn de una distri-  El 95% de los volo-
esténdar bucién Normal res centrales de...
{o tipica) cuolquiera (mues- estdn entre.... y ... .
fral, poblacional...)
J : Existe un 95% de
Medida de disper-
Error sidn de lo distriby. COnfonzo de que
esténdar cién de las medias ©" o Yo
RO verdadero  valor
de... .
MIR 06 (8480): Un articulo de una revista cientifica informa

que el infervalo de confianza al 95% del nivel medio de coleste-

rolemia en los adultos atendidos en un Centro de Solud es

192-208. Se aceptb que la variable fenia una distribucién nor-

mal y el nGmero de pacientes estudiados fue 100. 2Cuél de los

siguientes afirmaciones es FALSA?:

1. Lo probabilidod de que el nivel medio poblocional esté
comprendido entre 192 y 208 es 0.95.

2. Si se repitiera el estudio muchas veces, en un 95% de ellas
se obtendria una media muestral comprendida entre 192 y
208.

3. idn _ti n_nivel

4. Lo media muestral encontrada en el estudio es de 200.

5. La desviacién tipica muestral encontrada en el estudio es
aproximadamente 40.

El Teorema del Limite Central de lo Media nos lleva desde una distribu-
cién no necesariamente Normal (isla de perfil irregular) hasta una dis-
fribucién Normoal, la distribucién de las medias muestrales (islo de perfil
en campona de Gauss)

No confundir ... con ...
Distribucién de los medias
Distribucién de una variable: muestrales: Distribucion teéri-
Lo que corresponde o los ca de las medios de todas los
valores que toma esa varia- muestras que se pudiesen
ble: extrcer de lo poblacién. Es
a) Distribucién muestrol: La una distribucién Normal. Su
obtenida de los observa- medic (“media de los me-
ciones sobre una muestra.  dias”) coincide con la media
b) Distribucién poblacional: poblacional de la variable
La que resultaria de medir estudiodc. Su desviacién tipi-
o la poblacién entera. ca es el error estdndar de lo
media.

MEDICINA PREVENTIVA
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No confundir ...

Media poblacional: p. Ej.:
media de la colesterolemia en
la poblacién. Es la media que
estimamos mediante los infer-
valos de confianza.

Coeficiente de variacién: es
adimensicnal y compara
variabilidad relativa de dife-
rentes métodos de medida
(con diferentes unidades de
medida)

1|t

CV =

Volores cenfrales de una
distribucién Normal cualquie-
ra: Sus intervalos de probabi-
lidad se consiruyen con la
desviocion tipica de la distri-
bucién () (ej.: de colesterole-
mia) oplicando las propiedo-
des de la distribucién Normal.

con ...

Media muestral: x. Ej.: me-
dia de colesterolemia en los
sujelos de la muestra que
estudiamos. Es sobre lo que
construimos los intervalos de
confianza pora estimor la
media poblacional.

Error estdndar de la media: Es
la desviacién tipica de la
distribucién Normal de laos
medias muesfroles

5= f
Desviacién estandar de una
distribucién: S. Corresponde a
lo variable medida. Ej.: des-
viacién tipica de la colestero-
lemia.

Intervalos de confianza de la
medio poblacional: Se cons-

fruyen con el error esténdor

de lo media (S)—(), aplicado
sobre lo media muestral de
nuestro estudio. Contienen a
lo media poblacional con una

probabilidad  determinada,

que es el nivel de confianza.

En cualquier distribucién Normal...

El intervalo [; + 8 ) agrupo el 48 % de los valores centrales.
El intervalo, [; 25, el 95%.

El infervalo [ x 35, el 99%.

En la distribucién de las medias muesirales...

El intervalo [p + S X, agrupa el 68 % central de las medias
muestrales.

El intervalo [p + 2 SX ], el 95%.

El intervalo [p £ 3S5(' 1, el 99%.
En la estimacién de la media poblacional...

El intervalo [;tSi] incluye a la medio poblacional con una
probabilidad del 68%.

Elintervalo [ £249% ] con una probobilidod del 95%.
El intervalo [ y + 3 Sz ], con una probabilidad del 99%.

2. Valoracién de significacién es-
tadistica

Hemos estimado parémetros poblaciongles (media poblacio-
nal) a partir de los dotos de una muestra. Ahora lo que preten-
demos es, hallodo un volor, saber si éste es estadisticomente
significativo, es decir, si segin la estodistica hemos obviado el
elerno probleme de la variabilidad, y nuestro valor es real, no
debido ol ozar en el muestreo.

Pora valoror lo_significacién estadistica utilizoremos fest de

contraste de hipétesis en dos situaciones:

a) Caleulando el grado de significacién o valor p del estudio
(comparandelo después con el error a).

b) Calculando un intervalo de confianza (valorando si incluye

el valor asignado a la hipétesis nula Hy).

MIR 03 (7692): El obietivo principal de contraste de hipbtesis

estadistico, aplicado a ciencias de lo salud es:

1. Conﬁrmor la hnpéfesls ohemahvo y Io hipétesis nulu

2. Di ir_entre | n la
rencigs clinicas.®

3. Aumentar el valor predicitivo del estudio para tener certeza
en las conclusiones.

4. Eslablecer el error alfa o error tipo I.

5. Establecer el error beta o tipo II.

Y lo vamos a hacer en el estudio de dos situaciones muy comu-
nes en biomedicina:
a) Comparando proporciones de distintos grupos (2 grupos:
comparando porcentaje de curados con Ay con B).
b) Asociaciones entre variables (tabaco y cdncer de pulmén).
Valorando lo significacién estadistica en estas dos situaciones
pedrig resyltor que: o) un férmaco A cura “mds gue” un férma-
o B, y b) los varigbles foboco y céncer de pulmén “estén”
asociadas (la Estadistica lo no enunciaria asf). O podria ocurrir
que nuestros resultados no fueran significatives, por lo que la
probabilidod de que el azar hubiera generado la aparente
diferencia enfre A y B o lo aparenie asociacién entre las dos
variables serfa muy alta, y pensariamos que no habia ni esa
diferencia ni esa asociacién.

2.1. Significacién estadistica mediante el
grado p

A. DEFINICION DEL GRADO DE SIGNIFICACION ,:

El objetive de un estudio en el que se planteon contrastes de
hipétesis es extraer conclusiones sobre el "significado real® de
un efecto observado (una diferencia o una osociecién). Donde,
El grado de significacién p (MIR) es la probabilidod calculoda
de que el ozar haya generado un efecto observado (diferencia o
asociocion) u otro mas alejodo (MIR), no existiendo realmente
ese efecto (MIR). El grado de significacién p depende del tama-
Ao muestral (MIR) y de la magnitud del efecto observado, pero

no es ni mide tol mognitud de lo diferencio o asociacién (MR)
Ei: si el grado de significacién p=0.06, s;gmﬁco que la gmjm_b_

lidod de observo
ién roducido arar sea real) es del 6%
(MIR).

MIR 04 (7971): Se pretende comparar la frecuencia de compli-

cociones de dos preparados distintos de un mismo férmaco. Se

observé un 5% de complicaciones con un preparado y un 3%

con el ofro, siendo esta diferencio estadisticamente significativa

(p=0,045). La interpretacién correcta de este resultado es:

1. Si_agm ie i fr 3
complicaci la bili en r una diferen-

i | 0 mayor a | g

2. La probabilidod de que ambos preparados tengan la mis-
ma frecuencia de complicaciones es de 0,045.

3. Los dos preparados tienen distinta frecuencia de complica-
ciones.

4. los dos preparados no fienen la misma frecuencia de
complicaciones.

5. Lo probabilidad de que ambos preparados tengan la mis-
ma frecuencia de complicaciones es de 0,955.

MIR 05 (8226): Debemos evaluar los resultodos de 3 medica-
mentes (A, B y C) en el tratomiento de pacientes con déficit
cognitivo ligero. Los disefios implementados en los tres cosos
han sido muy similcres y se ha usado placebo como grupo
control en los tres casos. Se han observado los siguientes resul-
tado de significacién estadistica y de porcentaje de reduccién
obsoluta en la progresién a demencia en las comparaciones
contra placebo: A versus Placebo: 3%, p<0,001; B versus Plo-
cebo: 8%, p=0.041; C versus Plocebo 1% p=0,021. 2Cudl de
las siguientes afirmociones se puede concluir a partir de los
presentes resultados?:
1. El valor de p demuestra que el medicamento con un efecto
de mayor magnitud es del A.
2. El valor de significacion nos indica que el medicomento
con un efecto de menor magnitud es el B.
3. El medicamenio B | f r



-

magnitud frente o placebo.

4. El medicomento C es mejor que el B ya que es mds signifi-
cativo.

5. El valor de significacién nos indica que el medicamento
con un efecto de menor magnitud es el A.

MIR 07 (8748): Al analizor los resultados de un ensayo dinico,

se concluye que existen diferencias entre los parGmetros eva-

lvados para cada una de las ramas de tratamiento, con una P

de 0,034. Esto significa:

1. Que si se repite el estudio, en un 3,4% de ocasiones no se
encontrarian diferencias.

2. Que en un 3,4% de sujetos de ambas romas, no se encon-
traron diferencios.

3. Que hay un 3,4% de diferencia entre los tratamientos
estudiados.

4. Que lo mognifud de la diferencia enire trotamientos es

mayor quesi P =0, 05

MIR 09 (9235): ¢Cudl es la interpretacién de la significacién
estadistica (valor de lo "p) de una prueba de contraste de hipé-
tesis?:
La probabilidad de rechazar la hipétesis nula.
La probabilidad de aceptar la hipétesis nula.

ili r la_hi is n
certa.*
La probabilidad de rechazar la hipétesis nula cuando es
falso.
5. Lo probabilidad de cometer un error en la decisién.

> WON

MIR 12 (9938): En un contraste de hipétesis estodistico, 2a qué
definicién corresponde con mas exactitud el valor *p"2:
1 ¢,

2. Lo probabilided de que la hipétesis nula sea cierta.

3. La probabilidad de observar los resultados del estudio si la
hipétesis nula fuera cierta.

4. Lo probabilidod de que los resultados observados sean
debidos al azor.

5. Lo probaobilided de observar los resultodos del estudio, u
ofros més alejados de la hipétesis nulo, si la hipétesis al-
ternativa fuera cierta.

MIR 13 {10203) (204): En un ensoyo clinico oleatorizado de
fase Il se comparé la eficacia de un nuevo analgésico (experi-
mental) con un tratamiento confrol (tramadol) en pacientes con
dolor crénico. La hipétesis de irabojo era que el tratomiento
experimental reduce el dolor més que el tramadol. El efeclo de
los dos tratamientos se determiné a las 48 horas mediante la
reduccién de la puntuacién marcada por el paciente en una
escala analégica - visual de 0 @ 100 mm. Lo reduccién media
en el grupo tramadol fue de -27 y en el grupo experimental de
-31. Se hizo el contraste de hipétesis para las diferencias, con
lo correspondiente prueba estadistica y se obluvo un valor de p
= (,03. Respecto al estudio anferior, 2cudl de las siguientes
conclusiones le parece méds correcta?

1. El estudio demostrd diferencias clinicamente relevantes.

2. Los diferencios en el efecto onalgésico entre los dos trofa-
mientos eshudiodos fueron significativas. *

3. El beneficio - riesgo del tratamiento experimental fue mejor
que el del framadol.

4. El tratamiento experimental fue un 20 % mejor que el tra-
madol.

5. Podemos recomendar el uso generalizado del fratamiento
experimental, porque es més eficaz que el fromadol en el
tratamiento del dolor crénico.

Uno vez colculado p, debemos juzgor si lo probabilidad es

demasiado olta o nos porece rgzongblemente baja. ¢Cémo?
Viendo si es mayor o menor que el error a o nivel de significa-

cién asumidos en el estudio.

B. CONTRASTE DE HIPOTESIS:

1. METODOLOGIA:

Paora valorar la significacién estadistica de una diferencia o una

asociacién se hace lo siguiente:

a) Establecemos una hipétesis que se asume como cierta de
entrada (H, o hipétesis nula). En una asociacién a estudio
(tabaco y céncer de pulmén) lo H, serfa “no_hay gsocia-
Gién". En uno diferencia de proporciones a estudio (diferen-
ao enire%cumdos conAyoon B) serfa “no_existe diferen-

". [A Hy se le suelen asignar los valores contrarios a lo
que pretendemos encontrar: “no hoy diferencia”, “no hay
asociacion”]

b) Medimos el grado de significacién p o probabilidad de que
el azor hoya generado el efecto observado en el caso de
que la hipdtesis nula (no hay asociacién o diferencia) fuero
derto. Caolculamos p con alguno de los diferentes tests
contraste de hipétesis a partir de los datos del estudio.

¢) Decidimos si el resultado es significativo (p< error @) o no
(p> error @) (MIR). Ei: si p=0.03 y error a=0.05 (estableci-
do a priori), h_nmbgb_m.sie_qm_w_m_ﬂ_mnm

erado la a n
0.03 (demasiado baja). Merece lo pena pensar que si_existe
tal gsociacién o diferencia. El punto de corle es g, de forma
que si p=0.06 no habriemos arrojado lo suficiente evidencia
estadistica pora decir que existe tal diferencia o asociacién
(la probabilidad es mayor de lo que estébames dispuestos a
asumir de mano: IY hay que mantener la palabral).

G Probebilidad p NO estadisticamente
P demasiado ALTA. significativo.
Probabilidad p -
. Estadisticamente
p<a suﬂc:;oniizv:nente significativo.
Probabilidad de que el Calculado
azar hoya generado un con los
P efecto observado datos dele
(diferencia o asociacién).. estudio.
Probabilidad de que, .
posteriormente en el estu- Asx_m:;c:o -
dio, aceptemos como real cg:::ob;;
“ una diferencio o osocia- 5 5
cién folasas, generadas Susie ser
» 99 0.05 6 5%.

por el azar.

Unicamente cuando p (“estotura de los individuos®) sea inferior @ lo
altura del “rétulo p<a”, entrarg en el terreno de lo “estadisticomente
significativo”.

2. DEFINICIONES:

a) Hipdtesis nula (Ho). Proposicion de enirada cierfa, cuyo
veracidad se somete a examen. Generalmente consiste en
postular “no hay diferencia” o “no hay asociacién®, justo lo
contrario de lo que queremos demostrar. Ej: Para “no hay
diferencia” se postuloria:

M, = Plcuraciones en A) - Pcuraciones en B) = 0

MEDICINA PREVENTIVA
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b) Hipétesis alternativa (H,). Proposicién que se acepta si Hy
resulta rechazada. Generalmente, se asigna a que existe di-
ferencia o asociacién. Siguiendo el mismo ejemplo,

H, = P{curaciones en A) - P(curaciones en B) = 0

¢} Emor tipo | (error @ error de primera especie) (3MIR): Error
aleatorio consistente en rechazar H, cuando es cierta (2MIR).
Es dedir, es la probabilidad de que, no existiendo tal diferen-
cio o asociacién, interprefemos que existen: resultado falso
positivo (MIR). Se trata de una probobilidad condicionada:

Riesgo a: P(rechazar H./Ho cierfa)

© Curso Intensivo MIR Asturias
El error olfa es lo probabilidod de aceptar H,, siendo H, cierfa. Repre-
senta un folso pasitivo, por ver una diferencia o asociacién que no
existen. Es un error alectorio.

MIR 01 (7180): ¢Qué es el error de tipo | en un estudio clini-

co?:

1. Un error sistemdtico debido a lo falia de validez de los
procedimientos del &studno

2. n r nte en rechazor

jerta.*

3. Un error aleatorio consistente en no rechazar la hipétesis
nula cuando es falsa.

4. Un error sistemdtico consistente en rechazar la hipdtesis
nula cuando es cierta.

5. Un error sistemético consistente en no rechozar la hipétesis
nula cuando es falsa.

La opcién 3 define el error beta.

MIR 08 (8994): Sobre el error de fipo | cuando se estudian las
diferencics entre dos tratomientos:

Se llamea también riesgo Beta.

Su opuesto representa la potencia de la prueba.

i n i-
dod no lo hay.”
Implica que la hipétesis nula estaba mal planteada,
Implica que se deberia hacer de nuevo el andlisis.

MIR 10 (9466): En un ensayo clinico que evalbo la eficacia de
un nuevo ogonista dopominérgico para el tratamiento de la
enfermedad de Parkinson los investigadores concluyen que el
nuevo farmaco es eficaz cuando en realidad no es mejor que el

placebo. Han cometido:

43 o

1. Unerror tipo I.*

2. Un sesgo del observador.
3. Un sesgo de confusion.

4. Un error tipo II.

5. Un seseo de clasificacion.

Sinénimos {en significacién estadistica):

Es decir, si el investigodor asume un riesgo a del 5% 6
0.05 da por supuesto que si repitiese el estudio infinitas ve-
ces se equivocaria en un 5% al interpretar como significati-
vos resultados que no lo fueran. Es rozonable: 1 entre 20.
[Es un valor establecido por consenso]

d) Error fipo Il (error S error de segunda especie) (3MIR): Error
aleatorio consistente en no rechazar H, cuando es falsa
(MIR): resultado falso negativo (MIR). Es decir, la probabili-
dad de que, existiendo una diferencia o asociacién ciertas,
interpretemos que no las hay (MIR) (no las vemos significati-
vas).

Riesgo B: P(aceptar Hy/H, falsa)

El error beta es la probabilidad de oceptor HO, siendo falso. Representa
un falso negativo, por no ver una diferencio o asociocién cuando real-
mente existe. Es un error cleaiorio.

MIR 00 (6925): 2Qué es el error de tipo Il (error beta) en un
os';@o clinico?:

Un error sistemdtico debido a lo folta de validez de los
procedimientos del estudio.

2. Un error aleatorio consistente en rechozar lo hipétesis nula
cuando es cierta.

3. Un em rio_consistente en ipbtesis
nula cyando es falso.*

4. Un error sistemdtico consistente en rechazar la hipdtesis
cuando es cierta.

5. Un error sistemdtico consistente en no rechozar la hipétesis
nula cuando es falsa.

La opcién 2 define el error fipo |

MIR 07 {8734): En un contraste de hipétesis estadistico, si lo
hipétesis nula fuero cierfa y se rechazara:

Se comete un error de tipo |I.

Se toma unao decisién correcta.

La potencia aumenta.

Se comete un error de fipo 1.*

Se toma la decisién més conservadora.

e) Potencia (6MIR) (1-p: Complementario de B): Probabilidad
de detectar como significativa la diferencia o asociacién
cuando existe (MIR), es decir, la probabilidad de detectar
hipétesis alternativas (MIR) o rechazar la hipétesis nula sien-
do falsa (MIR).

il ot o e

Lo potencia es lo probabilidod de detectar como significativa ur;a dife-
rencia o asociocién que realmaente existen (hipdtesis alternctivos)

Es recomendaoble un valor de potencia >70 v 80% (MIR). Si es
insuficiente, cometeremos un falso negativo: deberemos aumen-
tar el famafo muestral (4MIR). En un estudio donde no se en-
cuentre una diferencia o asociacién estadisticamente significoti-
vas, debemos fijornos en su potencia y su tomaio muestral,
especiolmente si se ha encontrado un efecto clinicamente signi-
ficativo.

MIR 00 (6926): ¢Cudl es la interpretocién correcta de un enso-

yo clinico en el que no ias estadisticamente

ﬂmﬂigg_tl_i_g_'m_g;_rﬁgm y en el que no parece

haber errores sistemdticos?:

1. Los intervenciones son equivalentes.

2. El estudio ha sido no concluyente, ya que la probebilidad
de error de tipo | puede ser muy alt.

3. Llainterpretacién dependeré del tamafio muestral del estu-
dio.”

4. En general, las infervenciones son similares, pero hay que

investigar subgrupos de pacientes (formados por edades,
sexo, grovedad de la enfermedad, efc.) ya que sigue sien-



do posible que en alguno de ellos un tratamiento sea su-
perior.
5. Lainterpretacién dependerd primordialmente del grupo de
control elegido.
Nos estdn hablondo de lo potencio: Quizé no encontré noda el estudio
porque no fenla lo suficiente potencia, &y de qué depende lo potencio?
Del tomaiio muesiral.

MIR 01 {7189): En un ensayo clinico sobre la erradicacién de
Helicobacter Pylorii se compararon dos iratamienios adminis-
trados cada uno de ellos en unos 50 pacientes. Los porcentajes

de erradicacion fueron del 73% con un trotamiento y del 72%

con el ofro. Las diferencias no fueron estadisticamente significo-

fivas. Se calculé que el poder o potencio estadistico, con un
iloteral —— |

n r

53%. ¢Cudl es la inferpretacion correcta de este estudio?:

1. Que ambos tratamientos son iguales.

2. Que quedan razonablemente descartadas diferencias de
porcentajes de erradicacién que sean superiores al 6%.

3. im /! | io h r

| i i h | 1 i
erradicacion.*

4. Que lo diferencia de eficacia entre tratamientos es tan
pequedia, que la decisién sobre cudl usar deberé baosarse
sobre ofros aspecios, como diferencios de precio, de toxi-
cidad, etc.

5. La probabilidad de un error de tipo Il (no encontrar dife-
rencias, aungue existan) es del 53%.

MIR 04 (7963): El representante de un laboratorio farmacéutico
le infforma de la reciente comercializacién de un nuevo antibi-
Stico paro el tratamiento de la neumonia que permite una
administracién menos frecuente (una vez ol dia) que los ac-
tualmente existentes y le resalta la importancia de cambiar el
antibidtico que aclualmente utiliza por el que presenta. Como
demostracién de su eficacio le presenta un ensayo clinico en el
que el riesgo relativo (experimental/referencia) en lo tasa de
curaciones entre ambos es del 0.97 (intervalo de confionza:
0.60-1.30; no significativo). Baséndose en estos resultados los
autores concluyen que ambos tratamientos fienen una eficocia
similar. Su opinién sobre lo eficacia de dicho farmaco y la
posibilidad de cambiar de onfibiético serfa:

1. Los resultados del ensayo y lo opinién de los investigado-
res, que tienen la experiencia con el farmaco, le llevaria o
aceptar su conclusién sobre la eficacia del farmaco y a ufi-
lizarlo.

2. Cree que efectivamente ambos antibiéticos pueden consi-
derarse similares a efectos précticos, ya que la diferencia
de eficacia entre ambos (3% de curaciones) es muy peque-
fia y clinicamente irrelevante.

3. Lo autorizacién del farmaco por las autoridades es sufi-
ciente garantia para aceptor su eficacia y sustituir el antibi-
ético que estaba utilizando hasta ahora.

4. El hecho de que la informacién se la suministre un repre-

sentante del laboratorio, le hace descartar la utilizacién del

nuevo producto

incluye cfros gmsagdo omgltcs mro gue guedon consi-
MIR 09 (9238): En un contraste de hipétesis estadistico, la pro-

babilidad de rechazor la hipétesis nula cuando ésta es falsa se
denomina:

1. Error tipo Il
2. Error tipo |.
3. Potencia.”

4. Eficacio.

5. Eficiencia.

MIR 1 l (9702): En un contraste de hipStesis estadistico si la
fuera cierta y se rechazarg ¢Cuél de los respues-

io es CORRECTAZ:

Se comete un error de tipo Il

Se toma una decisién correcia.

La potencia aumenta.

Se comete un error de tipo I.°

Indica un famafio muestral excesivo.

Lol ol ol B

Sin embargo, una vez alcanzado un resultado concluyente no
importa lo probable o improbable que fuese el llegar a é antes
de hacer el estudio (mayor o menor potencia) (2MIR).

Lo probob-hdod de que loque lo loteria es poqlm’io Sin embargo, una
vez en posesién del boleto ganador, poco nos preocuparia este hecho
irrefutable. De modo andlogo, podemos partir de uno escasa probabili-
dod de obtener significacién estodistica en un estudio (por famaio
muestral supvestomente insuficiente, por ejemplo). En el caso de que
adn asl alcancemos significacion estadistica en el mismo, los resultados
del estudio Sl son crefbles

MIR 01 (7192): Suponga que en la fase de disefio se caleula
que para tener suficiente poder estadistico en el estudio de
cierta intervencién ferapéutica mediante un ensayo clinico es
Mgso_ng_m;luum_&m Sm embargo, el ensayo se realizg

;gml?_aQ.QQ_) Sunongo que en Lodo_b_d:m_e!.sm

parece correcto. En visla del pequeiioc nimero de pacientes

incluidos, 2son creibles los resuliados?:

1. No, ya que en los ensayos demasiado pequefios los erro-
res sisiemdticos son inevitables.

2. No, yo que hay muchas posibilidodes de que las diferen-
cias encontradas sean un resuliado falso positivo.

Si, yo que una vez alcanzado un resultado concluyente no
importa lo probable o improbable gue fuese el llegar o é
antes de hacer el estudio.*

4, No, yo que la probabilidad de encontrar diferencios, si
ésias existen, es baja cuando el estudio es pequeno.

5. Si, siempre y cuando estos resultados se utilicen exclusiva-
mente para unirlos a los de otros estudios pequefios sobre
la misma cuestién y hacer un meta-andlisis o una revisién.

3.

MIR 02 (7438): Cuando hay diferencias estadisticomente signi-
ﬁoy.f.!m 2es crelble el resuhodo de y_ms.m_dlnmm_al_ms.

isti ignificativo.*
2. No, pues hay gran riesgo de sesgo.
3. No, pues hay gran riesgo de error de fipo 1.
4. No, pues hay gran riesgo de error de tipo |l
5. No, ya que el resulfodo es no concluyente por no basarse
en el nimero suficiente de pacientes.

Falsos negativos
Error tipo beta (MIR)
Potencia insuficiente (MIR)
Tomafio muestral insuficiente (MIR)
Sesgos (MIR)

Situacién verdadero

Decisién

p
&
s
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Reflexién: Los riesgos a y § no son probabilidades de sucesos

complementarios, es decir, serfo erréneo pensor que a+f =1.
Del mismo modo, tampoco son necesariomente contrapuestos:
un oumento del tamafio muestral permite disminuir ambos (MIR),

por ejemplo.

No confundir ...
Hipétesis nula (Ho): Proposi-
cién cuya veracidad se somete
a examen en un test de con-
troste de hipbtesis. Ej.: la
proporcién de curaciones de
los farmacos A y B es igual.

Hipétesis  alternativa  (H;):
Proposicién que se acepfa si
Ho resulto rechozoda. Ej.: la
proporciéon de curaciones de
los farmacos A y B es diferen-
te.

Error fipo |: Rechazoer Ho
siendo cierfa. La probabilidad do H1 cierta. Lo probabilided
de cometerlo es c. de cometerlo es f.

Potencia: capacidad de rechazar Ho, cuondo es falsa. Capaci-
dad de detectar H,. Si es insuficiente, podemos no detector
diferencias o asociaciones existentes. Se corrige aumentando el
tamafio muestral.

Error tipo Il: Acepiar Ho, sien-

K4 REPASO

- El gredo de significacién p es la probebilidad calculada de
que una diferencio o una osociacién gbservada se haya gene-
rado por azar, si tal diferencic o asociccién no existiese (MIR).
No es una medida de la mognitud del efecto (no es mayor el
tamafio de una diferencia o la fuerza de una asociacién por
ser menor el valor de p); ounque sl depende de la magnitud
de la diferencic o asociacién observadas (MIR) y del tamafo
muestral (MIR).

+ Calculamos p utilizando unos test de confraste de hipétesis
(MIR) (siguiente capitulo). En funcién del tipo de variable y las
carodleristicas del estudio utilizaremos unos v ofros.

- El error @, o diferencia de p, se establece a priori, antes de
realizar el estudio. Generalmente es 0.05 (MIR) {6 0.01).

+ Si p, probaobilidad de que todo sea por el azar, es mayor que
a, riesgo que estamos dispuestos a asumir, decimos que no es
estadisticomente significativo (MIR). Si es menor [p<a), si se
considera estodisticomente significativo.

- Lo probabilidad ASUMIDA de rechazar H, siendo cierta es el
ervor tipo |, mientras p es lo probabilidad CALCULADA de que
realmente se rechace H, siendo cierta.

- es el riesgo asumido de que, existiendo lo gue buscomos (dife-
rencio © asociacién), interpretemos que no existe. Tombién se
establece o priori. Su complementario (1-B) se denomina po-
tencia del estudio, y es la probabilidad de ver lo que buscamos
(MIR). Si es insuficiente deberemos aumentar el tamofio mues-
tral (MIR).

- & y B no son complementarios ni errores contrapuestos: po-
demos disminuirlos aumentando el tamano muestral.

El término ... Quiere decir que ...

Si A y B fuesen iguales (Ho), la

probabilidad de que los dife-

Se encuentro diferencia es-
tadisticamente significativa en
el porcentoje de curociones
para los férmacos A y B, para
un grado de significacién
p<0,05 (PMIR).

rencias observodas en la com-
paracién se hayon debido ol
azar es de <0,05 6 <5% (MIR)
{ton pequefio que pensamos
que debe haber “algin efec-
to" influenciando en el resul-

Un estudio con un error alfe osumido de un 5% (el valor por consenso
habitval), supone un riesgo méximo de equivocaorse de 5 entre 100, es
decir, 1 entre 20, lo que se puede interpretar como uno “garantia de un
5% de error”

El término ...

No se encuentra diferencia
estadisticamente significativa
en el porcentaje de curaciones
para los farmacos A y B, para
un grado de significacién
p>0,05 (MIR).

@ repeMIR

Si aceptomos H,, concluimos que no hemos encontrado dife-
rencia significativa entre la eficacia de los férmacos A y B, con
un nivel de significacién p=>0,05 (3+)

El término ...

Se encuentra diferencio es-
tadisticomente significativa en
el porcentaje de curaciones
pare los férmacos A y B, para
un nivel de significacién
p=<0,05.

No se encuentra diferencia
estadisticomente significativa
en el porcentoje de curaciones
para los férmacos A y B, para
un nivel de significacién
p>0,05.

Quiere decir que ...

No se dispone de suficiente
evidencio estodistica o favor
de la diferencio (3MIR) y si A
y B fuesen iguales (Ho), la
probabilidad de que las dife-
rencias observadas en la
comparacién se hayan debido
ol ozar es grande (p>0,05 6
p>5%). Aceptomos Ho (A y B
son iguales).

NO implica que ...

=A es mejor que B o vicever-

s0.
=A y B son distintos.

*La probabilidad de que A
sea mejor que B (o viceversa)
es del 5% (o del 95%).

=A cura un 5% (6 95%) mas
de pacientes que B (o vice-
versa).

=Ay B son iguales.

=Lo diferencioc observado es
debida ol azar.

=La probabilidad de que A
sea mejor que B (o viceversa)
es del 5% (o del 95%).

=A cura un 5% (6 95%) mdas
de pacientes que B (o vice-
versa).

tado). Y nos inclinamos por H,
(A y B son diferentes).

@ repeMIR

Si H, fuese cierta, la probabilidad de que ocurrieran por azar
las diferencias encontrodas es menor que 0,05, La diferencia
observada es significativa con un nivel de significacién p<
0,05. (9+4)

En todo caso en estodistica generalmente no se demuestra
nado (MIR): ni que todo hayo sido por azar, ni que seguro se
debe a diferencias entre grupos, ni nada que “nos suene” de-
masiodo taxativo o afirmativo. Unicamente calculomos proba-
bilidades. Y es con lo que nos manejomo.

MIR 05 (8227): Acabamos de finalizar un estudio cuyo objetivo
era evaluar cual de los dos protocolos de actuacién en nuestro
centro hospitalario es mejor. Se ha obtenido un resultado no
estadisticamente significativo (p>0,05) en nuestro contraste de
hindtesis. £Cual de los siguientes respuestas es correcta?:




1. Debemos seguir explorondo los datos dividiendo nuestra
muestra en diferentes subgrupos para ver si en alguno de
los grupos encontramos algin volor de p significativo.

2. Nos hemos de plantear si el tamafo de muestre es sufi-
ciente, si pensamos que no lo era continuaremos anadien-
do més casos a nuesiro estudio hasta obtener un resultado

estadisticamente significative.
3. Si el tamafio de muestra era insuficiente, utilizaremos lg

4. Acabaremos concluyendo que los dos protocolos son igua-
les, al no hoberse detectado diferencias significativas.

5. Nos hemos dado cuenta de la existencia de un sesgo que
no hebiomos fenido en cuenta ni en el disefio ni en la eje-
cucién, por tonto, debemos ufilizar un método estadistico
més sofisticado que permita la correccién del mismo para
seleccionar el protocolo mejor sin la menor duda.

C. TEST DE CONTRASTE DE HIPOTESIS:

a. CONCEPTO:
Existen diferentes pruebas de contraste de hipétesis. En ellas,
ufilizondo los datos obtenidos en el estudio se calculo el valor

de un estadistico determinado (x?, 1) y con este valor (...unos
céleulos y utilizando unas tablas...) se colcula p. Segin nos dé

un valor de p u ofr ] valoraremos, junto al error @, si lo signifi-

b. SITUACI%N HIPO : El ICA:

Imogmémonos quo estamos realizando un estudlo en el

dos con el férmooo B Nos ho solldo 60% poro el A y 50% pora

el B. Repetimos el experimento: 50% para el Ay 60% para el B.
Més tarde nos enteramos en lo bibliografic médica de que
ambos fadrmacos A y B presentcban la misma eficacia. Es decir,
hemos visto diferencios donde no las habia. Una vez a favor de
A, y ofra a favor de B.

Condusién: De nuevo esto se explica por la eterna veriabilidad
en el muestreo. Hemos elegido de lo misma poblacién 2 mues-
tras (hicimos el mmmg_z_mgg) ambas representotivas, ¥y
arrojan . 2Cémo solucionar el problemao?

¢. FUNCIONES DE PROBABILIDAD:

Estas pruebas de contraste de hipétesis son, en realidad, fun-
ciones de probabilidad, como lo era la distribucién Normal.
Todas ellas se construyen con la distribucién de los volores del
estadistico correspondiente,

bajo el supuesto de que lo hipble-
sis nula [no existe asociacién o diferencia) sea cierto. Es decir,

Son las curvas de probabilidad que se construirian a partir de

los resultados de repetir el experimento infinitas veces, abar-

cando asi el espacio muestral E de todos los resultados posi-

bles generados por la variabilidad en el muestreo, siendo H,
cierta (no asociacién o diferencio.

Y asi, no existiendo diferencia entre dos férmacos, podriamos
obtener: o) muchas veces valores cercanos (50 y 55%, 40 y
45%, 60 y 55%) y b) raras veces valores oparentemente diferen-
tes (40 y 80%, 30 y 70%, 85 y 20%), siendo en realidad iguocles
{pues gsi lo hemos establecido: H, cierta). Los volores mds
repetidos serén més probables en el contexto H, cierfa (acepta-
remos Hy) y los més raros menos probaobles (rechozaremos H, y
oceptaremos H,). Hoblamos pues de probabilidad.

De este modo, el efeclo observado en un estudio se puede
conmdomr como el mw@mgnw&m

_QMQMM Al situar sgl[Lq_cm_ie
probabilidad el resuliodo de nuestra observacion mediante el

valor del estadistico que lo representa, valoraremos la probabi-
lidad de presentacién de ese resultado particular bojo el su-

puesto de hipdtesis nula verdadera. Dicho de ofro modo, colcu-
laremos p, es decir, lo probabilidod de que la diferencia o la
asociacién observada se debo simplemenfe ol azar, si Ho es
cierto (no hay asociacién o diferencia).

d. PUNTO DE CORTE a:

Podemos entonces marcor en lg distribucién el punto crifico, a
portir del cuol consideraremos cualquier valor del estadistico (p)
con demasiadas probabilidades de ser cierto, es decir, que g, o

P

idod de que el | azar ierto. Este
punto de corte no podia ser otro que el error a.
Por elio, si calculamos el estadistico, cuyo valor representa a p,

y coe en la zona de alfa probobilidad de que reclmente no hoya
asociacién o diferencia (Hy), entonces diremos que no es un
resultodo estadisticamente significativo (MIR), y probablemente
| iacién o diferencia det n_haberse pr i
do por el azar. En caso contrario, existiria suficiente evidencio
estodistica parc decir que es un resultado estadisticamente
‘anificativo.

Nivel crifico pora of  Diferencia significativa
estadistico (p<0,05)

significativa
{p>0,05)
Si el valor del estadistico cae en la zona de alta probabilidad,
con H; cierta, significa que lo mas probable es que los resulta-
dos del estudio se deban ol azar, oceptando H,, y rechazando
H,. El caso contrario sucede si cae en la zaona de boja probabi-
lidad para Hy cierta

f. ELECCION DEL ESTADISTICO ADECUADO (12MIR):

Las distintes pruebas disponibles se diferencian basicamente
en: a) el fipo de variables y de contraste de hipétesis o que se
pueden aplicar, y b) la distribucién de probabilidad que utili-
zon. Deeﬁosnmnm_eéyde las caracteristicas de los distri-
buciones de datos resuliantes depende lo eleccién de lo prueba
correcta para un confraste en particular (serd tema del siguien-

te capitulo).

No confundir ... con ...

Grado de significacién estadisti-  Potencia del test estadistico:
ca: Probabilidad de que, bajo el  Probabilidad complementa-
supuesto de que Ho es ciert, la  ria de . Potencia = 1-f. Es
diferencia o la asociacién obser- la probabilidad de que el
vado se deba al azor. Se deno- test defecte la hipétesis
mina p. El valor de p se juzga calternativa siendo  ésto
segun un nivel critico establecido  correcta, o probabilidad de
(tipicamente 0,05 6 0,01), cuyo detectar unc diferencia o
valor coincide con el oceptado una asociacién si es que
para . existe,

2.2. Significacién estadistica mediante
intervalos de confianza

Hemos visto que una forma de resolver la significacién de un
efecto cbservado es mediante la aplicacién de un test de con-
traste de hipdtesis, grocias al que se calcula p o probabilidad
de que el azor en el muestreo hoya generado la diferencia o la
asociacién observado, si la hipétesis nulo fuese verdadera.
Alternativamente, un contraste de hipdtesis también se puede
resolver ufilizando intervalos de confianza para decidir si una
diferencia o uno asociacién observada es significativa.

Al igual que para lo media poblacional, recordemos que me-
diante intervalos de confionza se puede estimar el volor verda-
dero del tamario de una diferencia o de una medida de fuerza
de asociacién {un riesgo relativo o una odds ratio). En conse-

cuencia, MMM&WW

Al CONTRASTE DE Hl TESlS SOBRE UNA DlFERENCIA.

Encontrada una diferencia (entre la proporcién de curados por
Ay por B, 50 y 60%), el paso siguiente es juzgar si esa diferen-
cia es estadisticamente cinnificativa. Utilizando intervalas de

MEDICINA PREVENTIVA
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confianza nuestro obijetivo serd calculor un intervalo de con-
fianza del 95% que estime con una probabilided del 95% el
valor de la verdadera diferencia (entre lo proporcién de cura-
dos por A y por B). Lo hipétesis nula se asigna a que la diferen-
cig entre la proporcién de curados por "A" y por "B" (P,-P.) es
igual a cero (no diferencia).

HomP,cP, = 0

= Si el intervalo de confianza pora la diferencia excluye con
un 95% de probabilidad el valor establecido por la hipéte-
sis nula (cero= no diferencia), serd improbable que éste
sea verdadero. La diferencio observada serd estadistica-
mente significativa (MIR). Rechazamos H, y aceptamos H,.
Asumimos que

de la diferencia puede no estor dentro de él.

————O——O
20%

0% 25% 35%
el H

1.C. 95%
Si el intervalo de alta probabilidad (intervalo de confionza de 95%), no
incluye el valor asignado a lo Hy, osumimos que existe poca probabili-
dad (<5%) de que seo cierfo, y oceptamos H;.

= §i el intervalo de confianza para lo diferencia incluye el
valor establecido por la hipétesis nulo (valor 0), la diferen-
cia observada no serd estadisticamente significativa (MIR).

MIR 00 (6923): En un ensayo clinico se asignaron 132 pacien-
tes con linffoma no hodgkiniano a dos poutas distintas de tra-

tomiento. Con una de ellas se obtuvo un 64% de remisiones y
sm.ln.ﬂm.un_&& Los Iimnes del int M_o_&comg
| ri » ! %

5,5!9 éCémo mterpretorio usted esle resulfodo?

1. El estudio ho demostrado que ombos tratomientos son
similares.

2. El estudio ha demostrado que uno de los tratamientos es
superior.

3. io no_ha sido co iluci i al

4. El estudio es ininterpretable ya que no indica si las diferen-
cias son estadisticamente significativas.

5. El estudio es ininterpretable sin conocer si se hizo o doble
ciego o no.

Incluye el valor 0 (-19.8-2> +15.5%).

MIR 06 (8490): Se ha redlizado un estudio de distribucién
aoleatoria {ensayo clinico) sin enmascaramiento de los trata-
mientos del estudio en més de 1000 pacientes con hepatitis C
en el que se comparé la administracién de interferén y ribaviri-
no frente a | interferén pegilado y ribavirina. En el primer grupo
la proporcién de respuesta viroldgica sostenida (variable prin-
cipal del estudio) fue de 40% y en el segundo del 45%; los
limites del intervalo de confionza al 95% de la reduccién obso-
luta del riesgo oscilaron entre -12% y -3%. ¢Cudl es la interpre-
tacién del resultedo?:

1. El estudio sugiere que ambos fratamientos son similares.

2. Doda lo ausencia de enmascaramiento los resultados no
se pueden inferpretar.

3. Lo ausencia de un valor de p inferior a 0.05 impide valo-
rar los resultados del estudio con la informacién disponi-
ble.

4, El estudio no es capaz de determinar lo superioridod de
uno de los dos tratamientos.

5. E dio dem diferenci o

st ianificati ol ol f el
925%. *

B. CONTRASTE DE HIPOTESIS SOBRE UNA ASOCIACION:

a. RIESGO RELATIVO Y ODDS RATIO:

El riesgo relativo (RR) y lo Odds Ratio (OR) son medidos de

fuerza de asociocién entre un factor de riesgo (fumar) y un

efecto (cdncer de pulmén). Aunque veremos mds adelanie

cébmo se calculon, necesitamos chora saber interpretar sus

valores:

* Si RRu OR=1 > no hay asociacién.

® Si RR v OR>1 = haoy osociacién, siendo lo exposicién un
factor de riesgo.

e 5i RR v OR<1 - hay asociocién, siendo lo exposicién un
factor de proteccién,

b. VALORES DE H, Y H,:

Dado que la hipétesis nula postula que no hay asociacién, su

valor seré:

= —=1
H=le=lo [Io
Siendo la hipétesis alternativa,
=:o-l—e—¢l

H]"e*'o To

Otra medida de fuerza de asociocién es el coeficiente de corre-

lacién que veremos en el siguiente capfiulo. Su valor de H, es

0% ({rango de 0%, no asociacién, al 100%, de bondad de ajus-

te;odeOal).

. INTERPRETACION:

* Si el intervalo de confionza pare el riesgo relativo excluye el
volor establecido por la hipdtesis nulg (ung), entonces el ries-
go relativo observado es estadisficamente significofivo. Nos

inclinariamos por H,.

e Si el intervalo de confianza pora el riesgo relativo incluye el
valor establecido por la hipétesis nula (0 para una diferencia,
o | para una asociacién), enfonces el riesgo relativo observa-
do no es estadisticamente significativo (3MIR). En ese caso, no
se ha obtenido evidencia suficiente de que los dos fratamien-
fos sean distintos [MIR) en su eficacia.

RRy OR Coeficiente de Diferencias
correlacién
=.1 a 0 (correla-

= >1 (FR) cién -) =0 (no diferencia:
= 1 {no asociacién: =0 (no asociados: valor de Hy)

valor de Hy) valor de H,) = resto (si diferen-
* 0-1 {protector) *0a | (correlacién  cia)

+)

MIR 00 (6918): Esté usted leyendo un estudio de cohortes en el
que se evalla el efecto del consumo de antinflamatorics no
esteroideos (AINE) sobre lo descompensacién de la insuficien-
¢cia cardiaca (IC). La Odds Ratio que presentan es de 1.25 y su
intervalo de confianzo ol $5% oscilo de 0.7 o 2.2. Consideran-
do estos datos, écudl de las siguientes afirmaciones es correc-
t0?:

1. El consumo de AINE causo la descompensacién de la IC
ya que el intervalo de confianza de la Odds Ratio, no al-
canza valor 0.

2. La relacién entre el consumo de AINE y la IC no parece
explicarse por la cosualided, pero antes de ofirmar que lo
relacién es casual debe evaluarse cuidadosamente si en el
estudio pueden existir sesgos y factores de confusién,

3. Los estudios de cohortes no permiten establecer relociones
cousoles entre vonobles

confignza de la Ratio i lor

5. Sin conocer el tamafio muestral del estudio no podemos
realizar ninguna afirmacién sobre el tipo de relacién exis-
fente entre el consumo de AINE y la descomposicién de la
IC.



MIR 05 (8231): Tenemos que evaluar los resultados de un
snecyo clinico que somearg un nvevo gntihipertensivo respecto

y donde lc reducclén de la presuén onenol
diastélica (TAD) se predefinié como la variable principal. Supo-
nemos que tanto el disefio como la ejecucién del estudio son
correctos. Los resultados indican que el nuevo fratamiento es

mas efediivo ya que concretomente en

media (i nfianza al 95% bilateral) reduce 0

0.7) mmHg més que el grupo control, con p=0,001. 2Cuél de

las siguientes ofirmaciones es correcta?:

1. El valor de p (0.001) encontrado demuesira con una pro-
babilidad nula de equivocarnos que el nuevo fratomiento
es mejor.

2. En base al valor observado de p (0.001) se puede concluir
que la magnitud de la reduccién de TAD del nuevo medi-
camento en relacién al control es de gron relevancia clini-
ca.

3. Si yo acepto que el tratamiento nuevo es el mejor, me

equrvocor{o sblo con una probobultdod de 0,001.

5. La estimacién puntual y los infervalos de confianza no
aportan informacién de la magnitud del efecio de la com-
paracién entre ambos tratomientos.

MIR 05 (8278): En un estudio sobre la prevencién secundaria
de accidentes cerebrovasculares con écido acetil salicllico se
encontrd que la proporcién de eventos en el

Q.07 y en el grupo que recibié el antiogregante fue 0,09, lo
que supuso uno reduccidn de — 29% del riesgo relativo. Los
limites del infervalo de confianza ol 95% de dicha reduccién

fueron -100% y + 43%. ¢Cudl es lo interpretacién de este re-
sultado?:

1. Es igualmente probable que el férmaco doble el riesgo,
que lo aumente en un 29% o que lo reduzca en un 43%,
por lo que el estudio no aclara si el férmaco es eficoz.

2. Se puede concluir que los pacientes que recibiesen el
férmaco tendrian un riesgo de un 29% mayor.

3. E.iiﬁ_dg_gmslm_m&h;__ﬁc moﬂrqu una reduc-

Mmoloo%oo +43% Portomo destudlo no

ha sido concluyente.”

4. Para poder inferpretor estos resultados es imprescindible
conccer el nimero de pocientes que se incluyeron en el es-
tudio.

5. Dada lo gran amplitud del intervalo de confionza, lo més
probable es que en este estudio se haya cometido un error
de tipo I.

MIR 10 (9468): Un articulo de una revista cientifica, en el que
se estudian foctores pronésticos del fracaso de una infervencién
terapéutico para la lumbalgia, informa que uno de estos focto-
res es que la duracién del episodio sea superior a un afio con
un “odds ratio® de 2,0 y un intervalo de confianza al 95% de
1,3 a 23. 2Cudl de los siguientes afirmaciones es FALSAZ:

1. Lo probabilidad de que el verdadero "odds raotio® esté

comprendido 1.3 y 2.3 es 0.95.
2. Sise repitiera el estudio muchas veces, en un 95% de ellos
seobtendn’oun'oddsraho 1 3y23
0 o icul

| 1 'l . -

4. Lo probabilidad de que fracase el tratomiento en un indi-
viduo cuyo episodio ha durado més de un afo. es
aproximadamente el doble que si la duracién hubiera sido
menor.

5. Como el intervalo de confianza no incluye el 1. la asocio-

cién entre duracién del episodio y fracaso del tratamiento

es estadisticomente significativa.

MIR 11 (9704): Se ha realizado un ensayo controlado y gletori-
zado en pacientes con hipercolesterolemia pora valorar la
efectividod de un nuevo férmaco. La variable final valorada es
lo presencio de infarto de miocardio. El Riesgo Relativo (RR) de
infarto de miocardio en relacién con el férmaco habitual es de

0,39 con un IC al 95% de 0,21 o 1,18. Ante este resultado
usted concdluiria que:

Deberia recomendarse lo utilizacién del nuevo férmaco.

El nuevo férmaco reduce el riesgo relativo en més de un
60%.

El tamefio muestral es muy elevado.

Existen diferencias estadisticamente significativas entre el
efecto de los farmacos estudiados.

Los resulfados revelan una precisién pobre.*

MIR 11 (9711): Se ha reclizado un estudio de cohorfe retros-
pectivo para conocer si los pacientes que foman anfipsicéticos
presentan un mayor riesgo de muerte subita que lo poblacién
que no utilizo antipsicéticos. Una vez realizado el ajuste por
posibles factores de confusién se ha obtenido un riesgo relativo
de 2,39 (intervalo de confianza ol 95% de 1,77-3.22]. ¢Cudl es
lao interprefacién més correcta del resuliado?:

1. El resultado es compatfible con un incremento de riesgo
asociado al uso de antipsicéticos, pero no es estadistica-
mente significativo,

El resultado sugiere que los antipsicéticos protegen frente
al riesgo de muerie sibita.

El resultado no es interpretable porque no se ha hecho una
asignacién aleatoria de los fratamientos.

Hay un incremento de riesgo pero es pequefio e irrelevante
desde un pmio de vista climco

0 AW N
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MIR 12 (9939): En una poblacién, el valor medio del colesterol
total es de 216 mg/dL, con una desviacién tipica de 5 mg/dL.
El porcentaje de personas cuyo nivel de colesterol es mayor de
226 mg/dL es, aproximadamente:

El 0.025%.

El 0.5%.

E12.5%.*

El 5%.

El 10%.

o o o e

Se describe una distribucién normal, donde nos dan la media (216) y
la desviocién estandar (5), y nos piden que colculemos cuéntos indivi-
duos hay por encima de un determinado valor. Como podemos com-
probar, ese valor (226) es la media més 2 desviaciones esténdar, Por
las leyes de lo distribucién normal sabemos que entre la media MENOS
dos desviaciones esténdar y la media MAS dos desviaciones esténdar
se encuentran el 95% de valores centrales, y por lo fanfo por fuera
queda el 5%. Lo mitad del este 5% de los valores de la distribucién (es
decir 2,5%) se halla por encdma de lo medic més dos desviociones
esténdor, lo que nos piden en esto pregunto.

MIR 13 (10204) (205): Se realiza un ensayo clinico en pacien-
tes hipertensos paro valorar la efectividad de un nuevo farmaco
en la reduccién de apericién de insuficiencia cardiaca. El Ries-
go Relativo (RR} de insuficiencia cardioca en relacién con el
farmaco habitual es de 0,69 con un IC ol 95% de 0,31 a 1,17.
£Que significan estos resultados?
1. El nuevo farmaco disminuye el riesgo de insuficiencia car-
diaca de forma significativa.
2. El nuevo farmaco es muy eficaz y deberia comercializarse
3. Lo reduccién del riesgo de insuficiencia cardiaca con el
nuevo farmaco es irrelevonte clinicamente.
4, isten di i isti nte signifi
| efecto de | diados. *
5. El nuevo farmaco aumenta el riesgo de insuficiencia car-
diaca pero de forma no significativa.
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VIII. INFERENCIA ESTADISTICA

1. INTRODUCCION
® La Estadistica Inferencial intenta extroer conclusiones @ partir de los daotos obtenidos en una muestra. Dos son las situaciones mds

frecuentes:
A. ESTIMACION DE PARAMETROS POBLACIONALES:

e Se pretende esﬂmor un parémetro pobloc»onol genorolmente la Mm (e| medla de colesterolemlo), o portir de los
lervalo de y Y 1 variable que incluya con una al-

B. VALORACI | DE suenmo«cn

» Cuando se valora la significacién estodistica partimos de un valor calculado (d-gomos lo medio poblacional), estimade a portir de
los datos muestrales, y lo que se pretende es valorar el significado real de ese valor: si lo estadistico dice que es significativo o no, es
decnr, si hay razones mateméticas” poro pensor qua no ho sndo fnno del azar o el azor puede explicar el volor calculado. Un resul-

erd sig id el ¢ ado di e e .

2. ESI'IMACION DE P, BLA I

A. LA NECESIDAD DE ESTIMAR:
e Si de unc dtstnbuclén poblacional, con mod:o poblocoonol u, extrajéramos correctamente mﬁmm de igual tamaiio, todas
edic strale anas unas o otros pero sin duda ligeramente diferentes. 2Cuél de
c S do 2 g ia poblacional 4 lnten’uremosdoro esta pregunto una mm_m calculo-
remosun_ugm_q_ég_g&ﬁggz_q_[g,esdear un intervalo de valores d € Ol

bobilidad el yverdadero valor de y.
B. ERROR @ Y NIVEL DE CONFIANZA:
e El investigador debe establecer ontes de calcular dicho intervalo:
+ El error & que esta dispuesto a asumir: la probabilidad que asume de que el intervalo que se construya no incluya el verdadero va-
lor poblacional.
- El nivel de confignzg “1- a" (complementario de a): la probabilidad de que el intervalo que se construya incluya el verdadero valor
poblacional. Suelen ufilizarse intervalos de confianza con niveles de confionza del 95%, o lo que es lo mismo, con error a de 0.05

(5%).
C. DISTRIBUCION DE MEDIAS MUESTRALES (UNA DISTRIBUCION NORMAL):
* Si se muestrea infinitomente una distribucién poblacional y se cal : i itas stras resultontes, se podria
construir una nueva distribucién con los medias de fodas las muestras; eslo nueva d:sinbucbén se denomina distribycién de medias

muestrales. Su media, es lo media de todas los medias muestrales, y por lo tanto coincide con la media poblacional (si ef tamario
muesiral es lo suficientemente gronde). La desviacién estdndar de lo distribucién de medias muestrales se conoce como error estén-

dar de lo media, cuyo célaulo depende del famafio de la muesira obtenida n y de su desviacién esiéndar S, tal como sigue:

® Asi, a mayor tamafio muestral, menor error esténdar de lo media (medida éste del error oleatorio y variabilidad en el muestreo), por
lo que se cumple que a mayor tamafio muestral, mayor precision en la estimacién de los resultados (2MIR).

* Aungue la distribucién poblacional considerada no se ajustara a una distribucién Normal, el teorema del limite central de la media,
nos garontiza que, si extiroemos muestras de tamafio suficientemente grande y calculamos las medios de dichas muestras, la distri-
bucién de los medios muestrales Sl serég una distribucién Normal, pudiendo ser aplicadas las propiedades de dicha distribucién.

D. CALCULO DEL INTERVALO DE CONFIANZA (A PARTIR DE LA MEDIA MUESTRAL):

o Utilizando la media (de una Gnica muestra representativa cualquiera) y el error estdndor de la media (de la distribucién de medias
muestrales), el cual puede ser ookulodo medvonfe la férmulo oMenor, podemos obiener los siguientes intervalos de confianza pora
estimar la medio poblacional, aplicand propiedade a di Q

[Xm :th]:a Infervalo de confianza del 68%.
[Xm 285 Infervalo de confianza del 95% (6MIR)
[Xm 395 1= Intervalo de confianza del 99%.

SI EN UNA PREGUNTA MIR...
Nos hablan de... Se refieren a.... Y buscaremos la opcién del tipo...
Desviacién estandar Medida de dispersién de una distribucién | El 95% de los valores centfrales de... estén en-
(o tipica) Normal cualquiera {muestral, poblacional...) €. ¥ oo
Error Medida de dispersién de la distribucién de los | Existe un 95% de confianza de que enfre... y...
estandar medias muestrales. esté el verdadero valor de... .
3. VALORAQIQN DE SIGNIFICACION E§!AD|§!!§A
e La voloracién de significacién estadistica se puede realizar de dos meneros: a) calculondo el grado de significacién p o b) calculon-

do un intervalo de confianza. Dos son las situaciones en las que lo realizaremos: a) comparacién de proporciones [viendo diferen-
cias entre porcentdjes de curados con dos farmacos) y b) asociaciones entre variables (viendo esociaciones entre factores de riesgo y
enfermedades).




3.1. MEDIANTE EL GRADO DE SIGNIFICACION P

® Es la probabilidad calculada de que una diferencia o asociacién observada en un estudio sean debidas al azar, sin que existan re-
almente (MIR). Si p=0.06, significa que lo probabilidad de que la diferencia o asociacién objetivadas en el estudio no existan y toles
resultados se expliquen por azar (MIR) (variabilidad).

* El grado de significacién p es un valor colculado a partir de los datos del estudio, depende del tamaiio muestral y de la magnitud
del efecio observado pero no es una medida de fal magnitud (MIR). Para su calculo se ufilizan pruebas de controste de hipbtesis.

A. CONTRASTE DE HIPOTESIS.

¢ Su metodologio sufre tres etapas: 1°) Se esigb! ' a_H,, que se foma como oerto 'de entrada”; 2°) Se
Mg(pruebosdeoonfroﬂedehlp&ans)opomrdelosdotosddatudvo,y:i") Valore si exisle sig cién estadistica (p bo-
jo, menor que el error a asumido a priori) o no existe (p alto, mayor que el error a).

B. DEFINICIONES.

o Hipbtesis nula H,: proposicién cierla de entrada, cuya veracidad se somete a examen. Habitualmente “no hay diferencia” o “no hay
asociacién”.

o Hipétesis alternativa H,: proposicién que se acepta si H, es rechazada (por ser muy baja la probabilidod de ser cierta).

* Error 1ipo a o fipo |: probabilidad asumida o priori de que, siendo cierfa H, (no hay asociacién o diferencia), la rechacemos (3MIR).
Se toma 0.05 (MIR) por defecto.

e Error tipo f o tipo lI: probabilidod asumida a priori de que, siendo falsa H,, lo aceptemos y no lo rechacemos (MIR). @ y B no son
complementarios ni errores contrapuestos, y asl se pueden disminuir ambos aumentando el tamafo muesiral (MIR).

 Polencia (complementario de B): probabilidad de detectar como significativa una diferencia o asociacién cuando existen (2MIR) (pro-
babilidod de detectar hipbtesis alternativas (MIR)). Si resulia insuficiente (30%), se puede aumentar la potencia cumentando el tama-
fo muestral (4MIR). Sin embargo, una vez alcanzado un resultado concluyente no importa lo probable o improbable que fuese el
llegar a él antes de hacer el estudio (mayor o menor potencia) (2MIR).

® Pueden producirse falsos negativos por: un error beta demasiado alto (MIR}, una potencia insuficiente (MIR), generalmente por un
tomario insuficiente (MIR), existencia de sesgos en el estudio (MIR)...

C. INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS.

* Si el resultado en valorar las diferencias de eficacia entre el farmaco A y B es estadisticamente significativo significa que, si no hubie-
ra diferencias entre ellos, si la eficacia fuera igual para ambos, la probabilidad de encontrar ese resultodo seria del valor de p (me-
nor que 5%, por ser significativo) (FMIR). Y si no fuera estadisticamente significativo significaria que no habriamos encontrado sufi-
ciente evidencia estadistica a favor de la diferencia (3MIR). En fodo caso en estadistica generalmente no se demuestra nada (MIR).

3.2. MEDIANTE INTERVALOS DE CONFIANZA,

¢ Mediante un intervalo de confianza también se puede valorar la significacién estadistica:

e Si el valor asignado a H, cae dentro del intervalo (de alta probabilidad de ser cierto), se considera que el resultado no es significati-
vo.

e Si el valor asignado a H, cae fuera del intervalo, se considera que el resultado es significativo, yo que la probabilidad de ser cierta
(no asociacién o diferencia) es pequefia.

e El valor asignado a H, varia en funcién de que se trate de una diferencia o una asociacién:

A. DIFERENCIA

e Si el intervalo de confianza para lo diferencia excluye, con un 95% de probabilidad, el valor establecido para la hipétesis nula (ex-
cluye el valor 0} la diferencia seré estadisticamente significativa (MIR). Si el intervalo de confianze para la diferencio incluye con un
95% de probabilidad el volor establecido para la hipétesis nula (incluye el valor 0) lo diferencia no seré estadlisticamente significativa

(MIR).

B. ASOCIACION

e Al valorar la asociacién enire dos variables pueden utilizarse medidas de fuerza de asociacién distintas, a saber, riesgo relativo (RR),
odds ratio (OR) o coeficiente de correlacién de Pearson. Como veremos cuando el valor del RR u OR es igual a 1, se considera que
las variables estudiaodos no estén asociadas, son independientes. Si son distintas de 1, estardn asociadas.

o Si el intervalo de confianza para el RR u OR excluye con un 95% de probabilidad el valor establecido para la hipétesis nula (excluye
el valor 1), se concluye que existe asociacién estadisticomente significativa.

e Si el intervalo de confianza parc el RR u OR incluye con un 95% de probabilidad el valor establecido para la hipétesis nula (incluye el
valor 1), se concluye que no existe asociacién estadisticamente significativa (3MIR). No se habria obtenido suficiente evidencia para
descartar que la causalidad sea la responsable de la relacién “observada inicialmente” entre las variables (MIR).
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1. Criterios de eleccién

Sabemos del capitulo previo que, para el hallor el valor de p,

se caleulan los valores que toma un determinado estadistico.

Existen diferentes pruebas de contraste de hipétesis y debemos

elegir la correcia en cada caso en funcién de los siguientes

criterios:

A. TIPO DE VARIABLE: cualitativas (nominal, ordinal) o cuantita-

tiva (discreta, confinua).

Se distinguen tres grandes grupos de pruebas seglin se usen

en:

a) comparacién de proporciones (curados y no curados en A y
en B: cualitativas nomingles)

b) comparacién de medias valorando si_existe diferencia signi-
ficative (niveles de colesterolemia en diabéticos y en no dia-

béticos: cuantitativa continua de desenlace y cualitativa no-
minal la predictora)

¢) osociociones entre variables valorando si_existe tal asocia-
cdén o no (RR coefici ién entre factor

cousal y enfermedod: nomero de cngomllos e incidencia de
cénecer de pulmén; ambas, foctor de riesgo y enfermedad,
cuantitativas continuas).

Variobla predictora Variable deseniace
En el caso de “el tabaco cousa cdncer de pulmén”, el tabaco es o
vorioble predictora y el cdncer de pulmén lo varioble de desenlace.

B. TIPO DE RECOGIDA DE DATOS EN EL ESTUDIO:

a) datos apareados: en un mismo grupo se mide una variable
(tensién artericl, por ejemplo) antes y después de una medi-
da teropéuhca a estudoo (anhhlpadenswos), y vemos si_ha

. En dotos apareados se estu-

s en dos tiempos diferentes.

dian las mismas

Dotos apareados: se tomon valores antes y después de lo medida de
intervencidn.

b) datos independientes: se mide una variable en grupos dife-
rentes, habiéndose administrado diferentes medidas en cada
yno: a un grupo, un férmaco, y al ofro, placebo v ofro me-
dicomento. Comparamos resultades y vemos si hay diferen-
cias significativas. Aqui estudiamos personas diferentes “al
mismo tiempo”,

® Curso Intensivo MIR Asturiss

Datos independientes: se toman medidas de una varioble en jos diferen-
tes grupos después de una intervencién.

C. NUMERO DE DISTRIBUCIONES DEL ESTUDIO:

a) dos grupos (colesterolemia en grupos A y B tras un determi-
nodo fralamiento)

b) més de 2 grupos: sea el estudio de una Gnica variable (co-
lesterolemia en grupos A, B y C tras tratamiento) o de més
de 2 voriables a estudio (tabaco, colesterol y sedentarismo
en grupos de cardiépatas y sanos)

D. ¢DISTRIBUCION PARAMETRICA?

S« el grupo de dotos que tenemos (por ejemplo, 50 mediciones
de colesterol sérico) sigue una distribucién normal, podremos
usar pruebas paraméiricas (que se basan el los parémetros
medio y desviocién esténdor, y son maés potentes) para los
célculos estadisticos. En caso contrario tendremos que usar
pruebas no paramétricas.

Para sober si una muesira de datos sigue una distribucién

normal, se usa lo pruebo de Kolmogorov-Smirnov. También se

usa el test D“Agostino la prueba de Chi cuadrado o el test de

Saphiro-Wilk.

Andrei Kolmogorov

Smirnov (Es cierto, fiene nombre de vodka...)
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X, PRUEBAS DE CONTRASTE DE HIPOTESIS

MIR 08 (8993): Para el empleo de los métodos poramétricos en
el andlisis estadisfico de los dotos, la distribucién de la variable
dependiente debe ser:

1. Emparejoda por lo edad.

2. Dicotémica.

3. Lineal.
4. Nominal.
5. Normal.*

2. Comparacién de proporciones

Ejemplo tipico: valoramos las enire los porcentajes
MMMW con dos
farmacos distintos o un farmaco y un placebo. Ojo, ya que
aungue haoblemos de % realmente es una variable nominal de
fipo dicotémico: en A habré curados y no curados (2 opciones),
al igual que en B.

Utilizaremos las siguientes pruebas segin seon datos aparea-
dos o independientes.

2.1. Datos opareados

Para comparar proporciones en dos categorios de datos opa-
reados usaremos el test de McNemar.

Eiemplo: un grupo de pacientes anfes y después de un trata-
miento en que se mide una variable desenlace nominal con
dos categorias (curados-no curados, HTA-no HTA).

McNemar

Pero si queremos comparar un grupo anfes y después de un
tratamiento (datos apareados), donde la variable desenlace es
cualitativa nominal con més de dos categorias (por ejemplo,
sufrir efectos secundarios géstricos, neurolégicos, cuténeos o

visuales), usaremos el test Q de Cochran.

2.2. Datos independientes

Situacién: dos grupos con una enfermedad en los que se valora
lo eficacia de dos tratamientos distintos, uno en cada grupo.

A. Z DE COMPARACION DE PROPORCIONES:

Sélo podemos utilizarla en caso de un contraste de hip6tesis
con dos proporciones (éxitos y frocasos —variable desenlace— en
tratados con A y B -varioble predictora). Es decir, limitado o

tablos de contingencia de 2x2 (véase tabla).
Exitos Fracasos Suma
A A b a+b
B e d c+d
Suma o+c b+d n

B. PRUEBA DE JI AL CUADRADO (CONOCIDA COMO CHI-
CUADRADQ):

Es lo més frecuentemente utilizada y se puede oplicar para la
comporacion de dos o mds proporciones (2MIR).

MIR 09 (9236): Para estudiar lo posible osociacién, enire la
rubéola materna y las cataratas congénitas, se selecciona una
muestro de 20 nifios con esta enfermedad y 25 nifios con ante-
cedentes y edad semejontes que no lo presenian. Una entrevis-
ta a la madre de coda nifio determina si tuvo o no la rubéola
durante el embarazo. 2Qué test estadistico es el més adecuado
para realizar este estudio?:

T-student de datos independientes.

T-student de datos apareados.

Ji- r ke

Andlisis de correlacién.,

Anélisis de la varianza.

AN

a. TIPO DE VARIABLE PREDICTORA:

Es aplicable ol contraste de voriabies predictoras cualitativas
(MIR} (nominales u ordinales), cuantitativas discretes o cuantita-
tivas continuas distribuidas en intervalos de close.

o )y
La chi-cuadrado (}?) se aplica en lo comparacién de proporciones (%).

Se usa para la comparacién de variables distribvidas en clases
excluyentes (MIR), es decir, incompatibles: no se puede perte-
necer a dos grupos al mismo tiempo (el tratado con A, no
fratado con B).

b. APLICACIONES FRECUENTES:
a) Test de asociacién con foblos de oonhngenao Consiste en
r l
das entre si. Ej anterior: ver si lo vonoble farmaco Ao B es?é
relacionada o asociada con la variable curado o no curedo.
b) Test de homogeneidad de varias muestras cualitativas. Se
trota de comprobar si varias myestras de carécter cuolitativo

proceden de igual poblacién, con distribucién homogénea
de sus voriobles. Ej.: contrastar si tres muestras determina-

das de sujetos proceden de poblaciones con igual distribu-

cién de grupos songuineocs.
¢) Test de bondad de ojuste a distribuciones. Consiste en valo-

ror_el grodo de ojuste en que los datos observados siguen
una determinoda distribucién teérica. Ej: la variable estatura

sigue una d'sfnbuoén emb_uh_dﬂm::mm Va-
lorar o o bondad de

c. CARACTERISTICAS DE SU CALCULO:

Inicialmente, para el céleculo del estodistico %7, los datos se
recogen en forma de toblos de frecuencias (llomados foblos de
contingencia), de modo que, a partir de los valores marginales
(porgue estén en los margenes de lo tabla, symatorios de los
filos y colymnas,) se determina el nimero de casos que se
esperaria que hubiera en coda casillg, si no existieran diferen-
cigs entre los grupos.

Seguidamente, se calcula el valor del estadistico chi-cuadrado,
boséndose en valoracién de los diferencias que existen entre
las frecuencias esperadas y las frecuencias reclmente observa-
dos (MIR). De hecho, se basa en contrastar lggm;gdgg_dg
las *frecvencias esperadas” y los “frecuencios observodos".

volor del estadistico representa mayores diferencias cuanto més
elevado sea.

El némero de grados de libertad, expresién de la co

| rigs, se colcula multiplicando {filas-1) x
(columncs- 1) (MIR).
Une vez que calculamos los grodos de libertad de la tabla y
que calculomos x? tenemos que comparar el valor obtenido
con el valor que nos da la tobla para esos grados de libertad.
Si es mayor, la pruebo es significativa [y consideromos que
existen diferencias significativas entre los grupos, es decir, re
chazaomos HO).




d. CONDICIONANTES DE VALIDEZ:

a) wmmgﬁmm_(é dos
segln autores)

b) No mas del 20% de ellas inferior o igual a 5 (MIR).

e. SOLUCIONES:

Si no se cumplieran los anteriores requisitos podriamos optar

por:

a) Aumentar el iomoiio de la muestra (no svempre posible).

b) Agrupor celdas, filas y/o columnas, si la estructura de la
fobla de contingencio y la pérdida de informacién que esto
ocasiona lo permiten.

¢} Utilizar lo correccién por discontinvidad de Yates (MIR). Se
trota de cierta transformacién que se reclizc en el clculo
g_gl_v_a_lLingjgd__cg, sobre cuyo uso exisle cierta contro-

versig; puede ufilizarse como gjuste cuando se incumple la
condlc»én de los volores minimos que pueden alcanzar los
frecuencias esperadas, pero algunos aufores defienden que
debe oplicarse siempre (MIR), y ofros aceplon que es conve-

niente cuando el ndmero de clases es menor o igual que 4.

g

Frank Yotes

d) Aplicar lo PRUEBA EXACTA DE FISHER (sélo tablas de 2x2)
cuando no es aplicable 22.por manejar en el estudio famarios
de muestra muy pequefios (MIR).

Ronald A. Fisher

Tablas de contingencia de 2x2
Z de comparacién de propor- Z de comparacién de propor-
ciones y de medias: solo Ufiles ciones y de medias: sblo Ufiles
en confrastes de dos propor- en contrastes de dos propor-
ciones o medios pora dos ciones o medios para dos
opciones terapéuticas (2x2). opciones terapéuticas (2x2).

COMPARACION DE PROPORCIONES
Datos apareados

MCNEMAR
5 Datos independientes

Z COMPARACION DE PROPORCIONES:

= Limitodo @ tablas de confingencia de 2x2.

CHI-CUADRADO:

* Voriobles de desenlace nominales disiribuidas en closes
excluyentes (2 cotegorios: curade/ no curado).

= Volora diferencios enire frecuencias esperadas y observa-
dos, siendo los grados de libertad: (filos-1) por (columnas-
1).

= Condicionantes de validez: a) ninguno frecuencio espero-
do debe ser menor de 1, y b) no més de 20% de ellas infe-
rior o igual @ 5.

= Soluciones: a) cumentar tamafo muestral o agrupar cel-
das; b) correccidn con discontinvidad de Yates (siempre?);
y c) prueba exacta de Fisher (efectivos esperados reduci-
dos; limitado a teblos 2x2).

3. Comparacién de medias

Valoraremos dos situaciones: comparar medias de dos grupos
o comparer medios de més de dos grupos. Y en cada una de
estas situaciones veremos qué pruebas utilizamos en datos
apareados y en dcotos independientes. Lo media siempre lo

referimos ¢ variables cuantitativos continuos (2MIR).
3.1. Medias de dos grupos

Situacién: queremos comparer el efecto de dos farmecos sobre
las cifras de presién orterial diostélica (variable desenlace

cuantitativa continua) de dos grupos tratados cada uno con un
férmaco {variable predictora nominal).

Aunque existe una prueba z de comparacién de medias limita-
do al estudio de tablas de contingencia de 2x2, lo prueba mas
mng;iqenesleousoeslotde&udenbﬁshcr Su célcylo y

varian en funcién de si son daios ape-
reados o independientes.

William Gosset fue el inventor de la *t de student”, Firmé sus traba-
jos como “student” (estudiante), de chi el nombre de lo prueba.

A. PRUEBA T DE STUDENT-FISHER PARA DATOS INDEPEN-
DIENTES (2MIR):

a. TIPO DE VARIABLE:

Unicomente variables de desenlace cuanfitafivas confinuas
(colesterolemia, tensién arterial, estaturo, peso, uricemia...).
Utilizamos la prueba t de Student para datos independientes
cvondo se realiza una medida de una variable cuantitativa
continua en dos grupos a los que se les ha aplicado dos medi-
l g dicos diatinios.

MEDICINA PREVENTIVA
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99 repeMIR

Lo pruebo t de Studeni compara los medios de dos grupos
para una varioble cuantitativa continua. (3+)

Datos independientes

20 Hipertensos
‘ +
10 se administra farmaco 10 se administra placebo
- }
Medida de TA Medida de TA

5 +

t de Student para muestras independientes

Lo t de Student para datos independientes compare los datos de ambos
grupos tras la intervencién.

MIR 03 (7693): Para conirastor la hipétesis, en un estudio de
casos y controles, de que la media de colesterol (medio en
mg/dl) es diferente de los pacientes que presentan accidentes
cerebrovasculares (100 casos), que en los pacientes que no lo
presentan (100 controles). 2Qué prueba estadistica es la més
opropiada pora realizar este controste?:

Correlacién de Speciman.

Prueba de la t.*

Prueba de chi cuadrado.

Correlocién de Pearson.

Prueba de Fisher.

ol ot ol e

MIR 07 (8734): Un ensayo clinico sobre 3.000 pacientes com-
para un nuevo farmaco antihipertensivo con placebo (1.500
pacientes por rama de tratamiento). Para cada grupo, g__gm;

ne un valor medio de tensién arerial. Para comprobor si exis-
ten diferencias estadisticomente significativas, se debe realizar
la siguiente prueba:

1. La X2 de Pearson.

2. Latde Student.*

3. LaF de Snedecor.
4. La U de Mann-Whitney.
5. Hazard Ratio.

Dos grupos, uno varicble cuontitative confinua donde se mide la me-
dio.

b. CONDICIONANTES DE VALIDEZ:
a) La variable a estudio debe seguir una distribucién normal_en
ambaos muestros, siendo este requisito menos exigente si sy

tamafio supera los 30 individuos.

b) Las varionzas deben ser iguales en ambos grupos, cualidad
denominada homoscedasticidad. Se comparan las varianzas
con loa prueba F de Snedecor. Este condicionante es mas
im los to muestr i -

fes.

F de Snedecor, para comparar Varianzas

c. SOLUCIONES:

Cuando Io t de Student para datos mdependnenles no es apli-
! ir i e se puede

recurrir a:

a) Pruebas no paramétricas (ver més adelante): prueba U de
Mann-Whitney o o la prueba de la suma de rangos de Wil-
coxon. Como veremos también pueden utilizarse estas prue-

bas en casos de variables de desenlace de tipo ordinal (gro-
do de dolor: leve, moderado, severo).

Whitney, sin la U

doy ©

Henry Berthold Mann

b) Test de Welch. Modificocién de la t de Student para datos
independientes pora casos en que los varianzas sean distin-
tas.

Raquel Welch




Si no podemos... Utilizaremos...
T de Student por ser varianzas Test de Welch: si datos inde-
distintas pendientes
%2 por efectivos insuficientes Prueba exacta de Fisher: si
tablas de 2x2

B. PRUEBA T DE STUDENT-FISHER PARA DATOS APAREADOS
(2ZMIR):

Datos apareados
20 Hipertensos

{

Medida de TA \
:

20 se administra férmaco

{
Medida de TA j

Lo t de Student para dotos apareados compara los datos de antes y
después de la intervencién.

t de Student para
muestras apareadas

a. CONDICIONANTE DE VALIDEZ:

a) Los diferencios en este coso deben seguir una distribucién
normal, si bien esta limitacién es menos importante si se es-
tudion més de 20 sujetos.

b, SOLUCIONES:

Cuando la t de Student para datos apareados no es aplicable

por incumplir este condicionante se puede recurrir a la prueba

de Wilcoxon o prueba de los rongos con signo (pruebas pa-
ramétricas). También utilizada en variables de desenlace ordi-
nales.

Frank Wilcoxon

MIR 07 (8732): En un estudio clinico, a una serie de pacientes
se les trata con un nuevo farmaco para estudiar, si en un pe-
riodo de tiempo después de lo administracion de dicho férma-
co, el nivel de bilirrubine ha disminuido. Se acepta que la dis-
tribucién de lo bilirrubino es normal, pora este disefio. 2Cuél es
lo prueba estadistica de eleccion?:

T de Student para datos opareados.*

T de Student para datos independientes.

Ji-cuadrado.

Mann-Whitney.

Prueba exacto de Fisher.

N

3.2. Medias de mds de dos grupos

Habiomos adelantado ya que, en los llamados contrastes de

hipétesis multiples, se puede comparar:

o} medias de una Unica variable en varios (3 & més) grupos
distintos: utilizaremos el andlisis de la varianza o ANOVA.

b) medias de més de una variable (22) en dos 0 mds grupos
distintos: utilizaremos el llamado andlisis multivarionte.

En reclidad esto es lo_més habitual en el curso de un proyecio

de investigacién. Normalmente se necesita estoblecer compa-

raciones multiples (mas correcto seria decir hipétesis mdlfiples),

Esto se refiere o comparar més de dos grupos para una defer-

minado varigble (ejemplo, comparar el nivel de uricemia entre

M que hcn mcubsdo tratamientos diferentes), o bien

rar_hi r in i s o mas gru-

(relocrones enﬁe tabaco, sedentarismo, colesterolemia en

mmm:.zm
A. PRUEBAS DE COMPARACIONES MULTIPLES O PRUEBAS A
POSTERIORI:
Al reclizer uno comparacién simple entre dos hipétesis, el
riesgo o asumido de cometer un gLrgLle_[ es lo probebilidad
de identificar como significativa una diferencia gener r
azar en el muestreo. Es decir, inclinarnos por la hipotesis alter-
nativa siendo verdadera la hlpéiesns nula. El volor de esta pro-
babilidad coincide con el | de signi on_estadistica, o
“punto critico de corte” con el que juzgamos como sngmﬁcohvo
o no el resulfado del estudio,
Al realizar test de conirasie de hipétesis mdltiples, el nesgo de
identificar como significativa una diferencia o una asociacién
generada por azar AUMENTA, por lo que el estudio no serd
conduyenfe (4MIR). De forma que si se realizan 100 comparg-
ciones estableciendo el nivel de significacién nomingl (en cada
una de ellos) de 0,05, 5 de las 100 comparaciones pueden
I ificati r. Por lo fanto, una vez reclizado
el contraste de hipétesis milfiple debemos valorar adecuado-
mente sus resultados con el uso de técnicas correctoras: prue-

bas a posteriori o pruebas de comparaciones moltiples.

MIR 00 (6921): Se froto con un suplemento dietético més dieta
a 15 insuficientes renales y solomente con dieta a 16. Se com-
pararon entre gmbos grupos unas 100 variables y en 6 de toles
comparaciones se encontraron diferencias significativas, ol

nivel nominal del 5%, o fovor del suplemento. ¢Cémo interpre-
taria estos resultados?:

entre los tratomientos.*

2. El suplemento dietéfico es moderadamente eficaz.

3. Este estudio no demuestra nada, ya que no es doble ciego.

4. Aunque el nomero de pacientes es pequeiio, lo inocuo del
fratomiento y la consistencio de los resultados aconsejan
prescribir el suplemento en lo insuficiencio renal.

5. Este estudio no demuestra nada,
que pacientes.

ya que hay mas variables

B. ANALISIS DE LA VARIANZA (=ANOVA) (9MIR):

a. TIPO DE VARIABLE:

El anélisis de la varianza (ANOVA) nos sirve para comparar
medias de més de dos grupos (BMIR) para una variable cuanti-
tativa_continug. Eiemplo: comparor la uricemia en tres grupos
de sujetos que han sido tratados con respectivos farmacos
diferentes.

@ repeMIR

Para comparar las medias en més de dos grupos para una
variable cuantitativa continua se usa el andlisis de la varianza
(ANOVA). (7+)

g
£
:
g
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MIR 04 (7972): En un ensayo clinico se comparan 3 tratamien-
tos (p.e. placebo, tratamiento establecido y un tratamiento
nuevo). La variable respuesto es continua (p.e. nivel de glucosa
en sangre). Aceptando que la varioble fiene una distribucion
normal, el test correcto para comparar la respuesta es:

1. Lo tde Student.

2. Eltest de Wilcoxon.

3. Andlisis de la varionza,*

4. El test de Kruskal-Wallis.

5. Eltest ji-cuadrado.

MIR 06 (8489): Se ha reclizado un ensayo clinico encamina-

do a volorar el descenso de la presion portal obtenido después
de lo administracién aguda de tres alternotivas de tratamiento
(carvedilol, propranclol y placebo) en pacientes cirréticos con
varices esofégicas. La variable de respuesta es el gradiente de
presién venosa hepética que es continua y de distribucién nor-
mal. ¢Cuél de los siguientes pruebas estodisticas es la correcta
para comparor la respuesta?:

Una prueba de lo t de Student.

Una prueba de Wilcoxon.

Una prueba de Fisher,

Un andlisis de la varignza. *

Una prueba U de Menn-Whitney.

DRy -

b. FUNDAMENTO:

El fundamento del anélisis de la varianza consiste en estudiar la
variobilidad de las observociones intragrupalmente (dispersién
entre los datos respecto de la media EN MISMO grupo) e inter-
grupalmente (dispersion de las medias ENTRE DISTINTOS gru-
pos), utilizando lo prueba de la F de Snedecor (compara varia-
bilidad).

{Uricemia)
Una variable

Varios grupos

Vg ©

El ANOVA se utiliza para comparar medios de uno variable de fres o
més grupos.

c. CONDICIONES DE VALIDEZ:

a) Los valores deben seguir o qjustarse a una distribucién nor-
mal en cado grupo.

b) Varianzas iguales u homocedosticidod. NOTA: El que los
varianzos deban ser igucles impi | riabili
i intragrupalm r di siendo preci-
samente lo que valora esta prueba utilizando la F de Snede-
cor.

d. TIPOS:

a) Andlisis de lo varianza de uno via: para datos independien-
tes. [El désico. Pensad en éste si no se dice nadg]

b) Anélisis_de la varianze de dos vias ¢ andlisis de la varionza
porg_medidas_repetidas: pora datos apareados (“antes y
después” de una intervencion terapéutica, para ver su efica-
cia).

e. SOLUCIONES:

Cuandoe loa ANOVA no es aplicable por incumplir sus condicio-

nantes se puede recurrir a:

- Lo prueba de Kruskal-Wallis si los datos son independien-
tes

- El test de Friedman si los datos son apareados (recuerda,
Morgan Freeman esté casado, o sea, apareado...)

El test de Friedman se usa cuando no podemos aplicar ANOYA paro
datos opareados (Morgan Freeman esté cosado, es decir, emparejo-
do...)

Milton Friedman, premio Nobel de Economio e inventor del fest que
Heva su nombre

f. INTERPRETACION:
El andlisis de lo varianza es una prueba global que determina
si existe olguna diferencio entre el conjunto de las medias com-
parados. Si se obfiene un resultado estadisticamente significati-
vo o favor de la diferencia, se concluye que no fodas las medios
son iguales, pero no define cudl o cudles originan lo diferencia
significativa (MIR). Se requeriré utilizar posteriormente olgin
método de comparaciones miltiples o pruebas o posteriori
(MIR).

El Andlisis de la Varianza nos indica de dénde si existe o no diferencias
enfre las medias de 3 6 més grupos, pero no de qué grupo viene esa

diferencia.




MIR 05 (8212): En un ensayo clinico se comparan 3 tratamien-
tos [p.e. placebo, tratamiento establecido y un tratamiento
nuevo). La variable respuesta es continua (p.e. nivel de glucosa
en sangre). 2Si lo variable no tiene una distribucién normal, el
fest correcto para comparar la respuesta es?:

La t de Student.

El test de Wikoxon.

Anélisis de la vorianzo.

El test de Krusal-Wallis.*

El test ji-cuadrado.

bl ot o o

g. METODOS DE COMPARACIONES MULTIPLES:

Ejemplos: correccién de Bonferroni, pruebas de Scheffé, de la
diferencia significativa franca de Tukey, o de la minima diferen-
cia signiﬁcativu de Fisher.

m&ﬂgﬁ es reducnr el neego a poro el conpnio o suma
de las comporaciones que se realicen; en caso conirario, en
estudios de muchas comparaciones individuales el sumatorio
de todos los “0.05"s serfa demasiado alto, y por ello, muy
probable encontrar una diferencia aungue realmente no existie-
ra (error tipo |: cierta Hy).

Pruebas a posteriori...
- Disminuyen el error fipo |
- Nes dicen de dénde viene la diferencia

W
Clovdio Bonferroni

Henry Scheffé, autor de uno de los tests de c;r;;;:rodonos miltiples

MIR 00 {6921): Se trato con un suplemento dietético més dieta
a 15 insuficientes renales y solomente con dieta a 16. Se com-

pararon entre am rupos unas fol
raci raron_diferenci ignificoti

nivel nominal del 5%, o favor del suplemento. 2Cémo in'efpre-

tarfa estos resultados?:

1 i n nt

ue con tanias com-

ueno ifer

.7 ‘:’. 2
| mmol del 596

2. El suplemento dietético es moderadamente eficaz.

3. Este estudio no demuestra nado, ya que no es doble ciego.

4. Aunque el nimero de pacientes es pequeiio, lo inocuo del
tratemiento y la consistencia de los resultodos aconsejan
prescribir el suplemento en la insuficiencia renal.

5. Este estudio no demuestra nada, ya que hay més variables
que pacientes.

C. ANALISIS MULTIVARIANTE:

a. FUNDAMENTO:

Lo que hacemos es contrastar hipétesis pare més de una varia-
ble sobre dos o més grupos. Es decir, realizar un estudio si-
multéneo de més de una variable.

El andlisis mulfiveriante permite controlar foctores de confusidn, por
poder evaluar las interacciones entre miHiples variables

b. IMPORTANCIA:

E! anélisis multivariante agrupa bajo su definicién un conjunto
de scfisticodas técnicas -de lo fase de andlisis del estudio- que
permiten controlar sesgos de confusién (MIR). Esto es debido a

que hacemos un estudio si t | riables, no
individuales de coda varioble por separodo, de forma que po-
dremos controlar los posi relaci ue tengan entr

(factor de confusidn se asocia g _enfer a facto o

vm_g:_m_qnmqudolo codeno couso') E: _M O

Poru su aplicacién se requiere haber recogido previamente lo
informacién perlinente para los variables consideradas. No es
posible confrolor sesgos de ofra noturaleza, como los origina-
dos en el muestreo (sesgos de seleccién) o en la recogida de
dotos (sesgos de informacién) (2MIR).

Control de sesgos de confusién

-Emparejamiento o matching.
-Criterios de restriccion.

% -Andlisis estratificado con técnicas de ajuste o estandari-

j -Muestreo aleatorio —especialmente de fipo estratificado.

zacion.
-Anélisis multivariante.

COMPARACION DE MEDIAS

Dos grupos
Z COMPARACION DE MEDIAS:
» Limitado a tablas 2x2
T DE STUDENT:

= Tipos segln recogida de datos: t Student pora datos inde-
pendientes y t Student pora datos apareados.

* Medias (cifras) en 2 grupos (colesterclemio en Ay B).

* Condicionantes de validez (globalmente): a) cjustado a distri-
bucién Normal y b) varianzas iguales (homoscedasticidad).
Test de Welch: si datos independientes y varianzas diferentes.

MEDICINA PREVENTIVA
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* Requieren pruebas a posteriori 0 de comparaciones miltiples
para: a) controlor el AUMENTO del error fipo | al realizar
mdltiples comparaciones y b) para indicar de dénde viene la
diferencio.

= Siempre que se hacen mulfiples comparaciones el error alfa
global aumenta, con lo que el estudio puede no ser conclu-
yente al enconfrar diferencias estadisticamente significativas.

ANALISIS DE LA VARIANZA (ANOVA):

= Medias (cifras) en tres o més grupos (uricemia en A, By C).

= Tipos: a) ANOVA de una via (independientes) y b) ANOVA de
dos via o medidas repefidas (apareados).

« Condicionantes de validez: o) ajuste a distribucién Normal y
b) varianzas iguales.

ANALISIS MULTIVARIANTE:

= Contrasta hipétesis para més de una veriable sobre dos o
m@s grupos.

* Permiten controlar sesgos de confusién.

4. Asociacién entre variables

4.1. Regresién y correlacién

A. DEFINICION:

Regresién es la parte de lg Estodistica que estudia lo relacién
entre los valores de una variable aleatoria cuantitativa X [varia-
ble independiente] y ofra también oleatoria cugntitativa Y [va-
riable dependiente). Y, como variable dependiente, iria adaui-
riendo valores en funcién de X, si existiera correlacién entre
ombas. En el caso de dos variables, como éste, hablamos de
regresién simple, si fueron varias, regresién miltiple.

B. CALCULO DE REGRESION LINEAL:

El calculo de regresién (pora relacionar dos variables alectorias
X e Y) establece una funcién y=f{x) que define el comporta-
miento de Y en funcién de X. Dicha funcién puede tener una
representacion lineal o curva, dependiendo de su ecuacién.

Y Y
L
o. '.
° s
o.°ooo
X X

Una nube de puntos —a la izquierda— que no tiende a ninguna
representacién, expresa independencia entre variables (no oso-
ciadas). Si tiende a una linea ~a la derecha-, existe asociacién

matemética de tipo lineal (correlacién lineal).

Pora uno correlacién lineal tendriomos una ecuacién del si-
guiente tipo:

y = a + bx = Ecuaci6n de la recta de regresién lineal (MIR),
donde
a =>Valor de y para x = 0 (MIR)
b = Pendiente de la recta (MIR)

Ej: y=3x+2 = Conclusiones: la recta corta al eje de ordenadas
(el de Y) en 2. Lo pendiente de la recta es 3 (por coda aumento
de X, se friplica el aumento de Y). Para un valor de X dado
calculomos el correspondiente a Y (X=2Y=8; X=12Y=5).

MIR 07 (8733): Supongemos un modelo de regresién lineal
simple que relaciono los niveles medios de Proteina C Reactiva
(PCR) medida en mmol/L como variable dependiente con el
nimero de articulaciones dolorosas o hipersensibles de un
paciente con ortritis idiopética (variable independiente). El
modelo ajustado en una muestra de 100 pacientes es el si-
guiente: pg = 0,47 + 0,08x En el modelo. 2Cémo se interpreta
el coeficiente de 0.08%:

1. Dado que es superior o 0,05, quiere decir que no existe
asociacién entre las variables dependiente e independien-

3. Es el valor medio de la PCR pora los sujetos con una sola
articulacién ofecta.

4. Su cuodrodo se interprefa como el porcentaje de varianza
de la variable dependiente explicado por el medelo lineal.

5. Es el valor medio basal de PCR para los individuos sanos
(sin articulaciones afectas).

4.2. Coeficiente de correlacién de Pearson

(R)

Entre los variobles X e Y puede o no exislir una asociacién, y
ésto puede ser més o menos intensa. Este aspecto es medido

por el coeficiente de correlacién.

A. CARACTERISTICAS:

a) Expresa lo intensidad con que estan relacionadas las varia-
bles cuantitativas X e Y, es decir, mide o fuerza de asocia-
cién entre ambas.

Al igual que el riesgo relativo y lo odds ratio, el coeficiente de
correlocién mide la fuerza de asociacion entre dos variables
(MIR)

MIR 04 (7969): Un investigodor esté interesado en determiner
si existe una osociacién entre los cifros de tensién arterial
diastélica (medida en mm de Hg) y los niveles de colesterol
{medidos en mgr/ml). Para ello, ha realizado estas mediciones
a 230 voluntarios. 2Qué prueba estadistica es la més apropia-
da para examinar esta asociacién?:

1. Regresién logistica.

2. Pruebo delat.

3. Prueba de chi cuadrado.

4. Correlacion de Pearson,”

5. Prueba de Fisher.

b) Puede ser muestral (r) o poblacional (p), dependiendo de
que se obtenga a partir de los dafos de una muesira o sea
inferido parg uno poblacién.

¢} Sus valores oscilan entre -1 y 1. De forma que,

1.Tiene el mismo signo que la pendiente de la recta de
regresién y = a + bx,

2.5u volor absoluto expresa lo fuerza de la osociacién
{mayor cuanto més “aplostoda” o més junta esté la
nube de puntos).

3.5i es igual a cero, no existe correlacién (x e y son en-
tonces variables i ).

4.5i es igual a -1 6 +1, la correlacién es méxima y lo




relacién entre x e y sigue exaclamente una recta (de
pendiente negativa o positiva).
Y r=0 Y r=1

L ® 9
L g L ]
X X
Y r=] Y r=-1

e

X X
Cuando R=1 todos los puntos estdn sobre lo recto (seo negotiva o
positiva). Si R=0, la nube de puntos esté dispersa y no existe relacién
entre los variables estudiodas

d) Ej: coeficiente de correlocién R de 0.34 = relocién positiva
enire X e Y, pero escasa fuerza de asociacién (SMIR); si fuera
0.70 6 0.80 seria importante ya, siendo mdxima la fuerza de
asociacion si fuera igual @ 1.00. En el caso -0,20 la correla-
cién hablaric a favor de uno escasa fuerza de asociacién
negotiva (MIR), es decir, a mayor valor de X, menor seria el
resuliante de Y.

1 Correlacion positiva perfecta: nube de puntos troza
exactamente una recta de pendiente positiva.
De0 Correlacién positiva variable: si cercana o 1 (0.8),
al bueng; si cercana o 0 (0.3), débil.
Variobles independientes: la variabilidad de una no
0 depende de la variobilidad de la otra. Nube de pun-
tos no tiende @ una representacién lineal.
De0 Correlacién negativa variable: si cercana a -1 (-0.8),
a-l buena; si cercana a 0 (-0.3), débil.
) Correlacién negativo perfecta: nube de puntos traza
z exaclamente una recta, con una pendiente negativa.

NOTA: El grado de correlacién NO ES LA PENDIENTE de la recto. Una
correlacién determinada puede tener disfintas pendientes. Con el
coeficiente sélo sobemos (de forma directa) si es positiva o negativa,
pero no el valor de lo pendiente.

@ repeMIR

El coeficiente de correlacién mide la fuerza de asociacién entre
dos variobles, mostrando su signo si es una correlacién posifiva
o negativa. (6+)

MIR 13 (10191) (192): El coeficiente de correlocién de Pearson
indico que existe asociacién estadistica enire dos variables
cuando:
1. Suvolor es positive
2. Su valor esté entre -1 (menos uno) y 1 (uno)
3. Su valor se aproxima a cero.
4. Su valor es igual o muy similar ol tamefo muestral utiliza-
do para su céleulo.

I - -

nos unoj ¢ 1 (uno). *

B. CONDICIONES DE VALIDEZ:

La prueba de correlacién de Pearson tiene como condicionante
de aplicacién la distribucién normal de lo varicble X respecto
de Y ydeY respecio de X.

En caso de no poder aplicarse por incumplimiento de este

L

criterio, la prueba no pargmétrica adecuada es la correlacién
de Spearman (también oplicoble al estudio de correlacién entre
variables ordinales, como veremos a continuacion).

.w_ =

Charles Spearman

MIR 10 (9469): La técnica estadistica que debe aplicarse para
analizar la concordancia de dos observadores en la medicién
del volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1)
es:

1.  El coeficiente de correlacion de Spearman.

2. El coeficiente de correlacién intraclase.*

3. La prueba de Kappo.3

4. La prueba de Kappe ponderada.

5. El test de Cohen.

Para el estudio de concordoncic de variables cualitativas se utiliza lo prueba
de Kappa propuesio por Cohen en 1960 (por ejemplo, la clasificacién como
norma/potolégico de uno serie de radiogrofies de térox). Para la concor-
doncio de variables cuantitativas (como el FEV1), se usa el coeficiente de
correlecién introclass. No es correcto usar pruebas de correlacién, como el
coeficiente de Peorson o el de Spearman, debido o que, si las diferencios
entre los dos observadores fuesen sistemdticamente igucles, halloriomos un
coeficiente de Peorson iguol @ 1, @ pesor de que no habria concordancio
enfre los observadores. Lo prueba de Kappa ponderada es una forme
especial de Keppo que da un valor a las discrepencios entre observadores
en funcién de lo diferentes que sean entre si esas diferencias (es decir, no es
lo mismo una diferencia entre observadores sonofenfermo que dudo-
so/enfermo).

MIR 11 (9705): El objetivo de una investigacién es determinar
lo probabilidod de sufrir cirrosis hepdtica en funcién de lo
presencio © no de cinco variables: sexo, edad, consumo de
alcohol, consumo de drogas y nivel de actividad fisico. La téeni-
co estadistica més adecuada para evaluar el objetivo propuesto
es:

1. El céleulo de la matriz de correlaciéon entre los factores.

2. El céleulo de la regresién lineal.

3. EI ondhsts de componentes pnncupales

4. lo de | n ¥

5. l.o prueba de "ji* cuadrado.

MIR 12 (9940): La prusba kappa o test de Cohén:

Mide la validez interna de una pruebo diagnéstica.

Mide la validez externa de una prueba diagnéstica.

Se mantiene estable para una misma prueba diognéstica
al medificar la frecuencio de lo enfermedad.

Se mantfiene estable para una misma prueba diagnéstica
tanto si se utiliza como cribado o prueba clinica.

Tiende o disminuir su valor al oumentar el ndmero de
categorias de la oruebg diogndstica.*

5. Pruebas no paramétricas

A. INTRODUCCION:

Las principales pruebos estadisticas para variables cuantitativas
que hasta el momento hemos visto, es decir, t de Student para
datos independientes y apareados, andlisis de la varianza y
correlocién de Pearson, emplean en sus céleulos tanto poréme-

R R
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tros (medias, desviaciones tipicos o varignzas) como propieda-
des de la distribucién Normal. Por este motivo, para sy aplicg-
cién exigen cierfas condiciones de validez referentes a la distri-
bucién de los variables en los grupos o poblaciones que se
comparan.

Estas pruebas se denominan, por ello. pmobcs parométricas y
son las que ofrecen , sobre
fodo cuando se manejon muestras de tomano elevado. [Lo
prueba de Chi-cuadrado no es una prueba paramétrical

B. DEFINICION:

Sin embargo, en ciertas ocasiones las condiciones de validez
no se cumplen, ¢ bien no se puede deferminar si se cumplen,
especialmente cuando se manejan tamanos muestrales peque-
fios.

En ms situaciones se recurre al empleo de Mum
o o . ada a de alezo
mmmgm_im;y no roquwm esbs condioo-
nantes de validez para su aplicabilidad. Estas pruebas se de-
nominan pruebas no paramétricas. Y presentan el inconvenien-
te de ser menos potentes que los paramétricas y, habitualmen-
te, de célculo més complejo.

C. CALCULO:

En las pruebos no paraméiricas no se recliza exaclomente una
mﬂrgg‘ﬁg entre los volores de la varioble, no se utilizan
medias ni varianzas, sino una comparacién de rangos, con la
consiguiente pérdida de informacién. Por esta misma razén,
estas pruebas se pueden oplicor también ol estudio de vario-
bles cualitativas ordinales.

D. APLICACIONES:

a) Con variables cudlitativos ordinales (MIR) (o cuantitativa
continua en intervalos de clase), donde las pruebas paramé-
tricas no se pueden utilizar,

b) Cuando no se cumplen las condiciones de validez de los
pruebos paramétricas, en cuanto o ajuste a distribucién

Normal o heterogeneidad en varianzas (no homocedastici-
dod).
Prueba paraméirica Prueba no paramétrica

Utiliza  “parémetros” y
necesita el célculo de me-
dias y varianzas

Necesita vorianzos igucles
y ojustes a distribucién
Normal

Util para variables (desen-
lace) cuontifatives contl-
nuas

Ofrece mayor robustez y
facil célculo matemdtico

Utiliza escalos de rangos
sin necesidad de caolcular
medias ni varionzas

No necesita varionzas
iguales ni ajuste o distribu-
gién Normal

Util en variables ordinales y
cuantitativas en intervalos
de close

Menor robustez y célculo
complejo

U de Mann-Whitney

t de Student datos indepen- Kruskal-Wallis para dos gru-

dientes pos
Prueba Wilcoxon (MIR) (suma
de rangos)
Prueba de Wilcoxon (rangos
t de Student datos opareados con signo)
ANOVA de una via Prueba de Kruskal-Wallis
::‘SOVA para medidas repeti- - ¢y 40 Frisdman
Correlacién de Pearson Correlacién de Spearman

Apa-
reados

Inde-
pen-
dientes

Més de

COMPARACION DE PROPORCIONES
McNemar
Z de compara-
cibn de pro- - Tablos2x2
porciones
- Aumentar
2 bl tomaiic
(E:'r;‘:l’;les muestral o
predictoro - Ninguna fre- :grupor cel-
cualitativas, cuencio  espe- Cos i
cuantitativas rada <1 g rre:.c» % "
discretas  y - No més del PO, OSCOT
continuas en  20% <5 eian o
intervalos  de
clase) - Prueba exoc-
ta de Fisher
(2x2)
COMPARACION DE MEDIAS
(variables desenlace cuantitativas continuas)
Z de compara-
a0 de mediat Tablas 2x2
- Distribucién P
Normal de la A ek
T de Student  vorioble (me- %"“"' do
para datos  nos, si >30) i Welch (s
independientes - Homocedasti- o s:;_o g
cidad (vorion- mc;s L8
zas iguales)
Stud - Distribucién
T r:. I A Normal de lo - Prueba no
g y varicble (me- paramétrica
open nos, si >20)
- Distribucién
ANOVA é Normal de la
s variable
mﬁu de(unlg - Homoscedasti- - Prueba no
Seetohl e cidad (varian- paramétrica
arupos) zas ig_uolos)
- Requiere prue-
bas a posteriori
- Recogide co-
rrecta de in-
. 2 formaciéon
c::l":: m;:lhl {controla facto-
varicble en 22 ::n)d' aoky-
grupos) - Requiere prue-
bas a posterio-
ni.

© o Intensive Milt Avterias
e

Fin de la estadistica.




Comparar dos distribuciones de una voriable: Ej.: estatura en dos
poblaciones A y B. Test: t de Siudent para datos independientes.

Comparar n distribuciones de una variable: Ej.: uricemia en fres gru-
pos de sujetos que recibieron respectivos tratomientos A, B y C. Test;
onélisis de la varianzo.

Comparar tres o més distribuciones de una variable: Ej.: uricemia en
tres grupos de sujetos que recibieron respectivos fratamientos A, B y C.
Test: anélisis de la varianza,

Significacién de una prueba de contraste de hipétesis: Estudio sobre
niveles plasméticos de un férmaco en un grupo de sujetos y su triglice-
ridemia. Es lo probabilidod de que una correlacién positive observado
se haya debido ol ozar, bajo el supuesto de que no existe asociacién.
Ej Para a=5% , si p<0,05 la correlacién es significativa; si p>0,05 lo
correlacién no es significativa.

No hay que confundir ...

Estudiar la tendencic de una variable dicotémica sagin los volores
de una variable cuantitativa continua: Ej.: Estudiar, segin sus
niveles plasmdticos de calcitoning, la aparicién o no de osteoporo-
sis en los individuos de un grupo,. Técnica: regresién logistica.

Comparar dos distribuciones de una variable cualitativa ordinal,
para detectar una diferencia: Ej.: Distribucién de niveles de dolor
segun leve/moderado/intenso en un grupo de sujetos tratados,
frente a sujetos no tratados. Test: U de Mann-Whilney (suma de
rangos de Wilcoxon).

con ..

Comparar dos variables: Ej.: estatura y niveles séricos de hormona del
crecimiento en un grupo de nifios de cierta edad. Test: correlacién de
Pearson.

Comparar la variobilidad relotive de dos o més distribuciones de una
o distintos variables: Ej.: comparor la dispersién relative de valores de
uricemia de un grupo de sujelos, con la de su edad y estatura. Medi-
da: coeficiente de variacién.

Estudior el comportamiento conjunto de diversas variables para con-
trolor foclores de confusién: Ej.: En un estudio sobre consumo de
etanol e incidencio de cardiopetfa coronaria, analizar los datos en
relacién o lo distribucién de lo edad, colesterolemia, consumo de
tabaco y presion arterial en los sujetos a astudio. Técnico: onélisis
multivariante.

Intensidad o fuerza de una asodiacién:

Paro el mismo estudio sobre nivales plasméticos de un férmaco y
trigliceridemia. Si r (coeficiente de correlacién de Pearson) es igual a
0,2 la correlacién positiva observado es débil. Si r = 0,8 lo correlacién
es infensa,

con ...

Comparar dos distribuciones de uno variable cuanfitativa confi-
nua: Ej.: Comparar la distribucién de valores de colcitoning sérica
de un grupo de sujetos con osteoporosis, con la de un grupo de
sujefos sin osteoporosis. Test: t de Student para daotos indepen-
dientes.

Realizar un test de asociacién entre las categorias de dos variables
cualitativas, mediante sus proporciones en una tabla de contin-
gencia: Ej.: homogeneidad de los porcentajes en que se presenta
en sujetos tratados y no tratados cada grado de dolor (le-
ve/moderado/intenso). Test: Chi-cuadrado.

6. Principales pruebas de contraste de  hipdtesis
aplicaciones

VARIABLE DE TR s K Cualitativa ordinal o

DESENLACE Co:kl:hvo' nomi‘ nl, m%"m m' "d‘;s cuantitativa en intervalos Cuantitativa continua
- Enolo: Curdicin/No + | (Bemele:: Grupo, - E‘gmglg‘ intensidlodde un mcol;lml :'érico de
Al SR A sintoma, le- ester.
PREDICTORA curacion Quineo A, 8, 48,0, ve/moderodofintenso
Cualitativo: . .

: - z de comparacién de - U de Mann-Whitney
dos grupos independien- proporciones Wilcoxon (suma de ran- - W "
- Tratados/N - Chi-cuadrado - Chi-cuadrado gos) diicatodo ndien?:;
PMEP ; e B - Prueba exacta de Kruskal-Wallis para dos pe
vB » poblaciones Fisher grupos
Cualitativo: dos grupos
apareados - Prueba de McNemor T
: : gos con -1 de Student para
ggmg!g. Una muestra - vaebo exacta de - Q de Cochran o) dice ciotreaiios
de sujetos anfes y des- Fisher
pués de un tratamiento
Cualitativo:
méas de dos grupos
inde i - Chi-cvadrodo - Chi-cuadrado Kruskal-Wallis - Andlisis de lo varianzo
g

: ciones

ByC.
Ordinal
Eiemplo: Nivel socice- Clikcocdicds - O CiadnsEo Correlacién de Spear- - Correlacién de Spe-
conémico ba- man arman
jo/medio/alto
Cuantitativo discreto
o en infervalos de clase O v . Phi-evadrado Correlacién de Spear- - Correlacién de Spe-

Eiemplo: Nomero de
hijos

Cuantitativo continuo
Eiemplo: Renta onual,
Nivel plasmdtico de un
térmaco.

- Regresién logistica

man

Correlacién de Spear-
man

arman

- Correlacién de Pear-
son

Pruebas de confrasfe de hipétesis apropiadas segin carocteristicas de los voriobles medidos y agrupamiento en el estudio
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I1X. PRUEBAS DE CONTRASTE DE HIPOTESIS

« Para calcular el valor del grado de significacién p es necesario aplicar a los datfos del estudio una determinada prueba estadistica de
contraste de hipétesis. Debe ser elegida la correcta, y para ello utilizamos los siguientes criterios: a) tipo de variable (predictora y
desenlace); b) tipo de recogida de datos; y ¢} nimero de distribuciones (variables o grupos a estudio).

1.1. TIPO DE VARIABLE

o Se pueden distinguir fres grandes grupos: a) comparacié iQ i - : ales: propor-
cién de curados versus no curados en grupos A y B); b) comparooén de mednos (vonoble predldoro nornmol y de dosonlace cuanti-
tativa confinua: medias de colesierolemia en grupos A y B); y ¢) as a riabl adi » desenlace
fitativas continues: asociacién entre nimero de cigarrillos e incidencia de céncer de pulmén)

1.2. TIPO DE RECOGIDA DE DATOS

e Se distinguen dos tipos: a) datos apareados: se estudian los mismas personas en dos momentos, antes y después de administrar g
todo el grupo lo misma medida terapéutica (se mide tensién arferial antes y después de administrar ¢ todos el mismo antihipertensi-
vo); y b) independientes: se estudian personas diferentes “al mismo tiempo”, tras haber edministrado g cada grupo una medida te-
rapéutica distinta (férmaco antihipertensivo A y B o un antihipertensive versus placebo y se comparan diferencias en tensién arteriol
de unos y ofros).

1.3. NUMERO DE DISTRIBUCIONES

» Se puede diferenciar enire: @) una Unica variable esiudiada en dos grupos (uricemia en A y B tras tratamiento); b) una Gnica variable
estudiada en més de dos grupos (uricemia en A, B y C tras fratamiento); y c) més de una variable en dos 0 més grupos (tabaquismo,
colesterolemia, tensién orterial... en distintos grupos).

2. COMPARACION DE PROPORCIONES

 Pruebas de contraste de hipétesis utilizadas: prueba de McNemar, Z de comparacién de proporciones, Chi-cuadrado (con o sin
prueba de discontinuidad de Yates) y prueba exacta de Fisher.
2.1. PARA DATOS APAREADOS

o PRUEBA DE MCNEMAR.

2.2. PARA DATOS INDEPENDIENTES

A. Z DE COMPARACION DE PROPORCIONES.

o Puede ufilizarse para contraste de hipétesis de dos proporciones (éxitos y fracasos en tratados con A y B). Se limito a tablas de con-
tingencia del fipo 2x2.

B. CHI-CUADRADO.

o La més utilizada paro vericbles de desenlace nominales y datos independientes, puede utilizarse para variables predictoras cualitati-
vas (MIR), cuantitetives discretas y continuas distribuidas en intervalos de clase. Compara variables distribuidas en clases excluyentes
(MIR).

» El céleulo de la Chi-cuadrado se basa en la valoracién de los diferencias que existen entre las frecuencias esperadas y las frecuen-
cias realmente observadas {(MIR). El nimero de grados de libertad se calcula multiplicando (filas - 1) por (columnas - 1) (MIR).

» Aplicaciones frecuentes: a) test de asociacién con tablas de contingencia; b) test de homogeneidad de varias muestras cualitativas; y
c) test de bondad de ojuste o distribuciones.

» Condicionantes de validez: o) ninguna frecuencio esperada debe ser menor de 1 y b) no més de 20% de ellas inferior o igual a 5
(MIR). Si no se cumplen estos condicionantes puede: a) aumentar el tamafio muestral o agrupar celdas (filas y/o columnas); b) utili-
zar la correccién por discontinuidad de Yaotes (MIR) (algunos autores creen que debe aplicarse siempre (MIR)); ¥ ¢} aplicar la prueba
exacta de Fisher, siempre que no sea aplicoble la Chi-cuadrado por manejor efectivos esperados muy reducidos y se trate de una
tabla de contingencia de 2x2 (MIR).

3. COMPARACION DE MEDIAS

o Pruebas de contraste de hipétesis utilizadas: z de comparacién de medias, t de Siudent-Fisher (datos apareados e independientes) y
test de Welch.

3.1. PARA MEDIAS DE DOS GRUPOS

« Z DE COMPARACION DE MEDIAS. Puede utilizarse para contraste de hipétesis de dos medias (colesterolemia en tratados con A y B).
Se limita o tablas de contingencio del tipo 2x2.

« T DE STUDENT. Segin sea el fipo de recogida de datos utilizaremos las pruebas t de Student para datos apareados (2MIR) o t de
Student para datos independientes (2MIR), En ombos casos la varioble de desenlace es cuantitativa continua (2MIR) (colesterolemio,
uricemia, estotura, peso.. )i

« Condicio : o) datos independientes: los varianzas de los dos grupos deben ser iguales (=homoscedasticidad) y la
variable o estudio ha de soguir una distribucién Normal; y b) datos apareados: los diferencias de la variable entre “antes y des-
pués”de la medida terapéutica deben seguir una distribucién Normal.

« Si no se cumplen estos criterios podemos utilizar pruebas no paramétricas distintas segin el caso (v. més adelante). El fest de Welch
es una modificacién de la t de Student para datos independientes en cosos de varianzas distintas.

3.2. PARA MEDIAS DE MAS DE DOS GRUPOS

« Distinguimos ahora entre: a) una variable de desenlace cuantitativa continua estudiada en 3 6 més grupos (ANOVA) y b) més de
una variable estudioda en dos o més grupos (ondlisis mulfivariante).

s En ombas situaciones se debe tener en cuenta que: a) valoran diferencias globales, dicen si existe o no una diferencia entre los
moltiples grupos estudiados; y b) al realizar mdltiples comparaciones a nivel nominal de un 0.05 6 5% en cada uno, se produce un
AUMENTO del error fipo | global, lo que hoce que el estudic no sea concluyente (4MIR), dado que ese porcentaje es acumulativo
con cada grupo o variable. Ej: de 100 comparaciones @ 5% cada una seria esperable, simplemente por azar, que 5 saliera estadisti-
camente significativa (5% x 100 = 5).

« Por todo esto es necesario realizar después de obtener resultados “a favor de la diferencia” pruebas a posteriori o algin método de
comparaciones moltiples (MIR), las cuales nos ayudarén a saber de dénde viene la diferencia (qué grupo) y nos ayudarén a controlor
el aume error fipe |.




A. ANALISIS DE LA VARIANZA (ANOVA)

» Compara medias (variables cuantitativas continuas) de tres o més grupos (7MIR) “Comparar uricemia entre fres 0 més grupos A, B,
C...”, Valora la variabilidad inter e intragrupaimente con la F de Snedecor.

» Tipos: a) ANOVA de una vig (el clésico): para datos independientes y b) ANOVA de dos vias o parg medidas repetidas: para datos
apareados.

» Condicionantes de validez: los valores deben ojustarse o la distribucion Normal y tener los diferentes grupos varianzos iguales
(homoscedasticidad).

B. ANALISIS MULTNARIANTE

»Qrc 5 ipos. “Comparar el efecto de uricemia, tensién arterial, tobaquis-
mo... en cord-bpokts y no ourdiépatus Es un grupo da drferentes técnicas que permiten controlar factores de confusién (MIR) pero
no ofro tipo de sesgos (seleccién, informacién) (ZMIR).

4. ASOCIACION ENTRE VARIABLES

4.1. INTRODUCCION
* Lo Regresién es la parte de la Estadistica que se ocupa del estudio de la asociacién entre variables, pudiendo ésta ser de tipo lineal o
curva (logaritmica, exponencial). Cuando una mmhlg_Y_mﬂgbjg_Mdmm va tomando valores en funcién de ofra variable X o

mg_b!g_gn_d!nﬁm {MIR), se considera que ambas estén asociadas, siguen una correlacién.
4.2. CORRELACION LINEAL

* Si dos variables X e Y siguen una correlacién lineal, los valores de Y pueden predecirse en funcién de los valores de X, segin lo
férmula y=ax+b (MIR), donde “a” es el valor de la pendiente de la recla (positiva o negativa) (MIR) y “b” es el valor que toma Y
cuando X vale 0 (MIR). Ej.: Tensién arterial sistélica = 81.5 + 1.2 x edad = por cada afio més de edad se incrementa la TAS en 1.2
mmHg (MIR).

4.3. COEFICIENTE DE CORRELACION DE PEARSON (R)

* Mide lo fuerza de asociacién entre dos variables cuantitativas continuas (edad y tensién arlerial) (MIR).

o El valor absoluto (MIR) del coeficiente R indica la fuerza de asociacién. Sus volores oscilan enire =1 y 1, donde: a) 0, indica que no
estan asociadas (son independientes); b) =1 y 1, indican correlacién perfecta entre variables, negativa y positiva respectivamente; y ¢
WMLQJ__, indican, segln sea el valor absoluto, una fuerza de asociocién més fuerte (0.8) o mas débil

{0.3), y positiva o negativa segln el signo de R (6MIR) (el signo de R indica el signo de la pendiente de la recia, y NO el valor de la
pendiente de la recta).

o Ej: 0.3, débil correlacién positiva (SMIR). —0.3, débil correlacién negativa (MIR). 0.8, fuerte correlacién positiva. -0.8, fuerte correla-
cién negativa.
» Condicionantes de validez: distribucién ajustable o la Normal de Y respecto o X y de X respecio a Y.

5. PRUEBAS NO PARAMETRICAS
5.1. DEFINICION

. mmmm&mmwwn Pruebosdeoonfmsiede h'péfes-sdemm_m
estadistica y célculo més sencillo, sin embargo no pueden util ando se incy ndicionantes de valid
ajuste o la distribucién Normal y varianzas iguales en lo mayorfo de Ios €Os0s. Se denomman poroméincas por necesnar calcular
parémetros del tipo medias y varianzas.

* Las pruebos no paramétricas ofrecen menor robustez y son de célculo més complejo, aunque pueden utilizarse cuando se incumplen
los condicionantes de validez de las paramétrica, ademés de poder ufilizarse en variables de desenlace ordinales (MIR). Cada tipo
de prueba parométrica tiene su prueba de eleccién cuando se incumplen sus condicionantes:

Pruebas paramétricas Pruebas NO paramétricas

« t de Student datos independientes U de Mann-Whitney

o Test de Welch (para varianzas distintas) :m -V\C_I: - N&ms%f:mm;e rangos)
o 1 de Student datos apareados

Prueba de Wilcoxon (rangos con signo)

¢ ANOVA de una via » Prueba de Kruskal-Wallis
« ANOVA para medidas repelidas e Test de Friedman
s Correlacién de Pearson e Correlacién de Spearman
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