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Abstract

Bayesian statistics is based on subjective probability. It works with evidence updating considering
the knowledge acquired prior to an investigation, plus the evidence obtained thereof. Results’
interpretation requires for the hypotheses to be tested to be specified and their a priori probability
to be estimated before the study. Study evidence is measured with the Bayes factor (compatibility
ratio of the data under the proposed hypotheses). The conjunction of hypotheses a priori
probabilities with the Bayes factor allows calculating the a posteriori probability of each one of
them. The hypothesis with the highest degree of certainty at its update is the one that is accepted
for decision making. In this review, three examples of hypothesis to be tested are shown: difference

of means, correlation and association.
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Resumen

La estadistica bayesiana se basa en la probabilidad subjetiva, trabaja con la actualizacion de la
evidencia considerando los conocimientos adquiridos previos a una investigacion, mas la evidencia
obtenida con esta. La interpretacion de los resultados requiere la especificacion de las hipétesis
por contrastar y su probabilidad a priori antes del estudio. La evidencia del estudio se mide con el
factor Bayes (razén de la compatibilidad de los datos bajo las hipotesis propuestas). La conjuncién
de las probabilidades a priori de las hipétesis con el factor Bayes permite calcular la probabilidad
a posteriori de cada una. La hipétesis con mayor grado de certidumbre en su actualizacion es la
aceptada para la toma de la decision. En esta revision se muestran tres ejemplos de hipotesis por
contrastar: diferencia de promedios, correlacion y asociacion.

Palabras clave: Estadistica de Bayes; Analisis bayesiano; Probabilidad subjetiva

Abreviaturas y siglas

FB, factor Bayes

PSEHN, prueba significacion estadistica de la
hipétesis nula

Antecedentes

Aunque la estadistica bayesiana surgio antes que la
frecuentista (o clasica), hasta afios recientes ha sido
retomada como una herramienta mas intuitiva en la
inferencia estadistica para la toma de decisiones en
la validez de los resultados de una investigacion.'>?
En esta revision mostramos cémo trabaja la prueba
de hipotesis bayesiana para respaldar cual hipote-
sis (nula o alterna) es mas creible con base en la
evidencia obtenida en un estudio. Se incluyen tres
ejemplos de estudios simulados sobre diferencias
de medias, correlacion y asociacion. En los tres
ejemplos se muestra como interpretar el factor Ba-
yes (FB) y la probabilidad posterior o a posteriori
de la veracidad de las hipotesis actualizadas con la
informacion de los resultados, asi como el efecto de
las expectativas previas (probabilidad a priori) en
esta probabilidad posterior.

Inferencia estadistica

En la investigacion médica como en otros campos
cientificos, el objetivo de un estudio es probar hipo-
tesis de relaciones, causales o no, entre fendmenos
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RM, razén de momios

de interés del universo mediante estudios con mues-
tras de este.* La inferencia surge de la extrapolacion
de los resultados en dicha muestra hacia la poblacion
no participante. Un ejemplo frecuente consiste en
establecer si un nuevo medicamento es mas eficaz
sobre el estandar aceptado en la resolucion de una
dolencia o enfermedad. La evidencia para apoyar
esta hipotesis consiste en resumir la informacion
(datos obtenidos empiricamente) de los participantes
tratados con una de las dos opciones consideradas.
Si la evidencia apoya la mayor eficacia de uno, el
investigador sugerird su uso en otros pacientes no
participantes (inferencia). Como puede esperarse,
ningln estudio puede controlar todos los factores
involucrados en la prediccion exacta de los feno-
menos bioldgicos, en consecuencia, los resultados
deben ser presentados como estimadores basados
en probabilidades y su extrapolacion dependera del
cumplimiento de supuestos de seleccion y medicion
durante el estudio. La estadistica es la ciencia que
apoya a la investigacion en estos propositos.’
Desde el origen de la estadistica, dos pers-
pectivas o posturas surgieron para establecer estas
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inferencias: la frecuentista y la bayesiana. Aunque
la primera ha dominado en las ciencias, en afios
recientes y a consecuencia del uso inadecuado
e interpretacion del valor de p y de la prueba de
significacion estadistica de la hipotesis nula (PSE-
HN), aunado a varias ventajas de la estadistica ba-
yesiana, la Asociacion Americana de Estadisticas y
otros grupos académicos han considerado retomar
la segunda.®”#*

Para entender como se genera la inferencia esta-
distica en estos dos postulados es importante aclarar
la forma de conceptualizar la probabilidad en cada
uno. Para la frecuentista o clasica, la probabilidad
se establece como una frecuencia de eventos espe-
rados sobre un nimero de repeticiones de un pro-
cedimiento (por ejemplo, 0.5 0 50 % de las veces);’
mientras para la bayesiana, la probabilidad es un
grado de creencia de la realidad, es decir, el nivel de
certidumbre (0.5 0 50 % de certeza hacia algo).®!*!!
Estas dos visiones son importantes porque en las
pruebas de hipotesis, en la primera se asume que
la realidad desconocida tiene un comportamiento
estable (parametro), el cual puede ser determinado
por la repeticion de estudios con muestras iguales de
esta. En la segunda, la probabilidad del parametro
desconocido se construye con los conocimientos ad-
quiridos previos a un estudio, junto con la evidencia
obtenida después de este. La nueva informacion mo-
difica o no nuestra confianza o certeza sobre estos
conocimientos a priori.>"

Pruebas de hipotesis

Una hipdtesis es una conjetura sobre la realidad. En
general se presenta como una prediccion alcanza-
ble con base en los argumentos tedricos disponibles
antes de realizar una investigacion, sin eliminar la
posibilidad de la intuicion.*!' Cuando nos referimos
a hipdtesis estadisticas, estas son las que pueden ser
probadas por métodos matematicos, en particular los
probabilisticos. Aunque en una investigacion clinica
se pueden contrastar mas de dos hipdtesis estadisti-
cas, lo habitual es considerar solo dos: una hipdtesis
de nulidad y una alterna. La hipotesis de nulidad se
refiere a una conjetura donde se predice que no hay
diferencia o asociacion entre las variables analiza-
das; por el contrario, la hipotesis alterna predice la
existencia de una diferencia o asociacion. La manera
de contrastar estas hipotesis depende del tipo de es-
tadistica utilizada.
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Contrastacion por el método frecuentista
Para la estadistica frecuentista inicamente se desafia
la hipotesis nula, marcada como H, Para ello, los
frecuentistas desarrollaron modelos de distribucion
al azar bajo el supuesto de una hipotesis nula cierta.
Esta distribucion centraliza su mayor probabilidad
hacia el valor nulo. Para determinar cudn compatible
es un estimado observado en un estudio con este
valor nulo, Fisher'® creo el valor de p. Este valor
define la probabilidad de observar un dato resumido
y sus valores mas extremos en un modelo mate-
matico especificado sobre la hipotesis nula. Entre
mas pequeila es esta probabilidad del dato, menos
compatible sera con el nulo y hara deducir que algo
influye en este resultado tan extremo. Sin embargo,
hasta las aportaciones de Neyman y Pearson no habia
manera de negar que este dato fuera una variacion
de la distribucion del valor nulo.' Por ello, ambos
crearon la PSEHN. Propusieron que la hipotesis nula
podria ser rechazada si el valor de p fuera menor al
riesgo de cometer un error tipo I, fijado en 5 % o
0.05 (también expresado como p < 0.05). Este error
implica rechazar la hipotesis nula (no asociacion o
no diferencia) y optar por la inica alternativa de di-
ferencia o asociacion (sefialada como H,) cuando en
realidad la nula es cierta.”!* Como se puede inferir, la
perspectiva frecuentista no pretende dar evidencia de
la hipétesis nula (esta se asume como cierta) y mu-
cho menos apoyar la alterna si se rechaza. Un error
frecuente en la interpretacion es asumir que el valor
de p es la probabilidad del azar en los resultados, o
bien, decir que es la probabilidad de certeza de la
hipétesis nula.”!> La prueba de hipotesis frecuentista
solo indica la compatibilidad del estimado con la
distribucion de la hipdtesis nula y asume que si el
estudio se repitiera infinitas veces y mantuviera los
valores extremos, pensariamos que factores ajenos al
modelo estan causando esta rareza. Dichos factores
pudieran ser los de interés al investigar.

Contrastacion por el método bayesiano

Para contrastar hipdtesis desde esta perspectiva, es
importante que los investigadores especifiquen clara-
mente estas antes de realizar sus estudios. En muchas
ocasiones solo dos hipdtesis son formuladas: una de
no diferencia o no asociacion, anotada como H, y otra
como el evento contrario, sefialada como H, (para no
confundirla con la alterna frecuentista). Sin embargo,
una ventaja de este modelo es la posibilidad de con-
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trastar mas de una hipotesis.'®!>17 Una vez estable-
cidas las hipoétesis, asegurandose de ser mutuamente
excluyentes y exhaustivas para las explicaciones plau-
sibles, se determina su probabilidad bayesiana a priori
(nivel de credibilidad). Esta probabilidad puede ser
expresada como una razoén (momios preresultados o
momios a priori):

P(H ,)/P(H,)

Donde:

P(H,) = Probabilidad de veracidad de la hipétesis de
diferencia o asociacion.

P(H,) = Probabilidad de no diferencia o no asocia-
cion.

Esta razon refleja los momios a favor o en con-
tra de cada hipoétesis antes de iniciar el estudio. Un
momio de 1 equivale a igualdad de posibilidades,
> 1 a favor de la H y < 1 a favor de la H. Con
los datos colectados en la investigacion, 1 establece
la p (H,|datos) o la compatibilidad de la hipotesis 1
con base en los datos obtenidos y la p (H |datos) o
compatibilidad de la hipdtesis 0 con estos mismos
datos.®!? La razon de estas dos probabilidades es la
fuerza de la evidencia de un estudio y es conocida
como FB,"™" que puede ser informado como FB,
para referirse a la comparacion entre H /H, o como
FB,, para la relacion inversa: H/H . De esta forma,
un FB,, = 6 se interpretaria como la existencia de
seis veces mas compatibilidad de los datos con la
H, contra la H, y una FB;; =5 como cinco veces
més compatibilidad de los datos con la H, en com-
paracion con la H,. E1 FB, por tanto, es un valor por
reportar en un estudio donde se utiliza la estadistica
bayesiana. %1620

Otra ventaja de esta perspectiva es que la cre-
dibilidad final hacia una hipotesis depende también
de nuestros conocimientos o expectativas antes de
realizar un estudio, por ello, la necesidad de espe-
cificacion previa.'”?! Es logico pensar que si la evi-
dencia a priori ha sido muy solida en su teoria o
secundaria a observaciones empiricas, los nuevos
datos aportaran poco a la credibilidad final, pero si
estas han sido muy pocas o minimamente fundadas,
aun con un FB tan grande (fuerza de la evidencia)
como para aumentar o disminuir sustancialmente
la credibilidad, es posible que no sea suficiente
para cambiar la decision en contra de la hipotesis
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que inicialmente se considerd. En esta postura es
fundamental calcular la probabilidad posestudio o
a posteriori como la credibilidad actualizada, es
decir, la credibilidad que se obtiene tras la conjun-
cion del nivel a priori mas la evidencia obtenida
del estudio.'?

Analisis e interpretacion

Para ejemplificar como se analizaria e informaria un
analisis bayesiano contra uno frecuentista se presentan
tres escenarios de investigacion. Existen mas posibili-
dades, por lo que lectores interesados en profundizar
sobre el tema deberan revisar obras clésicas.'?

Escenario 1

En un estudio se desea conocer la eficacia de dos
antihistaminicos (R o C) para controlar el grado
de hinchazon cutanea (area) medida en milimetros
cuadrados. Los autores determinaron el nivel la re-
duccion al finalizar los tratamientos como el area
final menos la inicial. Por el método frecuentista, la
hipétesis nula a contrastar puede ser de dos tipos:
los promedios de las diferencias en el tamaiio de la
hinchazén después de los tratamientos son iguales
(hipdtesis de dos colas) o esta es mayor o igual con
el tratamiento R con respecto al C (una cola), de tal
forma que tendremos la siguiente informacion:

*  Tratamiento R: 40 participantes, promedio de la
reduccion —9.7 mm?, desviacion tipica de la re-
duccidn 1.8, error tipico de la reduccion 0.29.

*  Tratamiento C: 40 participantes, promedio de
la reduccion —8.2 mm?, desviacion tipica de la
reduccion 2.3, error tipico de la reduccion 0.36.

Analisis frecuentista de un contraste de medias

Hubo una reduccién 0.72 mm mayor con el trata-
miento R en comparacion con el C y esta diferencia
equivale a 3.19 desviaciones del estadistico t (medi-
da de resumen de la diferencia considerando las va-
riancias conjuntas) (Cuadro 1). Como esta desvia-
cion es muy extrema al valor nulo de 0 (media del
valor nulo), la probabilidad de encontrarla en este
modelo tedrico es de 0.2 % de las veces (p = 0.002).
Si se considera el criterio de la PSEHN, el valor re-
basa el umbral de rechazo de p < 0.05, por lo tanto,
rechazamos la hipotesis nula y decidimos conside-
rar la alterna de diferencia.’ Sin embargo, lo unico
que podemos concluir es lo raro de este resultado
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bajo la hipdtesis nula. Dado que el modelo frecuen-
tista se basa en que la repetitividad de un resultado
en muestras independientes se aproximara al valor
real (paramétrico desconocido), una estrategia ha
sido calcular los intervalos de confianza a 95 %.*>*
Con este calculo se podria concluir que en 95 %
de intervalos calculados de forma independiente
y con la misma cantidad de pacientes, la media de
la diferencia estaria entre una reducciéon de 0.29 y
1.2 mm mas con el tratamiento R comparado con
el C. Como la diferencia siempre es a favor del
tratamiento R, tenemos mas confianza en decidir
su uso. Sin embargo, el impacto del tratamiento (la
diferencia esperada) puede tomar cualquier valor
del intervalo referido, por eso se dice que entre mas
pequeiio sea, habra mayor precision. Un problema
es que rara vez se repiten estudios para comprobar
estos supuestos.’

Analisis bayesiano de un contraste de medias

En el analisis bayesiano (Cuadro 2) lo que se con-
trasta es la credibilidad, también conocida como
verosimilitud, de las hipotesis planteadas una vez
actualizada la informacion con los resultados de
un estudio.?*?! Como se comentd, aqui si importa
la estimacion de nuestras creencias antes de un
estudio y los resultados se analizaran con tres su-
puestos. El primero es con una probabilidad previa
no informativa, es decir, los autores no tienen claro
si la hipotesis de asociacion o diferencia es mas
plausible que la de no asociacion o no diferencia.
El segundo es cuando los autores son optimistas
a favor de la hipotesis de asociacion o diferencia
(probabilidad > 50 %) por evidencia previa o al-
guna teoria a favor. La tercera, cuando se tiene una
expectativa pesimista donde se apuesta mas a la no

asociacion o no diferencia (> 50 %), también por
evidencias previas o teorias contrarias.

Para cada ejemplo se considerara, igual que en la
frecuentista, la posibilidad de una hipétesis nula (H)
bilateral de no diferencia y otra donde la H; defiende
un tratamiento como igual o mejor que el otro.

En un estudio real, los autores deben senalar las
probabilidades a priori y sus hipotesis de analisis y
reportar solo estas. Aqui realizamos todas para fines
explicativos.

Para la primera opcion de una probabilidad pre-
via no informativa (Cuadro 2, A) o ambas igualmen-
te plausibles (50 % cada una), la evidencia del estu-
dio dio un FB, de 17.8 (Cuadro 2, A.1). Es decir, los
datos son 17.8 veces mas compatibles con la hipo-
tesis de diferencia (H,) que con la de no diferencia
(H,). Si se utilizara el FB, dirlamos que los datos
son 0.05 veces mas compatibles con la H que con la
H, (misma conclusién). Aunque no existe un nivel
de corte del FB  para determinar alta evidencia, en
general niveles arriba de 5 ya son muy informati-
vos.'®! Mas importante, el analisis muestra que con
la evidencia observada en el estudio y considerando
creencias a priori neutras, la probabilidad actualiza-
da es de 98.3 % a favor de un efecto diferencial entre
los tratamientos contra 1.7 % a favor de ser iguales.
También este analisis permite determinar el estima-
do mas probable de la diferencia (0.64 mm menos) y
su posible variacion. Este intervalo se conoce como
intervalo de credibilidad a 95 %,'""** el cual a dife-
rencia del intervalo de confianza si expresa un valor
posible del parametro. Por tanto, la inferencia es di-
recta y no indirecta como intervalos posibles.®7-202

Por otro lado, si la hip6tesis 1 hubiera sido uni-
lateral a favor del tratamiento A (Cuadro 2, A.1),
los datos muestran un FB,  mas grande (35.5) que el

Cuadro 1. Contrastacion de hipotesis de diferencia de medias por el método frecuentista

Hipotesis estadistica Valor de t Diferencia de reduccion
(grados de libertad) P (intervalo de confianza a 95 %)
Bilateral
Hy: X, = X, (tratamiento R = C) 0.002 0.72 (0.26 a 1.2)
HAZ XR # XC (tratamiento R # C) Prueba dos colas
i 3.219 (78 gl
Unlliatera_l . (78gh Tratamiento R reduce
H,: X; 2 X, (tratamiento R 2 C) <0.001 0.27 (0.59 a =)
H,: X, <X, (tratamiento R < C) : : :
H, = hipdtesis nula, H, = hipdtesis alterna
http://www.revistaalergia.mx Rev Alerg Mex. 2018;65(3):285-298 289
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Cuadro 2. Contrastacion de hipétesis de diferencia de medias por el método bayesiano

Hipotesis estadistica

Factor Bayes

A. Probabilidad a priori no informativa

ks

T

1

T

o

H,:

T

o

H

1

X, = X, (tratamiento R = C)

: X, # X, (tratamiento R # C)

R

: X, < X, (tratamiento R < C)

X, > X, (tratamiento R > C)

: X, 2 X, (tratamiento R = C)

: X, <X, (tratamiento R < C)

R

Bilateral A.1
FB,, 0.05:1
FB,, 17.8:1

Unilateral A.2
FB,, 0.02:1
FB,, 35.5:1

Unilateral A.3
FB,, 16.6:1
FB,, 0.06:1

Probabilidad
posterior (%)

1.7
98.3

2.8
97.2

94.4

Mediana de diferencia
(ICa95 %)

0.64 (0.21 a 1.09)

0.65 (0.23 a 1.1)

-0.08 (-0.09 a -0.008)

B. Probabilidad a priori informativa optimista (diferencia a favor tratamiento A de promedio 1 * 0.2)

H

o

T

1

T

o

H,:

T

o

H

1

x|

X, = X, (tratamiento R = C)

< # X, (tratamiento R # C)

: X, < X, (tratamiento R < C)

X, > X_ (tratamiento R > C)

: X, = X_ (tratamiento R = C)

: X, <X, (tratamiento R < C)

R

Bilateral B.1
FB,, 0.01:1
FB,, 66.7:1

Unilateral B.2
FB,, 0.01:1

BF,, 68:1

Unilateral B.3
FB,, 1.53:1
FB,, 0.65:1

1.5
98.5

1.0
99.0

60.7
39.3

0.88 (0.58 a 1.17)

0.88 (0.59 a 1.16)

-0.017 (-0.09 a -0.001)

C. Probabilidad a priori informativa pesimista (diferencia a favor tratamiento B de promedio 1 * 0.2)

H

o

T

1

T

o

H,:

Hy:
H,:

X, = X, (tratamiento R = C)

: X, # X, (tratamiento R # C)

:X. < X, (tratamiento R < C)

X, > X, (tratamiento R > C)

X, 2 X, (tratamiento R = C)

X, <X, (tratamiento R < C)

IC = Intervalo de credibilidad

290

Bilateral C.1
FB,, 80052:1
FB,, 0.00:1
Unilateral C.2
FB,, 0.54:1
FB,, 1.83:1
Unilateral C.3
FB,, 83572:1
FB,, 0.0001:1

Rev Alerg Mex. 2018;65(3):285-298

99.99
0.001

35.1
64.9

99.99
0.001

-0.26 (0.56 a 0.03)

0.04 (0.002 a 0.204)

-0.27 (-0.56 a -0.033)
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bilateral. Esto traduce una mayor congruencia a la
diferencia esperada. Como se observa, la mediana de
la diferencia y la probabilidad posterior de apoyo a
la H, no cambian sustancialmente. Contrariamente,
si la hipdtesis 1 hubiera apoyado el tratamiento C
(Cuadro 2, A.3), la FB seria a favor de la hipote-
sis la nula (0.06, o FB, de 16.6) y la credibilidad
a favor de la hipdtesis de mayor eficiencia con el
tratamiento C bajaria de una inicial de 50 a 5.6 %.

Como revisamos, en ocasiones los investiga-
dores tienen argumentos para apoyar una mayor efi-
cacia del tratamiento R comparado con el C desde
antes del estudio. Esta informacion optimista haria
pensar en una reduccion promedio mayor a 1 mm
de este grupo sobre el otro e implicaria considerar
una probabilidad a priori de esta hipétesis arriba de
50 %. Bajo esta premisa, la evidencia del estudio
generara modificaciones en las conclusiones (Cua-
dro 2). En una hipotesis bilateral (Cuadro 2, B1), el
FB,, fue de 66.7 o muy compatible con la H, (son
diferentes) y no con la H . Esta fuerte evidencia en
conjunto con la informacioén previa actualiza nues-
tra confianza en 98.5 % de certidumbre al afirmar
que son diferentes. Si se hubiera formulado una
hipotesis unilateral a favor del tratamiento R (Cua-
dro 2, B.2), nuevamente el FB, indica datos mas
compatibles con la hipétesis de superioridad de R
contra la de igual o menor a C. Asimismo, apoyaria
mas nuestra creencia, hasta 99 % de credibilidad a
favor del tratamiento R.

Es de notar que el estimado de la diferencia se
hace mayor (0.88 mm) al considerarse el margen pro-
puesto a priori. Por otro lado, en el supuesto de que
los autores aun con evidencia a favor de R hubieran
apostado mas a un efecto superior con el tratamiento
C (Cuadro 2, B.3), el FB, seguiria apoyando mas la
hipotesis de efecto igual o mayor de R (hipotesis 0,
con FB de 1.53); su credibilidad dirigida a mayor
eficiencia de C no subiria sino hasta 39.3 %. En este
contraste, los datos actualizados apoyarian 60.7 %
de credibilidad de que el tratamiento R es al menos
igual si no es que superior al C.

En el mismo Cuadro 2 (C) se presentan el ana-
lisis en la situacion donde se tiene baja confianza
en la superioridad del tratamiento R (previo pesi-
mista). En el contraste de una hipdtesis bilateral,
el BF | es muy elevado apoyando la hipotesis de
efectos no diferentes entre los tratamientos, con
una certeza de esta hipdtesis muy cercana a 100 %.
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El estimado en la prueba bilateral (diferencia de
medias) muestra una mediana negativa, pero con
un intervalo de credibilidad de valores tanto a favor
del tratamiento C como del tratamiento R, es decir,
no son estadisticamente diferentes. En el analisis
unilateral a favor del tratamiento R (Cuadro 2,
C.2), el FB, fue de 1.83, dada la existencia de evi-
dencia de datos mas compatibles con esta hipdtesis
de superioridad sobre la de igualdad o inferioridad
a C. Aunque en este ejemplo los autores tenian una
probabilidad a priori a favor de C, con los datos
su probabilidad se actualizaria aumentando de una
inicial menor a 50 % a una en favor de R de 64.9 %
(probabilidad a posteriori).

En el contraste a favor del tratamiento C, con
una probabilidad a priori de una mayor eficiencia de
este sobre el R (Cuadro 2, C.3), observamos que los
datos son practicamente nada compatibles con esta
hipotesis (FB, = 0.001), sino altamente compatibles
con la superioridad o al menos igualdad con el trata-
miento R (FB,, = 83572). Aun con evidencia previa
y con los datos del estudio, la probabilidad o creen-
cia en que C sea mas efectivo a R es de 0.001 %.

En conclusion, con la estadistica bayesiana po-
demos aseverar en este estudio que, sin evidencia
previa informativa, el tratamiento R tiene 98.3 % de
credibilidad de ser diferente 0 97.2 % de ser superior
a C; mientras C solo tiene 5.6 % de superioridad en
comparacion con R. Con evidencia a priori de ma-
yor eficiencia de R sobre C, una certeza de 98.5 %
de no ser igual a C, 99 % de ser superior si aposta-
ramos a R y 60.7 % de superioridad o igual a C (si
apostaramos a este tratamiento). Finalmente, en una
situacion de alta creencia a priori de una eficacia su-
perior con el tratamiento C, los resultados llevarian
a dudar de ello, apoyando con 99.9 % de certeza la
probabilidad de igualdad. En una hipotesis a favor
del tratamiento R, su credibilidad subiria a 35.1 %y
con una hipotesis a favor del tratamiento C tendria
una credibilidad de 0.001 %.

Escenario 2

En un estudio se desea saber si existe correlacion
entre las semanas de edad gestacional de neonatos
pretérmino con los valores de eosinofilos en su san-
gre periférica. Los resultados son los siguientes:

*  Semanas de edad gestacional: 130 sujetos, pro-
medio 33, desviacion tipica 1.9, error tipico 0.21.
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*  FEosindfilos: 130 sujetos, promedio 2.28 %, des-
viacion tipica 2.3, error tipico 0.19.

Analisis frecuentista de una correlacion

Los resultados del Cuadro 3 muestran un estadis-
tico de Pearson de r = 0.10, el cual se interpreta
como una correlacion baja, donde solo 3.16 % de la
variabilidad de los eosinofilos puede estar relacio-
nada con la edad gestacional. Nuevamente para la
estadistica frecuentista solo se analiza la hipotesis
nula (Hy), donde se afirma ausencia de correlacion
o r=0. Una gran repeticion de estudios iguales en
N =130 tendrian un promedio de r cercanos a 0.10 y
pocas veces con un valor de 0. En este estudio dicha
probabilidad es hasta de 25 % (valor de p); como es
mayor al valor critico de 5 %, la PSEHN indicaria
que no podemos rechazar la hipotesis. Otra forma de
expresarlo es una posibilidad de 25 % de cometer
un error tipo I (rechazar la hipdtesis nula cuando es
cierta). Bajo esta perspectiva en realidad nunca se
rechaza la hipotesis nula, solo se afirma la probabi-
lidad del estimado en esta distribucion.”!! Para dar
maés informacién sobre esta correlacion, el intervalo
de confianza a 95 % indica que existe la posibilidad
de encontrar en 95 de 100 estudios semejantes en N,
intervalos de valores de R entre —0.07 y 0.26. Como
se incluye el valor 0, no hay confianza en aseverar
una correlacion.

Por otro lado, una hipédtesis de correlacion pu-
diera ser unilateral al aseverar relaciones positivas
0 negativas contra su ausencia o direccion contra-
ria. En el Cuadro 3 se muestra que ante una hipotesis
nula de ausencia de correlacion positiva, nuevamente
la p es superior a 0.05. Por la PSEHN no se debe

rechazar esta hipotesis, porque tendriamos una po-
sibilidad de 12.8 % de cometer un error tipo I. Si
la propuesta era una hipotesis nula de ausencia de
correlacion negativa, la probabilidad de cometer el
error I al rechazarla seria mayor de 87.2 %.

Analisis bayesiano de una correlacion

En este analisis, el valor de r de Pearson no cambia
dado que es calculado igual que el frecuentista.'?
La diferencia estriba en la forma de contrastar las
hipotesis. Una vez mas es necesario que estas sean
establecidas antes del estudio. En el Cuadro 4 se
muestran los resultados considerando el tipo de hi-
potesis y la probabilidad o credibilidad a priori de la
correlacion establecida por los investigadores antes
de realizar el estudio. Para una evidencia no informa-
tiva previa con una hipotesis bidireccional (Cuadro
4, A.1), las dos hipdtesis a considerar son H; = no
hay correlacion o r es igual a 0, contra H, = hay
correlacion o r es diferente a 0. E1 FB | al ser de 4.8
traduce casi cinco veces mas compatibles los datos
con la H, que con la H,, apoyando a la H .

De esta manera, con la evidencia del estudio y
en un marco de falta de informacién previa, donde
ambas hipotesis son igualmente posibles, la proba-
bilidad actualizada es de 82.7 % a favor de la no
encontrado es el mas posible dentro de los 95 %
creibles. Por eso, aunque en el intervalo r pudiera
ir desde un valor negativo a uno positivo, el mas
posible es 0.10. Esta informacion es valiosa porque
permite hacer conjeturas aun sin la significacion es-
tadistica. En la perspectiva frecuentista, el valor de r
puede ser cualquiera en el intervalo de confianza con
la misma probabilidad.”™

Cuadro 3. Contrastacion de hipotesis de correlacion por el método frecuentista

Hipotesis estadistica Prueba estadistica r de Pearson p Intervalo de confianza a 95 %
Correlacion
H,: R =0 (no correlacion) 0.10 0.25 -0.07 a 0.26
H,: R # 0 (hay correlacién)
Unilateral positiva
H,: R =0 (no hay o es negativa) 0.10 0.128 -0.04 a 1.00
H,: R > 0 (es positiva)
Unilateral negativa
H,: R20 (no hay o es positiva) 0.10 0.872 -1.00 a 0.24
H,: R <0 (es negativa)
H, = hipdtesis nula, H, = hipotesis alterna
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Siguiendo con una probabilidad a priori no in-
formativa, pero ahora si las hipotesis fueran unila-
terales, con opciones hacia una positiva o negativa
contra su ausencia o en direccion contraria (Cuadro
4, A2 y A.3), los resultados serian los siguientes:
para una hipotesis a favor de una correlacion positi-
va esta tiene un FB  es de 0.36, es decir, con datos
mas compatibles con la hipdtesis contraria; después
del estudio, la certeza de esta hipdtesis es de 26 %.
Para la propuesta inversa de una correlacion nega-
tiva, el FB, es de 0.5, nuevamente hay datos mas
compatibles con no correlacion o posiblemente po-
sitiva. La plausibilidad de que la hipotesis de corre-
lacion negativa sea cierta es de 5.1 %.

Ahora bien, en el supuesto de disponer de evi-
dencia previa a favor de una correlacion positiva,
porque tedricamente seria congruente con los co-
nocimientos existentes o existen estudios anterio-
res que asi lo sugieran, uno puede ver en la seccion
B del Cuadro 4 como bajé la evidencia en el estu-
dio de la no correlacion (FB = 3.1), por tanto, la
probabilidad a posteriori actualizada de esta hipo-
tesis ahora es de 76.2 %. Es evidente que aun no
hay suficiente evidencia como para cambiar la con-
clusion a que existe correlacion (H, = 23.8 %). Si
se hubiera apostado por una correlacion positiva, la
credibilidad en esta hipoétesis seria de 35.7 % (Cua-
dro 4, B.2), sin embargo, nuevamente los datos no
dan suficiente evidencia para apoyarla. Pero como
se observa para la posibilidad contraria de una co-
rrelacion negativa (Cuadro 4, B.3), la hipotesis a
favor de esta después de recolectados los datos es
de 7.5 % (probabilidad a posteriori). Por tanto, aun
con altas posibilidades iniciales de la existencia de
una correlacion, en congruencia con los datos obte-
nidos del estudio no hay suficiente evidencia para
creer la posibilidad de una correlacion de ningin
tipo (positiva o negativa); por el contrario, los da-
tos apoyan una hipoétesis de no correlacion.

En la parte C del Cuadro 4 se analizan las eviden-
cias con una probabilidad @ priori de una correlacion
negativa. Bajo este supuesto, los datos nuevamente
en un analisis bilateral son mas compatibles con la
no correlacion (FB, = 7.5 y probabilidad a posteriori
de 88.2 %). Si se apostara a una correlacion positiva,
la evidencia disminuiria la plausibilidad de la hip6-
tesis nula (FB,, = 4.3 y probabilidad a posteriori de
81.1 %), pero aun a favor de su aceptacion. En una
apuesta contraria a favor de una correlacion negativa,
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acorde con su postura inicial, los datos obtenidos del
estudio van mas en contra de esta conjetura (FB,, =
0.03, probabilidad a posteriori de 3.3 %).

Podemos concluir en este ejercicio que indepen-
dientemente de la probabilidad a priori considerada,
la evidencia de los datos en todo momento era mas
compatible con la falta de correlacion, sin embargo,
la direccion de las hipotesis (bilateral, positiva o ne-
gativa) aunada a la credibilidad previa al estudio sin
cambiar el grado de confianza en la hipdtesis nula
(probabilidad a posteriori) al final del estudio.

Escenario 3

En un estudio de cohortes se desea saber el impacto
en los nifios preescolares de nadar en albercas cerra-
das cloradas con el desarrollo de dermatitis alérgica.
Los resultados fueron los siguientes:

e S7 nadar en albercas cerradas cloradas: desa-
rrollaron dermatitis 35 nifios (39.3 %), no desa-
rrollaron dermatitis 54 (60.7 %), total 89.

*  No nadar en albercas cerradas cloradas: desa-
rrollaron dermatitis 31 (24.8 %), no desarrolla-
ron dermatitis 94 (75.2 %), total 125.

Analisis frecuentista de una asociacion
En el analisis frecuentista de una asociacion, la fuer-
za de esta se obtiene principalmente calculando el
riesgo relativo o la razon de momios (RM). Se afir-
ma la ausencia de asociacion cuando estos toman
el valor de 1. Cuando es < 1 se habla de un efecto
protector y cuando es > 1 de riesgo o dafio. En el
Cuadro 5 se muestra el analisis estadistico del com-
portamiento de los datos de este estudio. Bajo una hi-
potesis nula de probabilidades (frecuencias) iguales
de dermatitis entre los nifios nadadores en albercas
cloradas contra los controles, se obtuvo chi cuadrado
de 5.14 (medida de resumen entre las diferencias de
las proporciones de ambos grupos). Este valor bajo
una distribucion teorica al azar se aleja del valor nulo
de 0, por lo cual la probabilidad de encontrarlo en esta
distribucion teorica es de 2.3 % de las veces, es decir,
en muy rara vez. Aplicando la PSEHN, este valor
esta mas alla de 5 % del usualmente prefijado, por lo
cual se rechazaria la hip6tesis de no asociacion y se
tomaria una posible alternativa de alguna asociacion.?
Insistimos en que en realidad no se rechaza
la H, estd en el modelo, es cierta; en realidad se
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Cuadro 4. Contrastacion de hipotesis de correlacion por el método frecuentista

Hipdtesis estadistica Prueba r kB Probapllldad IC 295 %
de Pearson posterior (%)

A. Probabilidad previa (a priori) no informativa
Correlacion A.1

H_: r =0 (no correlacién) FB,, 4.8:1 82.7

Uil ~0.07 a 0.26
H.: r # 0 (no correlacion) FB,, 0.21:1 17.3

Unilateral positiva A.2

H.: r <0 (no hay o es negativa) FB,, 4.8:1 82.7

0.10 -0.07 a 0.26
H.: r> 0 (es positiva) FB,,0.21:1 17.3

Unilateral negativa A.3

H,: r= 0 (no hay o es positiva) FB,, 18.5:1 94.8

0
0.10 -0.001a0.13
H.: r <0 (es negativa) FB,, 0.5:1 5.1

1
B. Probabilidad previa (a priori) informativa correlacién positiva esperada de R = 0.50
Correlacion B.1

H,: r =0 (no correlacion) FB,, 3.2:1 76.2

0.10 -0.07 a 0.26
H.: r# 0 (hay correlacién) FB,, 0.31:1 23.8

Unilateral positiva B.2

H,: r< 0 (no hay o es negativa) FB,, 1.8:1 64.3

0.10 -0.008 a 0.26
H.: r> 0 (es positiva) FB,, 0.53:1 35.7

Unilateral negativa A.3

H,: r= 0 (no hay o es positiva) FBy, 12.4:1 92.5

0
0.10 -0.0001 2 0.13
H,: r <0 (es negativa) FB,, 0.08:1 7.5

C. Probabilidad previa (a priori) informativa correlacion negativa esperada de R = -0.50

Correlacion C.1

H,: r =0 (no correlacion) FB,, 7.5:1 88.2

B0 ~0.07a0.26
H.: r # 0 (hay correlacion) FB,, 0.13:1 11.8

Unilateral positiva C.2

H,: r <0 (no hay o es negativa) FB,, 4.3:1 81.1

0.10 -0.008 a 0.26
H.: r> 0 (es positiva) FB,, 0.32:1 18.8

Unilateral negativa C.3

H,: r= 0 (no hay o es positiva) FB,, 29.1:1 96.1

0
0.10 -0.0001 2 0.13
H,: r <0 (es negativa) FB,, 0.03:1 3.3

IC = Intervalo de credibilidad
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Cuadro 5. Contrastacion de hipotesis de asociacion por el método frecuentista

Hipotesis estadistica Chi cuadrado p
Diferencias proporciones
H,: p(A) = p(B) (No diferentes) 5.14 (1 gl) 0.023

H,: p(A) # p(B) (Diferentes)

Razén de momios
H,: R =1 (no asociacion)
H,: R # 1 (hay asociacion)

H, = Hipotesis nula, H, = Hipotesis alterna

acepta que de repetirse el estudio muchas veces
este valor apareceria en 2.3 % veces. Sin embargo,
con esta prueba estadistica no se apoya la proba-
bilidad de certeza de la H, de la existencia de una
asociacion. En el analisis del estimador, su interva-
lo de confianza a 95 % fue siempre superior a 1, lo
cual informa que en 95 % de los intervalos calcu-
lados con muestras del mismo tamano, el estimado
estaria por arriba del valor 1, entre 1.09 y 3.54 y
siempre cada niimero con la misma posibilidad de
ser el valor paramétrico.’?’

Analisis bayesiano de una asociacion

Como se ha indicado, el analisis se puede realizar
bajo las tres posibles premisas: una no informativa
0 sin compromiso para alguna hipdtesis (no asocia-
cion contra asociacion), otra con evidencia previa
a favor de una posible asociacion y otra en contra
de cualquier asociacion. Bajo la primera (Cuadro 6,
A), los datos arrojaron un BF  de 2, es decir, hay
dos veces mas compatibilidad de los datos con la
hipotesis de asociacion contra la de no asociacion.
Con la evidencia de una probabilidad a priori neu-
tra (0.5 0 50 %) al final del estudio se tiene 80 % de
certeza (probabilidad a posteriori) sobre la hipote-
sis de asociacion.

Bajo el supuesto inicial del estudio sobre la alta
posibilidad de una asociacion de riesgo (> 1) (Cua-
dro 4, B), los resultados dan mayor apoyo a esta hi-
potesis. La FB, subié a 3.9, casi cuatro veces mds
compatibilidad de los datos con la hipotesis de RM
mayor a 1 contra ser de igual o menor a 1. La credi-
bilidad de esta hipétesis a posteriori ahora es ahora
de 80 %. Finalmente, para una postura inicial con-
traria, donde los autores pensaban mas en que la ex-
posicion fuera protectora (Cuadro 4, C), la evidencia
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Intervalo de confianza a 95 %

1.96 1.09a3.54

de los datos fue menos compatible (H)). El FB fue
22.5 veces mas compatible con la no asociacion o de
riesgo (dano). La credibilidad en la hipétesis de pro-
teccion es de solo 4.3 % (probabilidad a posteriori).

En cualquiera de los analisis se observa la alta
posibilidad de concluir sobre el efecto de riesgo de
la exposicion. Este riesgo es bajo con un estimador
mas probable de 1.94; en esta perspectiva podemos
aseverar que este valor tiene esa cualidad. Ademas,
podemos decir que la variabilidad va de 1.08 a 3.53,
con una credibilidad de 95 %. El impacto de este
riesgo en la decision clinica depende del umbral de
significacion para esta. Los lectores interesados en
conocer como interpretar la significacion clinica y
la estadistica pueden leer una revision previa en esta
revista.”®

Comentarios finales

Mediante los ejemplos anteriores hemos mostrado
algunas ventajas de la estadistica bayesiana sobre
la frecuentista. La primera es que constituye un mé-
todo mas intuitivo para comprender coémo una in-
vestigacion no modifica, aumenta o disminuye los
conocimientos sobre un problema cientifico.?-3%31
La segunda es que permite incluir la informacién
previa a un estudio en la evaluacion y conclusio-
nes del mismo, situacién no tomada en cuenta en el
analisis clasico o frecuentista.>’ Tercero, el método
frecuentista se basa en el supuesto de repetir los es-
tudios varias veces, situacion que nunca sucede. Por
su parte, el bayesiano asume que un estudio puede
brindar evidencia para apoyar o no las hipotesis; se
enfoca en la confianza en nuestras observaciones.®3?
Cuarto, dado que el método bayesiano es inductivo
y no deductivo, es factible llegar a conclusiones con
menos ensayos o pacientes. Este problema es muy
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Cuadro 6. Contrastacion de hipotesis de asociacion por el método bayesiano

Razén de momios bayesiano

A. Previo no informativo
H,: RM # 1 (hay asociacion)

H,: RM =1 (no asociacion)

B. Previo informativo a favor de una asociacion de riesgo

H,: RM > 1 (hay asociacion de dafio)

H,: RM = 1 (no asociacién)

Factor de Bayes

1.94 ICa95%=1.08a3.52
Probabilidad posterior (%)

C. Previo informativo a favor de una asociaciéon de proteccion

H,: RM 2 1 (no asociacion o protectora)
H,: RM < 1 (hay asociacion)

IC = Intervalo de credibilidad

frecuente en la investigacion clinica de enfermeda-
des con baja incidencia y prevalencia.!

Una ventaja final es poder calcular los estima-
dos (promedios, diferencias, riesgos, etcétera) con
mayor precision, dado que el valor calculado sera el
mas probable. El intervalo de credibilidad traduce
mejor nuestra expectativa de cuales pudieran ser las
variaciones del estimado buscado, pero siempre con
la certeza sobre el obtenido como el mas probable.

Una pregunta esperada es, jpor qué con todas
estas ventajas no se realizaba o realiza en todos los
trabajos publicados? Varios autores,”!'>!%333 consi-
deramos cuatro principales explicaciones:

* La falta de difusion, dado el predominio de la
estadistica frecuentista en el mundo, incluso su
exigencia en el reporte de trabajos enviados a
publicacion, situacion que ha estado cambiando
en los ultimos afios.

FB,, 2.0 66.8
FB,, 0.4 312
FB,, 3.9 80
FB,, 0.2 20
FB,, 22.5 95.7
FB,, 0.04 43

El escaso conocimiento en su interpretacion y
ejecucion. Pocos profesores en pregrado y pos-
grado conocen y ensefian este tipo de estadistica.
La complejidad de su calculo en algunos pro-
cedimientos. Actualmente se han desarrollado
programas estadisticos especificamente para
analisis bayesianos y otros, ya disponibles, han
agregado aplicaciones para su ejecucion.

La dificultad de varios investigadores y clinicos
en comprender la probabilidad subjetiva. Al ser
subjetiva se piensa que no tiene fundamento ma-
tematico, que esta a criterio del investigador vy,
por lo tanto, no es reproducible. Sin embargo, el
ser subjetiva no significa ser azarosa. Los investi-
gadores pueden apoyar sus probabilidades clara-
mente en la evidencia disponible en estudios pre-
vios, puede ser consensuada por expertos o puede
ser admisible a otros colegas bajo argumentos
tedricos bien fundados.
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