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Un paradigma es un conjunto de creencias que proporcio-
nan una vision del mundo Util para comprender una determina-
da realidad. En palabras de Khun: “Considero a éstos [los
paradigmas] como realizaciones cientificas universalmente
reconocidas que, durante cierto tiempo, proporcionan modelos
de problemas y soluciones a una comunidad cientifica”. Kuhn
entiende por paradigma un marco cientifico asumido como
valido y que proporciona los modelos y métodos de estudio de
una ciencia en concreto. También puede entenderse por para-
digma la vision general, totalizadora, la cosmovisién que una
ciencia tiene sobre si misma y que sirve para guiar al investi-
gador2,

Pero un paradigma no es eterno e inmutable. Con el paso
del tiempo se producen anomalias o pequefios problemas que
quedan sin resolver, sin que por ello cambie el paradigma.
Estos periodos son los que Kuhn llama de “ciencia normal”.
Solamente en algunas circunstancias esas anomalias se
desarrollan de tal manera que producen una crisis en el para-
digma y posteriormente una revolucién cientifica que cambia
un paradigma por otro. Por ejemplo, el paradigma aristotélico
consideraba que el universo estaba constituido por dos reinos
distintos: supralunar y terrestre. El paradigma posterior consi-
dera que todo el universo esta compuesto por el mismo tipo de
sustancias materiales. El paradigma médico ha cambiado
desde las explicaciones ambientalistas hipocraticas hasta las
explicaciones multicausales de la enfermedad en la
actualidad?.

Probablemente, en bioestadistica estemos asistiendo a un
cambio de paradigma*: desde la vision clasica, frecuentista, a
la bayesiana. Ya en 1975 se auguraba un siglo XXI|
bayesiano. Y parece que las cosas van en ese sentido. En

una busqueda en Medline utilizando como MESH “Bayes
Theorem” se encuentran 689 entradas para la década 1981 a
1990; 1.804 para el periodo 1991 a 2000 y 893 entre el 1 de
enero de 2001 y el 31 de diciembre de 2002.

La estadistica frecuentista

Desde los trabajos de Fisher y posteriormente Neyman vy
Pearson la estadistica se hizo frecuentista®. Esta forma “clasi-
ca’ cuantifica la probabilidad de error por medio de un valor de
significacion (valor P). El razonamiento que subyace en las
pruebas estadisticas que concluyen aportando un valor de sig-
nificacion es el siguiente. En primer lugar se formula una hipé-
tesis de no diferencia entre los grupos estudiados (Hipotesis
nula o0 Hy). Implicita a ella, se formula la hipdtesis alternativa
(H4). Se calcula en la muestra el valor de la prueba estadistica

pertinente. Posteriormente se determina la probabilidad, si la
H, es cierta, de obtener un resultado de la prueba como el
encontrado o mas extremo. Si esta probabilidad es juzgada
como pequenia, la hipdtesis nula se rechaza’.

Esta postura de tomar decisiones basadas en los valores
P, aln cuando ha tenido defensores® ha estado sometida a
numerosas criticas. Entre ellas:

* Los valores de significacion dependen en gran medida
del tamafio muestral estudiado. Asi, diferencias grandes entre
dos grupos no daran lugar a diferencias estadisticamente sig-
nificativas, si se estudian pocas personas; mientras que
pequenas diferencias entre grupos, si el tamafio muestral es
grande, mostraran diferencias significativas®, aun sin ninguna
transcendencia clinical®.

* La costumbre de considerar como significativos valores
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iguales o menores al 5% (p < 0,05) establece un punto de
corte arbitrario y rigido'1.12, desplazando el interés de las
investigaciones hacia el hecho de encontrar o no diferencias
significativas, en vez de evaluar la magnitud de las diferencias
entre los grupos que se estudian. Numerosos autores'3-18 han
propuesto que se utilicen intervalos de confianza de la magni-
tud del efecto encontrado entre los grupos en estudio y no
valores de significacion.

* Los valores P no proporcionan informacién sobre la hipé-
tesis alternativa'®, ya que dicho valor expresa la probabilidad
de obtener resultados como los obtenidos, asumiendo que la
hipétesis nula es cierta.

* La forma de razonar basada en valores P no es coheren-
te con la forma en como nos enfrentamos a otros problemas
de toma de decisiones. Goodman y Royall20 proponen un
ejemplo para comprender la discrepancia entre el razonamien-
to habitual y el basado en pruebas de significacién. La proba-
bilidad de extraer de una baraja bien barajada una reina de
picas y el siete de trébol es muy baja, el cuatro por diez mil.
Este suceso es muy raro, ;pero prueba que la baraja esta tru-
cada?.

La estadistica bayesiana

La estadistica bayesiana trata de inferir pensando desde
otra perspectiva. En el campo clinico el teorema de Bayes es
conocido en el ambito de las pruebas diagnésticas?!. Ante la
pregunta ¢Cuél es la probabilidad de que una persona tenga
una enfermedad?, podemos responder de distintas formas. Si
no conocemos nada sobre esa persona, una estimacion de
dicha probabilidad es la prevalencia de la enfermedad (proba-
bilidad a priori). Pero si se le realiza una prueba diagndstica y
tiene un resultado positivo, la probabilidad a priori se transfor-
ma en una probabilidad a posteriori (después de la prueba) y
viene expresada por el valor predictivo positivo22. Los valores
predictivos incorporan a la toma de decisiones la experiencia
de lo ocurrido. Bacallao lo expresa asi: “El teorema de Bayes,
piedra angular de todo el enfoque bayesiano, es esencialmen-
te una expresion para el transito de la prevalencia (que es una
especie de creencia inicial en la enfermedad del sujeto) a los
valores predictivos (que son una creencia final, que ha sido
modificada por el resultado del test, o sea, por la evidencia
empirica)”23.

La estadistica bayesiana va mas alla de esta aplicacion a
las pruebas diagndsticas. El pensamiento frecuentista se fija
en lo probable que serd un resultado a largo plazo, utilizando
la ley de los grandes nimeros: Si un experimento es repetido
mas y mas veces, entonces la frecuencia relativa del evento
tiende a acercarse a la probabilidad del evento24. Pero el enfo-
que bayesiano expresa el grado de conviccién personal acerca
de la probabilidad de que el suceso ocurra. Y es el unico enfo-
que que permite combinar juicios a priori con datos muestrales
para llegar a conclusiones2®. Parte, por tanto, de una estima-
cion subjetiva de la probabilidad. Este hecho de la probabili-
dad subjetiva es criticado por los detractores de la estadistica
bayesiana, aunque se acerca mucho a nuestra forma de pen-
sar26, Desde una perspectiva frecuentista es muy dificil cuanti-
ficar si una persona en concreto enfermara en los proximos

afos, porque la frecuencia relativa de la enfermedad sdlo es
util como un promedio, pero no dice nada para una persona en
particular. Pero, bayesianamente, una persona puede afirmar
su grado de conviccién en que ocurrira el suceso. La expre-
sion “es probable que el Deportivo gane la Liga” es dificil de
cuantificar, pero es de uso comun en el lenguaje ordinario.

Los métodos bayesianos se basan en la idea de que las
medias y las proporciones poblaciones son cantidades desco-
nocidas, pero que tienen una distribucién de probabilidad.
Esta distribucion de probabilidad de una proporcién o una
media poblacional expresa nuestra conviccion sobre los datos,
antes de que se produzca el experimento muestral2?. Los
métodos frecuentistas no pueden responder a la pregunta
¢cudl es la probabilidad de que el tratamiento A sea superior
al tratamiento B?, mientras que los bayesianos si que pueden.

La diferencia principal entre las dos teorias es la manera
de tratar la probabilidad. En un ensayo clinico que compare
los tratamientos A y B, el andlisis frecuentista puede concluir
que el tratamiento A es superior porque, si los tratamientos
fueran iguales, la probabilidad de haber encontrado una dife-
rencia como la hallada o mayor es baja. El analisis bayesiano
mira primero la diferencia observada y se pregunta después lo
probable que es que el tratamiento A sea superior al B. En
otras palabras, los frecuentistas deducen la probabilidad de
observar un resultado muestral dado un resultado poblacional
que se asume como cierto (en este caso que no hay diferen-
cias entre los tratamientos), mientras que los bayesianos indu-
cen la probabilidad de que sea verdad el resultado poblacio-
nal, que es desconocido, una vez que se tiene un resultado
muestral (en este caso, que A es superior a B)28.

Una mujer acude a su médico porque ha notado un bulto
en su pecho?®, La mujer es joven, aunque tiene antecedentes
familiares de cancer de mama. Su médico piensa que la pro-
babilidad de que tenga un tumor maligno es baja, ya que
conoce la literatura y ha visto numerosas mujeres jovenes con
tumores benignos de mama. Sin embargo, no hace un informe
negativo hasta tener el resultado de una biopsia. El resultado
de la biopsia “actualiza” la probabilidad previa en una probabi-
lidad posterior. Esta forma de pensar, donde se actualiza la
conviccion o la credibilidad previa en un diagnostico a partir de
los resultados de una prueba diagndstica es tipicamente baye-
siana y resulta familiar a la mayoria de los clinicos.

El concepto de verosimilitud

La estadistica bayesiana se apoya en el concepto de vero-
similitud. La funcién de verosimilitud (likelihood function) es un
concepto estadistico debido, como el de pruebas de significa-
cion, a Fisher30, Se define como la compatibilidad o verosimili-
tud entre los estadisticos encontrados en una muestra y los
posibles parametros en la poblacion.

Para entender este concepto seguiremos un ejemplo de
Clayton y Hills31. Un estudio hipotético sigue a 10 personas
para ver si un fendémeno se produce o no al cabo de un tiem-
po. Designamos como [T la probabilidad de que ocurra el
evento y como 1-[1 la probabilidad de que no ocurra. La pro-
babilidad de ocurrencia de este fendmeno, que es un suceso
binomial, puede calcularse como [In(1-[])n, donde n es el
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numero de veces que se da cada circunstancia. Si en el ejem-
plo el evento ha ocurrido 4 veces y 6 no, la expresion queda
como [T4(1-IT)6. Se puede calcular el valor de la que hace
maxima esa expresion. Si [] vale 0,1, la expresion vale 0,14(1-
0,1)6 = 5,3*105. Si 1 vale 0,5, la expresion vale 0,54(1-0,5)6 =
9,8 * 104, La probabilidad de que haya aparecido el resultado
en la muestra es mayor para [1=0,5 que para [[=0,1. Se
puede calcular que el valor de [T que hace méaxima esta
expresion es 0,4, para el que la expresion vale 11,9104

Dos funciones de verosimilitud se pueden poner “a compe-
tir’ por medio de la razén de verosimilitud (RV). Esta es un
cociente entre la funcion de verosimilitud de la hipétesis alter-
nativa y la funcién de verosimilitud de la hipétesis nula. La RV
enfrenta la probabilidad de que se hayan encontrado los datos
del estudio asumiendo la hipdtesis nula o la hipotesis alternati-
va; en otras palabras, indica hasta qué punto los datos son
compatibles con una u otra hipétesis®2. El enfoque clésico de
los test de significacion responde a la pregunta: si la hipotesis
nula es cierta, ¢cual es la probabilidad de encontrar el resulta-
do en la muestra?. La pregunta bayesiana es: a la luz de los
resultados obtenidos en la muestra qué hipétesis es mas
verosimil, la nula o la alternativa?3s.

La interpretacién de la RV es mas sencilla si se transforma
logaritmicamente, obteniendo lo que se denomina soporte o
apoyo de la verosimilitud. Asi el logaritmo neperiano de la RV
(InRV) indica con qué fuerza los datos apoyan una hipdtesis
en contra de la otra. Por ejemplo, para una RV de 0,028 su
apoyo (In RV) es -3,58, que puede ser interpretado como un
apoyo fuerte a favor de la hipétesis nula y en contra de la alter-
nativa20.

Un inconveniente del apoyo de la verosimilitud es que da
un resultado distinto para cada comparacion entre la hipétesis
nula y las distintas hipétesis alternativas. Para obviar este pro-
blema se puede calcular cudl de las hipétesis alternativas
tiene mayor verosimilitud, es decir, cuél es el valor del parame-
tro que estima mejor el valor encontrado en la muestra. Este
procedimiento supone calcular la razén de verosimilitud estan-
darizada (RVE). Si el valor de la RVE fuera de 0,15, se inter-
preta como que los datos van a favor de la hipétesis nula 0,15
veces por cada vez que apoyan a la hipétesis alternativa o
bien, de forma inversa, los datos apoyan a la alternativa siete
veces (1/0,15) por cada vez que lo hacen a la nula.

En resumen, cuando la aproximacién bayesiana evalua
una hipétesis, se establece a priori lo creible que parece la
hipdtesis, en términos de probabilidad subjetiva. Una vez que
se obtienen los datos, existe una verosimilitud, es decir, cuél
de los posibles parametros poblacionales estima mejor los
resultados obtenidos en la muestra. Finalmente, hay una con-
juncion de ambos elementos, que produce una probabilidad
final 0 a posteriori®4.

La verosimilitud no es la probabilidad con otro nombre. En
la probabilidad, la hipétesis es fija y los datos varian; en la
verosimilitud, los datos son fijos y las hipétesis variables, plan-
teandose cudl es la hipotesis que hace mas creibles a los
datos. Intuitivamente, las diferencias entre ambos enfoques
pueden entenderse a partir de un ejemplo de Goodman y
Royall20. Dos especialistas en genética tienen opiniones distin-

tas sobre la probabilidad de que una enfermedad rara se here-
de. Para uno es del 75% y para otro del 25%. Al nacer un nifio
con esa enfermedad, tienen la ocasion de confrontar sus opi-
niones a priori. Ahora no tiene interés calcular la probabilidad
de que el nifio esté enfermo, sino que el interés se centra en
evaluar qué hipétesis es mejor. Si la RV fuera de 3, los datos
apoyan tres veces a una hipétesis por cada vez que lo hacen a
la otra. Como se V&, la verosimilitud no refleja la probabilidad
de que una hipétesis sea cierta, sino que indica si estd mas o
menos apoyada por los datos.

El principal problema de la aproximacion bayesiana es que
exige hacer una estimacién previa a la obtencién de los datos
sobre cuantas veces es mas probable un valor del estadistico
que otro. Siguiendo un ejemplo de Rothman y Greenland3®
sobre prevalencia de VIH, pensamos, por la literatura previa o
por nuestro conocimiento, que una prevalencia de VIH en la
poblacién general del 0,004 es dos veces mas probable que
una del 0,005. El valor de verosimilitud para [ = 0,004 es
0,0730 (se omiten los calculos) y para [1 = 0,005 es de
0,0344. A partir de ahi, se puede calcular una posibilidad
(odds) a favor de [T = 0,004, segun la ecuacion:

Verosimilitud para [1=0,004
Odds posterior =

x Odds previa
Verosimilitud para [T = 0,005

00730 2 438
Odds posterior = X—=
0,0334 1 1

La odds posterior es de 4,36 veces a favor de [] =0,004
por cada vez que lo es para [1 = 0,005. La hipétesis de que la
prevalencia es del 0,004 se ve mas apoyada por los datos que
la otra.

Puntos débiles del enfoque bayesiano

La principal critica a los métodos bayesianos es que se
basan en probabilidades previas subjetivas. Ahora bien, como
expresa Silva4, el hecho de que sean subjetivas, no quiere
decir que sean caprichosas, sino que expresa que nuestro
conocimiento sobre los hechos es parcial3t.

La experiencia, la literatura y el sentido comun proporcio-
nan estimaciones de la probabilidad. Por otro lado, los méto-
dos frecuentistas también emplean estimaciones subjetivas,
tales como el valor de la diferencia entre los grupos que se
considera como relevante o la potencia elegida para el test?”.
La estadistica bayesiana proporciona estimaciones de lo pro-
bable que es un suceso, que se adaptan a la forma de pensar
de cada investigador. Por ello, distintos investigadores pueden
tener estimaciones distintas, segun la informacion previa que
poseans8. Los métodos bayesianos interpretan los datos de un
estudio a la luz del conocimiento previo y el juicio del investi-
gador39, lo cual no parece una aproximacion desdefable.

Los calculos matematicos de la verosimilitud son complica-
dos. La generalizacion de la informatica obvia este problema y
ya se han desarrollado programas informaticos capaces de
realizar estadistica bayesiana, tales como MINITAB, WIN-
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BUGS y una préxima versién de EPIDAT26. También se empie-
zan a ver trabajos publicados con enfoque bayesiano. Un
reciente estudio evalud si la vacunacion frente a neumococo
induce un incremento en el riesgo de ser portador de serotipos
de neumococo no incluidos en la vacuna, utilizando metodolo-
gia bayesiana con el programa, WINBUGS*0, que ademas es
freeware™.

Quiza, por tanto, el principal problema para la aceptacion
del enfoque bayesiano, sea que aprendimos a pensar en tér-
minos de probabilidad frecuentista, que ese conocimiento
costé mucho esfuerzo y es dificil cambiar de orientacion.
Como se quejaba un editorialista hace algun tiempo: “Ahora
que sé lo que es la p, va y me la quitan™1.
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EVALUACION DE LA NOTIFICACION DE ENFERMEDADES DE DECLARACION OBLIGATORIA

Porcentajes de declaracién de base poblacional. Junio 2002.

SEMANAS PORCENTAJE DE DECLARACION (1) | PORCENTAJE DE DECLARACION EN BLANCO (2)
o 86,1 10,5
24 80,2 11,9
25 89,4 14,0
26 85,7 11,9

(1) El porcentaje poblacional de declaracion estima la proporcién de personas en La Rioja sobre las que se ha recibido notificacion de casos.

(2) El porcentaje poblacional de declaracion en blanco estima la proporcion de personas de La Rioja sobre las que, habiendo recibido informacién,
la notificacién esta en blanco. )

Declarantes de los que no se ha recibido notificacién de Enfermedades de Declaracién Obligatoria (EDO) o ha sido
remitida en blanco.

Declarantes de los que no se ha recibido parte de EDO de ninguna de las cuatro semanas epidemioldgicas del mes de Junio de
2002.

- D.2 Mercedes Calvo Hornillos. Centro de Salud de Arnedo.

- D.2 Esther Vazquez Pineda. Médico de Ezcaray.

- D. Enrique Lasa Fernandez. Centro de Salud de Haro.

- D.2 Paz Arcauz Eguren. Centro de Salud de Haro.

- D. Francisco Dorado Garcia. Médico de Huércanos.

- D.# Isabel Chicote Garcia. Centro de Salud Joaquin Elizalde de Logrofio.

- D.# Carmen Auresanz Sanchez. Centro de Salud Siete Infantes de Logrofio.
- D. Jesus Felipe Gonzalez. Centro de Salud Espartero de Logrofio.

Declarantes de los que se ha recibido sistematicamente en blanco el parte de EDO de las cuatro semanas epidemioldgicas del
mes de Junio de 2002.

- D. Carlos Santos Saralegui. Centro de Salud Labradores de Logrofio.

- D. Ramon Rodriguez Méndez. Centro de Salud Espartero de Logrofio.

- D.2 M.2 Jesus Martinez Martinez. Centro de Salud Siete Infantes de Logrofio.
- D. Vicente Cuadrado Palma. Centro de Salud Labradores de Logrofo.

- D. Manuel Hernandez Saenz. Centro de Salud Labradores de Logrofo.

- D.2 Rosalia Areta Ballester. Centro de Salud Joaquin Elizalde de Logrofio.

- D.2 M.2 Luz Esteban Martinez. Centro de Salud Espartero de Logrofio.

El Decreto de 12 de julio de 1996 (nimero 35/1996) por el que se crea la Red de Vigilancia Epidemioldgica establece que la
declaracion obligatoria se refiere a los casos nuevos de las enfermedades sometidas a notificacién bajo sospecha clinica aparecidos
durante la semana en curso y es responsabilidad de los médicos en ejercicio, tanto del sector publico como privado, el realizarla. La
declaracion se efectuaréa una vez finalizada la semana epidemiolégica, que comienza a las 00,00 horas del domingo vy finaliza a las
24,00 horas del sabado siguiente. Los médicos sustitutos estan asimismo obligados a realizar la declaracién.
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DISTRIBUCION MENSUAL DE E.D.O. POR ZONAS DE SALUD. LA RIOJA. JUNIO. ANO 2062' |
(TASAS POR 100.000 HABITANTES)

ZONA |Cervera| Alfaro |Calahorra| Amedo | Ausejo |Cameros | Albelda {Cameros | Cenicero| Najera |StoDomingo| Haro | Logrofio Siete | TOTAL
Viejos Nuevos Villas *

ENFERMEDAD (1) 5.871 H.|15.251 H.|26.334 H.| 16.181 H.| 6488 H.| 799H. [12.058 H.| 1.847 H. | 8.275H. | 17440 H,[ 11.500 H.| 17.091 H.[128.331 H| 477 H. |267.943H.

Botulismo

F. tifoidea y paratifoidea

Shigelosis

Triquinosis

Otras enf. trans. alimentos 19,67 3,80 6,18 1541 24,17 6,23 597

Otros pro. diarréicos | 442,85|1.475,311.063,26 | 1.854,03| 1.757,09 630,29| 541,42|1.607,25|1.209,86| 495,65| 1.059,04| 730.92| 5.660.38| 962.14

Enfermedad meningocécica

Gripe 24,88 34,78| 1755| 39,74 22,77

Infec. Resp. Aquda | 2.418,67(3.986,62 | 3.922,69|2.156,85| 6.381,01| 876,10/ 2.670,43| 541,42|2.634,44|2.780,96|2.043.48 | 2.697.33| 1.948,87 22222 2212.571.82

Legionelosis 17,03 3,80 0.75

Meningttis por Haemophilus b
Meningitis tuberculosa |

Tuberculosis respiratoria 12,08 1,56 1,12

Otras tuberculosis \
Varicela 221,43| 327,85| 220,25 4944 829| 108,28| 108,76| 63,07 4348| 2926| 4597 82,48
Infeccion gonocdcica
Sifilis 1,56 0,75
Parotiditis
Rubeola
Sarampion
Tétanos

Tos ferina
Brucelosis
Carbunco
Equinococoss por E. Granulosus
F. exan. mediterranea
Hepatitis virica A 0,78 0,37
Hepatitis virica B -

Otras hepatitis viricas

Fuente: Registro de Enfermedades de Declaracion Obligatoria en La Rioja. Direccion General de Salud y Desarrollo Sanitario.
* Fuente: INE. Poblacion de hecho de La Rioja. Proyeccion del Censo de poblacion 1991.

(1) Otras enfermedades sometidas a vigilancia epidemioldgica y sin declaracion de casos: Colera, Difteria, Encefalopatia Espongiforme Transmisible, Fiebre recurrente transmitida
por garrapatas, Fiebre recurrente transmitida por piojos, Fiebre amarilla, Leishmaniasis, Lepra, Paludismo, Peste, Poliomielitis aguda, Rabia, Rubeola congénita, Sifilis congénita,
Tétanos neonatal, Tifus exantematico.

Comentario epidemiolégico del mes de Junio de 2002.

Durante el mes de Junio de 2002 (semanas epidemiolégicas 23 a 26) se notificaron dos casos de legionelosis, de las
localidades de Cornago (Varén de 74 afios de edad) y Calahorra (Varén de 83 afios de edad).

La suscripcion al B.E.R. es gratuita, siempre que sea dirigida a cargo oficial. Los profesionales sanitarios
pueden remitir articulos para su publicacién previa seleccion.
DIRECCION: Consejeria de Salud y Servicios Sociales. Seccion de Informacion Sanitaria y Vigilancia Epidemiolégica.
¢/. Villamediana, 17 - Tel. 941 29 11 00 Extension 5051 - E-mail: eugenia.lezaun @larioja.org - LOGRONO
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