SÉTIMA AULA DE BIOESTATÍSTICA
1 VARIÁVEIS ALEATÓRIAS E DISTRIBUIÇÕES DE PROBABILIDADE


Antes de entrarmos em considerações a respeito de variáveis, variáveis aleatórias e distribuições de probabilidades, é interessante apresentar o seguinte exemplo de pesquisa:
Exemplo 1:

A Neisseria meningitidis, um diplococo Gram-negativo, tem seu reservatório natural na nasofaringe posterior humana de onde pode ser cultivado de 2% a 5% dos indivíduos hígidos fora de epidemias. Esta bactéria pode ser classificada em pelo menos 13 sorogrupos com base em antígenos capsulares. Estes sorogrupos podem ainda ser subdivididos por anticorpos em proteínas subcapsulares específicas de membrana. Nos EUA, os sorogrupos B e C foram responsáveis por 90% dos casos de meningite meningocócica nas últimas décadas. As principais manifestações da doença meningocócica são a septicemia aguda e a meningite purulenta. A taxa de faixa etária específica dos episódios é maior para crianças com menos de 5 anos de idade.


Dados da vigilância epidemiológica do estado do Oregon detectaram um aumento do índice geral de incidência de doença meningocócica de 2 casos por 100.000 habitantes de 1987-1992 para 4 casos por 100.000 habitantes em 1994. Os epidemiologistas do Oregon e dos CDC (Centers of Desease Control) quiseram saber se o aumento do número de casos de doença meningocócica indicava a transição de um estado de doença endêmica para epidêmica. Os pesquisadores observaram um aumento significativo de doença pelo sorogrupo B; eles também descobriram que a maioria das amostras pertencia à cepa clonal ET-5 desse sorogrupo. Além disso, foi observado um desvio em direção à doença em faixas etárias mais velhas especialmente de 15 a 19 anos de idade.    

As características dos casos de sorogrupo B são apresentadas na tabela a seguir.

	
	Intervalo de tempo

	
	Pré-epidemia

1987-1992
	Início da epidemia

1993-1994
	Epidemia recente

1995-1996

	
	Contagem
	% da casuística
	Contagem
	% da casuística
	Contagem
	% da casuística

	Sexo
	Masculino
	75
	50
	59
	50
	75
	53

	
	Feminino
	75
	50
	58
	50
	66
	47

	Raça


	Branca
	120
	50
	94
	80
	110
	78

	
	Negra
	5
	80
	0
	0
	1
	1

	
	Hispânica
	2
	3
	10
	9
	11
	8

	
	Indígena
	2
	1
	2
	2
	0
	0

	
	Asiática
	0
	1
	0
	0
	2
	1

	
	Desconhecida
	21
	0
	11
	9
	17
	12

	Local da infecção
	Sepse
	66
	44
	45
	38
	40
	28

	
	Meningite
	39
	26
	32
	27
	39
	28

	
	Ambos
	39
	26
	32
	27
	34
	24

	
	Desconhecido
	6
	4
	8
	7
	28
	20

	Morte durante a epidemia
	Não
	141
	94
	108
	92
	132
	94

	
	Sim
	9
	6
	9
	8
	9
	6



A característica relevante em um estudo é denominada uma variável 

2 PROBABILIDADE

Os conceitos mais importantes de probabilidade serão apresentados a partir da resolução do problema a seguir:

Problema 1:

 
A expressão “anemia aplásica” se refere a uma pancitopenia grave (anemia, neutropenia e trombocitopenia) em virtude de uma medula óssea acelular ou acentuadamente hipocelular. Os pacientes em estado grave correm um sério risco de morrer por sangramento ou infecções. O transplante alogênico de medula óssea provavelmente é o tratamento preferencial para os pacientes com menos de 40 anos, em estado grave e com um doador com compatibilidade de antígeno leucocitário humano (HLA).

Pesquisadores descreveram resultados de transplantes de medula óssea para 50 pacientes com anemia aplásica grave que não receberam transfusão de hemoderivados até o momento anterior ao transplante de medula. A probabilidade de 10 anos de sobrevida nesse grupo de pacientes que não receberam transfusões foi de 82%; o índice de sobrevida foi de 43-50% para os pacientes estudados anteriormente e que receberam várias transfusões.

No quadro a seguir, é apresentada a incidência da doença aguda do enxerto versus hospedeiro, da doença crônica do enxerto versus hospedeiro e de óbito nos subgrupos de pacientes deste estudo definidos segundo os níveis séricos de anticorpos contra citomegalovírus.

	Quadro Clínico
	Soro-negativo
	Soro-conversão
	Soro-positivo

	Doença aguda do enxerto versus hospedeiro
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	Doença crônica do enxerto versus hospedeiro
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	Morte
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Utilize os dados deste quadro para responder às seguintes questões:
a) Qual a probabilidade da doença crônica do enxerto versus hospedeiro(
b) Qual a probabilidade da doença aguda do enxerto versus hospedeiro(
c) Se um paciente apresentar soroconversão, qual a probabilidade de que ele tenha a doença aguda do enxerto versus hospedeiro(
d) Qual a probabilidade de que um paciente que tenha morrido fosse soropositivo(
e) Qual a proporção de pacientes soronegativos( Caso esse valor fosse a proporção real na população, qual seria a probabilidade de 4 dentre 8 novos pacientes serem soronegativos

Problema 2:


A Neisseria meningitidis, um diplococo Gram-negativo, tem seu reservatório natural na nasofaringe posterior humana de onde pode ser cultivado de 2% a 5% dos indivíduos hígidos fora de epidemias. Esta bactéria pode ser classificada em pelo menos 13 sorogrupos com base em antígenos capsulares. Estes sorogrupos podem ainda ser subdivididos por anticorpos em proteínas subcapsulares específicas de membrana. Nos EUA, os sorogrupos B e C foram responsáveis por 90% dos casos de meningite meningocócica nas últimas décadas. As principais manifestações da doença meningocócica são a septicemia aguda e a meningite purulenta. A taxa de faixa etária específica dos episódios é maior para crianças com menos de 5 anos de idade.


Dados da vigilância epidemiológica do estado do Oregon detectaram um aumento do índice geral de incidência de doença meningocócica de 2 casos por 100.000 habitantes de 1987-1992 para 4 casos por 100.000 habitantes em 1994. Os epidemiologistas do Oregon e dos CDC (Centers of Desease Control) quiseram saber se o aumento do número de casos de doença meningocócica indicava a transição de um estado de doença endêmica para epidêmica. Os pesquisadores observaram um aumento significativo de doença pelo sorogrupo B; eles também descobriram que a maioria das amostras pertencia à cepa clonal ET-5 desse sorogrupo. Além disso, foi observado um desvio em direção à doença em faixas etárias mais velhas especialmente de 15 a 19 anos de idade.    


As características dos casos de sorogrupo B são apresentadas na tabela a seguir.

TABELA 1

	
	Intervalo de tempo

	
	Pré-epidemia

1987-1992
	Início da epidemia

1993-1994
	Epidemia recente

1995-1996

	
	Contagem
	% da casuística
	Contagem
	% da casuística
	Contagem
	% da casuística

	Sexo
	Masculino
	75
	50
	59
	50
	75
	53

	
	Feminino
	75
	50
	58
	50
	66
	47

	Raça


	Branca
	120
	50
	94
	80
	110
	78

	
	Negra
	5
	80
	0
	0
	1
	1

	
	Hispânica
	2
	3
	10
	9
	11
	8

	
	Indígena
	2
	1
	2
	2
	0
	0

	
	Asiática
	0
	1
	0
	0
	2
	1

	
	Desconhecida
	21
	0
	11
	9
	17
	12

	Local da infecção
	Sepse
	66
	44
	45
	38
	40
	28

	
	Meningite
	39
	26
	32
	27
	39
	28

	
	Ambos
	39
	26
	32
	27
	34
	24

	
	Desconhecido
	6
	4
	8
	7
	28
	20

	Morte durante a epidemia
	Não
	141
	94
	108
	92
	132
	94

	
	Sim
	9
	6
	9
	8
	9
	6



Consulte, na TABELA 1, a respeito dos 150 pacientes durante o período pré-epidêmico para o desenvolvimento de doença meningocócica do sorogrupo B. Suponha que um paciente seja selecionado aleatoriamente dentre os pacientes deste estudo.

a) Qual a probabilidade de o paciente selecionado ao acaso ter sepse como único local de infecção(
b) Qual a probabilidade de o paciente selecionado ter sepse como um dos locais de infecção(
c) Se raça e sexo forem independentes, quantos dentre os pacientes brancos podem ser homens( 
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