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David Roxbee Cox, matematico y estadistico, naci6 el 15 de
julio de 1924 en Birmingham, Inglaterra, y fallecio el 18 de
enero de 2022, a los 97 afos. Estd considerado como uno de
los grandes estadisticos del siglo XX. Revoluciono la estadis-
tica con sus numerosas aportaciones, que hoy en dia se utili-
zan de forma rutinaria en multitud de disciplinas, como la
economia, la agricultura, las ciencias de la edificacion y, parti-
cularmente, en la medicina. Realizé sus primeros estudios en
el Handsworth Grammar School y en el St. John’s College de
Cambridge. En su fructifera y larga carrera, trabajé como es-
tadistico para el Royal Aircraft Establishment, durante la Se-
gunda Guerra Mundial,y laWool Industries Research Associa-
tion. Posteriormente, en los afios 50, fue profesor en el
laboratorio de estadistica de la Universidad de Cambridge y
profesor invitado en la Universidad de Carolina. Ademas, fue
profesor en el Imperial College de Londres y en el Nuffield
College, en la Universidad de Oxford, donde se jubilé en
1994,y sigui6 trabajando hasta su fallecimiento. Fue editor de
la revista Biometrika durante 25 afios (1966-1991)'.

CONTRIBUCIONES DE COX A LA ESTADISTICA ACTUAL®

Las contribuciones de Sir David Cox han sido numerosas y
muy relevantes, tanto en el campo de la estadistica tedrica
como en el de la estadistica practica y la probabilidad. Sus
trabajos han ayudado a comprender mejor las bases de la
inferencia estadistica y a interpretar mejor los resultados es-
tadisticos.

Dentro del campo tedrico, caben destacar sus aportaciones
al estudio de la verosimilitud, eje central en la actualidad de la
regresion logistica y los estudios de supervivencia. Sus apor-
taciones en el campo de la inferencia estadistica figuran en su
articulo On some principles of statistical inference®, donde discu-
te los principios de la inferencia estadistica, mostrandola me-
jor y mas coherentemente.

En 1958, formula las bases tedricas por primera vez de la
regresion logistica (RL), en su trabajo The Regression Analysis
of Binary Sequences’. Posteriormente, en la década de los 70,
Cornfield, Gordon y Smith?, en un trabajo sobre el riesgo de
padecer una enfermedad coronaria, son los primeros en pu-
blicar una aplicacién practica importante que, en la década de
los 80, se popularizé gracias a la llegada de la computacion de
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datos que hacia mas facil su célculo. Es curioso que en la lite-
ratura no se mencione a Cox como el pionero de esta técni-
ca. Hasta ese momento, solo era posible realizar modelos
explicativos de regresion con variables dependientes conti-
nuas mediante regresion lineal’. Esta contribucion es de vital
importancia, ya que ofrece un modelo explicativo o de aso-
ciacion cuando la variable dependiente es binaria, aportando
un modelo matematico para predecir las probabilidades de
ocurrencia del suceso, en funcion del valor que toman las
variables independientes'®. La RL es, hoy en dia, una de las
técnicas estadisticas mas utilizadas en epidemiologia y en las
ciencias de la salud en general, gracias a su versatilidad de los
andlisis y su robustez, siendo cada vez mas las revistas médi-
cas que la emplean.Una prueba de ello es que, en los ultimos
30 afios, la RL esta referenciada en mas de 1000 articulos del
American Journal of Epidemiology y en mas de 400 del New
England Journal of Medicine.

Su desarrollo ha sido fundamental para conocer las probabi-
lidades de ocurrencia de enfermedades respecto a una serie
de factores de riesgo y en el anilisis de los disefios epidemio-
l6gicos, predominantemente de casos y controles, pero, en
general, de todos los que requieren controlar las variables
que pudieran alterar el resultado.

La RL tiene un papel fundamental en el desarrollo de las cur-
vas ROC, donde es posible conocer, en una prueba diagnosti-
ca cuantitativa (p.ej.. calprotectina fecal), el mejor valor o
punto de corte que predice la presencia o no de enfermedad
(p-ej.: enfermedad inflamatoria intestinal).

Pero la mayor contribucién de David Cox es, sin duda, su
trabajo sobre el andlisis de supervivencia. En 1972, en su arti-
culo Regression models and life-tables (with discussion)'" describe
por primera vez el modelo de riesgos proporcionales, tam-
bién conocido como “regresién de Cox (RC)”, en su honor,
que se ha convertido en el modelo central en el andlisis de
supervivencia y ha sido citado mas de 50 000 veces, aunque,
curiosamente, en palabras de su autor: “sin duda, leido con
bastante menos frecuencia”.

En 2014, la revista Nature lo situd en el puesto 16.° de su
ranking de 100 de articulos cientificos de todas las areas y
todos los tiempos. La contribucién de este articulo también
fue reconocida en 2016, con la concesion a su autor del pri-
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mer Premio Internacional de Estadistica. Cox, ya en sus pri-
meros estudios, cuando trabajaba para la industria textil,
tomo conciencia de que la resistencia y la vida de los mate-
riales eran unas cuestiones importantes. Pero no fue hasta
finales de los 60, segin el propio Cox reconoce, cuando va-
rios investigadores de los EE. UU. y del Reino Unido le co-
mentaron que tenian ciertos datos de tiempos de superviven-
cia de las personas bajo varios tratamientos y otros datos de
pacientes, pero que no sabian cémo analizarlos. Segun conta-
ba el propio Cox:“La proporcion de mi vida que pasé traba-
jando en el modelo de riesgos proporcionales es, de hecho,
muy pequefia. Tenia una idea de cémo resolverlo, pero no
pude completar el argumento y me llevd cuatro afios con-
cluirlo™. La RC es un paso de gigante, ya que, hasta ese mo-
mento, solo se tenian modelos “estéticos”, fijos en el tiempo,
donde la variable dependiente dicotdmica se relacionaba con
variables independientes como la RL. La RC afade un valor
dindmico cambiante, el tiempo durante el cual ha sucedido el
evento, dando lugar a una funcién de riesgo o supervivencia
entre la(s) variable(s) independiente(s) y la dependiente. So-
luciona el problema de estudiar la relacion entre la aparicién
de un suceso determinado (muerte, recidiva de un tumor,
recidiva de una enfermedad, fracaso de un trasplante, diagnos-
tico de hipertension, etc.) y una o varias variables explicativas
o independientes. Su planteamiento teorico y ejemplo practi-
co excede a este editorial, pero sera expuesto en breve en la
serie de estadistica que estamos realizando en la seccion de
“Fundamentos de Medicina Basada en la Evidencia” de esta
misma revista. La RC es, actualmente, una herramienta funda-
mental para modelizar la distribucién estadistica de factores
causales y se utiliza ampliamente en otras muchas areas que
no son la salud, como la economia, los ensayos de productos
industriales, la sociologia, etc.

En los tltimos afios, Cox realizd aportaciones en el desarrollo
matemético de la epidemiologia del SIDA'? en los modelos
mateméticos de epidemiologia para la tuberculosis bovina'®,y
en el estudio y la aplicacion de los Big Data, su precision,
errores y coeficientes de regresion'.

En resumen, estamos ante un genio matematico que con sus
trabajos ha ayudado, de forma inequivoca, al avance de la me-
dicina en los 50 ultimos afios, al conocimiento de las relacio-
nes de los factores de riesgo con el modo de enfermar, y al
tratamiento Y la supervivencia de las enfermedades. Sin duda,
la comunidad cientifica tiene una deuda eterna con este hom-
bre. Reconozcdmoslo, siguiendo sus propias palabras:“(...) lo
que realmente valoro no es el premio, sino el reconocimiento
de amigos y colegas”.
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