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Estuvimos respondiendo, en el anterior editorial, la prime-
ra de las preguntas formuladas y concluimos que obtener
un valor que sea significativo desde un punto de vista
estadistico (es decir, obtener un valor de p< 0,03) no
es una garantia de calidad. Queda por responder, no
obstante, la pregunta acerca de las implicaciones que tie-
ne, para la prdctica clinica, un resultado estadisticamente
significativo ya que, como Kittlein indica: “es claro que
no hay una tdnica forma de evaluar estadisticamente una
hipétesis; que no hay una unica forma de analizar los da-
tos” (1). Concretamente, vamos a explicar en este editorial
¢qué implica el p-valor para la practica clinica?, o,
dicho de otra forma, vamos a responder a la pregunta de st
el valor de p informa sobre el grado o la fuerza de asocia-
cion (o de relacién causal) entre las variables.

De entrada, es preciso tener claro que un menor valor
de p no significa una mayor relacién de asociacién o
causalidad entre las variables. Es decir, una p< 0,01 no
se debe interpretar como una relacién causal o asociacion
fuerte. El p-valor es una medida de probabilidad, no de
impacto o de fuerza de asociaciéon. Como ya se explicé en
el anterior editorial, la significacién estadistica informa de
la probabilidad de que los resultados del analisis realizado
se deban al azar o a asociaciones o relaciones espurias. No
obstante, y esta es otra falacia del p-valor, la magnitud de
la diferencia que subyace entre las variables puede hacer
que el valor de p sea estadisticamente significativo. Como
apuntan Pita y Pértega, cuanto mds grande sea la diferen-
cia entre las dos variables, mds facil es demostrar que la
diferencia es significativa (2), o dicho del otro modo: si exis-
te una diferencia grande entre las variables estudiadas, la
probabilidad de que las diferencias encontradas se deban
al azar se reduce.
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Por tanto, si deseamos saber el grado en el que
los resultados de los estudios pueden tener una re-
levancia clinica, es decir, si lo que queremos cono-
cer es el grado en el que la variable de exposicién
impacta o influye en la variable resultado, la sig-
nificaciéon estadistica no es suficiente, puesto que no
nos informa de la magnitud del efecto que tiene la va-
riable independiente sobre la variable dependiente (que
es lo que nos facilitard informacion til para valorar la
relevancia clinica). Para conocer la relevancia clinica son
necesarios otros analisis, puesto que evaluar la relevan-
cia clinica, como Pita y Pértega aseveran, “va mds alla
de cdlculos aritméticos y estd determinada por el juicio
clinico” (2). Como estos autores indican, la relevancia cli-
nica depende de la magnitud de la diferencia, de la gra-
vedad del problema a investigar, de la vulnerabilidad, de
la morbimortalidad generada por el mismo, de su coste y
de su frecuencia, entre otros elementos (2).

Entre esos otros analisis que nos permiten evaluar
la relevancia clinica se encontrarian las medidas de
impacto o de efecto de la intervencion sanitaria, que
informan de la fuerza de asociacién entre la exposi-
cién a un factor y la apariciéon de un evento indesea-
ble (como una enfermedad o la muerte del paciente).
Cudl de ellas estimar depende del disefio del estudio (y
légicamente, y relacionado con ello, depende de cudl sea
la naturaleza o el origen de la asociacion entre las varia-
bles). Asi, las medidas a estimar serdn diferentes cuando
la exposicién ocurre en un ambiente natural (como en el
caso de estudios observacionales), o cuando se trata de una
exposicion artificial, deliberada, a una variable indepen-
diente que ha sido introducida por los investigadores (lo
que ocurre en los estudios experimentales). Por ejemplo,
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en el caso de ensayos clinicos aleatorizados, la reduccién
absoluta del riesgo (RAR), la reduccion relativa del riesgo
(RRR) y el numero necesario de pacientes a tratar para
reducir un evento indeseable (NNT) son las medidas que
tienen mayor utilidad para la toma de decisiones clinicas.
Otras medidas utiles son el riesgo relativo (RR), el riesgo
atribuible (RA) o el odds ratio (OR), este ultimo de aplica-
cién en los estudios de casos y controles. A continuacion,
se expone de forma sucinta, qué estima cada una de estas
medidas y cémo debemos interpretarlas (2-5):

El riesgo relativo (RR) es el cociente entre los sujetos
expuestos a la variable estudiada (que puede ser un nuevo
tratamiento o una intervencion sanitaria, por ejemplo) y
los no expuestos. Concretamente, relaciona la incidencia
(casos nuevos) en expuestos con la incidencia de los sujetos
no expuestos y por ese motivo, si el resultado es superior a
uno (RR > 1), la exposicion estudiada es un factor de ries-
go, st es inferior a uno (RR < 1), la exposicién estudiada
es un factor de proteccién. Si su valor es préximo a uno
(RR = 1), la exposicién no se relaciona con la enfermedad.

El odds ratio (OR) también supone un cociente entre
los expuestos a la variable estudiada y los no expuestos,
pero en este caso se trata de una medicién indirecta de
la fuerza de la asociacién, ya que no se estima partir de
la incidencia, sino de casos ya diagnosticados (puesto que,
como ya se ha indicado, es una estimacion que se utiliza
en los estudios de casos y controles). Como la légica que
subyace si es la misma que la del riesgo relativo (RR), es
decir, los sujetos expuestos se encuentran en el numerador
del cociente, se interpreta igual que el riesgo relativo (RR).

El riesgo atribuible (RA), también denominado dife-
rencia de incidencias (DI), diferencia de riesgos, o reduccion
absoluta de riesgo (RAR) cuando se calcula a partir de los
datos de un ensayo clinico aleatorio, se define como la dife-
rencia del riesgo (o incidencia) del grupo expuesto (0 grupo
experimental) y el riesgo (o incidencia) del grupo no expues-
to (o grupo control). Un resultado igual (0 muy préximo) a
cero (RA = 0), indica que no hay asociacién entre la presen-
cia del tratamiento, intervencién o exposicién y el evento,
mientras que un valor mayor de cero (RA > 0) indica que
la presencia del tratamiento (intervencién o exposicion) se
asocia a mayor ocurrencia del evento (y por tanto, es un
factor de riesgo), y un valor menor de cero (RA < 0) indica
que la presencia del tratamiento (intervencién o exposicion)
se asocia a menor ocurrencia del evento (y por tanto, es un
factor de proteccién o de prevencion del evento). El inverso
del RA (1/RA) informa del nimero de personas que es ne-
cesario que estén expuestas para que se produzca un dafio
o resultado adverso (NND), que puede utilizarse tanto en
ensayos clinicos como en estudios de cohortes.

En general, se suele usar el riesgo atribuible (RA) cuan-
do el riesgo en el grupo expuesto es mayor que en el grupo
control. Sin embargo, cuando lo que se espera que la expo-
sicién al tratamiento prevenga o reduzca la aparicion del
evento indeseable (como en el caso de estudios experimen-
tales), se utiliza la reduccién absoluta de riesgo (RAR), que
se explica a continuacion.

La reducciéon absoluta de riesgo (RAR) calcula la
diferencia entre el riesgo en el grupo control y el riesgo del
grupo experimental. En este caso, un valor mayor de cero
(RAR > 0) indica que la presencia del tratamiento (inter-
vencion o exposicidn) se asocla a una menor ocurrencia
del evento (y, por tanto, es un factor de proteccién o pre-
vencién) y un valor menor de cero (RA < 0) indica que la
presencia del tratamiento (intervencién o exposicion) se
asocla a mayor ocurrencia del evento (y, por tanto, es un
factor de riesgo). Si el valor del RAR es préximo a cero
(RAR = 0), no hay asociacién entre la presencia del trata-
miento (intervencion o exposicion) y el evento.

Generalmente el resultado del RAR se multiplica por
100 y se expresa en términos de porcentaje, para una me-
jor compresion. De este modo se obtiene el porcentaje de
personas que previenen o evitan un evento indeseable por
haber recibido la exposicién, intervencion o el tratamiento
que se estd evaluando. Conociendo el RAR podemos tam-
bién calcular el nimero necesario a tratar (NN'T), por una
simple regla de tres, como se explica a continuacion.

El numero necesario a tratar (NNT) indica cudntos
individuos deberian ser tratados (o expuestos a la variable
que se estudia) para prevenir la ocurrencia del evento in-
deseable. Equivale al inverso del RAR (1/RAR). Por tan-
to, el NNT informa del “esfuerzo” terapéutico que debe
realizarse para prevenir un suceso indeseable adicional (3).
Consecuentemente, cuanto menor es el valor del NNT,
menos pacientes deben ser tratados para evitar el efecto in-
deseable (o la enfermedad o la muerte), y I6gicamente, esto
se Interpreta como una mayor efectividad del tratamiento
(exposicién o intervencién) implementada.

Como se puede deducir facilmente, si el valor del RAR
es proximo a cero (no hay asociacién entre las variables
estudiadas), el NNT seria infinito.

La reduccién relativa del riesgo (RRR) es el com-
plemento del RR, es decir, (1-RR). Informa de la medi-
da en que la intervencién, tratamiento o factor de expo-
sicién en el grupo experimental ha reducido el riesgo de
aparicion del evento indeseable respecto al grupo control.
Es una medida til para tener una aproximacion a la re-
levancia clinica y, de hecho, Pita y Pértega indican que
valores de RRR del 25% con frecuencia son considerados
como clinicamente relevantes independientemente de la
significacion estadistica y, cuando la cifra aumenta hasta el
50%, casi siempre son considerados clinicamente relevan-
tes. No obstante, el RRR debe ser considerado junto a la
incidencia del evento que se intenta reducir en el grupo de
referencia (el riesgo basal) y junto al NNT| ya que el RRR,
al ser una medida relativa puede sobreestimar el efecto de
la intervencién (2).

En cualquier caso, al igual que sucede con las estima-
ciones de otros parametros, es conveniente facilitar el re-
sultado de la magnitud del efecto observado en un estudio
(que no es mds que una estimacién puntual de la verdadera
magnitud del efecto o asociacién de interés) junto con in-
tervalos de confianza, con el fin de informar sobre la in-
certidumbre que dicho parametro presenta. De esa forma
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sabremos no solo la direccién del efecto, sino también la
significacion estadistica de los resultados, ya que si el in-
tervalo de confianza incluye el valor nulo (el valor 1 en el
caso de cocientes o el valor 0 en el caso de diferencias), los
resultados no seran estadisticamente significativos y, por
ende, no podremos asegurar que existe relaciéon o asocia-
cién entre las variables evaluadas. Ademas, los intervalos
de confianza nos informan de la precisién del efecto ob-
servado, que serd mayor cuanto menor sea el rango de los
posibles valores del efecto que contiene dicho intervalo.
Todo lo expuesto me lleva a pensar que quizas sea la
errénea interpretacion del p-valor como una medi-
cién suficiente para la toma de decisiones clinicas
uno de los motivos por los que la significacién esta-
distica lleva décadas siendo cuestionada. Debemos
ser conscientes de que, si bien la significacién estadistica
puede ser entendida como una condicién sine qua non para
que se considere la implementacién de una intervencion
sanitaria (puesto que si no hay diferencias significativas
entre los grupos, si las diferencias son fruto del azar, no re-
sulta l6gico instaurar la intervencion o el tratamiento), que
sea un requisito indispensable no implica que sea suficien-
te, puesto que no puede ser la inica fuente de informacién
para la toma de decisiones clinicas basadas en la evidencia.
Ademas, considerando lo expuesto en este y en el an-
terior editorial, en los que se ha explicado qué estimamos
realmente con el p-valor, cudles son las limitaciones y/o
falacias de este calculo, y como es posible utilizarlo mali-
closamente para obtener resultados estadisticamente signi-
ficativos aumentando el tamafio muestral u obviando una
gran diferencia entre las variables estudiadas (puesto que,
al fin y al cabo, lo que se estd calculando es la probabilidad
de que el azar haya propiciado el resultado obtenido), no
es de extranar que cada vez sean mas las voces que se cues-
tionan la robustez del p-valor y su idoneidad para servir
como fundamento para la prictica basada en la evidencia.
Probablemente, la solucién no consista en desape-
garse del p-valor, sino que pase por incluir, en los
estudios que responden preguntas orientadas a la
toma de decisiones clinicas, estos otros analisis y me-
diciones para disponer de una informacién mas ade-
cuada para la toma de decisiones clinicas. Aun asi, no
podemos prescindir del p-valor puesto que, como se ha
indicado, debemos acompanar los cdlculos de la magnitud
del efecto de nuestras intervenciones (exposiciones o trata-
mientos) de sus correspondientes intervalos de confianza
para conocer, fundamentalmente, si los resultados obteni-
dos son estadisticamente significativos (puesto que también
en el caso de las medidas que evalian la magnitud del efec-
to, si no se puede descartar que el efecto observado sea fru-
to del azar, tampoco tendria sentido implementar el trata-
miento o la intervencién evaluada). En definitiva, debemos
ser conocedores de las falacias, limitaciones, e imprecisio-
nes que toda estimacion puede conllevar. Pero ademads de
estas nociones metodolégicas, no debemos obviar nunca
el juicio clinico del profesional, capaz de evaluar el resto
de aspectos relacionados con la relevancia clinica (como

la gravedad del problema a investigar, su vulnerabilidad,
la morbimortalidad generada por el mismo, su coste o su
frecuencia) y que van mds alld de los datos.
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