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Resumen

Se analizan las razones por las que el uso de los
intervalos de confianza es altamente recomendable.
Entre estas razones, destacan la aproximacién al co-
nocimiento de la importancia real de un resultado, in-
dependientemente de la significacion estadistica, y la
valoracion de equivalencia entre dos variables.
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CONFIDENCE INTERVALS: WHY USE THEM?

We analyze the reasons why the use of confidence
intervals is highly advisable. Among these reasons,
confidence intervals provide an approach to know-
ledge of the real importance of a result, indepen-
dently of statistical significance, as well as equivalen-
ce assessment between two variables.

Key Words: Confidence intervals. Statistical significance.
Bioequivalence. Confidence levels.

Introduccién

La respuesta a la pregunta que hace el titulo es contun-
dente: porque no sélo permiten conocer la significacion
estadistica de un resultado, sino que ademds permiten
valorar la significacion clinica, es decir, su importancia
practica. Posiblemente por ello, desde hace ya muchos
anos, el uso de los intervalos de confianza (IC) ha sido
recomendado insistentemente por los directores y edito-
res de importantes revistas médicas' como modo de
complementar el resultado principal de un estudio, bien
acompafando al valor p o incluso como su sustituto®3,
Actualmente, es posible que muchas revistas de alto fac-
tor de impacto no permitieran publicar un resultado fun-
damental unicamente complementado con su valor p.

Si la referida al principio es la razon cardinal para su
uso, hay otras ventajas que tampoco son nimias, entre
las que destacan que permite valorar también la equiva-
lencia entre dos variables* y como base para calcular la
probabilidad de que un resultado supere o alcance una
determinada magnitud, probabilidad conocida como nivel
de confianza® (NC) y que también es muy util para valo-
rar la significacién clinica, puesto que permite una inter-
pretacion explicita.
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Las pruebas estadisticas de significacién e hipotesis,
con su valor p, causaron una auténtica revolucion en el
modo de analizar los resultados de cualquier investiga-
cion biomédica, sobre todo a partir de la década de los
cuarenta del pasado siglo xx. Sin embargo, casi tan fre-
cuentes como su uso fueron las criticas que recibieron,
que se siguen prolongando incluso en la actualidad,
siempre a causa del mal uso y de las interpretaciones
erréneas a que lleva este valor p con demasiada reinci-
dencia®. Los IC, en realidad, expresan genéricamente lo
mismo, y su calculo se basa en la misma mecénica ma-
tematica, tienen las mismas limitaciones, pero su inter-
pretacion es mucho menos criptica que la del valor p y
mucho mas completa’. A pesar de todo, el valor p sigue
representando un buen método para dar objetividad al
resultado de un estudio, desde luego es mejor que nada,
0 que la dictadura cientifica que en su ausencia pudiera
imponer cualquier sapientisimo guru de la medicina, que
siempre los ha habido. Por ello, aunque sea de forma in-
tuitiva, y antes de conocer cédmo utilizar los IC, es bueno
que se entienda definitivamente el mensaje del valor p.

La via hipotético-deductiva y el valor p

A finales del siglo xix y primeros del xx el razonamiento
hipotético-deductivo se impuso en el método cientifico y
perdura todavia. Hasta entonces predomind la via induc-
tiva, que partia fundamentalmente de la observacion
para formular una teoria sobre un determinado fenéme-
no, y la iba modificando con sucesivas observaciones. No
cabe duda de que esta via rindié buenos beneficios a la
ciencia, ahi esta el sefior Darwin y sus teorias, incluso es
de uso habitual en el razonamiento clinico diario. Su ex-
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presién estadistica es el bayesianismo. Pero para cierto
tipo de ciencias, como la fisica, que por aquellos tiempos
empezaba a tomar gran auge, en las que se manejaban
fendmenos menos tangibles que en biomedicina, esta via
inductiva no acababa de rendir lo suficiente. Era necesa-
rio plantear teorias que no se basaran exclusivamente en
la observacion y en principio tuvieran carta de certeza, y
montar después los experimentos de laboratorio sobre la
base de dichas teorias hasta apuntalarlas como definiti-
vamente ciertas o rechazarlas. Cuando este razonamien-
to llegé a la estadistica, no tardé en aparecer el concepto
del valor p8.

Esta teoria de partida, mas bien ideal, que se plantea
en la via hipotético-deductiva, en la llamada estadistica
clasica esta representada por la hipétesis nula, que si-
guiendo la filosofia de este planteamiento, de entrada se
considera cierta, mientras no se demuestre lo contrario.
Esto nunca se debe olvidar si se quiere entender el valor
p. Aplicada a una diferencia concreta entre dos variables
Ay B, viene a decir generalmente que tal diferencia es
cero, algo que desde luego es muy dificil que se dé en la
realidad al medir dos variables. El valor p es una probabi-
lidad, pero un poco rara de explicar y de entender para
los no matematicos. Para nosotros, es mejor definirlo
como el grado de compatibilidad de esa diferencia halla-
da puntualmente con la hipétesis nula, que, insistimos,
de entrada se considera cierta (fig. 1). Este grado va de 0
a 1, o del 0 al 100%. Por ejemplo, si la p vale 0,05, la di-
ferencia A — B es muy poco compatible con la igualdad
que representa la hipdtesis nula, también si vale 0,08; si
vale 0,80 o mas, nadie negara que es bastante compati-
ble. Lo peor es que p valga 0,50, porque entonces no sa-
bremos a qué atenernos. Asi es como en sus origenes
se debia interpretar el valor p, y seguramente asi lo de-
beriamos seguir interpretando.

Como consecuencia, si la hipdtesis nula se considera
cierta de entrada y tenemos presente que practicamente
siempre entre dos variables alguna diferencia hallare-
mos, aunque sea minima, entonces, si el grado de com-
patibilidad de tal diferencia, con la en principio innegable
igualdad absoluta, es alto, bien podremos considerar
que la diferencia hallada puede ser casual, debida al
azar. Si el grado de compatibilidad es bajo, bien podre-
mos pensar que el resultado no es casual, y puede tam-
bién llevar a pensar que aquella hipdtesis nula quiza no
fuera cierta (dado que en ambos supuestos considera-
mos que el experimento esta bien confeccionado). Ni en
una situacidén ni en la otra demostramos fehacientemen-
te que la hipotesis nula sea cierta o falsa®, ni se calcula
su probabilidad de ser real, simplemente podremos
aceptarla o rechazarla provisionalmente hasta nuevos
ensayos, porque nos fiamos de nuestro experimento y
de nuestras mediciones de A y B. Pues bien, el valor p
no da mas de si. A partir de este punto, surgen dos pro-
blemas afiadidos.

El primero, eso si, con toda la buena intencion, lo in-
trodujeron Neyman et al'® al considerar que habia que
establecer un limite claro en el valor p para aplicar los
razonamientos anteriores de forma absoluta. Este valor
critico de p generalmente es el famoso 0,05 y marca el
mitico limite de la significacion estadistica y, verdadera-
mente, el inicio de los problemas en su interpretacion.
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Fig. 1. Via hipotético-deductiva y valor p.

En realidad esto no deberia dar tal conflicto, pues sus in-
troductores lanzaron este lema exclusivamente bajo el
punto de vista de la toma de decisién ante un problema
que fuera trascendente y en el que, digamos, urgiera tal
toma de decisién: rechazar o no la hipdtesis nula con
sus consecuencias derivadas. Lo que ocurre es que se
ha universalizado demasiado y se lo ha sacado de su
contexto, y si no, fijese el lector en que se suele aplicar
en cualquier inferencia estadistica, aunque el fin de la
investigacion no suponga obligacién alguna de tomar
una decision tan drastica, basada en la ley del todo o
nada. Por eso la mala interpretacion esté servida: si p es
mayor que el 5%, el resultado del estudio no vale para
nada; si es menor, hemos hecho un gran descubrimien-
to, totalmente cierto. Algunos, de forma irdnica, a esta
postura tan drastica y que pocas veces esta realmente
justificada la consideran una auténtica enfermedad lla-
mada significantitis'' o es como un problema de con-
ciencia: “to p or not to p™'2.

El segundo problema deriva de la propia mecanica de
célculo del valor p, que no es que sea falaz, pero lleva
también a la falacia en su interpretaciéon cualitativa, a
poco que nos descuidemos. En efecto, ante una idéntica
diferencia entre A y B, cuanta mas muestra se haya ana-
lizado, mas pequefo es tal valor, y viceversa. Sin embar-
go, el fendmeno que se escruta es el mismo. Aunque
pueda parecer una falacia, en realidad no lo es. Nuestra
propia intuicién o sensatez lo puede imitar perfectamen-
te. Imaginemos una gran diferencia entre los efectos de
dos técnicas quirdrgicas, por ejemplo, del 40% en morta-
lidad. Si hemos operado a 10 pacientes, 5 con cada téc-
nica, lo primero que piensa alguien sensato es que esto
puede ser fruto del azar. Si hemos operado a 1.000 pa-
cientes, 500 con cada técnica, dificilmente pensaremos
que tal diferencia fuera obra del azar. Aqui pues, ninguna
falta hace el valor p. El problema para nuestra intuicién
viene cuando la muestra ni es tan grande ni es tan pe-
quena. Ahi si que viene bien disponer del valor p, pero
sabiendo que cambia con el tamafio de la muestra anali-
zada y teniendo en cuenta, ademads, que si este valor
puede variar con el tamafo de la muestra ante una mis-



ma diferencia entre las mismas variables, no es pues, de
ninguna manera, un indicador de la importancia real de
tal diferencia, sea o no compatible con la hipétesis de nu-
lidad®. Esto enlaza con los IC que, precisamente, vienen
a dar luz sobre estos puntos mas oscuros del valor p.

Los intervalos de confianza y su interpretacion

El IC puede calcularse para infinidad de estadisticos’,
sean medias, porcentajes, razones, coeficientes de co-
rrelacion, etc., pero sélo deben acompanar a la estima-
cion puntual de un resultado que traduzca una diferencia,
y que sea el principal (o los principales) en cuanto al ob-
jeto de investigacion en un estudio. No es correcto, pues,
aplicarlos para cualquier célculo secundario o marginal
de los muchos que aparecen en una publicacion. Si ante
una estimacion puntual de una diferencia que valga un
10% su IC oscila entre el 8 y el 12% con un cierto grado
de seguridad (habitualmente sera calculado con una se-
guridad del 95%, cifra complementaria del mitico 5% de
la significacion estadistica), en términos practicos —que
no matematicos>'*~ debe interpretarse como que el ver-
dadero valor de esa diferencia, que en nuestro estudio
vale un 10%, puede situarse realmente entre el 8 y el
12%, a causa de que cualquier determinacion puntual
estd sujeta a cierto grado de error aleatorio. En este
caso, el margen de error es del 5%, pues trabajamos con
una seguridad del 95%; por lo tanto, si dentro del IC de
una diferencia estuviera el valor nulo, que aqui es 0, es-
tariamos ante un resultado estadisticamente no significa-
tivo, perfectamente compatible con la hipétesis nula, y si
hubiésemos calculado el valor p de tal diferencia, es se-
guro que seria mayor de 0,05. Si no contiene el 0, p sera
menor del 5%. No es necesario para el clinico aprender-
se las formulas de los IC. Actualmente estan los ordena-
dores y los paquetes estadisticos, que se las conocen
perfectamente y no se equivocan al multiplicar o dividir.

En sustancia, pues, un IC es un sucedaneo del valor p,
y como él variara de amplitud alrededor de la estimacion
puntual segun la dispersién de las observaciones indivi-
duales y segun el tamafio de la muestra analizada: a mas
tamafio muestral y menor dispersion, obtendremos inter-
valos més estrechos, y viceversa. Y cuanto mas estrecho
es un intervalo, mas preciso es, y mas improbable es que
pueda contener el valor nulo. Del mismo modo, si trabaja-
mos con menor seguridad, el intervalo también sera mas
estrecho, y viceversa de nuevo. Pero utilizar un IC como
mero sustituto del valor p es una gran estupidez. Asi no
le sacamos ningun partido: para eso ya esta el valor p.
Esto simplemente es una informacién preliminar a la hora
de valorar el resultado de un estudio, aunque determine
su significacion estadistica.

Lo que viene a continuacién es mas importante?'415,
Basta que nos hagamos una sencilla pregunta: entre los
limites de un IC, ;hay valores relevantes desde el punto
de vista préctico o clinico? La mayoria de las veces, si el
IC contiene valores de relevancia practica, se situaran
mas bien cerca de alguno de sus limites, y ahi es donde
debemos mirar para matizar mas la importancia de un
estudio y de su resultado. Dos son las situaciones que
nos podemos encontrar:
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— Que el IC contenga el valor nulo (0 para una diferen-
cia, 1 para una razén como el riesgo relativo) y, por lo
tanto, que el resultado no sea estadisticamente significa-
tivo. En este caso, debemos dirigir la mirada hacia el limi-
te superior del IC y preguntarnos si ese limite superior
tiene relevancia. Si la tiene, el estudio, pese a no ser con-
cluyente (algunos los llaman negativos) al no presentar
significacion estadistica, debe ser considerado como no
definitivo, pues quiza de haber manejado mayores tama-
fios de muestra hubiésemos llegado a conclusiones de
importancia. Valdria la pena, pues, volver sobre la cues-
tion con un mejor disefio. Si ese limite superior no tiene
relevancia practica, el estudio, aparte de ser negativo en
cuanto a significacion estadistica, puede ser considerado
como definitivo en cuanto a que el asunto investigado se-
guramente carece de importancia real.

— Que el IC no contenga el valor nulo v, por lo tanto,
que estemos ante un resultado que posiblemente no se
deba al azar. En este caso, debemos dirigir la mirada ha-
cia el limite inferior del IC y preguntarnos de nuevo si ese
limite tiene relevancia. Si la tiene, el estudio, ademas de
ser concluyente o positivo en cuanto a significacién esta-
distica, sera también definitivo en cuanto a su importan-
cia practica pues, aun en el peor de los casos que repre-
senta ese limite inferior, hay significacion préactica
ademads de significacion estadistica. Si ese limite inferior
no presenta relevancia clinica a pesar de la significacion
estadistica, no podremos considerar como definitivo su
resultado. Otra vez valdria la pena volver sobre la cues-
tion con otro enfoque que pudiera aclarar la duda.

De estos cuatro escenarios, con el que debemos ser
mas perspicaces es cuando el valor nulo, el 0 para una
diferencia, esta dentro del IC y cercano al limite inferior.
Esto se corresponde con valores p que algunos llaman
casi significativos, que pueden llegar incluso hasta cifras
de 0,15. Ahi es donde por culpa de una interpretacion
maximalista de p podriamos desechar por intrascendente
un resultado que presentara importantes repercusiones
practicas, incluso gravedad. Asi pues, podemos afirmar
que hay una zona peligrosa de valores p que van de 0,05
a 0,15 y se prestan mas que otros a interpretaciones in-
correctas. Posiblemente sea éste el escenario concreto
donde més rendird intelectualmente observar con deteni-
miento un IC.

Los intervalos de confianza y la bioequivalencia

El otro gran error conceptual al interpretar un valor p
no significativo es creer que entre A y B existe igualdad o
que los efectos de A son equivalentes a los de B. Aunque
la hipdtesis nula se dé como cierta de entrada, y aunque
el resultado sea altamente compatible con ella, ya apun-
tamos que esto no supone demostracion fehaciente so-
bre su certeza o su validez. Aprovechemos aqui un famo-
so aserto de Douglas Altman'® aplicable al valor p de la
diferencia entre dos variables, y recordémoslo siempre:
“La ausencia de evidencia no es evidencia de la ausen-
cia”. La equivalencia no es por si misma un concepto es-
tadistico, es un concepto puramente practico que se
basa en la instauracion, por pura convencion, de unos li-
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Fig. 2. Equivalencia y significacion estadistica (modificado de Jo-
nes et al).

mites entre las diferencias de efecto de dos variables, de
acuerdo con nuestros conocimientos sobre la materia.
Logicamente, estos limites pivotaran alrededor de la dife-
rencia nula entre A y B (fig. 2) y los podemos denominar
A. Por fuera de ellos no hay equivalencia de efectos.
Cualquier IC que los contenga producira, pues, incerti-
dumbre en cuanto a ella, al igual que producia incerti-
dumbre en cuanto a la existencia real de una diferencia si
comprendia el valor nulo.

Esta idea es muy interesante para los cirujanos'’, so-
bre todo porque tras el advenimiento de la cirugia lapa-
roscépica se disefian muchos estudios en los que se pre-
tende demostrar diferencias para ciertas variables, como
estancia, uso de analgesia, etc., mientras que para lo
que es el efecto fundamental de la intervencién, lo que se
pretende demostrar es equivalencia entre la cirugia lapa-
roscopica y la convencional. Veamos la figura 2 y enten-
deremos que el uso exclusivo de valores p no es apropia-
do para despejar ambos objetivos, mas bien nos lleva a
un error muy extendido en la literatura, que es pensar
que p > 0,05 demuestra tal equivalencia. En esta figura
se representan cuatro IC que se podria obtener con res-
pecto a una diferencia entre dos variables. Se han esta-
blecido los limites A alrededor de la diferencia cero que
marcan lo que clinicamente seria equivalente, es decir,
una diferencia sin repercusion real alguna. La diferencia
“a” no es estadisticamente significativa, pues su IC englo-
ba el valor nulo, pero denota equivalencia puesto que su
IC cae dentro de los limites A establecidos previamente.
La diferencia “b” es estadisticamente significativa, pues
su IC no contiene el valor nulo, pero incierta en cuanto a
equivalencia puesto que su IC engloba uno de los limites
A. La diferencia “c” no es ni significativa ni muestra certe-
za para equivalencia, pues su IC engloba tanto el valor
nulo como uno de los limites A. Por Ultimo, la diferencia
“d” es a su vez significativa estadisticamente y claramen-
te no equivalente, pues su IC no engloba el valor cero y
esta fuera de los limites de equivalencia establecidos.

Puede haber otras combinaciones posibles de un re-
sultado en cuanto a significacion estadistica y equivalen-
cia, por ejemplo, que un IC no contenga el valor nulo y se
situe entre éste y uno de los limites A. Entonces se com-
binaria significacién estadistica y equivalencia. Pero con

124 Cir Esp. 2007;81(3):121-5

estos ejemplos ya podemos estar convencidos que signi-
ficacion estadistica nada tiene que ver con equivalencia,
ni cuando hay tal significacion ni cuando deja de haberla,
mientras que con los IC es posible aproximarse a ambos
conceptos. Los enfoques de equivalencia generalmente
tienen unos limites A muy cefiidos alrededor de la dife-
rencia nula y, por lo tanto, van a precisar de tamafios
muestrales elevados para que el IC sea estrecho y pueda
caer entre ellos, mucho mas elevados que si el objetivo
fuera demostrar superioridad; de lo contrario, lo mas facil
es que el resultado sea incierto. Este es el principal esco-
llo de esta clase de estudios.

Los intervalos de confianza y el nivel de confianza

Ya se ha comentado que cuando se calcula una dife-
rencia en una muestra sélo estamos haciendo una esti-
macion puntual, la mejor de las posibles si la muestra es
representativa, de la verdadera diferencia que hay en la
poblacion, pero que hay otros valores posibles que, preci-
samente, son los que engloba el IC. Sin embargo, no to-
dos estos valores posibles, mejor dicho, los diversos tra-
mos entre ellos, tienen la misma probabilidad de existir.
Esto se debe a que estos valores contenidos en un IC si-
guen una determinada distribucién de probabilidad, gene-
ralmente de tipo normal cuando se trata de diferencias
entre proporciones (fig. 3), aunque pueda ser de otro per-
fil. Puede ocurrir también que pretendamos acotar el limi-
te de la importancia clinica de una diferencia, por ejemplo
y en la figura 3, que la diferencia A-B sea trascendente a
partir de un 5%, de modo que asi se considere al trata-
miento A claramente superior al By, por lo tanto, con una
utilidad clinica que pueda merecer la pena. La pregunta a
plantear seria entonces la siguiente: de acuerdo con el
resultado, ¢qué probabilidad hay de que A sea > 5% su-
perior a B en cuanto al efecto deseado? Esta probabili-
dad es la que define el llamado NC.

De nuevo, esta informacién es imposible de lograr
atendiendo sélo al valor p, tanto si muestra como si no
muestra significacion estadistica. Hay que partir del IC de
la diferencia hallada, y de ahi calcular la superficie que
hay bajo la curva de distribucién de probabilidad del IC,
desde del limite de importancia clinica que hayamos es-
tablecido como conocedores de la materia que tratamos.
Ese porcentaje de superficie bajo la curva es la probabili-
dad (NC) que buscamos. En la figura 3 vemos el ejemplo
de una diferencia del 12% estadisticamente no significati-
va (IC del 95% de seguridad, 2% a 26%), pero con una
alta probabilidad (84%) de que el tratamiento A sea su-
perior, clinicamente hablando, al tratamiento B, a partir
de un valor del 5% de diferencia en cuanto a sus efectos.
Esta forma de proceder en la apreciacion de la significa-
cion clinica puede ser de gran ayuda en la toma de deci-
siones; desde luego, muy superior a la aportacion del
lema de Neyman et al.

Naturalmente, el calculo de esta probabilidad necesita
bien de ciertos conocimientos en el manejo de curvas de
distribucion de probabilidad, bien de estar pertrechados
con el apoyo informatico necesario. Shakespeare et al®
explicaron muy bien su uso, y ademas, en la pagina
web'® de ese autor se ofrece gratuitamente una hoja de



cion clinica. IC: intervalo de confianza.
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Fig. 3. Nivel de confianza y significa-
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célculo para obtener el NC sin necesidad de conocer las
formulas de las distribuciones de probabilidad y calcular
integrales. En dicha hoja de calculo también es posible
balancear beneficios y riesgos de dos tratamientos para

una toma de decision clinica mas fundada.

Conclusiones

Los IC no suponen la solucién a cualquier incertidumbre
que nos planteemos, tienen limitaciones inherentes a su
propio origen matematico, que es idéntico al del valor p,
pero sobre éste presentan importantes ventajas para inter-
pretar un resultado de investigacién y no son tan proclives
como el valor p a llevarnos a errores conceptuales. La ven-
taja fundamental estd en que posibilitan la aproximacion
desde diversos enfoques a la importancia clinica del resul-
tado obtenido, también a la equivalencia entre dos inter-
venciones. Por otra parte, es posible utilizarlos como base
para valorar la credibilidad de un ensayo clinico, como re-
cientemente se publicd en esta misma Revista'®, motivo
por el cual no se ha hecho mencién de ello en este articulo.
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