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RIESGOS, REDUCCION DE RIESGOS Y NUMERO A TRATAR

BERNARDITA VALENZUELA M.!, CONSTANZA YEN L.? y DaviD TORRES P.?

* Los beneficios potenciales (Reducciones de
Riesgos Absolutas) son mayores en pacientes
con alto riesgo de eventos adversos que en los
que tienen un riesgo menor.

* En la toma de decisiones, también se debe in-
corporar la posibilidad de incurrir en dafio al
paciente.

* Los médicos clinicos pueden conocer y aplicar
los resultados de los estudios a pacientes indi-
viduales calculando las diferencias de riesgo
si se conocen o se pueden estimar los riesgos
individuales de los eventos relevantes (con y
sin tratamiento).

» Presentar los resultados como diferencia de
riesgos hace que los beneficios y efectos ad-
versos del tratamiento o intervencion sean mas
faciles de comparar.

* El numero a tratar es una forma de medir ries-
gos versus beneficios que considera las con-
secuencias de tratar o no tratar: corresponde a
numero de pacientes al que se debiera admi-
nistrar una terapia o intervencion, para evitar
que un paciente tenga un evento adverso en un
periodo definido de tiempo.

* El namero necesario para hacer dafio es otra
forma de medir riesgos versus beneficios que
corresponde al numero de pacientes que es ne-
cesario tratar para que experimenten un evento
adverso.

La estadistica no sélo es un tema arido para los
médicos clinicos, sino para todos aquellos involu-
crados en la salud, incluyendo las autoridades. En
1967, D.L. Mahler present6 un articulo en Anesthe-
siology', en que navegaba por las escabrosas aguas
del Chi cuadrado, test de Fisher y la campana de
Gauss, por nombrar lo mas sencillo. Actualmen-

te, la probabilidad que el analisis estadistico esté
equivocado o no corresponda a lo medido es me-
nor, ya que existen numerosos programas de acce-
so libre de analisis estadistico?, guias acerca de qué
test estadistico a usar en determinada situacion?, o
simplemente una mayor interaccion entre los es-
tadisticos y los investigadores. Donde si persisten
problemas es en el analisis de los resultados, ya que
si bien los resultados pueden ser los mismos, nues-
tra interpretacion de estos depende de la manera en
que nos son presentados*’. Existe una serie de tér-
minos y conceptos que aparecen con frecuencia en
la literatura y que no siempre son bien conocidos o
comprendidos. Este articulo revisa varios de ellos
para asi facilitar su comprension y contar con me-
jores herramientas para tomar decisiones que nos
permitan dar a los pacientes un mejor cuidado.

No debe obviarse, sin embargo, que para saber
interpretar los resultados, debemos asegurarnos an-
tes que estos son correctos, que los estudios estan
bien realizados desde el punto de vista metodologi-
co, tratar de deducir de la informacion presentada
que estan bien disefiados para contestar la pregunta
que deben contestar y que tienen una baja proba-
bilidad de presentar sesgos. Para contestar estas
preguntas, que escapan a los objetivos de esta pre-
sentacion, sugiero revisar otros articulos de este
numero o del anterior, o bien recurrir a los recur-
sos disponibles en la red para evaluacion de lec-
tura critica®’. Buena parte de este articulo resume
conceptos de Series de Medicina Basada en la Evi-
dencia que han sido publicadas en British Medical
Journal®, JAMA® y Canadian Medical Association
Journal®.

Los objetivos especificos son:

- Aprender a determinar las tasas de evento de los
grupos tratados y los grupos control.

- Aprender a determinar reducciones de riesgo
relativas y absolutas.

- Entender como las reducciones de riesgo se
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aplican a distintas poblaciones.

- Aprender a utilizar la reduccion de riesgo relati-
vo para estimar el riesgo de un paciente indivi-
dual.

- Aprender a usar las diferencias de riesgo para
evaluar si los beneficios del tratamiento superan
al eventual dafio.

- Comprender el concepto de nimero necesario
para tratar (NNT) y saber como se calcula a par-
tir de la diferencia de riesgos.

- Familiarizarse con el concepto de NNT, compa-
rando el NNT de distintas intervenciones.

- Interpretar el NNT y comprender como se mo-
difica en funcion de las preferencias de los pa-
cientes.

RIESGO Y REDUCCION DE RIESGO

Algunas definiciones:

Tasa de evento: (o incidencia) el numero de pa-
cientes que presentan un evento como proporcion
del numero de pacientes en la poblacion estudiada.
(x/poblacion estudiada).

Riesgo Relativo (RR): Relacion entre las tasas
de eventos entre 2 grupos, con el grupo no tratado
como denominador (tasas de eventos en grupo in-
tervencion/ tasa de eventos en grupo control).

Reduccion de riesgo relativo (RRR): La dife-
rencia en las tasas de eventos entre 2 grupos, ex-
presado como proporcion de la tasa de evento en el
grupo no tratado. (1-RR).

Reduccion de riesgo absoluto (RRA): Dife-
rencia aritmética entre 2 tasas de eventos (tasa de
evento en grupo intervencion-tasa de eventos en
grupo control).

Imagine que un vendedor de productos médicos
le presenta una nueva droga que reduce la inciden-
cia de nauseas y vomitos postoperatorios (NVPO), y
para entusiasmarlo le muestra el gréafico de la Figura
1, que muestra una RRR de 25% (diferencia de tasas
de NVPO 40% - 30%). Sin embargo, el vendedor
tuvo la precaucion de no mostrarle otro estudio, que
evaluaba la RRR en pacientes de bajo riesgo, donde
la RRR es de s6lo 2,5% (10%-7,5%). Entre los pa-
cientes de alto riesgo en el estudio 1, la tasa de even-
tos en el grupo control es de 40% y en el tratamiento
de 30%. La RRA (o diferencia de riesgo absoluto)
es la diferencia entre las tasas de NVPO (40% - 30%
= 10%). RRR (o reduccion de riesgo relativo) es la
disminucién proporcional en la tasa de evento que
recibe el tratamiento (Figura 1).

En el ejemplo, la tasa de NVPO en el grupo tra-
tamiento es 25% menos que en el grupo control (la
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Figura 1. Resultados de un estudio hipotético de NVPO.
Izquierda (Estudio 1): pacientes de alto riesgo de NVPO:
Tasa de evento de 40% que se reduce a 30% con el tra-
tamiento, dando una RRR de 25% (10% desde 40%).
Derecha (Estudio 2): pacientes de bajo riesgo de NVPO:
Tasa de eventos de s6lo 10% que se reduce a 7,5% con
tratamiento, dando una RRR también de 25%, pero con
una diferencia de riesgo absoluto de 2,5%.

RRA de 10% como proporcion de la tasa de evento
del grupo control es de 10/40 6 25% menos). En
los pacientes de bajo riesgo del estudio 2, la tasa de
NVPO en el grupo control es de sdlo 10%. La tasa
de NVPO en el grupo tratado, es de 7,5%, que es
una RRR de 25%, pero con una diferencia de riesgo
absoluto de 2,5%. Ambos grupos tienen la misma
RRR, pero en términos absolutos, el beneficio en
los pacientes de bajo riesgo es mucho menor.

Se puede observar que la RRA se hace mas pe-
quefia cuando la tasa de evento es menor, mientras
la RRR, o la “eficacia” del tratamiento a menudo
permanece constante. Esto puede influir en el di-
seflo de los ensayos clinicos. El medicamento se
estudia en pacientes de muy alto riesgo, en los que
la RRA es mas impresionante, pero finalmente es
comercializado para pacientes con menor riesgo, en
los cuales su beneficio es significativamente menor.
Esto subraya la importancia de considerar ambas
cifras en el momento de decidir la administracion
de un medicamento.

BENEFICIOS Y EFECTOS ADVERSOS

Cuando se indica un medicamento, se debe co-
nocer los potenciales beneficios y el eventual dafio
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que puedan causar. Quedoé claro que los beneficios
potenciales (Reducciones de Riesgo Absolutas) se-
ran mayores en pacientes con alto riesgo de eventos
adversos que en los que tienen un riesgo menor. Sin
embargo, en la toma de decisiones, también debe-
mos incorporar la posibilidad de incurrir en dafio al
paciente.

Imagine que trabaja en una maternidad y que
debe administrar anestesia para cesarea en dos pa-
cientes. Laura es una mujer de 22 afios, sana, con
un embarazo de término y una cesdrea anterior
hace 2 anos, sin incidentes. Usted estima en 2% su
riesgo de presentar una cefalea post puncion dural
(CPPD)". En ella, usted quiere probar un nuevo
trocar de anestesia espinal que tiene una reduccion
del riesgo relativo de CPPD de 30%, de acuerdo a
ensayos clinicos aleatorizados publicados reciente-
mente. Mas tarde, llega Julieta, mujer de 24 afios,
embarazada de término, con una escoliosis mode-
rada, que en su embarazo anterior recibié anestesia
espinal e hizo un cuadro de CPPD; usted estima que
la probabilidad que sufra una nueva CPPD, es de
20%".

De este modo, se debe decidir si se ocupa el
trocar nuevo en ambas pacientes o si el beneficio
es mayor en una de ellas. Una manera de determi-
nar el potencial beneficio del nuevo tratamiento es
completar una tabla de beneficios, como la Tabla 1.
Del anélisis de la tabla, queda claro que el beneficio
para los pacientes de alto riesgo es mucho mayor,
diez veces, que en los de bajo riesgo.

Tabla 1. Tabla de beneficios

A continuacion es necesario estimar el dafio del
nuevo trocar, pues de los ensayos clinicos se des-
prende que su uso aumenta la probabilidad de pun-
cion no exitosa 5 veces (riesgo relativo de 5). Un
estudio previo mostré que el riesgo de puncién no
exitosa con el trocar tradicional era de 0,1%. Aho-
ra, se agrega esta informacion a una nueva tabla de
dafios y beneficios (Tabla 2).

(Se debe ocupar el nuevo trocar? Al tomar la
decision, debe tenerse presente que no existe una
sola respuesta y esta puede estar influenciada por
factores que no se estan discutiendo en esta pre-
sentacion, que seran omitidos para no hacer mas
complejo el ejercicio. Para responder esta pregun-
ta, se debe hacer un analisis similar a este: Laura
tiene un pequeilo beneficio (RRA 0,7%) al usar
el nuevo trocar, pero se expone a un aumento de
riesgo de puncion fallida de 0,4%, lo que practica-
mente equipara los riesgos y los beneficios. Julie-
ta, por otro lado tiene un beneficio potencial mu-
cho mayor (RRA de 7%) que el eventual riesgo de
puncion fallida (0,4%). Por lo tanto, es probable
que el nuevo trocar beneficie mas a Julieta (que
tiene mayor riesgo basal) que a Laura (que tiene
menor riesgo basal). La decision final depende, en
ultimo término, del valor que los pacientes le den
a reducir su tasa de CPPD o a suftir una puncion
fallida. Muchos pacientes estin mas preocupados
de lo primero, aunque algunas embarazadas no
quieren recibir anestesia general por ningun mo-
tvo.

Tasa de evento de CPPD (%)

Sin tratamiento
(Trocar tradicional)

Grupo de pacientes

Bajo riesgo (Ej. Laura) 2%
Alto riesgo (Ej. Julieta) 20%

Con tratamiento RRA
(trocar “nuevo”) (Trocar tradicional-trocar nuevo)
1,4% 0,6%
14% 6%

Tabla 2. Tabla de efectos adversos y beneficios

Tasa de evento de CPPD Tasa de evento de puncién No exitosa
Grupo de Sin tratamiento Con trata- RRA Sin tratamiento Con trata- Aumento de
pacientes (Trocar tradi- miento (Trocar (Trocar tradi- miento riesgo abso-
cional) (Trocar “nue-  tradicional- cional) (Trocar “nue-  luto (Trocar
vo” trocar nuevo) vo” nuevo-trocar
tradicional)
Bajo riesgo 2% 1,3% 0,7% 0,1% 0,5% 0,4%
(Ej. Laura)
Alto riesgo 20% 13% 7% 0,1% 0,5% 0,4%
(Ej. Julieta)

324

Rev Chil Anest 2014; 43: 322-326



RIESGOS, REDUCCION DE RIESGOS Y NUMERO A TRATAR

En resumen:

- Los médicos clinicos pueden conocer y aplicar
los resultados de los estudios a pacientes indi-
viduales calculando las diferencias de riesgo
si se conocen o se pueden estimar los riesgos
individuales de los eventos relevantes (con y
sin tratamiento).

- Presentar los resultados como diferencia de
riesgos hace que los beneficios y efectos ad-
versos del tratamiento o intervencion sean mas
faciles de comparar.

NUMERO NECESARIO A TRATAR (NNT)

Otra manera de medir riesgos y beneficios es el
NNT, que considera las consecuencias de tratar o
no tratar. E1 NNT es el numero de pacientes al que
se debiera administrar una terapia o intervencion,
para evitar que un paciente tenga un evento adverso
en un periodo definido de tiempo.

Por ejemplo, si el NNT para el droperidol en
profilaxis de NVPO es de 8, significa que debemos
administrar la dosis de droperidol a 8 pacientes,
para que 1 se beneficie. Dicho de otro modo, la
probabilidad de beneficiarse del uso de droperidol
como profilaxis es de 1/8.

El NNT se calcula como el inverso del riesgo
relativo absoluto, cuando esta expresado como pro-
porcion (1/RRA). Si el riesgo esta expresado como
porcentaje, la formula es 100/RRA.

Si la reduccion de riesgo absoluto es grande,
se necesita tratar un pequeflo nimero de pacientes
para que varios se beneficien; por el contrario, si
es pequena, se deben tratar muchos pacientes para
observar un beneficio en unos pocos. De la misma
forma, se puede determinar el nimero de pacientes

Tabla 3. Tabla de beneficios para pacientes en anestesia

que es necesario tratar para que experimenten un
evento adverso. Este es el nimero necesario para
hacer dafio (NNH, por sus siglas en inglés), que es
el inverso del aumento de riesgo absoluto (1/au-
mento riesgo absoluto). Como se podra deducir de
los ejemplos anteriores, el NNT depende de la re-
duccidn de riesgo absoluto, el que a su vez depende
del riesgo basal y de la reduccion de riesgo relativo.

En la Tabla 3 se puede apreciar algunos ejem-
plos de situaciones comunes para el anestesidlogo,
extraidos de la literatura.

Generalmente, los médicos tenemos dificulta-
des para determinar el riesgo basal de poblaciones
especificas, lo que puede subestimar o sobreesti-
mar el efecto del tratamiento'®. Por ejemplo, si en
determinada poblacion de pacientes de cirugia no
cardiaca estimamos equivocadamente el riesgo de
infarto en un 40%, se sobreestimara el beneficio del
tratamiento con beta bloqueadores que produce una
reduccion de riesgo relativo de infarto de 26%, ya
que el riesgo basal real de infarto es de 5,7% (Tabla
4H,

En este momento, se debe determinar cual NNT
es razonable o NNT Umbral'®, o en otras palabras,
cual es el NNT minimo que usted o su paciente
aceptaran para justificar los beneficios y los riesgos
del tratamiento o intervencion. Si el NNT calculado
esta sobre el umbral, los beneficios no son lo sufi-
cientemente grandes (o los riesgos son muy altos)
para justificar iniciar el tratamiento o intervencion.
ElI NNT Umbral esta determinado por varios facto-
res, que incluyen las preferencias individuales de
los pacientes, la severidad del evento adverso que
quiere ser evitado y los costos y los efectos adver-
sos de la intervencion. Es casi seguro que este NNT
umbral sera distinto para los distintos pacientes y
que no existe una sola respuesta a la pregunta de

Pregunta clinica Grupo control

(Cual es la reduccion de riesgo 44,9%
de vomitos postoperatorios con
ondansetron en paciente con

alto riesgo?(13)

(Cual es la reduccion de riesgo 0,62%
de awareness con el uso de BIS

en pacientes de alto riesgo?(14)

(Cual es la reduccion de CPPD
cuando utilizo un trocar punta
lapiz 25 en vez de un biselado
25 en embarazadas?(15)

8,7%

Tasa de eventos
Grupo tratamiento RRA (%) NNT
30,8% 14,1% 7
0,19% 0,43% 233
3,1% 5,1% 18
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Tabla 4. Estimaciones de riesgo basal de infarto en cirugia vascular

Riesgo Riesgo basal RRA, % NNT Riesgo basal RRA, % NNT real
estimado estimado real
Riesgo de infarto en 40% 10,4% 10 5,7% 1,5% 67
cirugia no cardiaca en
riesgo de enfermedad
ateroesclerdtico(17)
cuando el NNT es lo suficientemente bajo como ~ CONCLUSIONES

para justificar el tratamiento.

En resumen:

- EI NNT es una manera sencilla y clinicamente
util de presentar el efecto o resultado de la in-
tervencion.

- EINNT se puede calcular facilmente a partir de
la diferencia de riesgo.

- Debemos tener cuidado en no sobreestimar el
efecto de los tratamientos, y por lo tanto, subes-
timar el NNT.

La capacidad de interpretar y calcular la reduc-
cion de riesgo relativo, las diferencias de riesgo y
el NNT a partir de los datos publicados en ensayos
clinicos o revisiones sistematicas es una habilidad
esencial para aplicar la evidencia clinica al cuidado
de pacientes individuales. Estos conceptos han sido
descritos, definidos y presentados con ecuaciones
y tablas para ayudar a superar los problemas mas
comunes en su aprendizaje.
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