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Introducao

E fato que o valor-p é o conceito mais usado (e mal-usado)
da bioestatistica. Iniciarei esse texto explicando o significado do
valor-p, mesmo para os leitores nao iniciados em estatistica.

Para tanto, langarei médo de analogias e exemplos que
ilustram o que o valor-p significa. Usarei inicialmente “defini¢gbes”
que, embora sejam conceitualmente afastadas do rigor
matematico, servem bem para promover a compreensao do que
é o valor-p e para que ele serve.

Comecarei, para efeito didatico, com uma analogia. Quando
se leva um réu suspeito de um homicidio a jari, é porque se
acredita que ele seja culpado. Entretanto, como é bem mais
grave prender um inocente do que deixar solto um culpado,
mesmo que acreditemos fortemente na culpa do réu, temos que
partir do principio da presuncéo da inocéncia (in dubio pro reo).

Ou seja, mesmo acreditando que ele é culpado, é
necessario considera-lo, inicialmente, como inocente, até que se
consiga reunir um corpo suficiente de provas em contrario. Essa
situacdo ilustra o fato de que, apesar de querermos provar a
culpa, comegamos assumindo a inocéncia.

Agora imagine que eu queira mostrar que um medicamento
recém-lancado é mais eficaz que um medicamento ja conhecido.
Por exemplo, pretendo mostrar que o medicamento A é mais
eficiente que o medicamento B para reduzir os niveis de
colesterol no sangue. Entdo dou o medicamento A para um
grupo (grupo experimental [grupo A]) e o medicamento B para
outro grupo (grupo controle [grupo B]). Da mesma maneira que
no caso do juri, quero mostrar que o efeito de A é diferente de B,
mas, como quero minimizar o risco de aceitar erroneamente a
hipétese de que A e B sejam diferentes (pois isso implicaria
modificar uma conduta terapéutica equivocadamente) entao,
mesmo acreditando, por hipotese, que o efeito dos
medicamentos A e B seja diferente, eu comeg¢o partindo da
premissa de que o efeito dos medicamentos A e B é igual
(tecnicamente chamamos a hipétese de que os parametros
entre grupos sdo iguais de hipdtese nula). Entdo, o teste
estatistico que iremos aplicar vai partir da hipétese de que ndo
existe diferenga (hipotese nula) e entéo ir4 calcular a chance de
que a hipotese nula seja verdadeira. Essa probabilidade é o
valor-p. Embora essa definicdo ndo seja matematicamente
precisa — como veremos mais adiante (quando dermos a
definicdo rigorosa e formal do valor-p) —, ela serve para dar uma
nocgao bastante clara do que seja o valor-p, para fins praticos.

Por convengéo, quando o valor-p € menor do que 0,05 (i.e.,
5%), isso significa que temos menos de 5% de chance de
estarmos errados, quando achamos que os medicamento A e B
tém efeitos diferentes. Por exemplo, suponhamos que apods
fazermos um teste estatistico para testar diferenca de médias,
encontremos um valor-p de 0,02. Isso significa que temos
somente 2% de evidéncias a favor da hipétese de que os efeitos
de A e B sdo iguais, entdo rejeitamos tal hipotese (hipétese
nula), assumindo o risco de 2% de estarmos errados, e
passamos a prescrever o medicamento A ao invés do B. Em
outras palavras, se o advogado s6 consegue reunir 2% de
evidéncias a favor da inocéncia do réu, entdo o jari o considera
culpado (desde que assuma como aceitavel o risco de 2% de
estar errado).

Mas, por que precisamos aplicar um teste estatistico de
inferéncia e calcular um valor-p para decidirmos se ha ou néo
diferenca entre dois grupos? Por uma razdo muito simples:
como ndo terifamos como testar os medicamentos A e B em
todos os pacientes do mundo que tém niveis altos de colesterol,
entdo selecionamos duas amostras possiveis e avaliamos
estatisticamente se podemos ou nao rejeitar a hipotese nula.

Frente ao que foi dito, podemos agora propor o seguinte
desenho experimental para testar se 0 medicamento A é mais
eficiente em reduzir o colesterol que o medicamento B.
Escolhemos aleatoriamente duas amostras (A e B) com 30
pacientes cada. Para os 30 sujeitos do grupo A (grupo
experimental) ministramos o medicamento A e para os 30
sujeitos do grupo B (grupo controle) ministramos o medicamento
B. Suponhamos que, antes de comecar o estudo, a média do
valor de colesterol de ambos os grupos fosse equivalente. Apos
trés meses, usando os medicamentos, comparamos as médias
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do colesterol de ambos os grupos e verificamos que, no grupo A,
a média do colesterol era de 230 mg/dl, enquanto no grupo B a
média do colesterol era de 237 mg/dl. Logo, houve uma
diferenca de 7 mg/dl, ou seja, o medicamento A foi capaz de
reduzir o colesterol em 7 unidades. Mas isso € suficiente para
concluir gue o medicamento A é mais eficaz? Nao, porque esse
resultado pode ter sido obra do acaso. Para ficarmos seguros
desse resultado, seria necessario que ele se repetisse em varios
pares de amostras sorteados aleatoriamente. Se sortedssemos
mais algumas dezenas de amostras (no caso, com 30 sujeitos
em cada uma) e uma diferenga igual ou maior do que 7
aparecesse, ja ficariamos mais confiantes na superioridade do
medicamento B. Isso ocorre porque a repeticdo de um evento
gera confianga acerca de sua ocorréncia. Se langamos uma
moeda trés vezes e obtemos trés caras, da para afirmar que a
moeda € viciada? Nao, isso pode ser obra do acaso. Mas se
lancamos a mesma moeda cem vezes, e obtemos cem caras, a
probabilidade de que isso seja obra do acaso € insignificante.
Nesse caso, apostariamos nossas fichas na hiptese de a
moeda ser viciada.

No exemplo dos medicamentos A e B, é impossivel saber
com certeza se a diferenga encontrada se deu por acaso. Mas é
possivel medir a probabilidade de o acaso explicar essa
diferenca de 7 unidades. Essa probabilidade pode ser
representada pelo valor-p. Suponhamos que para fazer a
comparagdo da média de colesterol entre os dois grupos,
utilizamos um teste estatistico de comparagdo de médias (o
teste-t), e que 0 mesmo nos forneceu um valor-p de 0,01. Isso
nos sugere que a probabilidade de que a diferenca encontrada
tem uma chance de apenas 1% de ser por acaso. Ou seja, se
escolhéssemos 100 pares de amostras de 50 sujeitos e
comparassemos as médias em apenas um par de amostras, a
diferenca teria sido menor que 7 unidades. Entdo, concluimos
gue o medicamento A é superior ao B, correndo o risco de
apenas 1% de estarmos equivocados. Repito: nenhuma dessas
“definicdes” do valor-p sdo matematicamente formais e
rigorosas, porém elas sdo bastante didaticas para se entender
intuitivamente o que o valor-p representa.

Um fato digno de nota é que, ao contrario do que muitos
imaginam, o valor-p é muito afetado pelo tamanho das amostras
que se scolhe. Com efeito, se eu for aumentando o tamanho da
amostra, menor serd o valor-p, ainda que a diferenca entre as
médias se mantenha constante! Vamos tentar entender isso a
partir de um exemplo concreto.

Imaginemos um estudo hipotético realizado num bergéario,
cujo objetivo tenha sido verificar se o tamanho dos bebés, ao
nascer, era diferente entre os sexos. Para tanto, foram
selecionados 10 meninos e 10 meninas, e verificou-se que a
média do tamanho dos meninos foi de 49,3 cm com desvio-
padréo de 2,4 cm. Nas meninas, a média da altura foi de 48,5
com um desvio-padrdo de 2,5 cm. Portanto, nessa amostra (20
criancas) a diferenca entre as médias foi de 0,8 cm. Em seguida,
foi aplicado um teste-t (para verificar a probabilidade desse
resultado ter sido ao acaso) cujo resultado foi p = 0,51. Nesse
caso, havia o risco de 51% de erro, ao se afirmar que os
tamanhos de meninos e meninas eram diferentes. Como o risco
aceitavel (por mera convengdo) é de p < 0,05, considerou-se
que nao havia diferenca estatisticamente significante entre o
tamanho dos meninos e das meninas. Agora, fazendo a mesma
andlise (fiz essas simulagées usando o aplicativo GraphPad
Instat versdo 3.06) e variando apenas o tamanho da amostra (n),
mantendo as mesmas médias e desvios-padrao, encontramos o
seguinte: se n = 40 entéo p = 0,34; se n = 60 entéo p = 0,24; se
n =100 entdo p = 0,12. Mas, quando fagco com n = 200 (ou seja,
100 meninos e 100 meninas) ja tenho um valor-p
estatisticamente significante (nesse caso, p = 0.03). Esses
exemplos podem ser observados na Figura 1.
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Figura 1. Variacéo do valor-p em fungéo do tamanho da amostra.

Podemos ver claramente na Figura 1 que o valor-p vai
decrescendo de forma exponencial na medida em que
aumentamos o tamanho da amostra, mesmo que a diferenca
entre as médias tenha se mantido constante (no caso, a
diferenca de tamanho médio entre os meninos e meninas foi de
0.8 cm). Isso mostra claramente que, se quisermos encontrar
um p < 0,05, basta aumentarmos o tamanho da amostra. De
fato, é isso que muitos pesquisadores fazem. Por exemplo, em
estudos multicéntricos, onde o n geralmente é maior do que
1.000 sujeitos, qualquer diferenga entre grupos, por mais irriséria
e insignificante que seja, vai apresentar um p < 0,001
(considerado  “extremamente significante”, estatisticamente
falando).

Ademais, o fato de encontrar um valor-p estatisticamente
significante ndo nos fala nada a respeito da magnitude da
diferenca entre as médias. O valor-p apenas nos diz qual é a
probabilidade de a diferenca encontrada (seja ela qual for) ter
sido obra do acaso. Nada mais do que isso. O valor-p, repito,
ndo nos fala nada a respeito da relevancia da diferenca
encontrada. Afinal, uma minima diferenga de tamanho entre
meninos e meninas (menos de 1 cm) se mostrou
estatisticamente ndo significante para um n = 20, mas a mesma
diferenca se mostrou estatisticamente significante para um n =
200.

Portanto, para sabermos se uma dada diferenca se deu por
acaso, usamos o valor-p, mas, para sabermos se tal diferenca é
ou ndo relevante, teremos que usar o conhecimento teérico e o
bom senso. De fato, nos exemplos anteriores
(independentemente do valor-p), uma diferenca de apenas 7
mg/dl no colesterol é suficiente para reduzir o risco de doencas?
Uma diferenga de tamanho de 0,8 cm (menos de 1 cm) nos
bebés é algo relevante? Em ambos os casos, mesmo diante de
diferencas pifias, podemos ter um p < 0,05, ou seja, um
resultado estatisticamente significante, mas clinicamente
insignificante, irrelevante, até desprezivel.

O problema é que o fetiche criado pelo valor-p e a ditadura
do p < 0,05 passaram a ser critério para nortear tomadas de
decisdes e também se tornaram condicdo necessaria para se
conseguir publicar ou ndo os resultados de uma pesquisa, num
mundo em que o produtivismo académico privilegia quantidade
de publicacdes em detrimento de sua relevancia. Deixou-se, ha
muito, o0 bom senso de lado, a ciéncia passou a se resumir na
busca desenfreada por um p < 5%, a qualquer custo, como se
isso fosse garantia de alguma coisa. Esse mal-uso do valor-p
vem sendo denunciado por pesquisadores diversos e também
por estatisticos, na literatura cientifica atual* 2.

Com toda a certeza, usar o valor-p para tomar decisbes
pode nos levar a correr riscos inaceitaveis, tais como substituir
erroneamente um medicamento novo por um tradicional,
modificar erroneamente padrbes dietéticos, decidir
erroneamente que um medicamento pode causar cancer, dizer
erroneamente que o uso de vitaminas e hormdnios pode alterar
a longevidade, substituir erroneamente um procedimento
cirlrgico por outro etc.

Se usassemos o bom-senso e valorizassemos a magnitude
das diferencas encontradas nos estudos ao invés de
valorizarmos o valor-p, ndo cometeriamos tais erros. Se
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observarmos que uma diferenca de 0,8 cm no tamanho de
bebés é insignificante do ponto de vista pratico, nem nos
preocupariamos se tal diferenca é estatisticamente “significante”
ou ndo. Se olhassemos para o 6bvio, para aquilo que nossos
resultados nos mostram, ndo cairfamos na cilada de tomar
decisdes em fungdo do valor-p. Se as revistas cientificas ainda
tivessem um rastro de bom-senso, jamais tomariam decisdes de
publicar ou ndo artigos com base no valor-p. Mas infelizmente o
valor-p se tornou um gigante desajeitado e sem controle, um
verdadeiro monstro que, apds criado, vem causando
consequéncias imprevisiveis e perigosas.

Agora que estou finalizando - s6 para efeito de informagéo -,
como eu disse antes, embora as explicagdes que eu dei sobre o
valor-p sejam didaticamente vélidas, elas ndo sdo formalmente
(matematicamente) precisas. O conceito formal, caso possa vir a
interessar a alguém, é o seguinte. O valor-p € uma probabilidade
condicional, calculada a partir da pressuposicdo de que a
hipétese nula é verdadeira, ou seja, um valor-p de 0,05 n&o
significa que haja 95% de chance de que determinada hipdtese
esteja correta. Em vez disso, significa que se a hipétese nula é
verdade, e todas as outras suposi¢cdes feitas sdo validas, ha 5%
de chance de obter um resultado pelo menos tdo extremo
guanto o observado'®1°, Pois bem, essa é a definigcdo formal do
valor-p. Concordo que ela é bem indigesta para os nao iniciados
em estatistica. Mas, no frigir dos ovos, para efeitos praticos, o
gue ela significa é o que tentamos explicar de maneira nédo
rigorosa nesse artigo.

Por fim, o objetivo desse artigo foi justamente “colocar os
pingos nos is” e mostrar para que o valor-p serve, e para que ele
ndo serve. Ele é somente uma probabilidade de a diferenca
encontrada ter sido fruto do acaso. Nada mais do que isso! Ele
ndo é capaz de dizer mais nada além disso. Ele ndo fala
absolutamente nada a respeito da importancia ou do significado
pratico das diferengas encontradas. Conclamamos a
comunidade cientifica a dar menos valor ao valor-p e valorizar
mais o bom-senso, antes que esse entre de vez em extingao e
arraste a ciéncia para uma crise de dimensdes e consequéncias
inimaginaveis.
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