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Resumen

RESUMEN

Las Reacciones Adversas a Medicamentos (RAM) pueden causar incapacidad temporal o permanente al
paciente. Incluso tener un desenlace fatal, figurando entre las diez causas principales de defuncién en
todo el mundo. La ocurrencia de las RAM, presentan costos directos teniendo en cuenta: salario del
personal, gasto de material y costo de los medicamentos, los cuales aumentan la cuantia al tratarla. Para
predecir una posible RAM se realiza un Sistema Basado en Casos (SBC) que le permite al médico

consultar qué RAM puede ocurrir en el paciente ante un nuevo tratamiento.

Para la creacion del SBC, se utilizé el Triangulo de Fuller para calcular el peso de los rasgos objetivos y
para la determinacion de la incertidumbre, los estadisticos Chi-Cuadrado y V-Cramer. Al realizar el calculo
se separaron los rasgos predictores en asociados y no asociados, culminando con la creacién del arbol de
decision. Posteriormente se aplico la Funciéon de Semejanza y Similitud, seleccionando de todos los casos

el mas optimo.

El SBC se integr6 al Modulo de Reacciones Adversas a Medicamentos, del producto Synta, desarrollado
por el Departamento de Sistemas de Apoyo a la Salud (SAS), del cual obtiene la informacion necesaria
referente a las RAM; utilizando esta para la prediccion. A la solucion obtenida se le realizaron pruebas en
aras de obtener el grado de certeza de las respuestas; los resultados obtenidos oscilan entre el 70% y

80%, reflejando un alto grado de certeza en la prediccion de posibles RAM.

Palabras clave: prediccién, Reacciones Adversas a Medicamentos, Sistema Basado en Casos
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Introduccioén

Introduccion

La salud humana es de extrema importancia en cualquier sociedad; para lograr el mejoramiento de la
misma, los diplomaticos que se reunieron para crear las Naciones Unidas en 1945, abordaron diversos
temas, entre los cuales se encontraba la posibilidad de establecer una organizacion mundial dedicada al
cuidado de la salud de los pacientes. EI 7 de abril de 1948 entr6 en vigor la Constitucion de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), autoridad directiva y coordinadora de la accién sanitaria en el
sistema de las Naciones Unidas, que tenia la responsabilidad de desempefiar una funcién de liderazgo en
los asuntos sanitarios mundiales, configurar la agenda de las investigaciones en salud, establecer normas,
articular opciones de politicas basadas en la evidencia, prestar apoyo técnico a los paises y vigilar las

tendencias sanitarias mundiales. (OMS, 2013)

Uno de los programas de la OMS, es el Programa Internacional de Farmacovigilancia, que en el afio 1968
se pone en marcha, con la idea de aglutinar los datos existentes sobre las Reacciones Adversas a los
Medicamentos (RAM). Este programa estuvo orientado a la toma de decisiones, que permitian mantener
la relacion beneficio-riesgo de los medicamentos en una situacion favorable, o bien suspender su uso
cuando esto no sea posible. Existen ochenta y seis paises que participan en el programa coordinado por
la OMS y su Centro Colaborador de Uppsala (ver Anexo 1). (OMS, 2012)

La RAM representan cualquier efecto perjudicial o indeseado, que ocurre tras la administracion de un
farmaco normalmente utilizado para la profilaxis?, diagnoéstico o tratamiento, que modifica
desfavorablemente el curso clinico del sintoma o de la enfermedad tratada, causando incomodidad o
agravamiento general del paciente y que aparece después de la administracion de dosis terapéuticas
habituales (OMS, 2013). El Programa Internacional de Farmacovigilancia, desarroll6 métodos para
mantener el control de los farmacos comercializados y definié las RAM por impacto y causalidad. Estos

métodos de Farmacovigilancia son:

Sistema de Notificaciones Espontaneas: se basa en la identificacion y deteccion de las sospechas de

RAM por parte de los profesionales de la salud en su préctica diaria, y el envio de esta informacion a un

organismo que la centraliza. (ANMAT, 2009)

! Conjunto de medidas que se aplican para prevenir las enfermedades.
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Sistemas de Farmacovigilancia Intensiva: se fundamentan en la recolecciéon de datos en forma sistematica

y detallada de todos los efectos perjudiciales, que pueden concebirse como inducidos por los
medicamentos, en grupos bien definidos de la poblacién y se dividen en dos grandes grupos (ANMAT,
2009):

e Sistemas centrados en el medicamento

e Sistemas centrados en el paciente

El més difundido de los métodos en el estudio de la Farmacovigilancia, es el Sistema de Notificaciones
Espontdneas, también llamado Tarjeta Amarilla; surgido en Espafia en 1982. La notificacion sistematica
de reacciones adversas y su analisis estadistico permanente, permiten generar sefiales de alerta sobre el
comportamiento de los medicamentos en la poblacion. El éxito o fracaso de cualquier actividad de
Farmacovigilancia, depende de la notificacion de las sospechas de RAM (Uppsala, et al., 2001). Los
farmacos actuales, son capaces de modificar profundamente los procesos fisiolégicos y bioquimicos
normales de un paciente y su eficacia terapéutica esta indisolublemente ligada a su capacidad de producir
RAM.

Estudios recientes, en la Farmacovigilancia, revelan que el uso de los medicamentos y sus
consecuencias, cuestan millones de doélares al afio y figuran entre las diez causas principales de
defuncion en todo el mundo. Las RAM afectan a personas de todos los paises. En algunos casos, los
costos asociados a estas sobrepasan el precio de los medicamentos utilizados en los tratamientos de los

pacientes. Al menos un 60% de RAM son evitables y sus causas (OMS, 2013) pueden ser las siguientes:

e Diagnéstico erréneo

e Prescripcion del medicamento equivocado o de una dosis equivocada del medicamento correcto

e Trastornos médicos, genéticos o alérgicos subyacentes que pueden provocar una RAM

e Automedicacién con medicamentos que requieren prescripcion

® Incumplimiento del tratamiento prescrito

e Reacciones con otros medicamentos (incluidos los medicamentos tradicionales) y determinados

alimentos
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e Uso de medicamentos de calidad inferior a la norma, cuyos ingredientes y composicion no se
ajustan a las especificaciones cientificas apropiadas, y que pueden resultar ineficaces y a menudo
peligrosos

e Uso de medicamentos falsificados sin ingredientes activos o con ingredientes equivocados, que

pueden ser peligrosos y hasta mortales

Anticiparse a quién puede sufrir una RAM, cuando y qué medicamento la causa; es una dificultad, porque
no existe un grupo de pacientes con similares caracteristicas que indiquen la ocurrencia de una RAM. Las
investigaciones realizadas no han identificado un predecesor valido de estos eventos. Actualmente las
caracteristicas de los pacientes no son Utiles predictores de las RAM, debido a que no existe un grupo
homogéneo de pacientes que padezcan de reacciones adversas. Para realizar un trabajo organizado, la

OMS clasifica las RAM segun su severidad y relacién de causalidad (Laporte, y otros, 2007 pag. 148):

Sequln su severidad:

Leve: se consideran en este grupo las reacciones que no amenazan la vida del paciente, no provocan

hospitalizacién, ni atencidén en servicios de urgencias, ni baja laboral.

Moderada: la reaccion provoca hospitalizacion o atencién en servicios de urgencias, o baja laboral o

escolar, sin amenazar directamente la vida del paciente.
Grave: la reaccibn amenaza directamente la vida del paciente.
Mortal: provoca la muerte del paciente.

Relacion de causalidad

No relacionada: no existe un intervalo adecuado entre el uso del medicamento y la reaccion.

Condicional: existe un intervalo adecuado entre el uso de medicamento y la reaccion, es una reaccion no

conocida. La reaccion se puede explicar por el cuadro clinico o por otro farmaco.

Posible: se considera cuando existe un intervalo adecuado entre el uso del medicamento y la reaccién, es
una reaccion conocida. La reaccion no se puede explicar por el cuadro clinico o por otro farmaco y no

existe reaparicion de la reaccion tras la reexposicion al farmaco.
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Probable: existe un intervalo adecuado entre el uso del medicamento y la reaccion, es conocida; no se

puede explicar por el cuadro clinico o por otro farmaco y el paciente mejora al suspender la medicacion.

Definitiva: existe un intervalo adecuado entre el uso de medicamento y la reaccién; es conocida; no se
puede explicar por el cuadro clinico o por otro farmaco; al suspender la medicacién existe mejoria y

reaparicion tras la reexposicion.

Cuba, es uno de los paises que pone en practica el Programa Internacional de Farmacovigilancia. El
desarrollo del mismo, ha permitido detectar una elevada tasa de reacciones adversas por medicamentos
(de siete mil a diez mil casos anuales), con mas de seiscientas asociaciones de farmaco-reaccion por
millon de habitantes. A través de los afios, con el uso del Programa Internacional de Farmacovigilancia, se
ha perfeccionado la deteccion y el andlisis de los efectos adversos, aumentando el registro de efectos
adversos moderados y graves, que generalmente requieren atencién de urgencia y/o ingreso hospitalario
(ver Anexos 2 y 3). Este perfeccionamiento que se ha llevado a cabo continla siendo insuficiente, debido
a que todas estas notificaciones son registradas por el médico (o personal de salud), haciendo uso de una
planilla distribuida por el Ministerio de Salud Publica (MINSAP) a todas las Unidades de Salud (US).

(Farmacovigilancia, 2010)

La informacién mostrada en los Anexos 2 y 3 representa un aproximado de las RAM ocurridas en Cuba,
debido a que existe una parte de la misma que no es valida para analizar, por no ser confiable. Los
profesionales encargados de registrar los datos de las RAM, en la planilla distribuida por el MINSAP, no lo
hacen de forma correcta, dejan informacién importante sin adjuntar y en muchos casos no se recogen los

datos correspondientes a las RAM, por no poseer en las unidades de salud toda la informacién necesaria.

La ocurrencia de las RAM provoca gastos por partidas, tales como: el salario, gasto de material alimentos,
material de curacién, material de laboratorio y radioldgico, instrumental médico, etc.; aumentando la
cuantia de tratar una reaccién adversa. El costo de RAM evitables ocupa un 36% del costo de ingreso por
RAM. Estudios realizados por especialistas de Farmacovigilancia en los hospitales Joaquin Albarran y
Salvador Allende de La Habana, demuestran que de un total de ochenta y dos ingresos por RAM,
veintiséis reacciones adversas podian haber sido prevenibles, representando un 31,7%, del total. (ver

Anexos 4 y 5) (Farmacovigilancia, 2010)
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Cada afio son introducidos y retirados del Formulario Nacional de Medicamentos (FNM)? nuevos
medicamentos importados o producidos en Cuba. En el afio 2009, debido al monitoreo activo que se
realizd, se evidencié un aumento de los reportes de sospechas de RAM, donde se identificd, que mas del
20% del presupuesto asignado a la salud fue empleado en complicaciones producidas por las RAM (ver

Anexo 6). (Farmacovigilancia, 2010)

Estos gastos asociados a las Reacciones Adversas a Medicamentos también se evidencian a nivel
internacional. En los hospitales de EE.UU, mas de 770 000 pacientes son perjudicados o mueren cada
afio por esta causa, lo cual conlleva a un gasto de mas de 5,6 millones de délares al afio por hospital
(Quality, 2001). Otros estudios, estiman que un 9,7% de las RAM causan incapacidad permanente.
Ademas existe un riesgo de muerte en pacientes que han sufrido RAM dos veces mayor que en uno que
no la padecid. En investigaciones realizadas en el Hospital Brigham and Women's y el Hospital General de
Massachusetts, se identific6 que las RAM aumentan la estadia de los pacientes de cuatro a seis dias,

incrementando los gastos. (Quality, 2001)

Las hospitalizaciones por RAM se incrementan en personas que han vivido mas tiempo, debido a que
presentan un mayor nimero de enfermedades crénicas, aumentando de esta forma la cantidad de
medicamentos consumidos. Los adultos de sesenta y cinco afios de edad o mayores, que toman entre
cinco y nueve medicamentos, representan el 40%, mientras que un 18% toman diez 6 mas medicamentos.
Los adultos mayores tienen siete veces mas probabilidad que las personas jévenes a tener efectos

adversos a farmacos que requieran hospitalizacién (ver Anexo 7). (Budnitz, et al., 2012)

Por todo lo anteriormente planteado se presenta como problema a resolver: ;Cémo contribuir a la
predicciéon de la ocurrencia de las Reacciones Adversas a Medicamentos en los pacientes, desde la

consulta médica?

Este problema esta enmarcado en el objeto de estudio: Sistemas Expertos en el campo de la salud,
centrandose en el campo de accidn: Sistema Basado en Casos para la prediccion de la ocurrencia de

Reacciones Adversas a Medicamentos en los pacientes, desde la consulta médica.

% Formulario Nacional de Medicamentos: listado de medicamentos (elaborado por el MINSAP) donde se registran los
productos farmacéuticos que se utilizan para la atencién a la salud cubana.
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Para solucionar el problema planteado, se define como objetivo general: desarrollar un Sistema Basado

en Casos que permita la prediccion de la ocurrencia de las Reacciones Adversas a Medicamentos en los

pacientes, desde la consulta médica.

Como tareas de la investigacion se proponen las siguientes:

1.

Analizar los Sistemas Expertos a nivel internacional y nacional utilizados en la prediccion
médica, estableciendo similitudes con la investigacion en curso.

Analizar la estructura y composicion de los Sistemas Expertos, seleccionando el mas idéneo
para la prediccion de las Reaccion Adversa a Medicamentos desde la consulta médica,
teniendo en cuenta la informacién existente.

Asimilar las herramientas y tecnologias propuestas por el Departamento de Sistemas de Apoyo
a la Salud, para solucionar el problema planteado.

Identificar los rasgos predictores y objetivos a utilizar en la Base de Casos y en la Maquina de
Inferencia del Sistema Basado en Casos.

Crear una Base de Casos, donde se almacene la informacion referente a los registros de las
Reacciones Adversas a Medicamentos, para ser utilizada en la Maquina de Inferencia.

Crear una Maguina de Inferencia que permita predecir la ocurrencia de las Reacciones
Adversas a Medicamentos, teniendo en cuenta la informacion existente en la Base de Casos.
Realizar las interfaces de usuario del sistema, siguiendo las pautas definidas por el

Departamento de Sistemas de Apoyo a la Salud, para el desarrollo del proyecto Synta.

Entre los resultados que se esperan obtener con el desarrollo de la presente investigacién, se encuentran:

e ServirA como mecanismo de apoyo para la prediccibn de la ocurrencia de las Reacciones

Adversas a Medicamentos en los pacientes, desde la consulta médica.

e Permitird minimizar los costos asociados a las Reacciones Adversas a Medicamentos.

Para el desarrollo del trabajo se utilizaron métodos de investigacion. A continuacion se listan los mismos:



Introduccioén

Métodos Tedricos

Andlisis historico-légico: se utilizé para realizar la valoracion de Sistemas Expertos existentes a nivel
internacional y nacional. Para conocer el funcionamiento y estructura de los Sistemas Expertos y haciendo

un estudio y valoracion de los Testores Tipicos, identificando cuél de ellos es el mas efectivo.
Analitico-Sintético: se puso en practica para determinar las técnicas a utilizar en la maquina de inferencia.

Inductivo-Deductivo: se utilizé en la aplicacién de casos de pruebas al sistema, llegando a conclusiones a

partir de las respuestas proporcionadas por este.

Métodos Empiricos
Entrevistas: se realizaron entrevistas estructuradas a los farmacoepidemiologos, identificando la

informacion necesaria para la creacion del Sistemas Basado en Casos.

El documento estéa estructurado en tres capitulos, siendo estos:

Capitulol: Fundamentacion tedrica de la investigacion, incluye un analisis y revision del estado del
arte, a nivel internacional y nacional, de Sistemas Expertos en el campo de la salud. Se hace una
descripcion de las tendencias, técnicas, tecnologias, herramientas y algoritmos usados para el desarrollo

del Sistema Basado en Casos.

Capitulo2: Propuesta de solucion del Sistema Basado en Casos, se explican las técnicas
seleccionadas para la creacion del Sistema Basado en Casos, brindando un ejemplo practico sobre la

utilizacion de las mismas.

Capitulo 3: Validacién del Sistema Basado en Casos, se muestran los resultados de las pruebas

internas realizadas, teniendo en cuenta la valoracion del experto.
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Capitulo 1: Fundamentacion teorica de la investigacion

Para el campo de la salud se han desarrollado Sistemas Expertos, cuyo objetivo es el diagnostico de

enfermedades y recomendaciones de tratamientos, entre estos se puede mencionar:
1.1 Soluciones existentes a nivel internacional y nacional

1.1.1 Sistema Experto para el Diagnostico de Enfermedades Infecciosas en la Sangre (MYCIN)
Una de las primeras manifestaciones exitosas de Sistemas Expertos, se produjo precisamente en el
campo de las Ciencias Médicas, en la década del setenta con el desarrollo del sistema MYCIN. Este
sistema fue concebido para el diagnostico de enfermedades infecciosas en la sangre. EI mismo fue
desarrollado por Edgar Short Liffe, en la Universidad de Stanford, escrito en lenguaje de programacion List

Processing (LISP) e inspirado en el Sistema Experto Dendral. (Santealla, 2005)

MYCIN es capaz de razonar el proceso seguido por el especialista para llegar a sus diagndsticos y de
recetar medicaciones personalizadas a cada paciente (segln su estatura y peso entre otras
caracteristicas). El sistema diagnostica la causa de la infecciébn usando el conocimiento relativo a la
infeccion de los microorganismos, a partir de historiales de pacientes, sintomas y los resultados de los test

de laboratorio. MYCIN se basa en realizar los razonamientos en factores de certeza (Santealla, 2005)

MYCIN es un sistema robusto para determinar correctamente conclusiones cuando algunas evidencias
son incompletas o incorrectas, puede explicar sus propios procesos de razonamiento y es uno de los
primeros sistemas genuinamente amigables. Razona heuristicamente, interactuando con los humanos
utilizando lenguaje natural y con descripciones simbélicas. Ademas de que puede contemplar hipétesis
competitiva. En investigaciones realizadas por Stanford Medical School, se determiné que MYCIN tenia
una tasa de aciertos de aproximadamente el 65%, lo cual mejoraba las estadisticas de la mayoria de los
médicos no especializados en el diagndstico de infecciones bacterianas para la década de los setenta.
(Santealla, 2005)

1.1.2 Razonamiento Basado en casos en ciencias medicas sobre plataforma web
En esta aplicacién se recogen elementos fundamentales que permiten simular, en una mayor escala, el

proceso de ensefianza y aprendizaje en un entorno web, donde se integran la programacion del lado del

11
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cliente (Javascript) y del servidor (PHP). El Sistema Gestor de Base de Datos que utiliza es MYSQL.
(Rodriguez, 2007)

La aplicacion permite tener concentrada toda la informacién referente a los casos que tienen un
determinado diagndéstico, ademas tener unidas todas las caracteristicas de los rasgos sobre un juicio
estipulado; de forma tal que los usuarios pueden consultar todos los rasgos que influyen en la
determinacion de un diagnéstico y complementar la informacion de dichos rasgos con el apoyo de
imagenes fijas (ejemplos: radiografias, gammagrafias, etc.), imagenes animadas (ejemplos: ecografias,
video-EEG, angiografias, etc.) y sonidos (ruidos y soplos cardiacos, respiratorios o de otro tipo).
(Rodriguez, 2007)

Esta aplicacion esta destinada para estudiantes de medicina, enfermeria, estomatologia, residentes y
médicos. Con frecuencia, si se dispone solo de las fuentes tradicionales para hacer alguna consulta
acerca de un determinado diagnéstico, se requiere revisar varias fuentes bibliograficas: textos,
reproducciones gréaficas y otros tipos de informaciéon que no es posible en ocasiones recopilar. El sistema
incluye un médulo de ejercicios donde se presentan un conjunto de preguntas de tipo reproductivas
(Verdadero o Falso, Seleccién Unica, Seleccion Mdaltiple, Completar, Enlazar, etc.), y aplicativas;
confeccionadas de manera que se puede comprobar la mayor parte del conocimiento mostrado en el
sistema. Esto ayuda al estudiante a comprobar todo lo estudiado y también, a que el profesor monitoree el

comportamiento evolutivo del alumno. (Rodriguez, 2007)

1.1.3 Sistema experto para el diagnéstico neuroldgico (NDS)
Sistema experto para el Diagnostico Neuroldgico (Neurology Diagnosis System NDS por sus siglas en
inglés), es un sistema experto basado en web para el diagndstico de trastornos neuroldgicos o los
trastornos del sistema nervioso. Este permite a los asistentes de salud, que radican en zonas distantes
poder utilizar el sistema para diagnosticar a los pacientes neuroldgicos, en ausencia de los neurélogos. En
cuanto a la metodologia, el principio basico es para codificar el conocimiento del dominio de neurologia en
forma de reglas y casos representativos; utilizando este conocimiento para resolver nuevos casos. Esta
codificacién del conocimiento es esencialmente la aplicacion de dos técnicas de razonamiento llamado,

razonamiento basado en casos y basado en reglas. (NDS, 2009)
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El resultado de realizar razonamiento basado en reglas es una lista de probables enfermedades y la salida
de razonamiento basado en casos, es una lista de casos similares al que sera diagnosticado. El
componente de razonamiento basado en casos, representa una maquina de aprendizaje que aprende a
medida que se introducen nuevos casos. Este sistema experto hibrido, fue construido utilizando el

lenguaje de programacion Java con MySQL como sistema de base de datos. (NDS, 2009)

1.1.4 Sistema Inteligente para la Seleccion de Informacién
El Sistema Inteligente para la Seleccién de Informacion (SISI), es un sistema en el cual se logra
implementar el Razonamiento Basado en Casos orientado a tareas de diagnéstico. Los casos en SISI se
toman de articulos de ficheros de base de datos relacionales. Para realizar el razonamiento se utiliza una
red neuronal, la cual se construye a partir del conocimiento de la Base de Casos y se emplea para agilizar
este proceso. Los pesos calculados por el algoritmo de aprendizaje de la red, se utilizan en la funcién de
semejanza para la recuperacion de los casos mas parecidos. Toda esta estructura se programé utilizando
el paradigma orientado a objetos. Tiene como objetivo formular una conclusion diagnéstica en psiquiatria
a un problema clinico complejo y lograr la eficiencia del experto para el diagnéstico, teniendo como

referencia el emitido por los especialistas. (Lio, 1998)

A pesar de que muchos de estos Sistemas Expertos se encuentran en funcionamiento y tienen un buen
desempefio partiendo de sus potencialidades, solo responden a las necesidades particulares de las
instituciones para los cuales fueron creados. Estdn desarrollados bajo tecnologias privativas, lo que
impide acceder o modificar su cédigo. Y la maquina de inferencia sobre la cual fueron creados no se

puede ajustar a otro tipo de informacion.

1.2 Sistemas Expertos

Desde el surgimiento de los Sistemas Expertos (SE), estos han tenido un gran auge, principalmente en el
campo de la salud para la prediccion y diagnésticos de pacientes. A continuacién se brinda una definicion
de SE:

"Un programa inteligente de computador, que utiliza conocimiento y procedimientos de inferencia para
resolver problemas que son lo suficientemente dificiles y requieren experticia humana significante para su

solucion. El conocimiento de un Sistema Experto consiste de hechos y heuristicas". (L6pez, 2010)
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1.2.1 Estructura de un Sistema Experto

Los SE suelen tener una estructura (Bello, Rafael E. , 2002 p&g. 100) la cual se describe a continuacion:

e Base de conocimiento: contiene los conocimientos relativos a la tarea. Usa formalismos de
representacion para codificar los conocimientos en la base.

e Motor de inferencias: medio por el cual controla y aplican los conocimientos. Permiten que el
sistema razone a partir de los datos, noticias o conocimientos de entrada para producir los
resultados de salida. Gobiernan el orden en el que el sistema realiza los pasos de razonamiento,
acepta entradas y produce salidas.

o Interfaz de E/S: para que el usuario proporcione hechos, datos y el sistema responda.

Usuario | " Interfaz de
|  Usuario (IU)

Motor de NN Base de
Inferencia (M) Conocimiento (BC}

Figura 1. Estructura de un Sistema Experto (Bello, Rafael E. , 2002 pag. 100)

Para comprender mejor este tipo de sistemas, se debe conocer que: un caso es la definicion completa,
clara y precisa de las caracteristicas de un problema particular, que lo distinguen de otros problemas y las

acciones que se deben tomar para su correccion. (Prieto, 2011 p. 24)

1.2.2 Clasificacion de los Sistemas Expertos mas usados en la salud
En la clasificacion de los SE més utilizados en la salud se encuentran: los Sistemas Basados en Reglas y
los Sistemas Basado en Caso. A continuacion se brinda una breve descripcién de en qué consisten los

mismos.
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e Sistema Basado en Reglas
Los Sistema Basado en Reglas (SBR) constituyen un tipo de SE que utiliza como forma de representacion
del conocimiento las reglas de produccién. Las reglas utilizan un formato SI — ENTONCES (IF — THEN)
para representar el conocimiento, la parte SI de una regla es una condicion o premisa y la parte
ENTONCES de la regla es la accién o conclusion, la cual permite inferir un conjunto de hechos nuevos si

se verifican las condiciones de la parte Sl. (Bello, Rafael E. , 2002 pag. 100)

El método de solucion del problema utilizado por los SBR sigue el método conocido como Mdodus Ponens,
creando una cadena de inferencias, que constituye un camino entre la definicion del problema y la
solucion. Este camino normalmente es creado por una busqueda primero en profundidad, dirigido por
objetivo o datos en dependencia de la cantidad de datos de entrada y de conclusiones. (Bello, Rafael E. ,
2002 pag. 100)

e Sistema Basado en Casos

Un Sistema Basado en Casos (SBC), es una de las técnicas de Inteligencia Artificial (IA) mas empleadas
en la actualidad en los procesos de toma de decisiones, son un tipo de SE que utiliza los casos como
forma de representacion del conocimiento y emplean el Razonamiento Basado en Casos (RBC) como
mecanismo de inferencia. EI RBC es un proceso que considera casos anteriores para llegar a una
decision, en dependencia de la comparacién entre la situacion actual y los casos viejos. Dado un nuevo
caso para clasificar, un razonador basado en casos verifica primero si existe un caso de entrenamiento
idéntico. Si encuentra uno, retorna la solucion acompafiando a ese caso. Sino encuentra ningln caso
idéntico, el razonador buscara casos de entrenamiento que tienen componentes similares a aquellas del
nuevo caso. El sistema es capaz de aprender a través de la agregacion de nuevos casos. (Bello, Rafael E.
, 2002 pag. 100)

Justificacion a la seleccion del SBC

Los SE mencionados anteriormente, presentan como semejanza que son utilizados para la prediccién.
Pero se definié utilizar el SBC, debido a que existe una base de informacién respecto a las RAM ocurridas
en Cuba, que podria utilizarse como una BC; pudiendo inferir haciendo uso de esta la soluciéon a un

problema determinado.
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Un SBR sera flexible y producira respuestas casi 6ptimas, pero seria lento y propenso a errores, debido a
que las RAM no se pueden predecir mediante reglas, por la inasistencia de un grupo homogéneo por el
cual se podria llegar a una conclusion. EI RBC estara restringido a las variaciones sobre situaciones
conocidas y producira respuestas aproximadas, pero serd rapido y sus respuestas serdn establecidas
como experiencia real. Con el SBC siempre hay una conexion corta entre el caso de entrada y la solucion

recuperada.

e Estructura de un Sistema Basado en Casos

En la Base de Casos (BC), se almacena el conocimiento necesario para resolver los problemas del
dominio de aplicacion, puede ser representada a través de una tabla en la cual las columnas son
etiquetadas por variables que representan los rasgos predictores y los rasgos objetivos (decisiones) y las
filas representan casos. La Maquina de Inferencia (Ml), es un procedimiento basado en un esquema de
razonamiento o método de solucion de problemas, que utiliza el conocimiento para resolver los problemas
de ese dominio y la Interfaz de Usuario (IU) permite la comunicacién entre el usuario y el ordenador.
(Bello, Rafael E. , 2002 pag. 100)

e Maquina de inferencia en el RBC
Una parte importante en el RBC, es la etapa de recuperacién, la cual se divide en: seleccién y
recuperacion. La primera se encarga de seleccionar, entre todos los casos almacenados cuéales son los
candidatos que pueden servir para resolver el nuevo problema. La segunda etapa se encarga de
recuperar dentro de esos casos seleccionados, cuales son los mas parecidos al nuevo problema, de forma

gue pueda utilizarse la solucién dada a ellos. (Agudo, 2001 pag. 37)

Una vez que se presenta el conjunto de casos candidatos, la recuperacion del caso que mayor semejanza
tiene con el problema puede producir dos resultados: existe un caso que coincide completamente con el
patrén de busqueda, o varios casos que difieren al menos un rasgo con respecto al patron de busqueda.
La primera variante significa que el problema estaba almacenado en la Base de Casos y se tiene la
solucion. En el segundo, existen dos alternativas, una es realizar la blusqueda por analogia y la otra
determinar un valor numérico que indique el grado de semejanza entre el problema y cada caso
candidato. (Agudo, 2001 p. 37)
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e Ciclo del Razonamiento Basado en Casos
A continuacion se muestra la explicacion del funcionamiento del ciclo de un RBC, ddndose a conocer las

definiciones para cada una de las etapas del proceso:

Problema

v

R ecuperacion

o
"
=

e =

" :E

L )

=

[ =

o3

= o b — |

ﬂ\lnuu.:muumwnnf.f =

.-""F'-- -
T Base de casos

|l

Critica v justificacion

v v

Evaluacion Solucion propuesta

Figura 2. Funcionamiento del RBC (Vega, et al., 2000 pag.8)

e Larecuperacion de casos, es la seleccion en la base de conocimiento de aquellos cuya descripcion
se ajusta més a la informacién presentada en el nuevo caso.

e La adaptacion, consiste en adecuar la solucion del caso mas parecido a las condiciones del nuevo
caso. Esto es necesario, dado que normalmente los fendmenos o sintomas que se presentan en un
diagndstico no son idénticos a los ocurridos en los casos anteriores.

® |aetapa de criticay justificacion, consiste en la validaciéon de la solucion propuesta. Esta validacion
se realiza contrastando diferentes soluciones o simulando la solucion, para estimar qué tan acertada
es. Esta etapa esta altamente influenciada por el grado de conocimiento que tiene el experto sobre el
fendbmeno ocurrido y juzga la efectividad de la solucidén propuesta en base a su experiencia.

* En la etapa de evaluacién, se aplica la solucién propuesta y se analiza el resultado de su aplicacion.
Si los resultados son los esperados, se confirma la solucion, pero si existen diferencias, se debe
averiguar por qué ocurrieron las mismas y como pueden evitarse. Esta informacion debe servir para

mejorar la definicién del caso.
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e |a etapa de almacenamiento consiste en registrar, en la base de conocimiento, la informacion

derivada del nuevo caso, ya sea como un caso nuevo o0 un caso mejorado.

1.2.3 Tipos de busqueda en los Sistemas Expertos
Durante la recuperacion de los casos, se necesita realizar un proceso de busqueda, el cual brindara como
resultados el o los casos que podran ser tomados como solucién al problema. A continuacion se expone
una breve explicacion de los tipos de busqueda que se pueden utilizar durante el proceso antes

mencionado:

e Busqueda por analogia
La busqueda por analogia, significa determinar si la descripcion del problema es equivalente a la
descripcion de alguno de los casos almacenados, es decir, probar la equivalencia entre los valores de los
rasgos predictores, aunque sean diferentes, comprobando si semanticamente tienen igual significado.
Para este analisis se utiliza una red semantica, en la cual los nodos representan valores y rasgos. Ademas
los enlaces indican el grado de relaciéon entre ellos. Dos valores son equivalentes si estan enlazados con

el mismo concepto por el mismo tipo de relacion, a partir del mismo punto de vista. (Agudo, 2001 p. 37)

. Busqueda por semejanzas
La busqueda por semejanzas, tiene como objetivo obtener el caso almacenado que mas se parece al
nuevo problema. Existen diversas formas de medir el grado de semejanza, estas pueden ser, desde
expresiones analiticas de distancia hasta la descripcion de algoritmos para obtener el grado de parecido

entre dos objetos. Esto depende del tipo de informacion que se presente. (Rodriguez, 2003 p. 58)

Considerando que un caso esta descrito por un niamero de caracteristicas, una aproximacion sencilla seria
contabilizar los atributos comunes entre el caso almacenado y el nuevo problema. Se suele distinguir entre
medidas de semejanzas locales y globales, las primeras calculan la semejanza entre valores de un mismo
atributo en los dos casos y la segunda combina los resultados de aplicar la similitud local a cada uno de
los atributos de los casos que se estdn comparando. Una estrategia para definir semejanza entre atributos
simbdlicos, consiste en utilizar una tabla de semejanzas, donde se obtiene explicitamente la similitud entre

cada par de valores. (Rodriguez, 2003 p. 58)
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Las funciones de semejanza indican cémo se deben comparar los casos, pero es necesario saber qué se
debe comparar. De todos los atributos que conforman un caso, es necesario definir cuales son los mas
relevantes para efectuar la comparacion. Una vez que se decide realizar el proceso de busqueda
utilizando funciones de semejanza, es necesario definir en dependencia del dominio de aplicacion, las
funciones que pueden emplearse. Existen varias funciones de semejanzas que han sido propuestas para
recuperar casos semejantes, muchas de ellas trabajan con atributos numéricos y no son apropiadas para
atributos simbdlicos y otras permiten buscar semejanza teniendo en cuenta una estructura determinada.
(Martinez, et al., 2008 pag. 63)

Justificacion de la utilizaciéon de la basqueda por semejanza

Para la recuperacion de los casos, se propone utilizar el tipo de busgueda por semejanza. En el momento
de ingresar el caso nuevo se buscard si existe un caso semejante que cumpla con la medida de
semejanza local, en caso de no existir, se aplica la semejanza global utilizando la funcién de semejanza.
La propuesta de funcién de semejanza a utilizar es la realizada por el Dr. Rafael E. Bello Pérez en el

trabajo “Un Sistema Basado en Casos pata la toma de decisiones en condiciones de incertidumbre”.

1.2.4 Incertidumbre en los SBC
La incertidumbre, siempre esta presente en cualquier problema de la vida, debido a que la informacion
incompleta es omnipresente, casi toda la informaciéon que se tiene del mundo es incierta, incompleta o
imprecisa. El propésito de los sistemas de informacién es modelar el mundo real y por consiguiente la

incertidumbre. (Pérez, y otros, 2002 pag. 107)

La utilizacién de los SBC, con respecto a otros sistemas, tiene como desventaja que confia ciegamente en
los casos previamente almacenados en su memoria. Ademas puede ser que no recupere el caso mas
apropiado para la soluciéon del nuevo caso. Estas desventajas disminuyen con la introduccién de un
mecanismo de manejo de la incertidumbre en estos sistemas. Obviamente el RBC no escapa de la
problematica de la incertidumbre. Hay posibilidades de imprecisién, tanto en el conocimiento (Base de
Casos) como en el planteamiento del problema. El conocimiento del problema radica esencialmente en la
coleccién de casos y si el caso representa 0 no el objetivo para el cual fue puesto en la base. (Pérez, y
otros, 2002 pag. 107)
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1.3 Modelos de base de datos

Se define como base de datos, a una coleccibn o depdsito de datos integrados, con redundancia
controlada y con una estructura que refleje las interrelaciones y restricciones existentes en el mundo real.
Los datos deben mantenerse independientes de las aplicaciones para poder ser compartidos entre ellas.
Varias técnicas son usadas para modelar la estructura de datos. La mayor parte de la base de datos son

construidas en torno a un modelo de datos en particular. (Avanzadas, 2007 p. 7)

1.3.1 Modelo Plana
El disefio de una base de datos simple o plana, consiste en una tabla grande en lugar de varias tablas
interconectadas, llamado "plana" debido a su estructura Gnica de dos dimensiones (campos y registros de
datos), estas bases de datos no representan relaciones complejas de datos. Una base de datos plana
contiene una o mas tablas, cada una conteniendo uno o mas campos. Cada tabla es completamente

independiente de todas las otras tablas de la base de datos. (Schmieg, 2008)

El modelo de bases de datos planas no es adecuado para la mayoria de las aplicaciones de software en
los que hay una necesidad de representar y almacenar relaciones. Sin embargo, algunos desarrolladores
de aplicaciones todavia lo utilizan con el fin de reducir el costo y la complejidad de la integracién de una

base de datos relacional. (Schmieg, 2008)

1.3.2 Modelo Jerarquico
Este modelo utiliza arboles para la representacion logica de los datos. Los arboles estan compuestos de
unos elementos llamados nodos. El nivel mas alto del arbol se denomina raiz. Cada nodo representa un
registro con sus correspondientes campos. La representacion gréfica de este modelo se realiza mediante
la creacién de un arbol invertido, los diferentes niveles quedan unidos mediante relaciones. (Lorenzo,
2000 pag. 34)
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SUCURSAL

ID. SUCURSAL | DIRECCION JEFE

.

OFICINA

S

ID.OFICINA |ID.5UCURSAL|DIRECCION

EMPLEADA
ID. EMP | NOMBRE | ID. SUCURSAL
HUOS
NOMBRE EDAD SEXO

Figura 3. Forma de representacion del modelo jerarquico. (Lorenzo, 2000 pég. 34)

En este modelo solo se pueden representar relaciones 1: M (Lorenzo, 2000 pag. 34), por lo que presenta

varios inconvenientes:

No se admiten relaciones N: M.

Un segmento hijo no puede tener mas de un padre.

No se permiten mas de una relacion entre dos segmentos.

Para acceder a cualquier segmento es necesario comenzar por el segmento raiz.

El arbol se debe de recorrer en el orden designado.

1.3.3 Modelo de datos en red
En este modelo las entidades se representan como nodos y sus relaciones son las lineas que los unen.

En esta estructura cualquier componente puede relacionarse con cualquier otro. A diferencia del modelo

jerarquico, en este modelo, un hijo puede tener varios padres. Los conceptos basicos en el modelo en red

(Lorenzo, 2000 pag. 37) son:

El tipo de registro, que representa un nodo.

Elemento, que es un campo de datos.

Agregado de datos, que define un conjunto de datos con nombre.

Este modelo de datos permite representar relaciones N: M.
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1.3.4 Modelo de datos relacional
Este modelo es el més utilizado, funciona a partir de tablas bidimensionales para la representacion logica
de los datos y sus relaciones.
Algunas de sus principales caracteristicas (Lorenzo, 2000 pag. 38) son:
e Puede ser entendido y usado por cualquier usuario.
* Permite ampliar el esquema conceptual sin modificar las aplicaciones de gestion.
® Los usuarios no necesitan saber donde se encuentran los datos fisicamente.

e El elemento principal de este modelo es la relacion que se representa mediante una tabla.

Justificacion para la seleccién de un modelo plana

Se decidié para la representacion de la informacién un modelo de base de datos plana, debido a que
estas permiten un acceso rapido y sencillo a la informacion pues esta se encuentra en una sola tabla. La
estructura de este tipo de modelo brinda la posibilidad de representar en los registros, cada uno de los

casos, permitiendo un acceso rapido a los valores de cada uno de los registros.

1.4 Identificacion de los rasgos predictores
Para la identificacién de los rasgos predictores se propone utilizar el Reconocimiento de Patrones. Este
reduce de modo eficiente el nimero de variables (atributos o rasgos) con los cuales se deben describir los
objetos. Ademas para encontrar los rasgos que inciden de manera determinante en un problema. (Pons,
A., 2003 pag. 4)

Una alternativa para la seleccién de variables, es la utilizacién del conjunto de Testores Tipicos (TT), los
cuales se definen como un conjunto de rasgos (columnas) que permite diferencias entre dos clases. Un
testor se llama irreducible (tipico) si al eliminar cualquiera de dichas columnas deja de ser testor para (TO,
T1) (Ochoa, 2004 p. 37). Los TT son determinantes en problemas como: la evaluacion de la importancia
informacional de los rasgos y la seleccién de variables, pues permiten reducir la dimensién del espacio de

representacion de los objetos. (Pons, A., 2003 pag. 4)

1.4.1 Algoritmos existentes para el calculo de los Testores Tipicos
Para el calculo de los testores tipicos se han desarrollado varios algoritmos, que por su estrategia de
coOmputo pueden clasificarse en algoritmos de escala exterior y de escala interior. Los algoritmos de

escala exterior, son aguellos que realizan el calculo de los TT generando los elementos del conjunto
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potencia del conjunto de columnas de la Matriz Basica (MB), de tal forma que, usando determinados
criterios, el algoritmo trata de evitar el andlisis de todos los subconjuntos. Por el contrario, los algoritmos
de escala interior realizan el calculo de los TT basados en el estudio de la estructura interna de la matriz,
encontrando condiciones que garantizan la caracteristica de testor y la tipicidad en las columnas

asociadas a las posiciones unitarias de la matriz. (Pons, A., 2003 pag. 4)

e Algoritmo BT

El algoritmo BT es de escala exterior. El orden que caracteriza a este algoritmo es el generado por los
nameros naturales de forma ascendente en su notacién binaria mediante un n-uplo booleano. Este
constituye un orden total sobre los elementos no nulos del conjunto potencia del conjunto de rasgos de la
Matriz de Aprendizaje (MA). ElI BT comienza por el n-uplo (0....01) y procede comprobando si cada vector
(n-uplo) generado es un testor o un TT. Segun el resultado, establece “saltos” en el conjunto potencia. El
algoritmo termina cuando llega al n-uplo (1....11). Para ello se apoya en caracterizaciones de los
conceptos de testor y TT y en proposiciones, que definen los saltos cuando el n-uplo analizado es o0 no un
testor. (Pons, A., 2003 pag. 4)

e Algoritmo CT
El algoritmo CT es de escala interior y trabaja basado en los conceptos de conjunto de filas
independientes y conjunto completo. Inicialmente se encuentran los testores y luego, se prueba si son
tipicos o no. Por definicion todo conjunto completo es un testor. El método del CT consiste en explorar las
posiciones unitarias de la MB, encontrando los conjuntos completos y comprobando, entonces, si son TT.
(Pons, A., 2003 pag. 5)

e Algoritmo CC
El algoritmo CC es de escala interior y estd basado en los conceptos de Conjunto Compatible y Conjunto
Regular. ElI CC tiene como peculiaridad, a diferencia del CT, que su objetivo es garantizar la tipicidad. Esto
estd implicito en la definicibn de conjunto compatible, luego tiene que comprobar si se cumple la

propiedad de testor. (Pons, A., 2003 pag. 5)

e Algoritmos RECy CER
Ambos son algoritmos de escala exterior. EI REC tiene la particularidad de que trabaja directamente con la

MA, lo cual lo sitia en desventaja con relacién a los restantes algoritmos por el enorme manejo de
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informacion que tiene que realizar. EI CER fue encaminado a resolver este problema y lo hizo

introduciendo un nuevo orden en el conjunto potencia de los rasgos. (Pons, A., 2003 pag. 5)

e Algoritmo Lexicogréfico
El algoritmo Lexicografico (LEX) va generando listas de rasgos. Construye listas de rasgos que posean la
propiedad de tipicidad y luego, comprueba si este conjunto de rasgos constituye un testor. Cuando se

obtiene un TT se producen saltos. (Pons, A., 2003 pag. 6)

El algoritmo comienza analizando el primer rasgo de MB. Un nuevo rasgo se puede incorporar a la lista si
se cumple que no es excluyente con la lista (puede coexistir con los rasgos de la lista para formar un TT y
tiene filas tipicas con respecto a la lista). Esta condicion es la que garantiza la propiedad de tipicidad.
Luego, se comprueba si el conjunto de rasgos contenido en la lista junto con el nuevo rasgo forma un
testor, verificando si no existe fila en la MB (considerando sélo esos rasgos) completa de ceros. Si se
cumple gue es testor, entonces se esta en presencia de un TT y se almacena. Si se encontré un TT y éste
contiene al ultimo rasgo de MB, entonces se saltan todos los sus subconjuntos consecutivos. Si no
contiene al dltimo rasgo de MB, para saltar todos los sUper conjuntos del TT encontrado, se elimina el
altimo rasgo de la lista y se analiza si se puede incluir el préximo rasgo de la MB. (ver Anexo 8) (Pons, A.,
2003 pag. 6)

Justificacion a la seleccion del algoritmo LEX

Se seleccioné el algoritmo LEX entre los planteados anteriormente para el célculo del TT, debido que a
diferencia de los demas, este disminuye el tiempo necesario para la obtencién de todos los TT de una MA.
Posee la peculiaridad de que busca los TT implantando un orden sobre el conjunto potencia de los rasgos,

definiendo ciertos saltos con el objetivo de obviar algunos conjuntos.

1.5 Herramientas y tecnologias a utilizar
Para desarrollar el SBC, se utilizaran las herramientas y tecnologias propuestas por el proyecto Sistema

para el control Farmacolégico (Synta), pues la solucidn se encontrara dentro de dicho sistema.

1.5.1 Marcos de desarrollo
Los marcos de desarrollo (frameworks) se pueden considerar como soluciones completas que contemplan

herramientas de apoyo a la construccion (ambiente de trabajo o desarrollo) y motores de ejecucion
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(ambiente de ejecucion). Estos aceleran el proceso de desarrollo, permiten reutilizar cédigo ya existente y

promover buenas précticas de desarrollo, como el uso de patrones. (Zaninotto, y otros, 2008 pag. 11)

1.5.2 Symfony 1.4
Es un framework de desarrollo web, que simplifica la creacibn de una aplicacion, mediante la
automatizaciéon de algunos de los patrones utilizados para resolver tareas comunes. Proporciona
estructura al codigo fuente, forzando al desarrollador a crear codigos mas legibles y faciles de mantener.
Posibilita la programacién de sistemas y encapsula operaciones complejas en instrucciones sencillas.
Symfony separa la l6gica de negocio, la légica de servidor y la presentacion del sistema. Proporciona
varias herramientas y clases, encaminadas a reducir el tiempo de desarrollo de una aplicacion web
compleja. Ademas, automatiza las tareas mas comunes, permitiendo al desarrollador dedicarse por

completo a los aspectos especificos de cada aplicacion. (Zaninotto, y otros, 2008 pag. 11)

Caracteristicas de Symfony (Zaninotto, y otros, 2008 pag. 11):
e Facil de instalar y configurar en la mayoria de las plataformas
¢ Independiente del sistema gestor de base de datos
e Cadigo facil de leer, permitiendo un mantenimiento sencillo

e Permite la integracion con librerias desarrolladas por terceros

1.5.3 HTML
HyperText Mark-Up Language (HTML), se conoce como "lenguaje de marcado", cuya funcion es preparar
documentos escritos aplicando etiquetas de formato. HTML se usa también para la lectura de documentos
en Internet desde diferentes equipos, gracias al protocolo HTTP, que permite a los usuarios acceder de

forma remota a documentos almacenados en una direccién especifica de la red. (HTML, 2013)

1.5.4 CSS
Cascade Style Sheet (CSS), traducido significa: Hojas de Estilo en Cascada. Permiten controlar la
apariencia de una pagina web; describiendo cémo los elementos dispuestos en la pagina son presentados
al usuario. CSS es un gran avance que complementa el HTML y es un estandar aceptado por toda la

industria relacionada con la Web, o por lo menos, gran parte de los navegadores. (CCS, 2012)
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1.5.5 JavaScript 1.1
JavaScript es un lenguaje script u orientado a documento, como pueden ser los lenguajes de macros, que
tienen muchos procesadores de texto y planillas de célculo. JavaScript es una de las multiples maneras
que han surgido para extender las capacidades del lenguaje HTML, al ser la més sencilla, es por el
momento la més extendida. No se puede desarrollar un programa con JavaScript que se ejecute fuera de

un navegador, es un lenguaje interpretado que se embebe en una pagina web HTML. (Javascript, 2009)

1.5.6 ExtJS 3.1
ExtJS es una libreria JavaScript que mantiene el codigo bien estructurado. Incluso las aplicaciones mas
grandes pueden ser de facil mantenimiento. Ofrece una recopilacion de elementos de interfaz de usuario
con temas elegantes de partida. Una potencia de la base de ExtJS, es su disefio de componentes, que
permite ampliar facilmente los componentes predeterminados para satisfacer las necesidades del cliente.
Utiliza tecnologias de navegacion especifica, para proporcionar una experiencia consistente y de alto
rendimiento al usuario. Hace un amplio uso de imagenes para la tematizacién, y de tecnologias

especificas para el manejo de datos. (Sencha, 2011)

1.5.7 Lenguaje de Programacion
HyperText Pre-Processor (PHP, por sus siglas en inglés), es un lenguaje de programacion interpretado,

disefiado originalmente para la creacién de paginas web dinamicas. (PHP, 2012)

Caracteristicas (PHP, 2012):

e Esunlenguaje multiplataforma

e Completamente orientado al desarrollo de aplicaciones web dinamicas con acceso a
informacion almacenada en una base de datos

e El cddigo fuente escrito en PHP es invisible al navegador y al cliente. El servidor es el que se
encarga de ejecutar el cédigo y enviar su resultado HTML al navegador. Esto hace que la
programacion en PHP sea segura y confiable.

e Capacidad de conexidon con la mayoria de los motores de base de datos que se utilizan en la
actualidad. Destaca su conectividad con MySQL y PostgreSQL.

o Eslibre, por lo que se presenta como una alternativa de facil acceso para todos

¢ Permite aplicar técnicas de programacion orientada a objetos
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1.5.8 NetBeans 6.9
NetBeans IDE es una aplicacién de cédigo abierto. Disefiada para el desarrollo de aplicaciones facilmente
portables entre las distintas plataformas. Hace uso de la tecnologia Java y en ella se pueden desarrollar
aplicaciones web utilizando varios lenguajes de programacion, entre ellos PHP. Brinda la posibilidad de
incorporar el framework Symfony, que permite la optimizacion del desarrollo de sistemas web. (Netbeans,
2010)

1.5.9 Servidor Web Apache 2.2
Representa el complemento perfecto para el desarrollo de paginas dindmicas con PHP. Caracterizado
principalmente por ser gratuito, de alta popularidad, sencillez de manejo y versatilidad. Puede ser

instalado en plataformas Linux y Windows. (Ciberaula, 2010)
Algunas de las caracteristicas (Ciberaula, 2010) que presenta son:

e Fiabilidad: un gran namero de los servidores con mas alta disponibilidad funcionan bajo un
servidor Apache.

e Software libre: el servidor Apache es totalmente gratuito y es distribuido bajo la licencia de
Apache, en la cual se permite realizar cambios al cddigo fuente.

¢ Extensibilidad: se pueden afiadir médulos para ampliar las capacidades del servidor.

1.5.10 Sistema gestor de base de datos MySQL 5.0
El software MySQL proporciona un servidor de base de datos SQL (Structured Query Language) muy
rapido, multi-threaded, multi usuario y robusto. El servidor MySQL esta disefiado para entornos de
produccion criticos, con alta carga de trabajo. Entre sus principales caracteristicas se encuentran que es

un servidor de base de datos muy rapido, fiable y facil de usar. (MySql, 2011)

1.5.11 EMS MySQL Manager 3.7
Es una potente herramienta para la administracion y mantenimiento de un servidor MySQL.
Posee una interfaz gréfica de usuario que posibilita creacion/edicion de base de datos MySQL de una
manera simple y sencilla. Este soporta Script SQL, construcciones visuales de consulta SQL, extrae o
imprime metadatos y exporta/importa datos. Estos servicios permiten que el trabajo con MySQL sea mas

practico, agradable y sencillo. (SQL Manage, 2013)
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Capitulo 2: Propuesta de solucion del Sistema Basado en

Casos

El objetivo fundamental de este capitulo es abordar los aspectos tenidos en cuenta en la realizacion del

Sistema Basado en Casos, describiendo el flujo seguido durante la implementacion.

2.1 Propuestade solucion

La Universidad de las Ciencias Informéticas (UCI) que esta constituida por centros productivos. Uno de
estos es el Centro de Informatica Médica (CESIM), encargado de desarrollar aplicaciones para el sector
de la salud. El Departamento Sistemas de Apoyo a la Salud (SAS) del CESIM, desarrolla un producto
llamado Synta: Sistema para el Control Farmacologico. Este sistema esta compuesto por un Modulo de
Reacciones Adversas a Medicamentos (MRAM), que permite el registro de la informacion referente a las
reacciones adversas ocurridas en Cuba, asi como crear graficas de comparacion entre medicamentos y
realizar consolidados de informacion. A pesar que en el médulo se almacena la informacion de las RAM,
los médicos no pueden hacer uso de esta para realizar posibles predicciones (sobre la ocurrencia de las

RAM) teniendo en cuenta varios indicadores.

Por lo que se propone, implementar un SBC e integrarlo al MRAM, agregandole una nueva funcionalidad
al moédulo. Para el llenado de la Base de Casos, se propone hacer uso del Data Mart que tiene dicho
modulo. Esta integracién le permitira al SBC tener registrados casos Unicos (estos casos no presentaran

informacién incompleta), logrando agilizar la busqueda de informacion.

A continuacién se muestra una figura representando la propuesta del flujo de informacion.

o =
\sySynta

Sistema para el control \
Farmacoldgico Data Marts

Figura 4. Integracion del Sistema Basado en Casos en el MRAM del producto Synta (elaboracién propia)
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El paciente acude a la consulta médica, el médico realiza la prescripcion de los medicamentos teniendo en
cuenta los padecimientos que este presenta. Para predecir que RAM le podria causar al paciente por
consumir dichos medicamentos, el médico debe introducir los datos necesarios respecto a este paciente
en el SBC. El sistema analiza los datos introducidos y realiza la prediccion, mostrando el nivel de certeza
asociado al mismo e indicando las posibles RAM que le podria causar.

El flujo a seguir para la utilizacion del SBC durante la consulta médica quedaria de la siguiente forma:
Paciente Médico MRAM
prediccién
I —EX

Data Marts

~J . | consulta

Figura 5. Propuesta de flujo a seguir para predecir una RAM desde el MRAM (elaboracion propia)

2.2 Teécnicas utilizadas en el desarrollo del SBC
Para la creacién del SBC se aplicaron distintas técnicas, estas se explican a continuacion en el orden en
gue fueron utilizadas y se muestra en qué componentes incidieron. (ver Figura 6)

Pasos Componente del SBC

Determinacion de los Testores Tipicos } Base de Casos

P

Céalculo del peso de los rasgos predictores mediante el
Triangulo de Fuller o _
_ ; Maquina de Inferencia
Determinacion de la Incertidumbre

Calculo de la funcion de semejanza

Figura 6. Pasos para la implementacién del SBC (elaboracién propia)

Paso 1. Determinacion de los Testores Tipicos
Para el calculo de los Testores Tipicos, se utilizd el algoritmo LEX, el cual a partir de setenta y cuatro

atributos (rasgos) relacionados a la informacién almacenada referente a las RAM, permitié obtener un
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conjunto de Testores Tipicos. Estos rasgos se dividieron en 20 objetos y 3 clases, obteniéndose una
Matriz Basica (ver Figura 7) que posibilité obtener los testores tipicos.

11110000
10101000
10010010
10001011
10000100
11001010
Figura 7. Matriz Basica

Los testores tipicos obtenidos fueron:  (grupo etario)
(fabricante,sexo,raza,municipio,app)
(fabricante,sexo,Medicamento sosp,motivo prescr)
(fabricante,raza,motivo prescr)

(fabricante,municipio,Medicamento sosp)

Los cuales fueron mostrados al experto, determinandose asi seis rasgos, que constituirian los rasgos

predictores a utilizar en la Maquina de Inferencia del SBC; los cuales se describen a continuacion:

e Motivo de prescripcién: motivo por el cual el médico realiza la prescripcion

e Grupo etario: las edades son agrupadas por rango de edades, formando tres grupos de la
siguiente manera: 0-15 afios nifio (n), 16-65 afios adultos (a) y (65 y +); geriatrico (g)

e Medicamento sospechoso: medicamento a prescribir al paciente

e Antecedente patologico personales (APP): antecedentes médico-quirdrgicos, traumatismos y
transfusiones sanguineas que presenta el paciente

e Fabricante: fabricante del medicamento sospechoso

e Sexo: sexo del paciente

e Municipio: lugar donde reside el paciente

Estos son los atributos que conformaran las tablas de la BC del SBC.
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Paso 2. Calculo del peso de los rasgos predictores mediante el TriAngulo de Fuller
El Método del Tridngulo de Fuller, se utilizé para obtener la importancia o peso de los rasgos predictores
(Rodriguez, 2010 pag. 209). Para calcular el peso de los rasgos, primeramente fue necesario enumerarlos

(Quintana, y otros, 2004), quedando de la siguiente manera:

1- Medicamento sospechoso
2- Motivo de prescripcién

3- Fabricante

4- APP

5- Municipio

Los rasgos sexo y grupo etario son rasgos compuestos, por lo que se le aplico la técnica del Triangulo de
Fuller de forma independientemente. Una vez enumerados los rasgos se construye el triangulo de Fuller,

utilizando la numeracion realizada anteriormente, como se muestra a continuacion:

N
w N W -
> Wi NI -
b MU Wi N R

Figura 8. Creacion del triangulo de Fuller

Seguidamente se hace una comparacion (en duo) entre cada uno de los rasgos, marcando con un
asterisco rojo el que tiene mayor importancia o relevancia segun el experto, como se muestra en la

siguiente figura:
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1* 1* 1 1*
2 3 4 5
2% 2 2%

3 4 5

3 3*

4 5

4%

)

Figura 9. Sefialamiento de los rasgos mas importantes segun criterio del experto

Una vez los rasgos mas importantes, se calcula el valor de A para cada uno de ellos, representando la

cantidad de ocasiones que cada nimero es marcado con asterisco rojo.

Para el rasgos 1, A= 3
Para el rasgos 2, A, = 2
Para el rasgos 3, A3 =1
Para el rasgos 4, A4 = 4

Para el rasgos 5, A5 = 0
Luego se procede al célculo del valor de cada rasgo predictor aplicando la férmula:

V, = At/N (Quintana, y otros, 2004 péag. 9)
Donde N se obtiene a partir de:
N = k(k —1)/2 (Quintana, y otros, 2004 pag. 9)

Donde k representa la cantidad total de rasgos predictores, sustituyendo los valores quedaria:

5G-1)
=

10

Al calcular el valor de cada uno de los rasgos, se obtuvieron los siguientes resultados:

V= 2203 Vy=bm=02 V= —=01 V=s=04 Vi=et=0
10 2710 7 10 10 T T 10
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En los casos de sexo y grupo etario se obtuvieron los siguientes pesos:

Sexo: F=0,9 M=0,1

Grupo: nifio = 0,6 adulto = 0,1 geriatrico = 0,3

Obtenidos estos resultados quedaron definidos los pesos para cada uno de los rasgos predictores, en el
caso del Municipio al tener peso cero, se toma como un dato opcional a tener presente a la hora de

mostrar el resultado.

Paso 3. Determinacion de la certidumbre
Formacién de las tablas de contingencia, determinacién de Chi-cuadrado y V-Cramer
La Base de Casos, se segmenta en tablas de contingencias para determinar el estadistico Chi-cuadrado,
el cual es utilizado como probabilidad para comparar dos 0 mas grupos de sujetos con respecto a una
variable categérica. En otros términos este se utiliza para medir qué grado de asociacion que tienen los
rasgos predictivos con respecto a los rasgos objetivos. La tabla de contingencia es un medio particular de
representar simultineamente dos caracteres observados en una misma poblacion, si son discretos o

continuos o reagrupados en clases. (Pérez, y otros, 2002 p4ag. 110)

Como complemento al estadistico Chi-cuadrado se utiliza el estadistico V-Cramer para determinar el
grado de asociacibn de un rasgo predictivo ante el rasgo objetivo. Es necesario utilizar dicho
complemento, debido a que el resultado que ofrece Chi-cuadrado en presencia de un rasgo objetivo que
presente mas de dos respuestas asociadas, no se comporta de la misma manera que con mas valores. La
frecuencia esperada es un valor necesario para calcular Chi-cuadrado. A continuacion se ilustra como se
calcula la misma (Pérez, y otros, 2002 pag. 110):
Yre1 Okg(x) * X921 0, (%)

n
Formula 1: Férmula para obtener las frecuencias esperadas (Pérez, y otros, 2002 pag. 110)

qu (xl) =

33



Capitulo 2: Propuesta de solucion del Sistema Basado
en Casos

e Cdlculo de Chi-Cuadrado

Las diferencias 0,,(x;) — Epq (x;), se llaman residuales, se elevan al cuadrado para evitar la
compensacion de diferencias positivas negativas. Estas se dividen por la frecuencia esperada E,, (x;),

para establecer magnitudes relativas. La férmula que representa el estadistico es:

n

xz (x) _ Z i (Opq (xl) - qu (xi))z

p=1q=1 qu(xi)

Formula 2: Férmula para obtener el valor de Chi-Cuadrado (Pérez, y otros, 2002 pag. 110)

e Cdlculo de V-Cramer

El estadistico V-Cramer se utiliza para determinar el grado de asociacion.

_ x%(x;)
Ve = -

Formula 3: Formula para obtener el valor de V-Cramer (Pérez, y otros, 2002 pag. 111)

Donde k = min (namero de filas, nimero de columnas)
Cuanto mayor sea el valor de V, mayor sera el grado de asociacion.
Si el valor V(x;) = a (nivel prefijado de antemano) la asociacion es considerada. El mejor predictor es

aquel que tenga el mayor valor de V(x;). (Pérez, y otros, 2002 pag. 111)

Arboles de decision

La utilizacion de &rboles de decision posee algunos inconvenientes o limitaciones, una de ellas es la altura
del arbol, la cual estd condicionada por el numero de rasgos predictores que posea la Base de Casos.
Para reducir este inconveniente, el arbol es minimizado cuando se aplica la técnica de separacion de
rasgos basada en el estadistico V-Cramer y a un umbral definido como a, que indica que si el estadistico
es mayor que el valor de a entonces el rasgo se considera asociado. En cualquier otro caso este se

considera no asociado, siendo los asociados los unicos que formaran el arbol de decision.
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Determinacion de las probabilidades
Una vez representada la Base de Casos a través de un arbol de decision, se procede a calcular la
certidumbre asociada a los valores de los rasgos predictivos y objetivos. Esta certidumbre se calcula a

partir de dos magnitudes conocidas como probabilidad 1 y probabilidad 2 (P1y P2).

e Determinacion de la primera probabilidad
La P1 se calcula usando el &rbol de decision que describe, la interaccion entre los valores de los rasgos
predictivos y objetivos. Para el caso de los rasgos predictivos que se consideran no asociados, la
probabilidad P1 se calcula como su frecuencia de aparicion en la Base de Casos. A continuacion se ilustra
la férmula para calcular la primera magnitud presente en los rasgos no asociados, asociados y rasgos
objetivos:

|xip|
n

Py (x;(0)) = x;,) =

Formula 4: Férmula para obtener la primera probabilidad de los rasgos predictivos no asociados (Pérez, y
otros, 2002 pag. 113)

|t
M,
ol
Formula 5: Formula para obtener la primera probabilidad de los rasgos predictivos asociados (Pérez, y
otros, 2002 pag. 113)

Py (x;(0,) = xip) =

lq
Py (y,(00) = qu) = % 1_[ P(x;(0p) = xij)
J=1°1bl x;eK®

Formula 6: Formula para obtener la primera probabilidad de los rasgos objetivos (Pérez, y otros, 2002
pag. 114)

e Determinacion de la segunda probabilidad
La P2 representa la certidumbre del valor conocida (certeza total, criterios de expertos e instrumentos de
medicién). La misma puede variar de uno a otro rasgo predictivo. A continuacién se muestra como se
determina la segunda probabilidad en caso de ser tomada por una fuente con certeza total, instrumentos

de medicién y por expertos:
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Py(x:(0) = x;5) =1
Formula 7: Formula para obtener la segunda probabilidad siendo este valor tomado de una fuente

confiable (Pérez, y otros, 2002 pag. 114)

1T”L:1 Cp * ar(xij)

n
r=1 Cr

Py(x;(0,) = xij) = 2

Formula 8: Formula para obtener la segunda probabilidad siendo este valor tomado a partir del criterio de

los expertos involucrados con el sistema (Pérez, y otros, 2002 pag. 114)

Py(x:(0)x;;) = P
Formula 9: Formula para obtener la segunda probabilidad siendo este valor tomado de un instrumento de

medicién. (Pérez, y otros, 2002 pag. 114)

Yi=1P> (xi(Ot) = xij)
n

P, (y1(0¢) = y1x) =

Formula 10: Formula para calcular la segunda probabilidad para el rasgo objetivo (Pérez, y otros, 2002
pag. 114)

e Determinacion de la certidumbre total
Por ultimo se calcul6 la certidumbre total de cada valor del rasgo predictor y del rasgo objetivo para cada
caso, usando una de las funciones de combinacion que han sido utilizadas en la literatura para propagar
incertidumbre y que se conocen como co-t normas arquimedeanas por ejemplo:
g y)=x+y—xxy
Formula 11: Formula para obtener la certidumbre total de cada caso (Pérez, y otros, 2002 pag. 114)

Paso 4. Calculo de la funcion de semejanza
Una vez calculada la certidumbre de todos los valores para los rasgos predictivos, objetivos y la
certidumbre de los valores del nuevo caso, se procede a realizar los procesos de razonamiento
(recuperacion y adaptacion). El procedimiento de recuperacion consta de dos etapas: acceso y

recuperacion. Para el sistema propuesto se utiliza la siguiente funcién de semejanza:
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Di=1 P; * §(060¢)
XD

ﬁ(OOOt) =

Formula 12: Funcion de semejanza utilizada en la maquina de inferencia (Pérez, y otros, 2002 pag. 115)
La funcion de similitud se muestra a continuacion:

(0 i(0) |
5/(0,0,) = 8; * wﬂ (&(0INE(0) = €

0 e.o.c
Formula 13: Funcién de similitud. (Pérez, y otros, 2002 pag. 115)

Determinacion de la decision
Para este sistema, la adaptacion se efectla determinando el caso de mayor utilidad esperada. Esto se
realiza a través de la férmula siguiente:
p(0¢) = yB(0o,0¢) + (1 — ) *v1(0,)
Formula 14: Formula para determinar la certidumbre total (Pérez, y otros, 2002 pag. 115)

2.3 Flujo del modelo a implementar
El sistema propuesto consta de seis rasgos predictores y un rasgo objetivo, los rasgos predictores son:
grupo etario, sexo, medicamento sospechoso, fabricante, motivo de prescripcién y antecedente patolégico.

El la tabla mostrada a continuacion se le asignan a los rasgos predictores un acronimo:

Tabla 1: Rasgos Predictivos (elaboracion propia)

Acrénimo Rasgo Predictor
X1 Grupo Etario
Xz Sexo
X3 Medicamento Sospechoso
X4 Fabricante
Xs Motivo Prescripcion
Xe Antecedente Patologico

A continuacion se muestra un fragmento de la Base de Casos con datos que serdn usados, para

representar lo mas explicito posible el flujo de implementacion seguido en la propuesta de sistema:
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Tabla 2: Tabla de que representa la Base de Casos (elaboracion propia)

Casos Grupo Etario Sexo Fabricante | Ram Principal
X1 X Y31
0O, g F MedSol Cefalea
0O, n F MedSol Vértigo
O3 g M Novatec Vértigo
Oy, g M MedSol Cefalea
Os n F Novatec Vértigo
O n F Novatec Vértigo
(0N n F MedSol Vértigo
Og g F MedSol Cefalea
O g M Novatec Cefalea
Oqo g M MedSol Vértigo

Pasos seguidos durante el flujo de implementacion:

Primer paso: Creacion de las tablas de contingencia

Se deben crear tantas tablas de contingencia como rasgos predictivos existan, luego estos valores seran

utilizados en el calculo de los estadisticos Chi-Cuadrado y V-Cramer, mediante las formulas 1, 2 y 3

respectivamente.

Tabla 3: Tabla de contingencia para la relacién X1/Y1 (elaboracién propia)

X/Yq Cefalea Vértigo Total
g 4 2 6
n 0 4 4
4 6 10

Tabla 4: Tabla de contingencia para la relacion X2/Y1 (elaboracion propia)

XolYq Cefalea Vértigo Total
F 2 4 6
M 2 2 4

4 6 10

Tabla 5: Tabla de contingencia para la relacion X3/Y1 (elaboracion propia)
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XalYq Cefalea Vértigo
MedSol 3 3 6
Novatec 1 3 4
4 6 10

Las tablas anteriores muestran la cantidad de veces que un rasgo predictor incidi6 sobre un rasgo
objetivo. Para el caso del grupo etario X1, con el valor g, existieron cuatro casos que desenlazaron en
Cefalea como reaccion adversa. Se debe analizar estas relaciones para el resto de los valores y cada uno

de los desenlace.

Luego de la confeccién de las tablas de contingencia se procede al calculo de los estadisticos para cada
uno de los rasgos, teniendo en cuenta el total de filas y columnas de las tablas, a continuacién se muestra

un ejemplo:

Tabla 6: Ejemplo de tabla de contingencia (elaboracion propia)

X/Yq Cefalea Vértigo Total
g 4 (a) 2 (b) 6 (at+b)
n 0 (c) 4(d) 4 (c+d)

4 (a+c) 6 (b+d) 10 (n)

Segundo paso: se procede al calculo de las frecuencias esperadas mediante el uso de las formulas que
se muestran a continuacion:

(a+b)«(a+c) _(c+d)*(a+c)

Ey = 21 =
n n

(a+b)«(b+d) _(c+d)*(b+d)

Ey, = 22 =
n n

Formula 15: Formulas para el célculo de las frecuencias esperadas (Pérez, y otros, 2002 pag. 110)

Tercer Paso: Una vez obtenidas las frecuencias esperadas se procede al célculo del estadistico Chi-

Cuadrado:

a—E;)?* (b—-E;»)? (c—E,)? (d—E,,)?
e ( 11) + ( 12) + ( 21) + ( 22)
Eqq Ey; Eyq E,

Formula 16: Férmula para el calculo del estadistico Chi-Cuadrado. (Pérez, y otros, 2002 pag. 110)
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Obteniéndose los resultados que se muestran en la siguiente tabla:
Tabla 7: Valores obtenidos en cada uno de los rasgos (elaboracién propia)

Rasgo Chi-Cuadrado
X1 4,43
X2 0,26
X3 0,63

Cuarto paso: Una vez obtenidos los valores para Chi-Cuadrado, estos seran utilizados para el calculo del

estadisticos V-Cramer para cada uno de los rasgos predictivos mediante la siguiente formula:
x%(x;)
V(x;)) = |[———=
(x;) /n T k=1)
Formula 17: Formula para la determinacion del estadistico V-Cramer (Pérez, y otros, 2002 pag. 111)

Al ser aplicada a cada uno de los rasgos se obtuvieron los siguientes resultados:

Tabla 8: Valores obtenidos para cada uno de los rasgos (elaboracion propia)

Rasgo V-Cramer
X1 0,66
X2 0,16
X3 0,25

Quinto paso: Definicion de los rasgos en asociados y no asociados

Para la definicion de los rasgos en asociados y no asociados, se tuvo en cuenta el valor a. Este valor
definié cuan alto seria el nivel de exigencia para la asociatividad entre los rasgos predictores y objetivos.
Dado que el valor de a = 0.1 y teniendo en cuenta los valores de V-Cramer obtenidos (grupo etario con
0.66, sexo con 0.16 y fabricante con 0.25) para los rasgos predictores, se definié que: grupo etario, sexo y

fabricante son rasgos asociados.

Sexto paso: Creacién de los arboles de decision
Para la creacion de los arboles de decision se deben crear tantos arboles como respuestas tenga el rasgo
objetivo. En este caso como el valor del rasgo objetivo, ram principal, solo toma dos posibles valores, solo

es necesario la creacion de dos arboles de decision Y, - Cefalea y Y, = Vértigo.
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1. Se agrupan los casos en dependencia de la decision, estos constituiran la raiz del &rbol.

2. Los nodos hijos de la raiz van condicionados a las respuestas que puedan tomar los rasgos mas
asociados. Los niveles de cada arbol comienzan por el valor de asociacion. Al ser el grupo etario
(X3) el rasgo mas asociado, los nodos hijos de dicha raiz se separan en dos grupos debido a que
poseen dos valores:

e Aquellos casos que toman valor “g” para Xs;

e Agquellos casos que toman valor “n” para X3

De esta forma quedan conformados los nodos hijos de la raiz, asi como el nodo raiz del subarbol que

sigue.

3. Se repite el proceso hasta que un nodo hijo no pueda ser separado por ningun otro rasgo, en ese

caso se le considera hoja. A continuacion se muestra los arboles de decisién asociados a Y11y Yi2.

{Dl_, Di‘lr I:::I-ﬂr Di}

P TN

{Di,Ddr Clar CI'Q} {}

medsal novatec
X3

{Gi Gg, Da}' {Dg}

Jele o/

{01, 0s} {0s} {0s}

Figura 10. Arbol de decision asociado al valor de la decisién Y11 (elaboracion propia)
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{OZ,GSr Clir Dﬁr G.’-‘r CII-:}'
g /' X, \a

{01, '31 h {02 05, 05, 05}

medsV ‘watec medsyxw\ratec
{0} 105, 0

VO A A
{1 {010} {0s} {0;. 0 {0s,0

Figura 11. Arbol de decision asociado al valor de la decision Yi2 (elaboracion propia)

Séptimo paso: Después de representar los rasgos asociados en los arboles de decision se procede al
calculo de las primeras probabilidades de:

e Los rasgos no asociados férmula 4

e Los rasgos asociados férmula 5

e Los rasgos objetivos férmula 6

La probabilidad de los rasgos no asociados se calcula, agrupando los casos atendiendo a los valores
gue tomen dichos rasgos, dividiendo los grupos formados entre el total de casos. En este caso no existen
rasgos no asociados, pero de existir quedaria de la siguiente forma:

e Valorl= {Ox, Ox, Ox, Ox, Ox}
e Valor2= {Ox, Ox, Ox, Ox, Ox}

La cardinalidad de cada conjunto entre la unién de todos los conjuntos formados, para ambos casos seria
5/10.

La probabilidad de los rasgos asociados se calcula teniendo en cuenta la cardinalidad del conjunto hijo
entre la cardinalidad del conjunto padre y asi recursivamente. Para el conjunto de casos {O2, O7}, la

42



Capitulo 2: Propuesta de solucion del Sistema Basado
en Casos

cardinalidad seria dos y la cardinalidad de su raiz {O2, O7} es dos, la primera probabilidad para este

conjunto de rasgos seria /.

La probabilidad de los rasgos objetivos, se aplica para cada caso y se determina como la razén entre
la cardinalidad del conjunto de las hojas y la cardinalidad de la unién de dicho conjunto con el conjunto las
hojas correspondientes al resto de los arboles formados. La razon obtenida es multiplicada por el producto

de las probabilidades de los rasgos no asociados a dicho caso.

Por ejemplo, para los dos &rboles formados anteriormente la probabilidad de los rasgos objetivos es:
Para el conjunto de casos {Os } la cardinalidad es uno y la cardinalidad de la union con el resto de las
hojas de los demés arboles { Os, Os } es dos, como la probabilidad de los rasgos no asociados se

comporta de igual manera para estos casos, basta con multiplicar el resultado de la razén por cero.

Octavo paso: calculo de la segunda probabilidad
Para el calculo de la segunda probabilidad de los rasgos predictivos se definen tres métodos:
o Criterio de expertos
Se refiere al indice de experticia de cada especialista sobre cada uno de los rasgos predictivos formula 8.
Para el rasgo Xi seria:
Suponiéndose que existen tres expertos al, a2, a3 con grado de experticia ¢c1 = 0,8, ¢c2 =0,9, ¢c3 =0,8

respectivamente. Los resultados de sus votaciones se muestran en la Tabla 9.

_0,8*1+0,9*0+0,8*1
2725 2,5 2,5
Formula 18: Calculo de la segunda probabilidad por criterio de expertos

Tabla 9: Resultados de las votaciones de los expertos (elaboracion propia)

Asignacion de valores Expertos
X1(01) =g ai,as
X]_(Oz) =N do,ds
X1(03) =N di,dr,ds
Xl(o4) =n di,as
X]_(O5) =g di,dr,as
X1(Oe) = g a1,a2,a3
X1(O7) =g a1,a2,a3
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X]_(Og) =n a;,ap,as
X]_(Og) =N di,dr,ds
X1(O10) = ¢ aj,ap,as

e Certezade instrumento de medicidn

Se refiere al valor condicionado por un instrumento de medicién utilizada en la formula 9.

Para el rasgo Xn seria:
Suponiéndose que en los casos Oiy Oj la temperatura se mide con un termoémetro cuya certidumbre es
uno y en los restantes casos con un termémetro cuya certidumbre es 0,8. Ambos valores constituyen la

segunda probabilidad para dicho rasgo.

e Fuente confiable
Absoluta certeza por parte del especialista (la certeza es igual a 1) formula 7.
Para el calculo de la segunda probabilidad de los rasgos objetivos férmula 10, seria la sumatoria de todas
las segundas probabilidades de cada rasgo predictivo de cada caso entre el nUmero total de rasgos

predictivos.

Noveno paso: célculo de la certidumbre total asociada a los rasgos predictivos y objetivos
Después de tener ambas probabilidades calculadas, se procede a determinar el valor de la certidumbre
total, se toman los valores de la primera probabilidad y los de la segunda. Este célculo viene dado por la

formula 11.

Décimo paso: calculo de la semejanza a partir de un nuevo caso
Después de obtener las certidumbres totales, tanto para los rasgos predictivos como objetivos, se procede

a recuperar los casos semejantes. Para esto se utiliza de un nuevo caso.

Tabla 10: Valores con sus certidumbres asociadas para el problema a resolver (elaboracién propia)

Caso X1 Grupo Etario ¢1(0t) Sexo £2(0t) Fabricante £3(0t)
Oo n 0.82 F 1 MedSol 0.8

Para determinar la certidumbre total de cada rasgo predictivo en el nuevo caso, se toma como dicha

probabilidad, el proceso de segunda probabilidad descrita en noveno paso.
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Para determinar los casos mas semejantes, se tomé en consideracion los casos correspondientes a la
hoja dos de cada arbol, debido a que son los obtenidos al realizar una busqueda rigiéndose por los
valores de los rasgos predictivos. Luego se consideran los casos Os, Osy Oslos mas semejante, al aplicar
la funcién de semejanza con el nuevo caso. Asi se reducen ostensiblemente el nUmero de comparaciones
gue se tiene que realizar.

Para obtener la semejanza, se divide el proceso en dos etapas:

e Etapa 1: Funcioén de similitud
El célculo de la similitud se obtiene mediante la formula 13 y se explica como la suma de las certidumbres
totales calculadas del caso recuperado y el nuevo caso entre dos si; solo si ambas certidumbres son
mayores que el umbral de semejanza € = 0.8, siendo este valor un determinante de cuan exquisito sera el

sistema a la hora de determinar la solucion. (Pérez, y otros, 2002 pag. 115)

e Etapa 2: Funcién de semejanza
El resultado de la semejanza se obtiene mediante la formula 12 y se explica como la sumatoria de los
pesos obtenidos de cada rasgo por la funcion de similitud entre los rasgos; entre la sumatoria de todos los
pesos.

Para los casos recuperados los valores de semejanzas se muestran a continuacion:
ﬁ(0004) = 06, ﬁ(OOOG) = 04‘, ﬁ(OO, 08)

Onceno paso: Eliminacién de la inconsistencia

Los casos mas semejantes son Osy Os, que como puede apreciarse tienen los mismos valores para los
rasgos predictivos y valores diferentes para el rasgo objetivo. Esta situacion se denomina inconsistencia y
es una de las probleméticas actuales de los Sistemas Basados en el Conocimiento. Para seleccionar el
caso optimo entre los casos recuperados y resolver el problema de la inconsistencia, se toma y = 0,5,
donde y es un parametro que se selecciona segun el criterio del experto. A medida que y tiende a uno,
significa que se le estd dando mayor importancia a la semejanza que a la certidumbre de la solucién.
(Pérez, y otros, 2002 pag. 115)
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De acuerdo a la férmula 15 entonces queda:
p(04) =06 p(0g) =08
El caso Optimo para retornar es el caso Os, luego la solucidén ante el nuevo caso, es que podra ocurrir una

reaccion adversa de Cefalea con un 80% de certeza.
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Capitulo 3: Validacion del Sistema Basado en Casos

En el presente capitulo, en aras de realizar la validacion del Sistema Basado en Casos, se presenta la
interaccion del especialista con el sistema; mostrando las interfaces de usuario. Ademas se hace uso del
principio filoséfico de razonamiento, conocido como principio de parsimonia o simplicidad, o Navaja de
Ockham.

3.1 Interfaz de usuario
El sistema incluye dentro de sus elementos fundamentales el componente de interfaz de usuario, el cual
se estructura de las siguientes secciones:

e Area para la entrada de datos

e Area de resultados

e Area para ver detalles del resultado
A continuacioén se describen cada una de las secciones antes mencionadas.

e Areapara laentrada de datos
Esta seccidn constituye el area donde el especialista, introducird los datos relacionados con la
prescripcion a realizar al paciente en consulta y que serdn necesarios para que el sistema realice la
prediccion.
4| Introducir nuevo caso
Medicamento sospechoso: Motive prescripcian: Antecedente patolégico:
<<Seleccione>> i < <Selecdone>>» jd < <Seleccione’»>» v

Grupo etario: Sexo: Fabricante:

<<Selecrione > » Y <<Selecdone>» ¥ <<Selecrione» ¥

Aceptar Cancelar

Figura 12. Area para la entrada de datos
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e Areade resultados
En esta seccion, el sistema muestra los resultados luego de realizada la prediccidon. Se presentan los diez
casos mas semejantes, siendo el primero el de mayor semejanza al caso conformado durante la entrada
de los datos en el area para la entrada de datos; en aras de brindarle al especialista un margen de andlisis
gue le facilite segun su experiencia realizar la prescripcion. Cada uno de los resultados est4 conformado
por los principales datos referentes a los casos almacenados en la Base de Casos, siendo estos:
medicamento sospechoso, motivo de prescripcién, antecedente patolégico, grupo etario, sexo, fabricante,

ram principal y certeza.

Resultados

Antecedente patolégica | Grupo etario Sexo Fabricante Ram princpal Certeza

a F Mowates WOMITOS 100 %

AZITROMICING 250 MG ¢ a F Novate 100 %
MICINA 250 MG ( a F Novatec 100 %
LI g F Movatec EFIGASTRICO, 89 %
AZITROMICINA 250 MG CAPSLLAS g F Mavate, EPIGASTRICO, DO 89 %

Figura 13. Area de resultados
e Area para ver detalles del resultado
Mediante esta area, el especialista podra observar otros datos referentes a los resultados obtenidos luego

de realizada la prediccion. Para acceder a ellos solo debera accionar el icono que aparece al final de cada

resultado.
Resultados
. . . 5 . . . N -
Madicamento LOSpECchoso Mativa precenipoidn Antacedante :a'.:‘l:l]:c-'_- Grupo etanio == Fabricanta Ram D‘:“C:DE' Cartaza - -y \
AZITROMICINA 250 MG CAPSULAS Ira Bajs s F JOMITOS 100 %
AZITROMICINA 250 MG CAPSLILAS Ira Baja a F ABDOCMEN, DOLOR 100 %
Ira Baja a F Novatec ABDOMEN, DOLOR 100 %
Ira Sajs q F Novatec EPIGASTRICC g %
AZITROMICINA 250 MG CAPSULAS Ira Baja g F Nowatet EPIGASTRICO, DO, 89%
pdgingl 1 |de = | e i

Figura 14. icono para ver detalles del resultado
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| Detalles del caso %]

|»| Otras reacciones adversas
Reaccion adversa 1: Reaccion adversa 2: Reaccion adversa 3:

MALSEAS DIARREA FATIGA

|~| Otros farmacos
Farmaceo 1: Farmaco 2: Farmaco 3; Farmace 4;

Dipirana Imefasma

|| Otros datos
Severidad de |la reaccidn: Desenlace:

Moderada Vivo

Cerrar

Figura 15. Area ver detalles de resultado

El disefio de cada pantalla sigue las pautas y normas definidas por el Departamento de Sistemas de

Apoyo a la Salud para el desarrollo del proyecto Synta.

3.2 Principio de la parsimonia o Navaja de Ockham

La navaja de Ockham proviene del filésofo inglés William Ockham, quien aplico la idea de navaja para
eliminar los supuestos innecesarios de una teoria. Esta posee su basamento en que “ante dos 0 mas
explicaciones a un mismo hecho, la explicacion mas simple suele ser la més probable, pero no

necesariamente verdadera”. (La Guia, 2011)

El basamento antes planteado se puede explicar de la siguiente forma: si existen dos o mas explicaciones
gue estén en igualdad de condiciones, no existe la necesidad de tener en cuenta una explicacion
complicada si existe una méas simple. Esto no quiere decir que la explicacibn mas simple sea la mas
correcta, sino que existen mas probabilidades que sea cierta y que es preferible elegirla hasta que haya

razones bien fundamentadas para adoptar una alternativa mas compleja.

3.3 Aplicacién del principio de la parsimonia o Navaja de Ockham en la validacién de la solucion
A continuacion se presentan un conjunto de interrogantes que tributaran a un mejor entendimiento del

principio utilizado:
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¢, Qué sucederia si al momento del médico introducir los datos necesarios para realizar la prediccion del
sistema propuesto los datos entrados coincidiesen en un 100% con los de algun caso almacenado en
Base de Casos? Pues la semejanza entre el caso nuevo y uno almacenado debera ser del 100 porciento y
por ende la certeza de prediccion seria de igual porciento. Por otra parte ¢Qué sucederia con la certeza
de predicciéon cuando al introducir primeramente un caso nuevo, donde variase el valor de uno de los
rasgos predictores, por ejemplo: el grupo etario y en un segundo momento variase el valor de los rasgos
grupo etario y sexo con respecto a alguno de los almacenados en la Base de Casos? Pues la explicacién
mas sencilla dice que la certeza de prediccion resultante ante el primer resultado debe ser menor que
cien, pero mayor que la obtenida ante el segundo resultado. Siguiendo el principio descrito anteriormente
se procedi6 a la validacion del SBC, obteniéndose los resultados que se mostraran en el presente

capitulo.

El SBC posee una Base de Casos de 7927 registros de RAM (casos), los cuales han sido registrados por
el departamento de Farmacovigilancia de La Habana durante el afio 2010. Para la realizacién de los casos
de prueba cuyos resultados validarian la solucion se decide tener en cuenta principalmente los casos cuyo
desenlace fuese mortal y grave debido a que con la prevenciéon de estos contribuiria a una disminucién en

la severidad de las RAM en los pacientes asi como de los costos asociados al tener que tratar las RAM.

En un primer momento se tomaron todos los casos que tuvieron como desenlace fallecido, obteniéndose
once resultados, a los cuales se les aplico el principio de la navaja de Ockham antes descrito a través de

los pasos que se describen a continuacion:

1. Obtencién de los casos almacenados cuyo desenlace fuese fallecido.

2. Introducir los casos obtenidos en el sistema variando el valor del rasgo predictor grupo etario por
uno de mayor peso o relevancia.

3. Introducir los casos obtenidos en el sistema variando el valor del rasgo predictor medicamento
sospechoso.
Introducir los casos obtenidos en el sistema variando el valor del rasgo predictor sexo.
Introducir nuevamente los casos obtenidos en el sistema variando el valor de los rasgos
predictores grupo etario y sexo.
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Tras la realizaciébn de los pasos anteriormente descritos se obtienen resultados con una certeza de

prediccion promedio de 72,04%, los cuales se muestran en la siguiente gréafica:

Total
A

12

10 11 11 11 11
g 1-(\ 7

\._. =—¢— Antes

5 5 =li—Después

0 T T T 1

Grupo etario Medicamento Sexo Grupo etario -
sospechoso sexo

Rasgos
Figura 16. Resultados obtenidos para los casos con desenlace fallecidos (elaboracion propia)

En un segundo momento se procedi6 a la validacién del SBC ante la severidad grave de las RAM, con

este fin se definieron los pasos descritos a continuacion:

1. Obtencidén de los casos almacenados cuya severidad fuese grave
2. Introducir los casos obtenidos en el sistema variando el valor del rasgo predictor grupo etario

3. Introducir los casos obtenidos en el sistema variando el valor del rasgo predictor sexo

Obteniéndose el resultado, con una certeza de prediccion promedio de 76,54% variando los valores del
rasgo predictor grupo etario, mientras que para el rasgo predictor sexo, la certeza de prediccion promedio

fue de un 66,72%. Los resultados se muestran en las siguientes figuras:
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Total
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Figura 17. Resultados obtenidos para los casos con severidad grave varidndole el valor del rasgo
predictor grupo etario (elaboracion propia)
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Figura 18. Resultados obtenidos para los casos con severidad grave varidndole el valor del rasgo

predictor grupo etario (elaboracion propia)
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La Figura 16 representa los resultados obtenidos luego de la prediccion, para los casos cuyo desenlace es
fatal. Para graficar dichos resultados se variaron los valores de los rasgos predictores: grupo etario,
medicamento sospechoso, sexo y la combinacién grupo etario-sexo respectivamente. Mientras que las
Figuras 17 y 18 muestran el comportamiento de la severidad ante el cambio del valor de los rasgos

predictores grupo etario y sexo respectivamente.

En todos los casos de prueba, se variaron los valores de sexo, grupo etario y medicamento sospechoso
por ser los valores de mayor peso en el momento de identificar qué RAM le podria causar a un paciente al
ingerir un nuevo medicamento. Ademas demostraron que puede existir una disminucién de la ocurrencia
de las RAM y severidad de las mismas (respecto al nivel, pueden bajar de graves a moderadas, 0 a

leves), si se utiliza el SBC.
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Conclusiones

Con la realizacion del presente trabajo de diploma se ha cumplido con el objetivo general propuesto, asi

como con las tareas de la investigacion obteniéndose las siguientes conclusiones:

e El estudio de los principales Sistemas Expertos encontrados evidencid, que no poseen las
caracteristicas necesarias para posibilitar la prediccion de las reacciones adversas a los
medicamentos desde la consulta médica.

¢ Analizada la estructura y clasificacion de los Sistemas Expertos, se determiné que los Sistemas
Basado en Casos constituian una solucion Optima para realizar la prediccién de las Reacciones
Adversas a Medicamentos, teniendo en cuenta la informacién con lo que se contaba.

e Con la utilizacién del conjunto de Testores Tipicos se identificaron de un total de setenta y seis
rasgos, seis constituian los rasgos predictores a utilizar en la Maquina de Inferencia.

e EIl estudio de las principales técnicas utilizadas para la implementacion de la Maquina de
Inferencia, evidencid que las utilizadas en la investigacion constituian las mas adecuadas a utilizar
en condiciones de incertidumbre.

e Con la obtencion de la frecuencia esperada en el momento de la obtencion de la decision se
reduce el problema de la inconsistencia en los Sistemas Basados en Casos.

e Se asimilaron las herramientas y tecnologias propuestas por el departamento Sistemas de Apoyo a
la Salud (SAS), lo que permiti6 obtener un SBC que permite la prediccion de las RAM en los

pacientes en la consulta médica.
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Recomendaciones

Al finalizar la presente investigacion se recomienda:

o Implementar un Sistema Basado en Reglas e incorporar al Sistema Basado en Casos, que permita
al médico en el momento de la consulta realizar la comparacion entre el medicamento a prescribir
y otros medicamentos que consuma el paciente. Indicando al médico si el medicamento prescrito
puede causar interaccion medicamentosa.

e Realizar interfaces en el médulo de Reacciones Adversas a Medicamentos, que permita al experto
poder variar el peso de los rasgos predictores utilizados en el motor de inferencia.

¢ Implementar la Técnica Chi-Square Automatic Interaction Detection (CHAID) en el Sistema Basado
en Casos, con el objetivo de agilizar el acceso a los datos en la Base de Casos mejorando el
tiempo de respuesta del sistema.

e Tener en cuenta el nomenclador Anatomico Terapéutico Quimico (ATC) del medicamento
sospechoso en la recuperacion de los casos mas semejante, otorgando mayor prioridad a los
casos, cuyo medicamento sospechoso pertenezca al mismo grupo del nomenclador ATC.

¢ Incorporar una interfaz al Modulo de Reacciones Adversas a Medicamentos, donde se explique el
funcionamiento del Sistema Basado en Casos en lenguaje natural, al experto, logrando este un
mayor entendimiento sobre el funcionamiento del sistema y aumentando de esta manera la

simpatia para su uso.
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Anexo 1: Acumulado de informes de RAM recibidos por la OMS hasta 2004.
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Figura 3 Nomero acumulado de informes recibidos por la OMS hasta abril de 2004

Anexo 2: Muestra las notificaciones procesadas en el sistema de Farmacovigilancia nacional en el
periodo 2005-2009.

Ao No. reportes Tasa reporte anual
2005 7025 624x 1 000 000
2006 8261 735 x 1 000 000
2007 6928 615 x 1 000 000
2008 7203 640 x 1 000 000
2009 8053 716 x 1 000 000

Anexo 3: Muestra la distribucion de efectos adversos de baja frecuencia de aparicion segun severidad en
Cuba en el periodo 2004-2008.

Frecuencia Leve Moderada Grave Mortal Total
RAM No. % No. % No. % No. % No %
Ocasional | 3204 | 26.3 | 3878 31.8 162 1.3 23 0.2 7267 | 59.6
Rara 1280 | 10.5 | 1929 15.8 128 1 29 0.2 3366 | 27.6
No descrita | 698 5.7 787 6.4 59 0.5 13 0.1 1557 | 12.8
Total 5182 | 425 | 6594 54.1 349 2.8 65 0.5 | 12190 | 100
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Anexo 4: Muestra un estudio de las RAM por distribucién de notificaciones de estas segun su severidad.

Severidad 2005 2006 2007 2008 2009
No % No % No % No % No %
Leves 4218 55.0 3550 51.2 4547 60.0 3298 45.8 3343 | 41.5
Moderadas | 2699 425 3262 471 3510 38.4 3784 525 | 4586 | 56.9
Graves 85 2.2 95 1.4 185 1.2 105 1.5 86 1.1
Mortales 23 0.2 20 0.3 19 0.3 16 0.2 38 0.5

Anexo 5: Muestra las reacciones
durante el 2006.

adversas evitables en Hospitales seleccionados de Ciudad Habana

Causas Ne % Farmaco
Automedicacion 4 14,8 aspirina, ibuprofeno, piroxicam, naproxeno
Indicacion inadecuada 6 22,2 ibuprofeno, penicilina cristalina, amicodex,
tioridazina
Dosis inadecuada 2 7,4 penicilina cristalina, piroxicam
Error en la pauta del 4 14,8 ibuprofeno, piroxicam, dipirona,
tratamiento indometacina
Asociaciones inadecuadas 10 37,0 aspirina + indometacina + naproxeno
ibuprofeno + aspirina paracetamol +
ibuprofeno paracetamol + ibuprofeno +
amicodex ibuprofeno + dipirona +
tioridazina + trifluoperazina

Anexo 6: Refleja los costos de los servicios en los que ingresaron pacientes con RAM en el Hospital

Joaquin Albarran de la Ciudad Habana en el afio 2006.

Partidas Cuerpo Cirugia | Cardiologia | Terapias | Dermatologia Costo %
Guardia Total
Salario $217.263 | $853.763 $69.488 $489.301 $41.903 $1.671.718 | 37,6
Gasto Material | $283.537 | $499.886 $47.610 $351.886 $91.057 $1.273.976 | 28,6
Otros $187.224 | $226.630 $30.859 $156.330 $26.426 $627.469 | 14,1
Medicamentos | $192.416 | $289.667 $25.495 $301.806 $ 65.359 $874.743 | 19,7
TOTAL $880.440 | $1.869.946 | $173.452 | $1.299.323 $ 224.745 $4.447.906 | 100
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Anexo 7: Muestra el niumero de casos y las estimaciones nacionales de las visitas a urgencias y
hospitalizaciones de emergencia por RAM en adultos mayores, segun las caracteristicas del paciente y la
sentencia, 2007-2009.

Caracteristicas Hospitalizaciones Visitas a urgencias sin hospitalizacién
No de casos Estimado Nacional No de casos Estimado Nacional
(N=5077) Anual (N = 99,628) (N=7,589) Anual (N = 166,174)
no |  %(95%C) no |  %(95% C)
Afos

65-69 afnos 801 14,179 | 14.2 (12.0-16.5) 1669 36,380 21.9 (19.7-
24.1)

70-74 anos 924 18,257 | 18.3 (16.6—20.1) 1546 32,575 19.6 (18.4—
20.8)

75-79 afnos 1001 19,248 | 19.3 (18.2-20.5) 1628 35,702 21.5(20.1-
22.9)

80-84 afos 1110 22,619 | 22.7 (20.9-24.5) 1366 31,266 18.8 (17.2—
20.4)

285 afios 1241 25,326 | 25.4 (23.0-27.9) 1380 30,251 18.2 (16.6—
19.8)

Sexo

Femenino 2969 59,278 59.5 (57.4-61.6) 4511 99,495 59.9 (57.7-
62.0)

Masculino 2106 40,302 40.5 (38.4-42.5) 3076 66,604 40.1 (37.9-
42.3)

Tipos de Reacciones Adversas

Sobredosis no 3375 65,450 65.7 (60.1-71.3) 3608 75,982 45.7 (40.7—
intencional 50.7)

Efectos adversos 1390 27,613 27.7 (22.3-33.1) 2313 50,240 30.2 (26.0—
34.4)

Reaccion alérgica 267 5,617 5.6 (3.4-7.9) 1388 33,838 20.4 (17.0-
23.7)

Otros 45 948 1.0 (0.7-1.2) 280 280 3.7 (2.9-4.4)

6,115
No. de medicaciones implicadas

1 4204 82,050 82.4 (78.5-86.3) 6471 141,93 85.4 (82.5—
9 88.3)

2 873 17,578 17.6 (13.7-21.5) 1118 24,235 14.6 (11.7-
17.5)

No. de medicaciones concomitantes

Ninguna 773 18,324 18.4 (12.0-24.8) 2103 56,082 33.7 (22.8—
44.7)

1-4 1459 26,731 26.8 (21.9-31.8) 2156 43,819 26.4 (21.2—-
31.5)
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5-9 2115 40,443 | 40.6 (35.0-46.2) 2554 50,420 | 30.3 (24.0-
36.7)
>=10 730 14,130 | 14.2(9.2-19.1) 776 15,853 | 9.5 (6.8-12.3)

Anexo 8: Muestra la diferencia significativa que existe en los tiempos de calculo del BT y el LEX a medida

gue aumenta la dimensién de las matrices.

Orden de MB CC CT BT LEX #TT
22x15 14832 mseg. 571 mseg. 30 mseg. 10 mseg. 165
24x16 39697 mseqg. 2824 msegqg. 70 mseg. 30 mseg. 230
29x17 3 min. 4457 mseg. 200 mseg. 50 mseg. 430
54x20 1h. 4 min. 2424 mseg. 481 mseg. 2294
59x25 2 h. 47999 mseg. 2103 mseg. 11746
97x25 60033 mseg. 8172 mseg 19973
58x30 10 min. 30 seg. 34900
65x35 > 90 in. 1 min. 112219
70x40 > 150 min 2 min. 446986
100x60 >12 h. 2h. 16567230
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