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Resumen

La plataforma de QUIBIM Precision® incluye una herramienta de visualizacion de datos o
Data Miner. Esta herramienta permite al usuario realizar un anlisis estadistico de cada uno de
los biomarcadores de imagen analizados previamente con el objetivo de, dada una poblacién,
extraer conclusiones con valor diagnostico, pronostico y terapéutico.

Previamente a la realizacidn de este trabajo, el Data Miner incluia representaciones tales como
un diagrama de dispersién y un diagrama de cajas, desarrolladas empleando el framework!
AngularJS como directiva para la libreria angular-nvD3.js de JavaScript, basada en D3.js. Esta
libreria nos permite trabajar con grandes bloques de datos estructurados en formato JSSON para
la representacion de graficos estadisticos. Por lo tanto, el principal objetivo del proyecto
consistiria en el desarrollo de nuevos modos de visualizacién utilizando la libreria que hemos
indicado, con la finalidad de ampliar la variedad de visualizaciones enfocadas al entorno médico
y, ofrecer una interfaz accesible al usuario que pueda ser utilizado sin necesidad de un manual.

Resum

La plataforma de QUIBIM Precision® inclou una eina de visualitzacié de dades o Data Miner.
Aguesta eina permet a l'usuari realitzar una analisi estadistica de cada un dels biomarcadors
d'imatge analitzats préviament amb I'objectiu de, donada una poblacid, extreure conclusions amb
valor diagnostic, pronostic i terapéutic.

Préviament a la realitzacio d'aquest treball, el Data Miner incloia representacions com ara un
diagrama de dispersi6 i un diagrama de caixes, desenvolupades emprant el framework AngularJS
com a directiva per la llibreria angular-nvD3.js de JavaScript, basada en D3.js. Aquesta llibreria
ens permet treballar amb grans blocs de dades estructurades en format JSON per a la representacid
de grafics estadistics. Per tant, el principal objectiu del projecte consistiria en el desenvolupament
de noves maneres de visualitzacid utilitzant la llibreria que hem indicat, amb la finalitat d'ampliar
la varietat de visualitzacions enfocades a I'entorn meédic i, oferir una interficie accessible a l'usuari
gue pugui ser utilitzat sense necessitat d'un manual.

Abstract

QUIBIM Precision® platform includes a data visualization tool or Data Miner. This tool allows
the user to perform a statistical analysis of each of the imaging biomarkers previously analyzed
in order to, given a population, draw conclusions with diagnostic, prognostic and therapeutic
value.

Prior to the implementation of this project, the Data Miner included representations such as a
scatter plot and a box plot, developed using the framework AngularJS as a directive for the
Angular-nvD3.js JavaScript library, based on D3.js. This library allows us to work with large
blocks of data structured in JSON format for the representation of statistical graphs. Therefore,
the main objective of the project is the development of new display modes using the library that
we have indicated, with the goal of extending the variety of visualization tools focused on the
medical environment and offer an accessible user interface that can be used without the need of
a user manual.

! Framework: Se trata de un entorno de trabajo que sirve de base para la organizacion y desarrollo de
software.
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Capitulo 1. Introduccién

Este proyecto final de grado ha consistido en el desarrollo de una herramienta de visualizacion de
datos para la plataforma QUIBIM Precision® como proyecto para la empresa QUIBIM SL
durante el desarrollo de las practicas.

QUIBIM S.L. se cred en octubre de 2012 como una iniciativa de un grupo de Ingenieros
Biomédicos y Médicos con amplia experiencia y carreras cientificas reconocidas en el campo de
la imagen médica. EI nombre QUIBIM proviene de Quantitative Imaging Biomarkers In
Medicine y como empresa innovadora, esta especialmente dedicada al procesado de imagen
médicay la extraccion de biomarcadores de imagen en el flujo de trabajo radioldgico. La empresa
naci6 como un ‘spin-off’ del Instituto de Investigacién Sanitaria La Fe en Valencia y es una de
las empresas emergentes seleccionadas en la 3?2 edicion del programa Lanzadera, impulsado por
Juan Roig. QUIBIM tiene el objetivo de liderar un programa de calidad y rentabilidad radiol6gica
en las vertientes profesional y cientifica del procesado de la imagen médica y la cuantificacion.

La aplicacion de técnicas avanzadas de analisis y procesado de imagen permiten la extraccion de
parametros y caracteristicas de las iméagenes médicas, conocidos como biomarcadores de imagen.
Estos biomarcadores de imagen aportan informacion adicional a los informes radiolégicos
proporcionando informacién objetiva con un elevado valor diagnéstico, pronéstico y terapéutico.

QUIBIM ofrece un servicio integral para la extraccién de informacion cuantitativa de las
imagenes radioldgicas con el objetivo de mejorar los procesos de diagndstico de enfermedades
con alta incidencia y evaluar adecuadamente los cambios que producen los tratamientos
farmacoldgicos en el organismo. Para poder integrar estos biomarcadores en uso clinico QUIBIM
ha desarrollado QUIBIM Precision® la primera Plataforma Cloud que permite la gestion
automatizada de estudios de imagen médica y el lanzamiento de andlisis por parte del usuario.
QUIBIM Precision® devuelve para cada analisis realizado un informe estructurado con los
resultados més significativos.

Ademas, como empresa experta en imagen médica, ofrece servicios de consultoria centrados en
la optimizacién de la adquisicién de las imagenes a aquellos clientes en los que las iméagenes
médicas no cumplan con los criterios de calidad minimos requeridos para la extraccion de los
biomarcadores de imagen, y el asesoramiento sobre las diferentes estrategias de analisis
estadistico de los datos, con el objetivo de minimizar sesgos y aumentar la significacion de los
resultados.

1.1 Visualizacion de datos

En los ultimos afios, debido al crecimiento exponencial de la cantidad de datos que se generan dia
a dia, surgen necesidades, cada vez mas importantes, para el tratamiento de estos datos. De entre
todas las técnicas que comprenden el mundo de la ciencia de datos, la visualizacion de datos nos
permite, de una manera sencilla y eficaz, conocer cdmo son los datos con los que estamos
trabajando, paso fundamental para el posterior desarrollo de modelos predictivos.

La visualizacion de datos se basa, fundamentalmente, en representaciones capaces de comunicar
larelacion de unos datos. Para una comunicacion claray eficiente, la visualizacion de datos utiliza
graficos estadisticos, diagramas y otras herramientas de la misma indole. Una visualizacion
efectiva ayuda a los usuarios a analizar y razonar sobre los datos representados, haciendo que
datos complejos sean mas accesibles, comprensibles y utilizables.

Sin embargo, la visualizacién de datos es una herramienta que ayuda al analisis, pero no es un
sustituto de la habilidad analitica ni a las estadisticas. Disponer de una buena herramienta de
visualizacion de datos no es suficiente, también es necesario disponer de conocimientos de
negocio, estadistica, teoria del color, composicion gréfica e inteligencia emocional [1].
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Las visualizaciones de datos generalmente se basan en herramientas con plantillas. Pueden
basarse en herramientas online gratuitas o de pago, o incluso en entornos de trabajo de codigo
abierto. Propondremos un ejemplo para cada caso.

Dada la importancia que ha adquirido la visualizacion de datos, varias son las herramientas que
se han desarrollado para ello con el objetivo de facilitar esta labor a los usuarios.

1.1.1 Herramientas

1.1.1.1 Tableau

Tableau es un software de visualizacion de datos ampliamente utilizado por los usuarios debido
a la facilidad de uso de todas sus funciones. Existe una version de pago, pero también se puede
utilizar de forma gratuita, con algunas limitaciones. Tableau se especializa en técnicas de
visualizacidon para analizar y explorar bases de datos enfocados en inteligencia empresarial.

o e online.tableau.com

Hrtableau Content  Users Groups  Schedules Tasks  Status  Settings = O

ject: Workbooks 171 Views Data Sources

— ]

Figura 1. Interfaz de Tableau. [2]

1112 Plotly

Plotly ofrece visualizaciones mas complejas y sofisticadas que Tableau. Esta desarrollado sobre
D3.js y stack.gl. A través de GitHub, ofrece librerias de alto nivel para la representacion de
gréficos cientificos en Python, JavaScript, R, MATLAB, Perl, Julia, Arduino.

1.1.2  Visualizacion de datos de imagenes médicas

La obtencién de imagenes médicas, como la resonancia magnética o la tomografia computarizada,
se utilizan de forma rutinaria en radiologia para la evaluacion y el tratamiento de enfermedades.

Los avances técnicos en la adquisicion de imagenes han permitido una nueva visualizacion en los
tejidos y partes de los 6rganos que antes apenas eran accesibles. Todo esto ha permitido el
desarrollo de modelos computacionales avanzados para la extraccion de informacion cuantitativa
de la imagen (biomarcadores de imagen).

La radiémica es un novedoso campo de estudio médico que tiene como objetivo extraer
caracteristicas cuantitativas de imagenes médicas utilizando algoritmos de caracterizacion de
datos. Estas caracteristicas, denominadas caracteristicas radiémicas, tienen el potencial de
descubrir caracteristicas de la enfermedad que no se pueden apreciar a simple vista. Estos
procedimientos pueden ser Utiles en términos de respuesta terapéutica, pronéstico y para disefiar
un tratamiento personalizado para patologias concretas. [3]

Por tanto, estas caracteristicas dan lugar a unos datos que podemos evaluar y utilizar en la
visualizaciéon de datos de la herramienta en que consiste este proyecto desarrollado para la
plataforma QUIBIM Precision®.
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1.2 QUIBIM Precision®

La plataforma QUIBIM Precision®, desarrollada por QUIBIM, es una aplicacion web para la
visualizacion y el andlisis no invasivo de imagenes médicas basadas en el estdndar de
comunicaciéon DICOM?,

El uso de la plataforma esta enfocado a especialistas de la salud, con el objetivo de medir los
cambios producidos por una enfermedad o un tratamiento en tejidos y 6rganos, ofreciendo
informacidn adicional cuantitativa en complemento a la evaluacion cualitativa realizada por el
especialista.

La aplicacion consiste en un software de procesado de imagen disefiado para funcionar en un
navegador, de manera que, pese a estar enfocado a especialistas, su uso no es limitado para
médicos o tecnologos. Se puede utilizar un equipo comun para realizar visualizacion, procesado
y analisis de imagenes médicas.

En QUIBIM Precision® estan integrados los diferentes modulos de andlisis que permiten el
analisis cuantitativo de las imagenes médicas en diferentes aplicaciones clinicas, distribuidas en
cinco especialidades diferentes: oncologia, neuroimagen, abdomen, térax e imagen
musculoesquelética. Ademas, gracias al protocolo DICOM, la plataforma es interoperable con la
mayoria de los sistemas de salud. La plataforma ofrece una amplia gama de funcionalidades. Las
caracteristicas principales del software son:

e Lectura de estudios DICOM.
e Anonimizacion, almacenamiento y visualizacion de imagenes DICOM.
¢ Analisis de imagenes a través de distintos modulos de analisis:
o Mddulo de volumetria cerebral con parcelacion.
Maddulo de concentracion de hierro y grasa en el higado.
Modulo de morfometria del hueso trabecular y analisis mecénico.
Maddulos de perfusion semicuantitativa y farmacocinética.
Mddulos de difusion.
Modulo de postprocesado de relajometria.
Modulos de enfisema pulmonar y baja densidad funcional pulmonar.

O O O O O O

1.2.1 Biomarcador de imagen

Hasta ahora hemos mencionado los biomarcadores de imagen en varias ocasiones, de manera que
en este apartado vamos a hacer énfasis en la explicacion de este término.

Un biomarcador de imagen se puede definir como una caracteristica extraida de las iméagenes
médicas radioldgicas adquiridas de un paciente mediante técnicas computacionales. Puede
medirse de manera objetiva y se comporta como un indicador para un proceso bioldgico normal,
una enfermedad o la respuesta a un tratamiento.

Idea BHGORR- - @ .......................... ............. @ ....................

Proof of concept Proof of mechanism Image acquisition Image processing Image analysis

Proof of efficacy and

¢ Structured report
effectiveness o

Measurements Proof of principle

Figura 2. Flujo de desarrollo de los biomarcadores de imagen. [4]

2 Digital Imaging and Communications in Medicine.
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En la Figura 2 podemos observar el flujo 6ptimo para la cuantificacion de los biomarcadores de
imagen:

1. Prueba de concepto. Detecta una necesidad clinica relevante para la enfermedad que
puede estudiarse utilizando las modalidades de imagenes disponibles y las técnicas de
procesamiento de iméagenes.

2. Prueba del mecanismo. Explica la relacion entre este cambio y la presencia, grado y
respuesta al tratamiento de la enfermedad.

3. Adquisicion de imagenes. Las imagenes necesarias para extraer el biomarcador deben
ser apropiadas en términos de resolucién espacial, relacion sefial a ruido y contraste.

4. Preprocesamiento de imagenes. Consiste en mejorar la calidad de la imagen mediante
procesos de segmentacion, filtrado o interpolacion.

5. Analisis y modelado de la sefial. Ya sea por métodos de andlisis estructurales o
funcionales, permiten extraer informacion relevante.

6. Técnicas de medicion. Mediante imagenes paramétricas obtenidas a partir del modelado
estadistico de los parametros mas relevantes.

7. Prueba de principio. Se realiza una prueba en una muestra controlada de sujetos para
validar el método y evaluar posibles sesgos relacionados con la edad, el sexo o cualquier
otra naturaleza.

8. Pruebas de eficacia y efectividad. Se realizan en grupos de pacientes mas grandes y
mejor definidos. Mostraran la capacidad de un biomarcador para medir el ensayo clinico.

ADC [mm?/s]

Figura 3. Anélisis avanzado de cancer de prostata.

En la Figura 3 se muestra el analisis cuantitativo de la difusion y la perfusion de la prostata en un
paciente con cancer de prostata. En el anélisis de difusion se obtiene un coeficiente aparente de
difusién (ADC) mas bajo en aquellas zonas del tejido en el que el movimiento de las moléculas
de agua se encuentra mas restringido. Esta restriccion de las moléculas de agua es debido, entre
otras causas, a un aumento de la celularidad, caracteristica tipica en tejidos tumorales. Por otro
lado, en el analisis de perfusion se obtiene un valor de K" elevado en aquellas zonas de tejido
que presentan una mayor permeabilidad vascular. Este aumento de la permeabilidad es debido al
aumento del nimero de vasos en una determinada region, proceso conocido como angiogénesis
0 neovascularizacion, tipico de los tejidos tumorales.

Por lo tanto, sin alterar la exploracion radioldgica y extrayendo la informacién contenida en las
imagenes mediante métodos de procesado de imagen, los biomarcadores de imagen ofrecen
informacién adicional objetiva relacionada con el proceso patoldgico bajo estudio.

10
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1.2.2 Analisis de imagen a través de la plataforma QUIBIM Precision®

La plataforma permite subir estudios radioldgicos para su posterior analisis. El anlisis de las
iméagenes se puede realizar o bien de manera completamente automatica, sin necesidad de ningln
tipo de interaccién manual, o bien tras la delineacion de una region de interés (ROI3).

¢ Seleccionar protocolo de adquisicion deseado
¢ Anonimizado del estudio
Afiadir estudiof e Subir el estudio

e Emparejar el estudio subido con uno de los protocolos de adquisicion estdndar que posee

Emparejar la plataforma
estudio

¢ Dibujar una ROl mediante el visor DICOM
Dibujar un RO||

e Seleccionar la region del biomarcador y comenzar el andlisis
Inicio del
analisis

* Proceso de analisis del biomarcador por Quibim Precision®
Andlisis del
biomarcador

e Vista de los resultados del analisis

informedel || ® Descarga del informe estructurado
analisis

En el diagrama de flujo se muestra la metodologia que se ha de seguir para el analisis de las
iméagenes, siendo el tercer punto el que desaparece cuando se trata de un analisis automatico.

1.3 QUIBIM Precision® Data Miner

En la Figura 4 podemos observar la interfaz de QUIBIM Precision®. En el lado izquierdo
observamos la barra de navegacion con las secciones de Estudios (donde se encuentra una lista
con todos los estudios que un usuario ha subido a la plataforma), Administracion (Solo
administradores), Mineria de datos (Data Miner), Biomarcadores (vista general de los métodos
de analisis disponibles) y Cuenta (para inclusion de datos del usuario).

El desarrollo de la herramienta de visualizacion se ha hecho exclusivamente para el DataMiner,
de manera que nos centraremos en esta seccién de la plataforma.

Jorge Javier
Galarza

@ 2= Explore los resultados de sus analisis
......... "0 I

Selecione el biomarcador

scoja un biomarcador del desplegable superior

& quibim

Figura 4. Vista de QUIBIM Precision® Data Miner.

3 Region Of Interest.
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La vista del Data Miner es una herramienta disefiada para realizar analisis estadisticos sobre
problemas clinicos y grupos de interés para la investigacion y explotacion cientifica. Esta
herramienta trabaja con una base de datos de biomarcadores provenientes del analisis cuantitativo
de imagenes médicas.

Jorge Javier

Explore los resultados de sus analisis

Zambrano

Selecione el biomarcador

& quibim
Figura 5. Vista de la tabla del Data Miner.

El usuario podra ver los biomarcadores disponibles en la plataforma. A partir del biomarcador
seleccionado, se mostrara una tabla con, aparte de los valores cuantitativos extraidos del analisis
de las imagenes médicas, algunos datos de la cabecera DICOM, de los cuales los que a nosotros
nos importan son: El identificador del paciente, el sexo, la edad, la modalidad, la etiqueta
asociada a la region de interés (ROI), la fecha del analisis, el nombre del estudio, la fecha del
estudio y el identificador del estudio.

Por lo tanto, en funcion del biomarcador que haya sido seleccionado, los datos que se mostraran
en la tabla, y con los que posteriormente trabajaremos en la herramienta de visualizacion,
responderan a dos criterios principales: El protocolo de adquisicion y los resultados de los
biomarcadores.

1.3.1 Modalidades de imagen

Los mddulos de andlisis de la plataforma QUIBIM Precision®, trabajan con tres modalidades
principales: Resonancia Magnética (RM), Tomografia Computarizada (TC) y Rayos X.

El estindar DICOM permite que la plataforma también sea interoperable con otras modalidades,
como pueden ser:

Ultrasonidos (US).

Tomografia por emision de positrones (PET?)
PET/CT.

PET/MR.

Nos vamos a centrar en los tres tipos que estan presentes en nuestros biomarcadores.

1.3.1.1 Resonancia Magnética (RM)

La imagen de resonancia magnética es una técnica no invasiva que permite obtener informacion
sobre la estructura'’y composicion del cuerpo mediante el fendmeno de resonancia magnética, que
consiste en un campo magnético constante y frecuencias de radio que rebotan en las moléculas de
grasa y agua en el cuerpo. Las ondas de radio se transmiten a un receptor en la maquina y se
traducen en una imagen del cuerpo.

4 Positron Emission Tomography.
12
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Esta técnica permite obtener secciones secuenciales de los planos transverso, sagital y coronal de
la parte del cuerpo que se haya analizado, asi pudiendo crear imégenes tridimensionales a través
de la que se puede navegar con el objetivo de encontrar posibles alteraciones en los tejidos,
detectar cancer y otras enfermedades. Generalmente se utiliza para diagnosticar patologias en el
cerebro, los senos, el corazdn, los vasos sanguineos y las articulaciones.

=
&
3

a I
Figura 6. Seccién transversal y sagital de una resonancia cerebral. [5]

1.3.1.2 Tomografia Computarizada (TC)

La tomografia computarizada tiene el mismo objetivo que la resonancia magnética, es decir,
permite obtener secciones del cuerpo para su posterior andlisis. La diferencia fundamental que
posee respecto al RM es que utiliza radiacién ionizante, es decir, realiza las secciones mediante
rayos X.

El TC permite obtener una mayor nitidez de la imagen ademas de tratarse de un equipo mas
econdmico, el principal inconveniente es el uso de radiacién ionizante. En la mayoria de los casos
se recibird una dosis despreciable, pero esto variara en funcion del nimero de radiografias
(secciones) que se realicen del cuerpo. Su uso va enfocado generalmente en fracturas de hueso,
deteccion de tumores en el cerebro y el abdomen, monitoreo del cancer y busqueda de sangrado
interno.

1.3.1.3 RayosX

Comunmente conocida como radiografia convencional. Consiste en la exposicion de un receptor
de imagen radiogréfica a una fuente de rayos X que, al interponer un objeto entre la fuente de
radiacion y el receptor, cada regién aparecera de diferentes tonos en una escala de grises en
funcidn de la radiacion absorbida.

Figura 7. Radiografia de torax. [6]

13
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En la radiografia aparecera en tonos mas hiperintensos aquellas estructuras que absorben mas
radiacion, como seria el hueso, y en tonos mas hipointensos aquellas estructuras que ofrecen
menos resistencia al paso de los rayos Xy, por tanto, absorben menos radiacion, como seria el
caso del aire (los pulmones aparecen hipointensos en una radiografia de torax).

Las radiografias se utilizan generalmente para el andlisis de fracturas de hueso, pero también
permite visualizar algunos tipos de cancer. Al igual que la TC, los rayos X exponen el cuerpo a
una dosis de radiacién ionizante, cuyo impacto variara en funcién de la parte del cuerpo analizada.

1.3.2 Biomarcadores de imagen

La herramienta de visualizacion de datos o Data Miner permite a los usuarios de la plataforma la
visualizacidn, de una manera sencilla, de los resultados obtenidos a través de los distintos médulos
de anélisis. Asi, se puede realizar comparaciones de poblaciones, buscar tendencia, etc.
empleando los biomarcadores de imagen.

Vamos a clasificar los biomarcadores en funcién de cada modulo de analisis localizado en las
distintas partes del cuerpo que permite analizar la plataforma.

1.3.2.1 Cerebro

Volumetria cerebral con parcelacion

Este mddulo esta disefiado para calcular el volumen de los tejidos cerebrales y sus regiones.
Permite calcular el volumen de materia gris y blanca, liquido cefalorraquideo y su distribucion en
diferentes regiones, ademas de la fraccion del parénquima cerebral por iméagenes de resonancia
magnética (RM).

La determinacidn de los volimenes cerebrales puede ser relevante para la deteccion temprana de
enfermedades neurodegenerativas y desmielinizantes. Por tanto, su aplicacion esta determinada
en la deteccion de patologias como el deterioro cognitivo leve, el Alzheimer, la esclerosis
maltiple, la demencia, la atrofia cerebral o la esquizofrenia. Este modulo también se puede
utilizar para el seguimiento de las enfermedades.

Resultado Unidad de medida
Fraccion del parénquima cerebral Porcentaje [%)]
VVolumen absoluto y relativo de la materia Valor [mL] y porcentaje de volumen
gris intracraneal (ICV?®) [%]
Volumen absoluto y relativo de la materia

i 0
blanca Valor [mL] y porcentaje de ICV [%]
Volumen absoluto y relativo del liquido

cefalorraquideo Valor [mL] y porcentaje de ICV [%]

Volumen absoluto y relativo del cerebro por

regiones Valor [mL] y porcentaje de ICV [%]

Tabla 1. Resultados de volumetria cerebral con parcelacion. [7]

Lesiones de sustancia blanca

Este modulo permite la segmentacion automatica presentes en la sustancia blanca cerebral. Tras
la segmentacion automatica, podemos obtener estadisticos relacionados con la carga lesional,
como el volumen total de lesion en el cerebro.

5 Intracranial Volume.
14
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Esto se consigue empleando imagenes de resonancia magnética, en concreto empleando la
secuencia FLAIR (del inglés, Fluid Attenuated Inversion Recovery) donde estas lesiones aparecen
como hiperintensidades en la imagen. Estas lesiones aparecen en pacientes con esclerosis
multiple, infarto cerebral, tumores, lesiones vasculares y también son tipicas de la edad.

Resultado Unidad de medida
Area media de lesiones Media [mm?]
Maéxima entropia Maéaximo [Adimensional]
Numero de lesiones Valor [NUmero]
Promedio distancias Media [mm]
Promedio entropia Media [Adimensional]
Volumen absoluto lesional dominante Porcentaje [%]
Volumen lesional dominante Valor [mL]
Volumen lesional total Valor [mL]
VVolumen medio de lesiones Media [mL]

Tabla 2. Resultados de las lesiones de sustancia blanca. [7]

1.3.2.2 Abdomen

Concentracién de hierro vy grasa hepatico

Este modulo permite la cuantificacién simultanea de hierro y grasa que se encuentra en el higado
mediante el modelado matematico de la sefial de RM, teniendo en cuenta la distribucion
heterogénea de los depositos de hierro y grasa para evitar factores de confusion. Estos dep6sitos
se calculan voxel a voxel, es decir, por las unidades cubicas que componen el objeto
tridimensional, de todo el parénquima hepético. La determinacion de la concentracion de hierro
y grasa puede ser Util en el diagnostico y el seguimiento de las enfermedades difusas hepaticas.

Se conoce como una biopsia virtual en la que podemos conocer la concentracion de ambas
componentes en cada punto del parénquima hepético. Su aplicacion va enfocada a enfermedades
difusas hepéticas, como la esteatohepatitis, y casos de cirrosis o fibrosis.

Resultado Unidad de medida
Densidad proténica de fraccion grasa (PDFF®) Porcentaje [%]
Densidad proténica de fraccion de agua (PDWF') Porcentaje [%]
Relajometria R2* de hierro en el agua Valor [s]
Concentracion de hierro en el agua Valor [umol/g, mg/g]
Relajometria R2* de hierro en la grasa Valor [s7]
Concentracion de hierro en la grasa Valor [umol/g, mg/g]

Tabla 3. Resultados de concentracion de hierro y grasa. [7]

® Proton Density Fat Fraction.
" Proton Density Water Fraction.
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Para conocer la distribucion de cada biomarcador en el parénquima hepético, las principales
estadisticas de cada biomarcador que se almacenan en la base de datos son: media, mediana,
desviacion tipica, percentil 25 y percentil 75.

1.3.2.3 Hueso

Microarquitectura 3D del hueso

Este médulo permite calcular propiedades morfolégicas, de irregularidad y de resistencia
mecénica a partir de imagenes de RM o TC del hueso trabecular, mediante el anélisis del
porcentaje del volumen de hueso (BV/TV?), espesor (Th.Th®) y separacién (Tb.Sp*°) trabecular,
dimension fractal (D?°/D3P) y médulo de elasticidad (Ex,,.). Este médulo también se puede aplicar
a imagenes 2D de rayos X, mediante el anlisis de caracteristicas trabeculares en un tnico plano.

Estos parametros pueden ser Utiles para evaluar la calidad 6sea y el riesgo de fractura y ayudar en
el diagnostico, el seguimiento y la evaluacién de la respuesta al tratamiento en diferentes
trastornos musculoesqueléticos. La principal aplicacién del modulo es para casos de
0steoporosis.

Resultado Unidad de medida

Volumen de hueso a
volumen total
(BVITV)

Porcentaje [%]: Mide el volumen total de hueso contenido en la
region de interés delimitada (ROI).

Espesor trabecular ~ Valor [um]: Mide el grosor promedio de las trabéculas contenidas en
(Tb.Th) la ROI.

SEPEITEEION EEREEn Valor [um]: Mide el tamafio promedio de los poros.

(Th.Sp)
NUmero de trabéculas  Valor [um™?]: Mide la relacion entre (BV/TV) y el grosor trabecular
(Th, N) (Th.Th).

Valor: Mide la complejidad de la estructura trabecular. Cuanto mas

Dimensidn fractal I ) : L
altos son estos indices, méas compleja es la estructura y, a priori,

{872, [BIE) mejor es la calidad y la resistencia del hueso.
Calidad de la Valor: Pardmetro que tiene en cuenta todos los biomarcadores
estructura trabecular . . X
(QTSH) previos para dar un indica de la calidad del hueso

Tabla 4. Resultados de microarquitectura 3D del hueso. [7]

1.3.2.4 Oncologia

Un analisis temprano del entorno microvascular del tumor conduce a una mejor evaluacion de la
agresividad de la lesion y la evaluacién de la respuesta al tratamiento.

Perfusion — Modelado farmacocinético (DCE-MRI*?)

Este mddulo esta disefiado para calcular los diferentes parametros relacionados con el entorno
vascular del tejido los cuales se basan en la evaluacion farmacocinética cuantitativa de imagenes
de resonancia magnética mejoradas con contraste dindmico (DCE-MRI).

8 Bone Volume to Total Volume.
® Trabecular Thickness.
10 Trabecular Separation.
11 Quality of Trabecular Structure.
12 Dynamic Contrast - Enhanced Magnetic Resonance Images.
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La constante de transferencia (K"™™), la tasa de extraccion (kep) Yy el volumen del espacio
extravascular-extracelular (ve) se dan para evaluar los procesos de neovascularizacion en los
tejidos y la angiogénesis tumoral.

Permite aplicar un modelo farmacocinético de 2-compartimentos y 2-entradas a las curvas de
captacion de contraste en las adquisiciones dindmicas de RM. Las aplicaciones de este médulo
van enfocadas a tumores solidos.

Resultado Unidad de medida

Coeficiente de permeabilidad vascular (K'") Valor [min]
Coeficiente de extraccion - lavado (Kep) Valor [min]

Volumen extravascular-extracelular (ve) Porcentaje [%]

Tabla 5. Resultados de perfusion — Modelado farmacocinético (DCE-MRI). [7]

Estos biomarcadores se extraen para cada punto del tumor, siendo los estadisticos que se calculan
y se almacenan en la base de datos: media, mediana, desviacion tipica, percentil 25 y percentil
75.

Perfusion — Anélisis semicuantitativo (DCE-MRI)

Este mddulo esta disefiado para calcular las caracteristicas de las curvas de concentracion sin
ningin modelo subyacente, son cuantitativas o semicuantitativas.

Estos descriptores de curva permiten evaluar las caracteristicas morfoldgicas de la curva de
contraste para la identificacion de patrones relacionados con alguna malignidad. Igual que el
anterior, su uso se enfoca en tumores solidos.

Resultado Unidad de medida
Avrea inicial bajo la curva de contraste a 60 segundos (IAUC360) Valor [mM]
Pendiente inicial (154 Valor [mM/s]
Pico de contraste (Peak) Valor [mM]
Tiempo hasta el pico (TTP®) Valor [s]

Tabla 6. Resultados de perfusion — Analisis semicuantitativo (DCE-MRI). [7]

Estos biomarcadores se extraen para cada punto del tumor, siendo los estadisticos que se calculan
y se almacenan en la base de datos: media, mediana, desviacion tipica, percentil 25 y percentil
75.

Difusion — Analisis del coeficiente aparente de difusion (ADC')

Este mddulo esta disefiado para calcular la difusividad de las moléculas de agua en tejidos, lo que
permite detectar difusividad rapida de moléculas de agua en moléculas a partir de moléculas de
agua de difusion lenta. El objetivo de este método es proporcionar informacién relevante sobre la
celularidad del tejido y la integridad de las membranas celulares.

13 Initial Area Under Curve.
14 Initial Slope.
15 Time-To-Peak.
16 Apparent Diffusion Coefficient.
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El médulo ADC de difusion calcula el coeficiente de difusion aparente (ADC) a partir de
imagenes de dos factores de difusion valor b (b-value) de RM aplicando el modelo mono-
exponencial de la sefial de difusién. EI ADC representa el grado de difusién del agua en el tejido
gue esta inversamente correlacionado con la celularidad del tejido y la integridad de las
membranas celulares.

De la misma manera que los madulos previos, su uso se enfoca en tumores sélidos.

Resultado Unidad de medida
Coeficiente de difusion aparente (ADC) Valor [mm? /s]

Tabla 7. Resultados de imagenes ponderadas por difusion (DWI). [7]

Las principales estadisticas del biomarcador se almacenan como variables en la base de datos:
media, mediana, desviacion tipica, percentil 25y percentil 75.

Difusion — Modelo de movimiento incoherente en el interior de un véxel (IVIM*)

En el modelo de movimiento incoherente en el interior de un véxel se proporcionan los valores
del coeficiente de difusion (D) y pseudodifusién (D*) y la fraccion vascular (f).

Al igual que el método de andlisis anterior, mide el movimiento de las moléculas de agua en un
tejido. Sin embargo, este modelo se ha demostrado ser mas exacto en su aplicacion en tejidos mas
vascularizados, como los rifiones, el higado, el pancreas o la préstata, ya que asume qué en un
véxel de la imagen, no s6lo tenemos células sino también otros componentes como l0s vasos.

Por lo tanto, se trata de un modelo bicompartimental en el que se tiene en cuenta la caida de la
sefiall de RM no sdlo por la difusion molecular pura, sino también por la
microcirculacion/perfusion.

Resultado Unidad de medida
Coeficiente de difusion voxel a voxel (D)  Valor [mm? /s]

Coeficiente de pseudoperfusién (D*) Valor [mm? /s]

Fraccion vascular (f) Porcentaje [%]

Tabla 8. Resultados del modelo de IVIM. [7]

Relajometria — mapeado por pardmetros T1 vy T»

Las mediciones de relajometria para el calculo de los parametros T1y T2y la generacion de mapas
paramétricos se integran en médulos para calcular los pardmetros relacionados con el tiempo de
relajacion longitudinal y transversal de RM. Los tiempos de relajacion T1 y T. son parametros
fisicos determinados por las propiedades biofisicas intrinsecas del tejido.

El tiempo de relajacion longitudinal T1, es una constante de tiempo que describe la recuperacion
de la magnetizacién de un estado perturbado a su estado de equilibrio. El tiempo de relajacion
transversal T, es una constante de tiempo que describe el decaimiento de la magnetizacion que
ha sido excitada por un pulso de radiofrecuencia (RF).

17 Intra - Voxel Incoherent Motions.
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La relajometria cuantitativa aisla las contribuciones de los mecanismos de contraste de RM
individuales (T1, T2, T2*) y proporciona mapas, que son independientes del protocolo de RM y
tienen una interpretacion fisica, a menudo expresada en unidades absolutas. El mapeado de T1 y
T, proporciona informacidn cuantitativa para la caracterizacion de macromoléculas y cambios
fibréticos en los tejidos.

Las aplicaciones del médulo de relajometria se enfocan en tumores sélidos.

Resultado Unidad de medida
Tiempo de relajacion longitudinal (T1) Valor [ms]
Tiempo de relajacion transversal (T2) Valor [ms]

Tabla 9. Resultados de relajometria — mapeado por parametros T1y T2. [7]

Las principales estadisticas del biomarcador se almacenan como variables en la base de datos:
media, mediana, desviacion tipica, percentil 25y percentil 75.

1.3.2.5 Pulmon

Enfisema pulmonar

El enfisema pulmonar se asocia con la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), una
patologia subdiagnosticada que se manifiesta como un agrandamiento de los alvéolos pulmonares
que causa una disminucion de la funcion pulmonar. Estos espacios llenos de aire pueden
detectarse mediante imagenes de TC y su volumen puede cuantificarse con precision utilizando
técnicas de segmentacion de umbral.

Este modulo permite calcular las caracteristicas morfologicas del pulmén, incluidos los
volumenes anatomicos y patolégicos como son los volumenes de parénquima pulmonar, de
enfisema, de vasos sanguineos a partir de imagenes de TC y baja densidad funcional pulmonar.
Toda la informacion cuantitativa es proporcionada en valores absolutos y relativos con respecto
a los volumenes pulmonares. Se diferencia pulmén derecho e izquierdo y también se tiene en
cuenta la tercera diferenciacion de las mediciones en el tercio superior, medio e inferior en el
pulmon.

Esta herramienta posee un algoritmo que analiza toda la imagen para proporcionar una
cuantificacion de diferentes biomarcadores de imagen: volumen pulmonar, volumen de vasos
sanguineos, volumen de enfisema y relacion a través de su distribucién regional. Su aplicacion va
destinada a casos de enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) vy fibrosis quistica.

Resultado Unidad de medida
Volumen pulmonar Valor [mL]
Volumen de vasos sanguineos Valor [mL]

Volumen y porcentaje del enfisema Valor [mL] y porcentaje [%]

Tabla 10. Resultados de enfisema pulmonar. [7]

Los resultados obtenidos se clasifican en dos grupos: volumenes absolutos [mL] y volimenes
relativos [%] con respecto al volumen pulmonar total. En ambos casos, los datos se extraen en:
totales, por tercio y por pulmon izquierdo y derecho.
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Baja densidad funcional pulmonar

El enfisema y la deteccion de baja densidad funcional se realizan mediante el uso de umbrales
fijos o adaptativos.

Al igual que en el modulo anterior, su aplicacion va destinada a casos de enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC) y fibrosis quistica.

Resultado Unidad de medida
Volumen pulmonar Valor [mL]
VVolumen de vasos sanguineos Valor [mL]
Volumen y porcentaje del enfisema Valor [mL] y porcentaje [%]

Volumen y porcentaje de baja densidad funcional Valor [mL] y porcentaje [%]

Tabla 11. Resultados de baja densidad funcional pulmonar. [7]

Los resultados obtenidos se clasifican en dos grupos: volumenes absolutos [mL] y volimenes
relativos [%] con respecto al volumen pulmonar total. En ambos casos, los datos se extraen en:
totales, por tercio y por pulmén izquierdo y derecho.

1.3.3 Herramienta de visualizacién

Ya hemos visto qué biomarcadores de imagen y de qué tipo extraen cada uno de los médulos de
imagen. La explicacion de estos datos servird como contexto para entender en que se basaran los
resultados de las graficas que se mostrardn en la herramienta de visualizacion de QUIBIM
Precision® Data Miner.

Visualizacion de los datos

Seleccione el tipo de grafico

Bland-Altman
Kaplan-Meier

Mapa de calor

Figura 8. MenU desplegable de la herramienta de visualizacion.

En la Figura 8 se muestra el menu desplegable con algunos de los modos de visualizaciéon. A
continuacion, vamos a hacer una breve descripcion de las graficas que hemos desarrollado para
la herramienta de visualizacion en este proyecto.

1.3.3.1 Diagrama de dispersion

El diagrama de dispersion es un tipo de grafica que utiliza las coordenadas cartesianas (Ejes X e
Y) para mostrar el tipo de relacion (Si existe) entre dos variables cuantitativas seleccionadas de
un conjunto de datos.
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Figura 9. Ejemplo del diagrama de dispersion.

1.3.3.2 Diagrama de cajas

Un diagrama de cajas o diagrama de caja y bigote es un tipo de visualizacion para representar
graficamente los datos numéricos seleccionados a través de sus cuartiles. Este tipo de diagrama
muestra a simple vista la mediana y los cuartiles de los datos.

230.0,
2200

200.0
180.0
180.0|
1400
120.0|

100.0

Numero Lesiones - Valor

Sexo del paciente

Figura 10. Ejemplo del diagrama de cajas.

1.3.3.3 Grdfico circular

Un grafico circular es un recurso estadistico que generalmente se utilizada para representar
porcentajes y proporciones de un bloque de datos.

Numero Lesiones - Valor

0- 20 [Total: 49]
20 - 30 [Total: 7]

@30 - 40 [Total: 4]

@40- 121 [Total: 9]

1%

Figura 11. Ejemplo de gréfico circular.
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1.3.3.4 Diagrama de barras

Un diagrama de barras es una representacion gréafica de un conjunto de datos que se representaran
como barras rectangulares de longitudes proporcionales al valor de los datos seleccionados. En
nuestro caso, presentamos dos tipos distintos de diagrama de barras.

Seleccién multiple

@Agrupade  QApilade Velumen Pulmon Derec... @ Volumen Pulmen Izgui
3801.513

3500

3000

2500
2000
1500
1000 I
¢ 1 2 3 4 5 6 7 ]

Nmero de registro

Figura 12. Ejemplo de diagrama de barras de seleccién maltiple.

Valar

8
S

Bidimensional

6508.321

6000

4000

ha - Valor (Suma)

3000 2698.07
248841

216650
2000

Volumen Pulrmon Derec

1000

52 58 86 67 70 74 85
Edad del paciente

Figura 13. Ejemplo del diagrama de barras bidimensional.

1.3.3.5 Histograma

Un histograma se muestra como un diagrama de barras, donde la longitud de la barra representara
la frecuencia de los datos seleccionados. Sirven para obtener una vista general de la distribucion
de la poblacion respecto al dato seleccionado. La herramienta posee dos tipos de histogramas.

Datos multiples

@Agrupado O Apilado Volumen Pulmon Derec. @ Volumen Pulmon I2qui

2 I l
1 I I
L]

1748.509 2196.450 2644.392 3092.333
Valor inlermedio | Clase

Figura 14. Ejemplo del histograma con seleccién de multiples datos.

Frecuenda
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Datos agrupados

Volumen Pulmon Derecho - Valor

@Agrupade  OApilade M @F

Frecuencia

2219.292 2671.354 3123.418 3575.481

Valor intermedio / Clase

Figura 15. Ejemplo del histograma con seleccion por datos agrupados.

1.3.3.6  Grdfico Bland-Altiman

Un gréafico Bland-Altman es un método grafico que permite comparar dos técnicas de medicién
sobre variables cuantitativas. En el entorno sanitario es un tipo de visualizacion muy atil para
casos en los que se quiere comparar la diferencia entre un nuevo método con respecto a uno ya
establecido, y asi poder validar o no el nuevo en funcién de si resulta fiable y reproducible para
el uso previsto.

Para ello, el método de Bland-Altman cuantifica la diferencia media entre ambos métodos (bias
0 sesgo) y un rango de confianza, entre los cuales se espera que se incluyan el 95%
(x1,96-Desviacién tipica (s)) de las diferencias entre una técnica de medida y la otra.

Método A: Numero Lesiones - Valor || Método B: Velumen Lesional Total - Valor

100
a0 § 19
75,01
60 ° o °
o o
o ° -]
@ , %o
% 40 ° o 0g® e °
3 e 0° °
: S & ° "o G} S °
< . ° .
< 20 w{z\;@, . - R 25.02
2 > e
3 -
E o L. N U U NN S S B
o
20 . 1,96
-2497
40
)
0 10 20 30 40 50 60 70 80 86.431

Media método A y método B

Figura 16. Ejemplo del método de Bland-Altman.
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1.3.3.7 Grdfico Kaplan-Meier

Mayormente conocido como analisis de supervivencia, esta visualizacion es un estimador de la
funcidén de supervivencia mediante una representacion gréfica de una funcién escalonada. Este
tipo de grafico muestra la probabilidad de supervivencia de los pacientes de un estudio en funcion

del tiempo.
Nimero de pacientes: 26 || Sexo del paciente ®F oM @50%
1
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08
@ o7
g
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£
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@
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@
@ e
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2
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2
o 03
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o]
0 2 4 6 8 10

Tiempo de Supervivencia

Figura 17. Ejemplo del grafico Kaplan-Meier.

1.3.3.8 Diagrama de calor

El diagrama o mapa de calor es un tipo de representacion grafica donde, a partir la seleccion de
dos datos categdricos distintos, mostrara los valores individuales contenidos de un dato
cuantitativo seleccionado en forma de matriz.
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0 30 38 45 54 62 70 78 8 24

Figura 18. Ejemplo del diagrama de calor.

El dato cuantitativo seleccionado se dividira en rangos equivalentes de distintos colores. El
objetivo de este tipo de visualizacion es observar la distribucion de los valores en el mapa de
calor.
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Capitulo 2. Motivacién

El desarrollo de este trabajo de fin de grado (TFG) se ha realizado en un entorno de practicas en
la empresa QUIBIM SL. La “Herramienta de visualizacion de datos provenientes del andlisis
masivo de imagenes médicas en la plataforma de QUIBIM Precision®” aborda la problematica
del desarrollo de una herramienta necesaria para analisis estadisticos de datos mediante la
visualizacion de graficos que estén enfocados en mayor medida al entorno sanitario.

Lo que se plantea en este proyecto es el desarrollo de una aplicacion que ofrezca un entorno
intuitivo que permita al usuario realizar de manera sencilla una serie de analisis de indole
estadistico que trabaje con una base de datos de biomarcadores provenientes de imagenes
médicas. Los resultados de dichos andlisis seran representados mediante gréaficos estadisticos
interactivos a eleccion del usuario, para permitir su interpretacion y que ejerzan una influencia en
la futura toma de decisiones, como por ejemplo podria ser la eleccion de un tratamiento frente a
otro.

La plataforma QUIBIM Precision® es un software web, de manera que el desarrollo y la
integracion de la herramienta se ha implementado en CoffeeScript, siendo este un lenguaje de
programacion que se compila a JavaScript. Como directiva, se ha utilizado el entorno de trabajo
de AngularJS para la libreria Angular-nvD3.js, a su vez basada en la libreria D3.js. Todos los
modos de visualizacion se han desarrollado a través de Angular-nvD3.js, a excepcién del mapa
de calor, que se ha disefiado utilizando enteramente D3.js.

2.1 Objetivos

El objetivo general de este proyecto ha sido el desarrollo de una herramienta web como
complemento de la plataforma QUIBIM Precision® que ofrezca a un especialista (el usuario) un
aporte que le permita llegar a conclusiones a partir de los resultados de los analisis.

Se espera que la herramienta cumpla una serie de objetivos especificos:

e Ofrecer una interfaz accesible que resulte agradable y permita un uso intuitivo.

e Integrar distintos modos de visualizacion para su eleccidn acorde al estudio que el usuario
desee realizar.

e Modos de visualizacion interactivos, de manera que el grafico resultante no se limite a
una imagen que muestre solamente los datos seleccionados.

e Entorno a prueba fallos, con advertencias y casos de error que muestren al usuario si se
ha hecho un uso inadecuado de la herramienta.

e Personalizacion de las gréaficas mostradas, ademas de la opcién de descargar las graficas
por el usuario en su equipo.
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2.2 Estructura de la memoria

El documento de la memoria del trabajo de fin de grado se divide en seis capitulos que recogen
toda la informacidn relacionada con el proyecto. Haré un breve resumen de cada uno de los
capitulos.

Capitulo 1. Introduccién

El primer capitulo sitla en contexto al lector para que conozca el entorno en el que se ha
desarrollado el proyecto y hace énfasis en la plataforma QUIBIM Precision® y las partes de esta
que interesa conocer.

Capitulo 2. Motivacion

En este capitulo se describe la necesidad de la herramienta desarrollada en el proyecto y expone
el porqué de los objetivos que se pretenden alcanzar.

Capitulo 3. Metodologia

En complemento al hecho de que dicho proyecto se ha realizado en un entorno de practicas, en
este capitulo se explica como se ha gestionado el proyecto y cuales han sido las tareas establecidas
durante el desarrollo de este.

Capitulo 4. Contexto del proyecto

En este capitulo se describen los requisitos que han sido necesarios para el desarrollo de la
herramienta y aquellos términos que sean fundamentales para entender algunos elementos de la
plataforma.

Capitulo 5. Desarrollo vy resultados

En este capitulo se realizara una descripcion mas técnica de todos los elementos que se han
desarrollado para la herramienta de visualizacion y si el resultado ha sido el deseado.

Capitulo 6. Conclusiones

Finalmente, en el Ultimo capitulo se recogen las conclusiones a las que se ha llegado durante el
proceso, basandose en los objetivos establecidos. También se planteara el futuro de la herramienta
desarrollada.
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Capitulo 3. Metodologia

3.1 Gestion del proyecto

Durante el desarrollo del trabajo de fin de grado se establecié un seguimiento semanal durante el
cual el alumno tuvo reuniones semanales con el tutor de précticas en QUIBIM, en este caso Ana
Jiménez Pastor, para resolver todas las dudas que tenga y establecer los objetivos para la semana
siguiente.

También se establecié una sesion mensual en la que el alumno tuvo que mostrar los avances
realizados en el desarrollo de la herramienta. En este caso, se hizo una reunién con Angel Alberich
Bayarri, CEO (Chief Executive Officer) de QUIBIM, y una segunda reunion para el departamento
de Desarrollo con Alejandro Mafas Garcia, CTO (Chief Technology Officer) de QUIBIM.

En conjunto a las reuniones semanales, también se realiz6 un memorando semanal para mostrar
los avances en el desarrollo del software de manera mas visual y descriptiva.

3.2 Distribucién en tareas

3.2.1 Familiarizacién con el entorno

Esta primera tarea comenzd de manera previa al inicio de las practicas, en la que el alumno, con
la ayuda del libro Interactive Data Visualization for the Web de Scott Murray, desarrolld los
conocimientos necesarios para el uso de la libreria D3.js de JavaScript.

Iniciado el periodo de précticas, se comenz6 una fase de adaptacién a la plataforma de Quibim
Precision®. Se suministraron todos los ficheros necesarios de la plataforma al alumno, donde
destaca el controlador del Data Miner. A partir de estos ficheros, el alumno tuvo que aprender las
tecnologias utilizadas en la plataforma, siendo los principales:

e CoffeeScript: Lenguaje de programacion que se compila a JavaScript.
e Jade: Transpilacion de HTML.
e Less: Lenguaje de hojas de estilo que se compila en CSS.

Las tres tienen en comdn el hecho de ser una versién minificada de otro lenguaje, cuyas
caracteristicas se explicaran mas adelante.

3.2.2 Desarrollo de los modos de visualizacion

Durante la segunda tarea, una vez adquiridos unos conocimientos firmes de las tecnologias, se
comenzo con el desarrollo de la herramienta de visualizacion.

La tutora de practicas sugirié unas metas al alumno durante las reuniones, y se realizaron los
memorandos semanales para mostrar los progresos. Los modos de visualizacion se desarrollaron
mediante la libreria Angular-nvD3.js, donde cada modo posee un modo peculiar de adquirir los
datos de entrada. La mayor parte del trabajo durante este periodo consistio en adaptar los datos
provenientes del biomarcador al tipo de visualizacion que se esperaba realizar.

Este periodo no excluyd la adquisicion de nuevos conocimientos, es decir, requirié un aprendizaje
constante para lograr llegar a la mejor solucion posible de la manera mas eficiente, llevando a
veces a reformular muchas partes del cédigo para llegar a un mismo objetivo.

3.2.3 Testeo de la plataforma

Esta parte del desarrollo se combind con la tarea anterior, ya que durante el testeo de la
herramienta se encontraron problemas que requerian volver atras.

Se puso a prueba la herramienta para poder solventar todos los problemas que pudieran ser
ocasionados, tanto por los datos provenientes de los biomarcadores, como por el uso forzado del
usuario.
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Capitulo 4. Contexto del proyecto

En los capitulos preliminar se han introducido algunos conceptos y se ha hecho mencién de las
tecnologias que se han utilizado para el desarrollo de este proyecto. En este capitulo se hace una
descripcion de estos conceptos y se explicaran las caracteristicas de las tecnologias utilizadas.

4.1 Conceptos

411 DICOM

El estdndar DICOM (Digital Imaging and Communication On Medicine) de comunicacion es
reconocido el manejo de informacién de imagenes médicas y datos relacionados. El estandar se
utiliza para el almacenamiento y el intercambio de imagenes médicas, lo que permite la
integracion de dispositivos de imagenes médicas como escéneres, servidores, impresoras,
hardware de red y sistemas de archivo y comunicacion de imagenes (PACS?).

Este estandar ha sido ampliamente adoptado por hospitales y esta haciendo incursién en ambitos
mas pequefios, como pueden ser consultas de dentistas.

Los ficheros DICOM pueden intercambiarse entre dos entidades que sean capaces de enviar y
recibir imégenes y datos del paciente en este formato. Los dispositivos adaptados tienen una
declaracion de conformidad DICOM (Conformance Statements) para establecer que clases
DICOM admiten, y el estandar incluye una definicion de formato de archivo y un protocolo de
comunicaciones de red que utiliza TCP/IP para comunicarse entre sistemas.

412 DOM

Las siglas de Document Object Model (Modelo de Objetos del Documento). Es esencialmente
una interfaz de plataforma que proporciona un conjunto estandar de objetos para representar
documentos HTML, XHTML y XML. En definitiva, es la ventana o interfaz que se muestra en
una aplicacion web, donde se incluyen todos los objetos y elementos visibles y no visibles de una
web.

413 JSON

Acrénimo de JavaScript Object Notation (Notacion de Objeto de JavaScript). Es un formato de
texto para el intercambio de datos. Se trata de un subconjunto de la declaracién (Notacion literal)
de objetos de JavaScript donde se describen los datos con una sintaxis dedicada a gestionar e
identificar los datos.

414 Canvas

Se traduciria como lienzo. Un Canvas es un elemento HTML que permite la generacion de
gréaficos dinamicamente por medio de archivos de procesamiento por lotes, que vendria a ser un
archivo de texto plano que se interpreta como un guion.

El Canvas consiste en una region dibujable definida en HTML con atributos de altura y anchura.
A través del codigo JavaScript se puede acceder a la zona mediante un conjunto completo de
funciones similares a las de otras APIs'® comunes de dibujo 2D, permitiendo asi que los gréaficos
sean generados dinamicamente. Algunos de los usos previstos incluyen construccion de graficos,
animaciones, juegos, o la composicion de imagenes.

18 Picture Archiving and Communication System.
19 Application Programming Interface.
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415 SVG

Scalable Vector Graphics (Géficos Escalables en Formato Vectorial) es un formato que utiliza
texto para definir graficos vectoriales bidimensionales, estaticos o animados. Cada imagen SVG
se define con cédigo similar al HTML, por lo que se puede incluir dentro de cualquier documento
HTML. Todos los navegadores actuales leen SVG, qué al estar basado en XML, tendra elementos
sin etiquetas de cierre.

416 GitHub

GitHub es una plataforma de desarrollo colaborativo para alojar proyectos utilizando el sistema
de control de versiones Git. El proposito de este sistema es llevar un registro de los cambios en
los archivos que componen el proyecto, y coordinar el trabajo que realicen varias personas sobre
estos archivos compartidos.

Branch: TFG-Jorge =
Commits on Jun 28, 2019

Screenshot fixed for all the plots. New Kaplan-Meier working without ... Bl | ff5dad? <>

YRockatansky committed on 28 Jun

Mock recto_data for the rectoMiner function, | will not delete it yet B ssbsisl <3

YRockatansky committed on 28 Jun

Commits on Jun 26, 2019

Screenshot is completely fixed (I guess). GroupedHistogram x-axis wit... - B | 24d1eb0 <

YRockatansky committed on 26 Jun

Figura 19. Ejemplo del registro de algunos cambios realizados en el proyecto.

GitHub esta pensado para ser utilizado por desarrolladores, hospedando los repositorios de forma
publica o privada. Los desarrolladores pueden observar cémo evoluciona el proyecto, los cambios
en las versiones y volver a versiones anteriores si es necesario.

4.2 Lenguajes utilizados

4.2.1 CoffeeScript

CoffeeScript es un lenguaje de programacién que se compila a JavaScript, por tanto, primero se
hara una descripcion de JavaScript.

JavaScript es un lenguaje de programacion interpretado orientado a desarrollo web. Se define
como orientado a objetos, basados en instancias (Clonacién de otros objetos), imperativo,
débilmente tipado y dindmico. Se utiliza principalmente en el lado del cliente, implementado
como parte de un navegador web, permitiendo mejoras en la interfaz del usuario y en paginas web
dindmicas. También posee un uso del lado del servidor, ademas de uso en aplicaciones externas
a la web, como puede ser en documentos PDF y aplicaciones de escritorio.

JavaScript posee una sintaxis similar a C y también adopta nombres y convenciones del lenguaje
de programacion Java, pero eso no significa que Java y JavaScript estén relacionados, ambos
poseen semanticas y propositos diferentes.

Actualmente todos los navegadores modernos interpretan el lenguaje JavaScript integrado en las
paginas web, donde se provee una implementacién del DOM al lenguaje JavaScript para la
interaccion con la pagina web. Generalmente se venia utilizando en péginas web HTML para
realizar operaciones y Unicamente en su uso en el marco de la aplicacion cliente, sin acceso a
funciones de servidor. Este lenguaje se interpreta por el agente del usuario, al mismo tiempo que
las sentencias van descargandose con el codigo HTML.
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Definido JavaScript, pasamos a la descripcion de CoffeeScript. Este lenguaje afiade lo que en
programacion se llama azucar sintéctico. Este término se refiere a los afiadidos en la sintaxis del
lenguaje de programacidn gque lo vuelven mas facil de leer y expresar. Esto permite que el lenguaje
tenga un uso mas agradable para los programadores, ofreciendo un c6digo que se pueda leer de
manera mas clara y concisa sin afectar a la funcionalidad del programa.

En nuestro caso, CoffeeScript afiade estas caracteristicas mas sofisticadas para mejorar la
brevedad y legibilidad de JavaScript. Ademas, la peculiaridad de este lenguaje permite escribir
un codigo reducido en 1/3 menos de lineas de lo que seria en JavaScript, sin afectar al rendimiento
ni al tiempo de ejecucidn.

coffeeScript vs JavaScript

Figura 20. Diferencia entre los operadores en JavaScript y CoffeeScript.

En la Figura 20 se muestra un ejemplo de cdmo la sintaxis en las declaraciones de control (i f,
switch y for) se sustituye por expresiones cuya funcion es deducible, ademas de que se
puede omitir el uso de paréntesis ya que las llamadas a funciones son implicitas. En su lugar, se
utiliza la sangria (Tabulaciones) para denotar bloques de c6digo, esto evita el desarrollo de
cédigo desorganizado.

422 Jade

Jade es un lenguaje de plantillas para HTML, por lo que se hara un inciso para explicar
previamente que es HTML.

HTML viene de e HyperText Markup Language (Lenguaje de marcas de hipertexto) y consiste
en un lenguaje de marcas para la elaboracion de paginas web. No se considera un lenguaje de
programacion, ya que el lenguaje de marcas no posee funciones aritméticas ni declaracién de
variables, en lugar de eso, consiste en un documento que incorpora marcas que contienen la
informacién acera de la estructura de su texto o presentacion.

El lenguaje HTML es un estandar para la elaboracion de paginas web, que define una estructura
basica y un cadigo para la definicion de los contenidos de la pagina, sea texto, imagenes, videos
0 juegos, entre otros. Se considera el lenguaje web mas importante, puesto que es un estandar
establecido por la World Wide Web (WWW) y todos los navegadores actuales lo han adoptado.

Este lenguaje se basa en las etiquetas. Para afiadir un elemento a la pagina se hace una referencia
mediante texto, de este modo, el codigo contiene solo texto mientras recae en el navegador web,
que seréa el encargado de interpretar el codigo y unir todos los elementos para visualizar la pagina
final.
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Figura 21. Inspector de pagina de Google Chrome.

En la Figura 21 se muestra el codigo fuente de la pagina web, donde podemos ver cdémo estan
referenciados los elementos que la componen. Ahora que conocemos HTML, pasamos a la
definicion de Jade.

Jade, que paso a llamarse Pug debido a un tema legal, pero sigue conociéndose como Jade por los
usuarios, es un motor de plantillas de alto rendimiento implementado con JavaScript para Node.js
y para navegadores. Jade es una sintaxis limpia y sensible al espacio en blanco para escribir
HTML.

Este lenguaje consiste en una forma rapida de generar codigo, basicamente define una estructura
semantica, ordenada y jerarquica utilizando solamente el nombre de las etiquetas HTML. Dicho
de otra manera, es una abstraccion de HTML plasmada en un formato mas sencillo.

doctype html
html(lang="en"
head
title Jade
body
hl Jade - node template engine

<!DOCTYPE html>
<html lang="en">
<head>
<title>Jade</title>
</head>
<body>
<h1>Pug - node template engine</hl>
</body>
</html>

En este ejemplo observamos como el cddigo escrito en Jade (Superior) se compila en HTML
(Inferior) respetando las etiquetas y las tabulaciones. Posee la misma utilidad que vimos con
CoffeeScript, puesto que permite una reduccion significativa del cédigo.
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4.2.3 Less

El ultimo, pero no menos importante, se trata del lenguaje de hojas de estilo Less, que se compila
en hojas de estilo en cascada (CSS).

CSS (Cascading Style Sheets) es un lenguaje de disefio gréafico para definir y crear la presentacion
de un documento estructurado escrito en HTML o XHTML. Junto con HTML y JavaScript, CSS
forma el conjunto basico utilizado para el desarrollo de paginas web. La importancia de CSS esté
en definir estilos para crear paginas visualmente atractivas e interfaces de usuario (Tanto para PC,
como para moviles) que resulten agradables al usuario.

CSS esta disefiado principalmente para separar el contenido del documento y la forma de
presentacién de este mediante capas, colores y fuentes. Su finalidad es mejorar la accesibilidad
del documento, para darle una mayor flexibilidad y control en la especificacion de caracteristicas.
De esta forma, varios documentos HTML pueden compartir un mismo estilo utilizando una sola
hoja de estilos separada en un archivo . css, para asi reducir la complejidad y evitar la repeticion
de cddigo en la estructura del HTML.

Less es una adaptacion de sintaxis de formato para CSS. De la misma forma que ocurre con
CoffeeScript y con Jade, se caracteriza por poseer una sintaxis indexada que proporciona
mecanismos gque CSS no ofrece, como creacion de variables, anidamiento, operadores y
funciones.

4.3 Librerias de visualizacién de datos

En JavaScript, una libreria es un archivo con instrucciones que permite agregar diversas
funcionalidades. JavaScript interpreta funciones basicas, lo que hacen estas librerias es agregar
otros recursos para poder manipular la estructura de las paginas (DOM) de forma dinamica y el
estilo visual con CSS. Estos archivos se encuentran en diferentes servicios en la red, como puede
ser en GitHub, donde los podemos descargar libremente.

En este apartado nos vamos a centrar en las dos librerias principales que hemos utilizado para el
desarrollo de la herramienta de visualizacion.

431 D3js

D3.js es una libreria de JavaScript para visualizar, a partir de datos, diagramas dinamicos e
interactivos en navegadores web. D3.js permite la representacion de los datos mediante SVG,
Canvas y HTML. Esta libreria combina técnicas de visualizacion e interaccién con un enfoque
basado en datos para la manipulacion del DOM, ofreciendo todas las capacidades que poseen los
navegadores modernos, ademas de total libertad para disefiar la interfaz visual que sea mas
adecuada para los datos.

Por tanto, la peculiaridad que tiene D3.js frente a otras librerias, es que permite tener el control
total sobre el resultado visual final. Por ejemplo, se puede utilizar D3.js para generar una tabla
HTML a partir de una matriz de nimeros, o utilizar los mismos datos para crear un diagrama de
barras SVG interactivo con transiciones e interaccion fluida.

El estilo funcional de D3.js permite la reutilizacion de codigo a través de una coleccion diversa
de mddulos oficiales y desarrollados por la comunidad. Entre estos, destacara Angular-nvD3.js,
que explicaremos en el siguiente apartado.
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4.3.2 Angular-nvD3.js

Angular-nvD3.js es una libreria disefiada para facilitar el trabajo con la libreria de graficos
reutilizables NVD3. Esta directiva permite al programador personalizar con facilidad los gréaficos
a través de una JSON API.

NVD3 es una libreria de JavaScript basada en D3.js con la funcion de disefiar gréficos
reutilizables y componentes de graficos para D3.js, sin perder el potencial que posee D3.js. NVD3
es una libreria grafica muy flexible que permite afiadir datos dindAmicamente.

Uine Chart Stacked Area Chart MuitiBar Chart

e T

DiscreteBar Chart MistoricalBar Chart MultiBar Horizontal Chart Pie Chart

Figura 22. Gréficos reutilizables de Angular-nvD3.js. [8]

La caracteristica clave que tiene Angular-nvD3.js frente a NVD3 es que la estructura jerarquica
original de los modelos NVD3 se conserva por completo en la estructura directiva JSON. Esto
significa que, mientras se crea un grafico complejo que contenga maltiples modelos de gréaficos
elementales (Diagrama de barras, de linea...), se pueden personalizar las propiedades de cada
modelo independiente contenido en el grafico complejo, ademas de permitir modificar las
propiedades globales del grafico complejo. Esto se podria realizar en NVD3, pero se vuelve
mucho mas facil con el enfoque JSON.

La utilidad que tiene implementarlo mediante una JSON API es que permite introducir las
caracteristicas de una manera eficiente.

"chart": {
"type": "pieChart",
"height": 500,
"showLabels": true,
"duration": 500,
"legend": {
"margin": {
"top": 5,
"right": 35,
"bottom": 5,
"left": @
}
}
}

En este ejemplo de codigo se muestra cdmo se introducen las propiedades de un gréafico circular
como si se tratase de un JSON. Es fécil darse cuenta de que esta estructura resulta bastante
ordenada, lo que facilita bastante el trabajo al desarrollador.
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Capitulo 5. Desarrollo y resultados

En este capitulo se realizara una explicacion técnica de los elementos que se han desarrollado
para la herramienta de visualizacion del Data Miner. Veremos los distintos tipos de diagramas
gue se han desarrollado y, para finalizar el capitulo, algunas funcionalidades que varios tipos de
visualizacion poseen en comun.

5.1 Estructuray sintaxis

El Data Miner se compone de multiples ficheros que, en su conjunto, dan como resultado esta
herramienta web. La mayor parte del desarrollo se ha realizado en el controlador, puesto que es
donde esta presente el cddigo que realiza las funciones de la herramienta de visualizacion.

En el apartado de Angular-nvD3.js ya mostramos como se introducen las propiedades de los
modos de visualizacion en forma de JSON.

» bidimensionalBarChart: {id: "bidimensionalBarChart”, name: "Barras”, img: "multiBarChart.png”, column_exclusion: {..}, prepareData: #, ..}

» blandAltmanChart: {id: "blandAltmanChart"”, name: "Bland-Altman”, img: "blandAltmanChart.png”, column_exclusion: {..}, prepareData: £, ..}

» groupedHistogramChart: {id: "groupedHistogramChart", name: "Histograma”, img: "histogramChart.png"”, column_exclusion: {.}, prepareData: £, ..}
» heatmapChart: {id: "heatmapChart", name: "Mapa de calor”, img: "heatmapChart.png"”, column_exclusion: {..}, prepareData: £, ..}

» histogramChart: {id: "histogramChart", name: "Histograma", img: "histogramChart.png”, column_exclusion: {..}, prepareData: £, ..}

» kaplanMeierChart: {id: "kaplanMeierChart", name: "Kaplan-Meier”, img: "kaplanMeierChart.png”, column_exclusion: {..}, prepareData: £, ..}

» multiBarChart: {id: "multiBarChart", name: "Barras”, img: "multiBarChart.png"”, column_exclusion: {..}, prepareData: £, ..}

» pieChart: {id: "pieChart”, name: "Circular”, img: "pieChart.png”, column_exclusion: {..}, prepareData: £, .}

» plotChart: {id: "plotChart”, name: "Cajas”, img: "boxPlotChart.png”, column_exclusion: {..}, prepareData: #, .}

» scatterChart: {id: "scatterChart”, name: "Dispersién”, img: “scatterChart.png”, column_exclusion: {..}, prepareData: £, .}

Figura 23. Propiedades de los diagramas disponibles.

En la Figura 23 se muestra lo que contiene el JSON: El identificador, el nombre, la miniatura, las
columnas excluidas, y lo méas importante, las funciones. El controlador posee muchas otras
funciones para trabajar con los datos de las gréaficas, sin embargo, estas son las tres funciones
fundamentales de la estructura de la herramienta.

5.1.1 prepareData

El propio nombre indica que esta es la funcion en la que se preparan los datos. Obtiene un objeto
proveniente de la base de datos en funcién del biomarcador que hayamos seleccionado, y le da
legibilidad para que podamos trabajar con él. Segun el tipo de grafica seleccionada, tendra algunas
variaciones en la manera de la que representa los datos preparados.

»a: G tow {grid: Grid, entity: {..}, uid: "uviGrid-@86V", visible: true, $%height: 3@, ..}
»1: G W {grid: Grid, entity: {..}, uid: "uiGrid-@88X", visible: true, $%height: 3@, ..}
2 G {grid: Grid, entity: {..}, uid: "uviGrid-@88Z", visible: true, %$%height: 3@, ..}
»3: G {grid: Grid, entity: {.}, wid: "uiGrid-@@11", visible: true, $$height: 3@, ..}
P4 G {grid: Grid, entity: {..}, uid: "uiGrid-@813", visible: true, %$%height: 3@, ..}
P5: G ow {grid: Grid, entity: {..}, uid: "uiGrid-@015", visible: true, $%height: 3@, ..}

Figura 24. Objeto proveniente de la base de datos.

»@: {x: ©.826807, y: 27.68181, patient: "LSTPrueba"}
»1: {x: 18.446, y: 46.799442, patient: "TestWMLCarola®l™}
»2: {x: 18.484, y: 51.528473, patient: "TestWMLCarola®l™}
»3: {x: ©.899, y: 49.809981, patient: "TestWMLCarola®2
»4: {x: 2.633, y: 44.815379, patient: "TestWMLCarola®5
»5: {x: ©.881, y: 52.258865, patient: "TestWMLCarola@3

'}
'}
'}
Figura 25. Muestra del bloque de datos preparado.

En la Figura 24 se observa el aspecto que tienen los datos provenientes del biomarcador que se
haya seleccionado, mientras que en la Figura 25 vemos el aspecto que tienen después de haber
pasado por la funcion de prepareData. En este caso se trata del diagrama de dispersiéon y lo
gue vemos son las coordenadas de los puntos.
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5.1.2 buildData

En esta funcion trabajaremos el bloque de datos resultante de la funcién anterior. La complejidad
con la que se presente variara segun el tipo de visualizacidn que haya sido seleccionada.
va:
color: "#3182bd"
» info: {coeffA: "43.486", coeffB: "-0.831774", r2: "0.007428@"}

key: "Dispersicdn”

type: "scatter”

» values: (62
yhxis: 1

» proto__: Object

vil:

color: "#35424A"
key: "Linea"
type: "line"

» values: (59
yAxis: 1

Figura 26. Datos listos del diagrama de dispersion.

En la Figura 26 se ha trabajado con los datos que preparamos en la funcién anterior, podemos ver
gue contiene los puntos del diagrama de dispersion y los puntos de la linea de regresion.

5.1.3 buildOptions

Finalmente, en esta funcion tomaremos los datos que ha trabajado la funcion anterior e
indicaremos las opciones o propiedades de la grafica que haya sido seleccionada.

chart:
type: 'scatterChart

showDistX: true

showDistY: true

zoom:
enabled: true
scale: 1

En este pequefio extracto del cddigo mostramos algunas de las opciones que, como ya vimos en
el apartado de Angular-nvD3.js, indican las propiedades que tendra la grafica que se va a
representar en un formato JSSON.

5.2 Diagrama de dispersion

El diagrama de dispersién permite seleccionar dos datos para los ejes X e Y para asi mostrar el
tipo de relacion de los datos seleccionados.

En la Figura 27 podemos observar que las opciones de la grafica permiten representar una linea
de tendencia. Segun el tipo de linea seleccionada (Lineal, logaritmica, potencial, exponencial y
polinomial) se calculara la ecuacion de regresion basandose en los dos bloques de datos
seleccionados para cada eje y a continuacion dibujara la linea basandose en la ecuacion calculada.

En este apartado hemos seleccionado el biomarcador de Lesiones de sustancia blanca, que posee
140 registros.
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Seleccione los datos del eje X

Seleccione la linea de tendencia

Figura 27. Opciones del diagrama de dispersion.

Las opciones mas importantes que posee este modo de visualizacidn son las que se muestran en
la Figura 27:

e Seleccion de datos: donde se selecciona, por un lado, la variable que queremos representar
en el eje Xy, por otro, la variable que queremos representar en el eje .

e Seleccién de linea de tendencia: donde seleccionaremos el tipo de funcion al que
gueremos ajustar los datos.

e Selecciéon de grupos: permite agrupar los datos mostrados en funcién de una tercera
variable.

También existen otras opciones de personalizacién, como indicar el nimero de puntos que se
desea para la linea de tendencia.

Regresidn potencial
Los valores de X e Y han de ser
mayores de 0
lgnorar valores menores que 0.

Figura 28. Advertencia de la regresion potencial.

La opcion de ignorar los valores inferiores a cero puede ser (til para representar las lineas de
tendencia que no se pueden representar cuando existen valores negativos o nulos en los blogues
de datos seleccionados.

Regresion polinomial
Orden Decimales
Figura 29. Opciones de la regresion polinomial.

En caso de seleccionar la linea polinomial, también ofrece la opcién de indicar el orden y el
namero de decimales de la ecuacion. Ambas opciones son bastante Utiles, ya que habra ocasiones
en que la forma predeterminada no mostrara una linea adecuada.

Por Gltimo, esta la opcion de restaurar zoom. El diagrama permite hacer zoom y desplazarse por
él, esta opcion permite volver a la vista predeterminada.
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5.2.1 Desarrollo

5.2.1.1 Seleccion de los datos

Recordemos de la Figura 24 la forma que tiene el objeto proveniente de la base de datos. En ese
apartado, hemos seleccionado un biomarcador con 140 registros. Hemos seleccionado Numero
Lesiones — Valor para el eje X y Volumen Lesional Dominante — Valor para el eje Y.

B 32: {x: 4@, y: 47.859645, patient: "/wlbb1DWILGuB92V1hwY"}
Figura 30. Registro de los datos preparados del diagrama de dispersion.

En la Figura 30 apuntamos al registro 82, y vemos una muestra de los datos preparados. Para
llegar a esto, lo que hemos hecho en la seleccién de datos ha sido inspeccionar los 140 registros
del biomarcador, y asignar a cada punto los dos datos correspondientes a X e Y. Ademas, vemos
gue también muestra el nombre del paciente anonimizado al que corresponde ese registro.

color: "#3182bd"
key: "Dispersicn”
type: "scatter”
»values: (148) [{-}, 1-F, T-Fs 1-ts Lot
yhxis: 1
Figura 31. Datos listos para ser representados del diagrama de dispersion.

Finalmente, en la construccion de los datos asignamos los 140 registros de las coordenadas de los
puntos al diagrama de dispersion.
v32:

patient: "/wlbb1DWILGUB92V1hwY™

series: @

shape: "circle™

size: 1000

wy 48

y: 47.959645

Figura 32. Plantilla del registro para el diagrama de dispersion.

Si esta vez inspeccionamos un punto, vemos que contiene los datos fundamentales que nos pide
la plantilla del diagrama de dispersién en Angular-nvD3.js. En la Figura 32 vemos que contiene
la forma, el tamafio y las coordenadas del punto.

5.2.1.2 Seleccion de linea de tendencia

En cuanto a complejidad, el célculo de la linea de tendencia es la parte del diagrama de dispersién
que posee el mayor coste. Afortunadamente en GitHub encontramos la libreria regression-js, que
hemos adaptado a nuestras necesidades para poder combinarlo con la estructura que presenta la
herramienta de visualizacion.

vd:
color: "#3182bd"
info: {slope: "8.14189", intercept: "-©.39885", r2: "0.17231"}
key: "Dispersidn”

v

type: “scatter”

pvalues: (148) [{.}, {-F, 1wy 3o 4o3s O3 G0 Gds Gods eds el ey 43 G Gedoe
yAxis: 1
__proto__: Object

color: "#35424A"

key: "Linea"

type: “line"

pvalues: (58) [{.}, {.J, {3, {3, {03, 4o 4ob ek a3y Ly L0y L3 G0ds 46 {eds -
yhxis: 1

» _proto_ @ Object

Figura 33. Datos del diagrama de dispersion y la linea de tendencia (Regresidn lineal).
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En la Figura 33 observamos que al seleccionar una linea de tendencia (En este caso la regresion
lineal) los datos poseen una mayor complejidad. Ahora se ha afiadido una nueva propiedad con
los datos de la ecuacion para la linea de tendencia, y se afiadirad un nuevo blogue que incluye los
puntos para la representacion de la linea.

Para calcular los puntos de la linea hemos utilizado las funciones adaptadas de la libreria
regression-js [9]. Estas funciones nos proporcionan los coeficientes de la ecuacion de la linea de
tendencia seleccionada, y nuestro software calcular, a partir de los coeficientes, los puntos de la
linea en el area delimitada por el diagrama de dispersion. También podemos ver que para todas
las lineas de tendencia se calculara el coeficiente de determinacion (R?) correspondiente.

A continuacién, mostramos las ecuaciones caracteristicas de las lineas de tendencia.
Regresion lineal
y=mx+c (1)

Donde el coeficiente m es la pendiente (slope) y el coeficiente ¢ la ordenada en el origen
(intercept).

Regresion logaritmica

info: {coeffA: "3.1684", coeffB: "-5.8888", r2: "0.13425"}
Figura 34. Propiedad con los datos de la regresion logaritmica.

y=a+b-In(x) 2
Donde a (coeffA) y b (coeffB) son los coeficientes caracteristicos de la ecuacion logaritmica.

Regresion potencial

info: {coeffA: "0.8095856", coeffB: "1.4225", r2: "0.856921"}
Figura 35. Propiedad con los datos de la regresion potencial.

y = ax? 3)
Donde a (coeffA) y b (coeffB) son los coeficientes caracteristicos de la ecuacién potencial.

Regresion exponencial

info: {coeffA: "7.0825", coeffB: "0.813948", r2: "-8.66959"}
Figura 36. Propiedad con los datos de la regresion exponencial.

Y = ae (4)

Donde a (coeffA) y b (coeffB) son los coeficientes caracteristicos de la ecuacion exponencial.

Regresion polinomial

¥ info:
P equation: (3) [-8.881, ©.271, -2.265]
r2: "@.188"
string: "y = -0.0@Llx<sup»2</sup> + ©.271x + -2.265"

Figura 37. Propiedad con los datos de la regresiéon polinomial.
y=ax"+ -+ ax+q (5)

Donde los coeficientes [a,, ..., a;, ay] variaran en funcion del orden de la ecuacién que se haya
configurado. La ecuacion polinomial predeterminada es de orden 2.
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5.2.1.3 Seleccion de grupos

La seleccion de grupos permite diferenciar los puntos del diagrama en la opcion seleccionada.
Esto resulta bastante util para observar la dispersion de varias poblaciones distintas que se
encuentren en un mismo blogue de datos.

82: {x: 4@, y: 47.859645, patient: "/wlbblDWILGuBI2V1hwY", group: "M"}
Figura 38. Registro con la propiedad de grupo del diagrama de dispersion.

Al seleccionar un grupo la funcion de prepareData afadira la nueva propiedad, en este caso
hemos seleccionado el sexo del paciente. De esta manera, cuando trabaje con los datos para su
posterior representacion, la herramienta separara los bloques en los grupos.

»@: {key: "M", type: “scatter", values: Array(45), yAxis: 1, info: {..}, .}
»1: {key: "F", type: “scatter", values: Array(93), yAxis: 1, color: "#6baedf"}
»2: {key: "Linea", type: "line", color: "#35424A", values: Array(58), yAxis: 1}

Figura 39. Bloques diferenciados por grupos del diagrama de dispersion.

En el ejemplo de la Figura 39 vemos que los 140 registros se han separado en los dos grupos de
sexo del paciente.

5.2.2 Resultado

Visualizacién de los datos

Seleccione el tipo de gréfico @V @F @Linea
86.00 °

Dispersion 8000

Seleccione los datos del eje X
70.00

Numero Lesiones - Valor
60.00
Seleccione los datos del eje Y

M
Volumen Lesional Dominante . 50.00

=
s
=
2
£
2
E Paciente: /wibb1DWILGUBS2VIhwY
= Numero Lesiones - Valor 40.000
Seleccione la linea de tendencia g 40.00 Volumen Lesional Dominante - Valor: 47.060
2 = .
Lineal g
g 30.00
3
Seleccione grupo =2 °
4 .
20.00 ° ° A
Sexo del paciente e yyvvyYTY
B ° evvvvTYY
10.00 . ° revyvYYY
Ndmero de puntos de la linea A vyvy?Y A .
° v
v PPy o
vV ] . e o °
Puntos v vy VY P ] e 8 o0 | o H ° °
“-U"D'mwm ﬁ\ﬁumul?uﬁ N R AR RN RIS RN NE NN
0.000 20.00 40.00 60.00 80.00 100.0 1200 140.0 153.0

Regresion lineal
Numero Lesiones - Valor
y =0.14109x-0.39885

R2=0.17231

Ignorar valores menores que 0.

Figura 40. Resultado del diagrama de dispersion.

En la Figura 40 podemos observar el resultado del diagrama de dispersion con el que hemos
trabajado en este apartado.

Hemos seleccionado Numero Lesiones — Valor para el eje X y Volumen Lesional Dominante —
Valor para el eje Y. La linea de tendencia seleccionada es la regresion lineal, cuya ecuacion
podemos observar al lado izquierdo. Se han separado los puntos en funcion del sexo del paciente,
que se puede diferenciar claramente por colores.

Finalmente, en el tooltip® se muestran los datos del registro que hemos estado utilizando como
ejemplo en este apartado.

20 Tooltip: Es una herramienta de ayuda visual, que funciona al situar el cursor sobre algtin elemento grafico.
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5.3 Diagrama de cajas

El diagrama de cajas permite seleccionar dos datos para los ejes X e Y. Es recomendable
seleccionar un dato categorico para el eje X (e.g. sexo del paciente, modalidad de imagen...), y
para el eje Y siempre ha de seleccionar un dato cuantitativo, de esta manera podra hacer el célculo
de las agrupaciones.

Seleccione los datos del eje X

Sexo del paciente

Seleccione los datos del eje Y

Numero Lesiones - Valor

Seleccione paleta

Figura 41. Opciones del diagrama de cajas.

En la Figura 41 observamos que esta visualizacion es bastante méas limitada en opciones en
comparacion a la anterior, pero esto es debido a que este diagrama no permite excesiva
personalizacion.

5.3.1 Desarrollo

5.3.1.1 Seleccién de datos

El biomarcador seleccionado es el de Lesiones de sustancia blanca, que posee 140 registros. Para
los ejes X e Y hemos seleccionado los datos del Sexo del paciente y Numero Lesiones — Valor
respectivamente.

»B: {x: "M", y: @}
»1: {x: "M", y: 7}
»2: {x: "F", y: 2}
Figura 42. Muestra de los datos del diagrama de cajas.

En este diagrama, la funcién de prepareData inspeccionara los 140 registros, y los separara
en los grupos que hayamos seleccionado en el eje X. Esta es la razon por la que es recomendable
utilizar un dato categoérico, de lo contrario, obtendriamos una visualizacion erratica. En la Figura
42 podemos ver una muestra de cémo se asigna el grupo al eje X y el dato correspondiente al eje

Y.

v a:
label: "M"
» values: {outliers: Array(45), Q1: 11, Q2: 38, Q3: 55, whisker low: @, .}
» : Object

vl:
label: "F"
» values: {outliers: Array(93), Q1: 8, Q2: 28, Q3: 58, whisker_low: @, ..}
» : Object

Figura 43. Plantilla de los datos listos para representar el diagrama de cajas.

A continuacion, trabajara con los datos seleccionados. Como se puede observar en la Figura 43,
el programa tomara los datos correspondientes a cada grupo y los transformara en una matriz
numeérica (outliers) que vamos a utilizar para calcular los percentiles. De esta matriz también
tomard el valor minimo y méximo, y los almacenard en las propiedades correspondientes
(whisker_low y whisker_high).
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Para el calculo de los percentiles vamos a utilizar la funcion get percentile, propia de la
herramienta. A esta funcion se le envia una matriz y se le indica el percentil (25, 50 y 75) que

aplica el método de interpolacién lineal entre los rangos mas cercanos, y nos devuelve el valor
del coeficiente.

5.3.2 Resultado

Visualizacién de los datos

eleccione el tino de gr 230.0
2200
G )
200.0
n €e
180.0
160.0
i 153
n del e 3 1400
2 135
I o Lesi H
S 1200
@
5
2 1000
5
E
5
..... n ] Z 00
M F
a0 rcer 5
60.0 ;e;em?v gz Percentil 75 50
N p'vd»‘anﬁ e Mediana 20
0 ‘ercentil 25 Percentii 25 8
200
0.0 0 ¢

Sexo del paciente

Figura 44. Resultado del diagrama de cajas.

En la Figura 44 hemos combinado el tooltip de la caja y de los bigotes para poder visualizarlo en
una Unica captura. Como podemos ver, la caja muestra los percentiles 75, 50 (Mediana) y 25 de
la matriz de ese grupo, y en los bigotes se muestran los valores maximo y minimo que se
encuentran dentro de cada matriz.

5.4 Gréfico circular

En la plataforma, el gréfico circular esta adaptado de tal manera que permite seleccionar un unico
dato, donde el usuario establecerd unos rangos personalizados para poder visualizar las
proporciones de los datos que se encuentran entre los rangos establecidos.

Seleccione los datos

Numero Lesiones - Valor

Define el rango

Seleccione paleta

Predeterminado

Figura 45. Opciones del gréfico circular.
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En la Figura 45 podemos observar las principales opciones de personalizacién que posee el
gréafico: Seleccion de datos y seleccién de rangos.

También esta la opcion de reiniciar grafica. Es una opcion sencilla pero Gtil, que permite resetear
los rangos para no tener que hacerlo uno a uno.

5.4.1 Desarrollo

5.4.1.1 Seleccion de datos

En este apartado seleccionamos el biomarcador Lesiones de sustancia blanca (CNN), que posee
65 registros. EI dato que vamos a utilizar de ejemplo es el de Numero Lesiones — Valor.

En el gréfico circular la funcion de seleccion de datos se limitara a tomar los valores del dato
seleccionado, ya que todo lo demaés lo hara en la siguiente funcién.
5.4.1.2 Seleccion de rangos

De manera predeterminada, la grafica que se va a representar tendrd dos rangos, que van del
minimo al valor intermedio y de este al valor maximo. Tanto el valor minimo como el maximo
seran permanentes, por lo que no se podran modificar por el usuario.

v 8:
key: "@ - 60.5"
»values: {value: Array(62), Q1: 4, Q2: 5, Q3: 18, Q4: 13.370967741935484, ..}
> : Object
vl:

key: "68.5 - 121"
»values: {value: Array(3), Q1l: 83.5, Q2: 96, Q3: 188.5, Q4: 96, ..}
> : Object
: 2
Figura 46. Rangos predeterminados del grafico circular.

De forma similar a la que lo hacia con los grupos, esta visualizacion inspeccionara el bloque de
datos de 65 registros y agrupara los nameros de manera ordenada en los rangos correspondientes.
Ademas, esta pensado para actualizarse de forma dinamica tal que, cada vez que el usuario realice
un cambio en los rangos, la grafica se actualizara automaticamente. Para esto hace uso de la
funcion update pie, propia de este modo de visualizacion.

La funcion update pie va ligada a los cuadros de entrada de texto para introducir los rangos,
de manera que esta siempre a la escucha. El trabajo de dicha funcién es recalcular los datos para
ajustarlos a los rangos que se hayan establecido y adaptarlo a la plantilla de datos de entrada del
gréfico circular de Angular-nvD3.js. A partir del tamafio que tenga la matriz numérica con los
valores, indicaremos el total de registros que se encuentran en este rango y calculamos el
porcentaje respecto al nimero total de registros del biomarcador.

key: "@ - 28"
vvalues:
Q1: 3
02: 5
Q3: 7
Q4: 6.653061224489796
(05: 5.66965874837083495
»value: (49)

Figura 47. Propiedad con los valores de los calculos realizados en el rango.

Junto a lo mencionado, como se puede observar en la Figura 47, también hace un calculo a partir
de la matriz de datos que se encuentra en cada rango para mostrar posteriormente en el tooltip los
percentiles 25 (Q1), 50 (Q2) y 75 (Q3) junto a la media (Q4) y a la desviacion tipica (Q5).
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Para el calculo de los percentiles utiliza la funcion get percentile, que ya comentamos en
la visualizacién anterior. Para calcular la media y la desviacion tipica introducimos dos nuevas
funciones a la herramienta, get mean Yy get standardDeviation. Ambas reciben la
matriz numérica del rango actual y hacen el calculo correspondiente.

5.4.2 Resultado

Visualizacién de los datos
Seleccione el tipo de gréfico Numero Lesiones - Valor

Circular

0 - 20 [Total: 49]
Seleccione los datos 20 - 40 [Total: 10]
40 - 60 [Total: 6]

Numero Lesiones - Valor
' @60 - 121 [Total 3]

Define el rango

9% Numero Lesiones - Valor: 0 -20
0 Total: 49
; o
20 Porcentaje 72%
9
40 15% Percentil 75 3
- Mediana: 5
60
Percentil 25 7
21
Media. 6.653
72% Desviacion tipica: 567

Seleccione paleta

Figura 48. Resultado del grafico circular.

En la Figura 48 observamos el gréafico que se ha representado a partir de los rangos indicados en
las opciones a la izquierda. En la parte superior de la derecha vemos una leyenda que indica los
rangos con el total de datos contenidos en cada uno, y en el tooltip podemos observar los
resultados de los calculos que se han realizado para el rango que hemos inspeccionado.

5.5 Diagrama de barras

Para este diagrama vamos a utilizar el biomarcador de Air trapping pulmonar, que al poseer tan
solo 8 registros nos facilitara su visualizacién en las figuras. El diagrama de barras dispone de
dos tipos distintos de visualizacion: seleccion multiple y bidimensional.

5.5.1 Seleccién maltiple

Permite la seleccion de maltiples datos que se ordenaran segun el nimero de registros que existan
en el biomarcador seleccionado. El objetivo es seleccionar multiples datos del mismo registro que
estén relacionados para que el usuario puede hacer una comparacion.

Seleccione tipo

Seleccién multiple

Seleccione los datos

Volumen Pulmon Derecho - Valor

Volumen Pulmon Izquierdo - Valor

Seleccione paleta

Figura 49. Opciones del diagrama de barras de seleccion multiple.
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5.5.1.1 Desarrollo

El diagrama de barras de seleccion maltiple posee algunas diferencias respecto a la manera de la
gue hemos trabajado con los datos hasta ahora. Para este ejemplo vamos a seleccionar los datos
Volumen Pulmén Derecho — Valor y Volumen Pulmén Izquierdo — Valor.

»B: (8) [GridRow, GridRow, GridRow, GridRow, GridRow, GridRow, GridRow, GridRow]
»1: (8) [GridRow, GridRow, GridRow, GridRow, GridRow, GridRow, GridRow, GridRow]
Figura 50. Objetos de los datos seleccionados en el diagrama de barras de seleccion maltiple.

En la Figura 50 apreciamos que esta vez en la funcion prepareData se replicaréd el objeto
proveniente de la base de datos para cada dato que hayamos seleccionado. En este caso hemos
seleccionado dos datos, por tanto, tendremos dos objetos con los 8 registros del biomarcador.

v Q:
vwvalues: Array(8)

P8 {x: 1, y: 3028.747424, series: 8, key: "Volumen Pulmon Derecho - Valor"}
»1: {x: 2, y: 3881.512578, series: @, key: "Volumen Pulmon Derecho - Valor"}
»2: {x: 3, y: 2706.808169, series: @, key: “"Volumen Pulmon Dereche - Valor"}
»3: {x: 4, y: 2698.065886, series: 8, key: "Volumen Pulmon Dereche - Valor"}
»4: {x: 5, y: 2165.592625, series: @, key: "Volumen Pulmon Derecho - Valor"}
»5: {x: 6, y: 1993.268219, series: @, key: “"Volumen Pulmon Derecho - Valor"}
»6: {x: 7, y: 2489.414565, series: @, key: “"Volumen Pulmon Dereche - Valor"}
»7: {x: B, y: 2351.5@1841, series: @, key: "Volumen Pulmon Derecho - Valor"}
length: 8
» proto_ : Array(@)
» _proto_ : Object
vl:
vwvalues: Array(8)
»0@: {x: 1, y: 2700.548344, series: 1, key: "Volumen Pulmon Izquierdo - Valor™}
»1: {x: 2, y: 3316.303932, series: 1, key: "Volumen Pulmon Izquierdo - Valor"}
»2: {x: 3, y: 2366.797835, series: 1, key: "Volumen Pulmon Izquierdo - Valor"}
»3: {x: 4, y: 2594,113656, series: 1, key: "Volumen Pulmon Izquierdo - Valor™}
»4: {x: 5, y: 1800.193382, series: 1, key: "Volumen Pulmon Izquierdo - Valor™}
»5: {x: 6, y: 1524.538806, series: 1, key: "Volumen Pulmon Izquierdo - Valor"}
»6: {x: 7, y: 1983.783829, series: 1, key: "Volumen Pulmon Izgquierdo - Valor"}
»7: {x: 8, y: 1963.633569, series: 1, key: "Volumen Pulmon Izquierdo - Valor™}
length: 8
» proto_ : Array(@)

Figura 51. Datos ordenados para el diagrama de barras de seleccion multiple.

A continuacion, en la misma funcion, indicaremos en el eje Y el valor del dato correspondiente
al registro, y el propio registro se asignara al eje X. También indicaremos a que dato seleccionado
pertenece cada registro.

vo:
key: "Volumen Pulmon Derecho - Valor"

»values: (8) [{.}, {=}, {=by {ody {eds {ods {eds 1]
P _ proto__: Object

vi:
key: "Volumen Pulmon Izguierdo - Valor™

»values: (8) [{.}, {~}, {~}s {35 {-0s {ody {edy (]

P _ proto__: Object

Figura 52. Plantilla de los datos listos para el diagrama de barras de seleccion multiple.

Finalmente, en la funcién buildData preparamos los datos para la plantilla del diagrama de
barras de Angular-nvD3.js.
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5.5.1.2 Resultado

Visualizacion de los datos

Seleccione el tipo de gréfico @Agrupado  OApilado Volumen Pulmon Derec... @ Volumen Pulmon |zqui

3801.513

Barras
3500

Seleccione tipo Numero de registro 2
2000 Volumen Pulmon |zquierdo - Valor 3316.304
Seleccién multiple
Seleccione los datos 2500
Volumen Pulmon Derecho - Valor
Volumen Pulmon Izquierdo - Valor 2000
1500
Paleta predeterminada
Guardar grafico 1000
Seleccione paleta
[ N N 5
0
1 2 3 4 5 6 7 8

Namero de registro

Valor

=}
S

Figura 53. Resultado del diagrama de barras de seleccion mdultiple.

En la Figura 53 apreciamos el resultado de los datos que hemos seleccionado. Si nos fijamos en
el tooltip, muestra los datos de la barra sobre la que hemos posado el raton, que se diferencia de
las demas al estar un poco mas oscurecida.

5.5.2 Bidimensional

Esta opcion permite seleccionar dos datos, de los cuales es recomendable que el primer dato sea
cuantitativo, mientras que el segundo, correspondiente al grupo, es recomendable que sea una
variable categérica, de manera que se muestre una grafica con los datos agrupados.

Seleccione tipo

Bidimensional

Seleccione dato

Volumen Pulmon Derecho - Va...

Seleccione grupo

Nombre de paciente

Paleta predeterminada

Guardar grafico
Seleccione paleta

Figura 54. Opciones del diagrama de barras bidimensional.

5.5.2.1 Desarrollo

El dato que hemos seleccionado es el de Volumen Pulmdn Derecho — Valor y los hemos agrupado
en funcion del Sexo del paciente. De manera similar al diagrama de barras de seleccion multiple,
se va a replicar el objeto proveniente de la base de datos, solo que esta vez lo haré segln el nimero
de grupos. En este caso, lo replicara una vez para cada sexo.
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vl:
key: "Sexo del paciente”
mean: 2482.2764412
median: 2489.414565
series: @
x: "F"
y: 12411.382286

Figura 55. Muestra de un dato preparado para el diagrama de barras bidimensional.

A continuacion, adn dentro de la funciéon prepareData, se realiza la suma de los datos
correspondientes a cada grupo, la cual se asigna al eje Y. Al eje X se le asignan los grupos, que
sera el nimero de barras representadas. Ademas de eso, vamos a utilizar las funciones get mean
para obtener la media, y get percentile para obtener la mediana (Percentil 50).

va:
key: "Sexo del paciente”
vvalues: Array(2)

P @: {x: "M", y: 8823.520220999999, mean: 2941,173487, median: 3828.747424, ceries: @, .}
»1: {x: “F", y: 12411.382206, mean: 2482.2764412, median: 2489.414565, series: 8, ..}
length: 2
P _proto__: Array(@)
» _ proto_ : Object

length: 1
Figura 56. Plantilla de los datos listos para representar el diagrama de barras bidimensional.

En la funcion buildData solamente preparamos los datos para la plantilla de datos de entrada
del diagrama de barras de Angular-nvD3js.

Finalmente, como peculiaridad de este modo de visualizacién, en la funciéon de buildOptions
vamos a hacer una Ilamada a la funcién setOnTopLabel, propia solamente de este modo de
visualizacion.

Object

key: "Sexo del paciente”
mean: 2482.2764412
median: 2489.414565

series: @
x: "F"
y: 12411.382206
» _proto__: Object

Figura 57. Objeto con los datos de la barra seleccionada.

La funcion setOnTopLabel estd desarrollada puramente con D3.js. Esta funcidn, inspecciona
las barras del diagrama ya representado y toma los datos, de los que coge la altura (La propiedad
y), que representa el valor de la suma de los datos en ese grupo. A continuacion, convierte el dato
en un elemento visual de texto, espera a que terminen todas las animaciones del diagrama (Para
evitar que se solapen animaciones o existan variables con el mismo nombre) y lo adjunta a su
barra correspondiente.
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5.5.2.2 Resultado

Visualizacion de los datos

Seleccione el tipo de graf 12411.382 Sexo del paciente F

Barr Volumen Pulmon Derecho - Valor (Suma) 12411.382
Media 2482276
Mediana 2489.415
10000
Hlamensions = 8823.52
3
dat -
g
s
I ulmon L .
2
i
3
eles e o
g
>Nt s
a
N
>
eleccione paleta
I m 0
M F

Sexo del paciente

Figura 58. Resultado del diagrama de barras bidimensional.

En la Figura 58 podemos apreciar el resultado del diagrama de barras. Vemos como en la parte
superior de cada barra se muestra la suma del dato dentro de cada grupo, y como la barra méas
grande hace de limite del maximo para el eje Y del diagrama.

En el tooltip se muestran los datos calculados de la media y la mediana de la barra sobre la que
posamos el raton, que se diferencia a la otra al estar un poco mas oscurecida.

5.6 Histograma

El histograma representa la frecuencia absoluta y relativa (siendo la relativa la suma de todas las
superficies 1, o sea el 100%) en funcion de las clases, siendo estas unos rangos del dato
seleccionado, cuyo criterio se ha basado en la regla de Sturges? para determinar el nimero de
clases (0 barras) que hay, y a su vez determinando el rango.

La herramienta posee dos tipos de histogramas: datos multiples y agrupados. En ambos se
representa la frecuencia en funcion de las clases, que mostraran el valor intermedio de cada rango.
Para este apartado hemos seleccionado el biomarcador Microarquitectura 6sea 2D — QTS score
V2, que posee 60 registros.

5.6.1 Datos multiples

La seleccién de maltiples datos permite seleccionar todos los datos que puedan estar relacionados
para que el usuario pueda realizar una comparacion.

Seleccione tipo

Datos mudiltiples

Seleccione los datos

ToTh - Media TbSp - Media

Seleccione paleta

Figura 59. Opciones del histograma con seleccion de multiples datos.

21 Es una regla practica acerca del nimero de clases que deben considerar al elaborarse un histograma.
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5.6.1.1 Desarrollo

Hemos seleccionado los datos TbTh — Media y ThSp — Media. De la misma manera que en el
diagrama de barras de seleccion multiple, el objeto proveniente de la base de datos se replicara
por cada dato que seleccionemos, en este caso seran 2.

vo:
vvalues: Array(7)
»0: {LowlLim: 178.876538, Upplim: 6081.514, relative: 0.483, interval: "178.877 - 601.514", interval mid: 389.795269, ..}
»1: {LowLim: 681.514, UppLim: 1824.952, relative: @.867, interval: "6@1.514 - 1824.952", interval mid: 813.233, .}
»2: {LowLim: 1824.952, UpplLim: 1448.39, relat 8.3, interval: "1@24.952 - 1448.39@", interval_mid: 1236.671, ..}
»3: {LowLim: 1448.39, UppLim: 1871.828, relat @8.1, interval: "1448.399 - 1871.828", interval_mid: 166@.109, ..}
»4: {LowLim: 1871.828, UpplLim: 2295.266, rela @, interval: “"1871.828 - 2295.266", interval_mid: 2883.547, ..}
»5: {LowlLim: 2295.266, UpplLim: 2718.703, relati .917, interval: "2295.266 - 2718.783", interval_mid: 2506.9845, ..}
»6: {LowLim: 2718.703, Upplim: 3142.141113, relative: ©.8933, interval: "2718.783 - 3142.141", interval_mid: 2930.4220565, ..}

_: Array(@)
: Object

vvalues: Array(7)
»0: {LowlLim: 265.195984, UpplLim: 1132.815, relative: @.483, interwal: "265.196 - 1132.815", interval mid: 699.885492, .}
»1: {LowLim: 1132.815, UpplLim: 2088.435, rela "1132.815 - 2000.435", interval mid: 1566.625, ..}
»2: {LowLim: 280@.435, UpplLim: 2868.854, relati: 8, interval: “20@0.435 - 2868.054", interval_mid: 2434.2445, .}
»3: {LowLim: 2868.854, UppLim: 3735.674, ©.983, interval: "2868.854 - 3735.674", interval_mid: 3301.864, ..}
»4: {LowLim: 3735.674, UpplLim: 4603.293, al: "3735.674 - 4603.293", interval_mid: 4169.4835, ..}
»5: {LowLim: 46©3.293, UppLim: 5478.913, al: "46@3.293 - 5470.913", interval_mid: 5037.102999999999, ..}
» 6: {LowLim: 5478.913, Upplim: 6338.532227, relative: ©.8933, interval: "5478.913 - 6£338.532", interval_mid: 5904.7226135, ..}

o__: Array(@)
: Object

Figura 60. Datos ordenados para el histograma de seleccion multiple.

En la Figura 60 observamos que preparamos los datos con muchas mas propiedades de las que
tenia el diagrama de barras, y es que todas estas seran necesarias para poder interpretarlo como
un histograma.

Lowlim: 1©24.952

UppLim: 1448.39

interval: "1024.952 - 1448.39@"

interval_mid: 1236.671

key: "TbTh - Media"

relative: @.3

ceries: @

x: 3
y: 18

¥

Figura 61. Muestra con las propiedades del histograma de seleccion multiple.

Como se puede observar en la Figura 61, si tomamos una muestra, podemos inspeccionar todas
las propiedades que posee cada barra:

e LowLim: Limite inferior del rango.

e UppLim: Limite superior del rango.

e interval: Cadena con el texto del rango.

e interval_mid: Valor intermedio del rango.

e key: Bloque de datos al que pertenece.

o relative: Frecuencia relativa.

e series: Serie a la que pertenece de los bloques de datos.
x: Clase (Eje X).
e y: Frecuencia absoluta (Eje Y).

Para obtener todas las propiedades se recurre a la regla de Sturges, que viene dada por la siguiente
expresion:
c=1+log,(M) (6)

Donde M es el tamafio de la muestra, en nuestro caso, el nimero de registros y ¢ el nimero de

clases, que para nosotros seria el nimero de barras.
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En este apartado nuestro biomarcador posee 60 registros, aplicando Sturges y redondeando el
resultado, obtenemos que el nimero de clases (o barras) sera 7.

Basandose en el nimero de clases, dividiremos el dato seleccionado en intervalos proporcionales.

Con la ayuda de un contador que inspecciona los 60 registros del dato, indicamos el nimero de

valores que se encuentran dentro de cada intervalo, siendo esto la frecuencia absoluta. A partir de

la frecuencia absoluta, calculamos la frecuencia relativa respecto al nimero total de registros.
va:

key: "TbTh - Media™

»values: (7) [{~}, {35 {ods teds {wds {eds {eT]
» _proto_ : Object

key: "ThSp - Media”

»values: (7) [{~}, {~}> {-F5 G0y {ods {wds {e]]
» _proto__: Object

Figura 62. Plantilla de los datos listos para representar el histograma de seleccién multiple.

A efectos préacticos, el histograma no deja de ser un diagrama de barras, por lo que en la funcién
de buildData preparamos los datos para la plantilla del diagrama de barras de Angular-
nvD3.js.

5.6.1.2 Resultado

Visualizacién de los datos
Seleccione el tipo de gréfico @Agrupade  OApilade TbTh-Media @ TbSp - Media

Histograma

Seleccione tipo

Datos muiltiples

Seleccione los datos
TbTh - Media

TbTh - Media TbSp - Media Frecuencia 18

Frecuencia relativa 0.3

Intervalo 1024.952 - 1448.390

Frecuenda

Seleccione paleta

[ ' .
0 I

699.005 1666.625 2434244 3301.864 4169.484 $037.103 5904.723
Valor intermedio / Clase

o

Figura 63. Resultado del histograma con seleccion de multiples datos.

En la Figura 63 observamos que los datos se han dividido en 7 barras. En el tooltip se pueden ver
los datos de la muestra que hemos inspeccionado antes, donde se muestra el intervalo y las
frecuencias absoluta y relativa, siendo 18 el 30% de 60. En la gréafica se puede apreciar a simple
vista la distribucion de los valores.

Si nos fijamos en el eje X, veremos que se muestran los valores intermedios de cada rango de los
dos datos seleccionados con el mismo color que las barras. Segin el nimero de datos
seleccionados, el eje X se ird adaptando.

Para hacer esta parte, se desarroll6 en Jade un cuadro de texto dindmico, ya que Angular-nvD3.js
no permitia hacer nada parecido, y es un elemento bastante Gtil para esta visualizacion.
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5.6.2 Datos agrupados

La seleccion de datos agrupados permite al usuario seleccionar dos datos, siendo el primero un
dato cuantitativo y el segundo un dato categorico, para asi poder clasificar y comparar su
distribucion en la grafica.

Seleccione tipo

Datos agrupados

Seleccione dato

TbTh - Media

Seleccione grupo

Modalidad

Seleccione paleta

Figura 64. Opciones del histograma con seleccion por datos agrupados.

5.6.2.1 Desarrollo

Hemos seleccionado el dato TbTh — Media y lo hemos agrupado por el valor categérico de
Modalidad. Igual que vimos en el diagrama de barras bidimensional, el objeto proveniente de la
base de datos se replicara segun el nimero de grupos, que para este biomarcador seran las dos
modalidades.

vo:
wvalues: Array(7)
»@: {LowlLim: 178.876538, UppLim: 6081.514, relative: 8.317, interval: "178.877 - 6081.514", x: 1, .}
»1: {LowlLim: 6@81.514, UpplLim: 1824.952, relative: 8.833, interval: "6081.514 - 1824.952", x: 2, ..}
2: {LowlLim: 1824.952, UpplLim: 1448.39, relative: 8.85, interval: "1824.952 - 1448.398", x: 3, .}
»3: {LowlLim: 1448.39, UpplLim: 1871.828, relati @, interval: "1448.390 - 1871.828", x: 4, .}
»4: {LowlLim: 1871.828, UpplLim: 2295.266, relative: @, interval: "1871.828 - 2295.266", x: 5, ..}
»5: {LowlLim: 2295.266, UppLim: 2718.783, relative: ©.817, interval: "2295.266 - 2718.783", x: 6, ..}
»6: {LowLim: 2718.7@3, UpplLim: 3142.141113, relative: ©.833, interval: "2718.783 - 3142.141", x: 7, ..}
le 2 7
o__: Array(@)
» _ proto_ : Object
vl:
wvalues: Array(7)
»@: {LowlLim: 178.876538, UppLim: 6081.514, relative: 8.167, interval: "178.877 - 6081.514", x: 1, .}
»1: {LowlLim: 6@81.514, UpplLim: 1824.952, relative: 8.833, interval: "6081.514 - 1824.952", x: 2, ..}
2: {LowlLim: 1824.952, UppLim: 1448.39, relative: 8.25, interval: "1824.952 - 1448.398", x: 3, .}
»3: {LowlLim: 1448.39, UpplLim: 1871.828, relati 8.1, interval: "1448.398 - 1871.828", x: 4, .}
»4: {LowlLim: 1871.828, UpplLim: 2295.266, relative: @, interval: "1871.828 - 2295.266", x:
»5: {LowlLim: 2295.266, UppLim: 2718.783, relative: @, interval: “2295.266 - 2718.783", x:
»6: {LowlLim: 2718.7@3, UpplLim: 3142.141113, relative: 8, interval: "2718.783 - 3142.141", x: 7, .}
1 2 7

5, .}
6, .}

o__: Array(@)
: Object

Figura 65. Datos ordenados para el histograma por datos agrupados.

En la Figura 65 observamos que las propiedades de los datos preparados son las mismas que en
el histograma de seleccion mdaltiple. Los intervalos son los mismos, ya que el dato es el mismo
para los dos grupos, pero si nos fijamos en la propiedad relative, la frecuencia relativa es distinta,
ya que esta vez la hemos calculado en funcion del grupo al que pertenece cada bloque. EI primer
bloque pertenece a la modalidad CT (TC) y el segundo bloque a la modalidad DX (Rayos X).
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LowlLim: 1©24.952
UpplLim: 1448.39
interval: "1824.952 - 1448.39@"
key: "DX"
relative: 9.25
series: 1
x: 3
y: 15
Figura 66. Muestra con las propiedades del histograma por datos agrupados.

Si nos fijamos en la Figura 66, vemos que la Unica propiedad nueva que poseen ahora los datos
es la propiedad key. La propiedad key indica al grupo que pertenece cada conjunto de datos. Para
agruparlos se ha utilizado una metodologia similar a la que hemos visto en los demas diagramas
gue permiten separar los datos en grupos. La Unica diferencia fundamental ha sido el uso de un
filtrado para descartar los valores pertenecientes al otro grupo, para obtener la frecuencia absoluta
y relativa a partir del tamafio de la matriz numérica en que se almacenan los valores de su
correspondiente grupo.

vi:
key: "CT
» values R ES PR B FER B PO O U O PO B PO BN
» __ proto Object
vl:
key: "DX"
bvalues: (7) [{.}, {-}, {-}, {-3, {3, (-3 (=01
»  proto_ : Object

Figura 67. Plantilla de los datos listos para representar el histograma por datos agrupados.

El célculo de las demas propiedades ha seguido los mismos criterios que el histograma con
seleccion de mdltiples datos. La plantilla generada en la funcién de buildData también es la
misma, solamente integra la nueva propiedad key.

5.6.2.2 Resultado

Visualizacién de los datos

Seleccione el tipo de gréfico ThTh - Media
Histograma @Agrupado  QApilado CT @DX
19
Seleccione tipo
Datos agrupados
ENp 5 TbTh - Media
Modalidad DX
Seleccione dato Frecuencia 15
Frecuencia relativa 0.25
ThTh - Media Intervalo 1024.952 - 1448.390
8
Seleccione grupo 5 10
3
o
Modalidad w
5
Seleccione paleta -
o 'l 0
389.795 813.233 1236.671 1660.109 2083547 2506.985 2930.422

Valor intermedio / Clase

Figura 68. Resultado del histograma por datos agrupados (Agrupado).

En la Figura 68 se muestra la distribucion del dato seleccionado en funcién de los grupos.
Observamos que en cuanto a interaccion no posee novedades respecto al otro histograma, la Gnica
diferencia es que se han hecho dos calculos para una misma poblacion.
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Visualizacién de los datos
Seleccione el tipo de grafico ThTh - Media
Histograma OAgrupade @ Apilado CcT @Dx
29
Seleccione tipo
25
Datos agrupados
Seleccione dato
20
TbTh - Media
£ ToTh - Media
Seleccione grupo g 15 Modalidad DX
g Frecuencia 1%
Modalidad w Frecuencia relativa 0.26
" Intervalo 1024,952 - 1448.390
Guard ’ 5
Seleccione paleta _
L - 0 389.795 813.233 1236.671 1660.109 2083547 2506.985 2930.422

Valor intermedio / Clase

Figura 69. Resultado del histograma por datos agrupados (Apilado).

También estd opcién de mostrar los datos apilados para mostrar la distribucion del dato
seleccionado, con la opcion de diferenciar los grupos dentro de una misma barra.

5.7 Bland-Altman

A diferencia de lo que hemos visto hasta ahora, esta visualizacién posee unas opciones mucho
maés limitadas, ya que este tipo de grafica se limita a mostrar los datos calculados. Para trabajar
con esta visualizacion, hemos seleccionado el biomarcador de Lesiones de sustancia blanca, de
140 registros.

Seleccione los datos del método A

Promedio Distancias - Media

Seleccione los datos del método B

Promedio Entropia - Media

Figura 70. Opciones del método de Bland-Altman.

5.7.1 Desarrollo

5.7.1.1 Seleccién de datos

Seleccionamos el dato Promedia Distancias — Media para el método A, y el dato Promedio
Entropia — Media para el método B. Para este modo de visualizacion hemos utilizado la plantilla
de diagramas multiples de Angular-nvD3.js, ya que combina diagramas de dispersion y de lineas
en la misma grafica.

En este modo de visualizacion la funcion de prepareData serd similar a la que vimos en el
diagrama de dispersion. Unicamente inspeccionara los 140 registros del objeto proveniente de la
base de datos y asignara los valores del dato seleccionado a las propiedades x (Para el método A)
ey (Para el método B).

»@: {key: "Scatter”, color: "#B6495ED", type: "scatter"”, values: Array(14@), yAxis: 1}

»1: {key: "Zero", color: "#7880898", classed: "dashed”, type: "line", values: Array(2), ..}

b 2: {key: "Bias", color: "#9378DB", type: "line”, values: Array(2), yAxis: 1}

»3: {key: "Limit Plus", color: "#DC143C", classed: "dashed-small™, type: "line", walues: Array(2), ..}
»4: {key: "Limit Minus™, color: "#DC143C", classed: "dashed-small”, type: "line", wvalues: Array(2}, ..}

Figura 71. Plantilla de los datos listos para representar el grafico Bland-Altman.
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En la Figura 71 se muestran todos los elementos del diagrama que hemos dejado listos en la
funcién buildData: Scatter, Zero, Bias, Limit Plus y Limit Minus.

| . +1.965
o
o __9‘3‘”
B8] 1Bl s e et 0 5 0
= i %’g
T o
£ 12 o o Mean
I o © o -
<< il o
3 "B gt
£ ] ° o
L
£ - o 2
8 g 2 o1.96s
- T T T T T T T T T

Mean of method A and method B

Figura 72. Estructura de un gréfico Bland-Altman. [10]

Scatter

color: "#6495ED"
key: “"Scatter”
type: "scatter”

» values: (148) [{..

Figura 73. Elemento Scatter del Bland-Altman.

Contiene los datos del diagrama de dispersion. En esta representacion, el eje Y corresponde a las
diferencias entre los valores de los métodos Ay B (A - B), mientras que el eje X representa el
respectivo valor de la media de ambos (A + B/ 2).

En la Figura 73 vemos que la propiedad type indica a la plantilla de Angular-nvD3.js que se trata
de un diagrama de dispersion, y vemos que contiene los valores, que vendrian a ser las
coordenadas en el diagrama, de los 140 puntos. Para calcular los valores, se ha calculado la
diferencia para cada registro entre ambas variables (Asignada al eje Y) y la media (Asignada al
eje X) conforme recorremos los datos que hemos preparado en la funcién prepareData.

Bias
color: "#9370DB™
key: "Bias"
type: "line"

»values: (2) [{.}, 1.7}]
Figura 74. Elemento Bias del Bland-Altman.

El elemento Bias contiene la linea donde se encuentra la media en el eje Y. La diferencia media
(Sesgo o bias) en el diagrama es el valor medio determinado por la diferencia de los métodos A
y B que refleja el error sistematico. Se ha hecho uso de la funcion get mean con el resultado
de la matriz numérica resultante de la resta de los métodos A y B.

En la plantilla se especifica que se trata de una linea. Veremos que en esta y en todas las lineas
que vienen a continuacion tan solo existen dos valores, ambos valores son las coordenadas de los
dos puntos de la linea. En la propiedad x le indicamos los limites en el eje X del diagrama
(Méximo y minimo) y en la propiedad y el valor del dato que esta representando, en este caso la
diferencia media.
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classed: "dashed”
color: "#78889a@"
key: "Zero™
type: "line"
»values: (2) [{.}, {.]]

Figura 75. Elemento Zero del Bland-Altman.

Contiene los datos de la linea donde se encuentra el cero en el eje Y. Es importante remarcar que,
si los métodos Ay B obtiene de media valores similares, la diferencia media se situara en cero o
préxima a cero, pero si se encuentran lejos de cero, significa que los dos métodos tienen valores
muy diferentes.

Igual que con el anterior, en la propiedad x le indicamos los limites en el eje X del diagramay en
la propiedad y el valor del dato que esta representando, en este caso el cero.

Limit Plus
classed: "dashed-small™
color: “#DC143C"
key: "Limit Plus™
type: "line”
P values: (2) [{..}, {.}]
Figura 76. Elemento Limit Plus del Bland-Altman.

Contiene los datos de la linea del denominado limite de concordancia superior. Los limites de
concordancia representan los limites o el intervalo de confianza del 95% para la diferencia de los
métodos Ay B.

En una representacion gréfica, el intervalo de confianza es una técnica de estimacion que permite
acotar los valores de una poblacién con una probabilidad determinada, en este caso del 95%.

Cl, = +1,96 - @)

Donde CI,es intervalo de confianza superior, aqui determinado limite de concordancia superior,
y s es la desviacion tipica. Para calcular la desviaciéon tipica, utilizamos la funcién
get standardDeviation con la matriz numérica resultante de la resta de los métodos A 'y
B. Finalmente, a partir de este valor se calcula el limite de concordancia superior.

Limit Minus

classed: "dashed-small”
color: “"#DC143C"
key: "Limit Minus™
type: "line”
»values: (2) [{.}, {-}]
Figura 77. Elemento Limit Minus del Bland-Altman.

Contiene los datos de la linea del denominado limite de concordancia inferior.
Cl_=-196"s (8)

De la misma manera que con el elemento anterior, obtenemos la desviacion tipica (s) con la
funciéon standardDeviation y calculamos el intervalo de confianza inferior (C1_).
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5.7.2 Resultado
Visualizacion de los datos
Seleccione el tipo de grafico Método A: Promedio Distancias - Media || Método B: Promedio Entropia - Media
Bland-Altman ”
8 +1,96's
Seleccione los datos del método A
16 16.70

Promedio Distancias - Media

Seleccione los datos del método B

Promedio Entropia - Media

Sesgo
9.89

. Media (AyB)  2.904 '

método A - método B

Diferencia (A - B) 5.779
Sesgo 9.890
6 [
» | Desviacion (s) 3.477
4 ® | +196s 16.705 -1,96s
e 1965 F 1 Z- T Y SO,
2 — 3.08
S S A A R B i s il l i A A e R Bl L L L O A e e e H
0 1 2 3 4 5 8 7 8 9.157

Media método A y métedo B

Figura 78. Resultado del método de Bland-Altman.

En la Figura 78 se muestra la distribucién de los dos datos seleccionados, donde se puede apreciar
que los resultados (valores) de los datos seleccionados son bastante diferentes.

El tooltip muestra los datos de todos los elementos que hemos mencionado en el apartado anterior.
Ademas, si nos fijamos en las lineas, podemos ver que también muestra con texto el valor de los
limites de concordancia y del sesgo. Ya que la plantilla de Angular-nvDa3.js no nos permitia hacer
nada similar, lo hemos afiadido como un texto dindmico mediante Jade, de la misma forma que
vimos en el histograma de seleccion maltiple.

5.8 Kaplan-Meier

Los datos de supervivencia que se mostraran se basaran en el nimero de registros que tenga cada
paciente. Para este ejemplo hemos utilizado el biomarcador de Lesiones de sustancia blanca
(CNN) que posee 65 registros.

Comparar por

Registro

Seleccione paleta

Predeterminado
Figura 79. Opciones del grafico Kaplan-Meier.

En la Figura 79 podemos observar que permite la seleccion de un dato para comparar.
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5.8.1 Desarrollo

Para representar este diagrama, utilizamos la plantilla de diagramas mdaltiples. Existen casos en
los que se pueden encontrar registros con datos nulos o indefinidos, para un analisis de
supervivencia se conocen como censura, si bien cuando se encuentre un dato de censura, lo
representaremos con una cruz en el diagrama, por ello necesitamos combinar el diagrama de lineas
con un diagrama de dispersion.

Desafortunadamente, los registros de los biomarcadores alin no poseen instantes temporales. Un
instante temporal se trata de un dato que nos indica el orden en el que se han ido tomando los
registros. Para lidiar con este problema, se ha desarrollado la funcion get Time, propia de este
modo de visualizacion.

La funcion get Time requiere dos matrices de datos, los registros de todos los pacientes que
hay en el biomarcador, y los nombres Gnicos de los pacientes que se encuentran dentro del mismo,
que los obtiene con un filtrado. A partir de estas dos matrices de datos, la funcién comenzara un
contador que asignara el instante temporal a los pacientes en el orden en que vayan llegando los
registros.

5.8.1.1 Seleccion del registro

En caso de seleccionar el registro, se muestra la funcion escalonada de los datos de todos los
pacientes ademas del intervalo de confianza del £95%.

» 0: {Group: undefined, Patient: "LSTPrueba", Time: 1}
»1: {Group: undefined, Patient: "TestWMLCarola®l", Time: 1}
»2: {Group: undefined, Patient: "TestWMLCarola@l", Time: 2}
Figura 80. Muestra de los datos preparados para el andlisis de supervivencia (Registro).

D M M

Si inspeccionamos los datos preparados, como se puede ver en la Figura 80, veremos que mostraré
el grupo como indefinido, ya que no se ha seleccionado ningln dato para comparar.

»@: {key: “"Kaplan-Meier”, values: Array(21), type: "line", yAxis: 1, originalKey: "Kaplan-Meier"}

»1: {key: "+95% CI", classed: "dashed", values: Array(21), type: "line", yAxis: 1, ..}

»2: {key: "-95% CI", classed: "dashed", values: Array(21), type: "line", yAxis: 1, ..}

b 3: {key: "58%", hiddenlegend: true, values: Array(2), color: "#788098", classed: "dashed-small", ..}

Figura 81. Plantilla de los datos listos para representar el analisis de supervivencia (Registro).

En la Figura 81 tenemos los datos listos para su representacion, donde encontramos los blogques
de datos: Kaplan-Meier, +95% CI, +95% CIl y 50%.

Kaplan-Meier
key: "Kaplan-Meier™
originalKey: "Kaplan-Meier”
type: "line"
P values: (21) [{.}, 1-F, 11
yAxis: 1

Figura 82. Elemento Kaplan-Meier del analisis de supervivencia.

Para calcular los valores del Kaplan-Meier, que se trata del analisis de supervivencia en si,
trabajamos con los instantes temporales. El paciente con el mayor nimero de instantes temporales
marcard el limite del anélisis, en este caso sera 10.

Para el calculo de la probabilidad de supervivencia (St) trabajamos con tres datos:

¢ t: Instante temporal.
e Nt: NUmero de pacientes en riesgo.
e Dt: Numero de fallecimientos.

El nimero de pacientes en riesgo parte del nimero total de pacientes del estudio, en nuestro caso
hay 27 pacientes.
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En cada instante temporal que un nimero de pacientes muere, se resta dicho valor al nimero de

pacientes en riesgo del instante temporal anterior. Para calcular la probabilidad de supervivencia,

utilizamos la ecuacion:

Niyq — Dt+1>
Ntyq

Donde t+1 implica el dato que viene a continuacion. De esta forma obtenemos la siguiente tabla:

Sty1 =S¢+ ( ©)

t Nt Dt St
0 27 0 1

1 27 9 0,555
2 18 12 0,185
3 6 3 0,093
4 3 1 0,062
5 2 0 0,062
6 2 0 0,062
7 2 0 0,062
8 2 0 0,062
9 2 1 0,031
10 1 0 0,031

Tabla 12. Calculo de la probabilidad de supervivencia.

En la tabla se muestra el avance temporal en el analisis de supervivencia. En nuestra visualizacién
vamos a tomar estos datos y adaptarlos a coordenadas, de manera que se pueda representar como
una linea escalonada.

, series: @8}

, series: @}

nalisis de supervivencia (Registro).

B2: {x: 1, y: 8.5
[ =4

B 3: {x: 2, y: B.555555555

@
@

5
Figura 83. Muestra de los valores representados e

En la Figura 83 vemos una muestra de como hemos adaptado el “escalén” del segundo instante
temporal.

+95% ClI
classed: "dashed”
key: "+95% CI"
originalKey: "+95% CI™
type: "line"
» values: (21) [{.}, {-},
yhxis: 1

Figura 84. Elemento +95% CI del analisis de supervivencia.

Para calcular el intervalo de confianza, tenemos que averiguar la estimacion de supervivencia.
Para ello, utilizamos la denominada férmula de Greenwood:

SESD =5 D =5 (10)

Donde la cifra que se encuentran dentro del sumatorio esta compuesta de valores que ya
conocemos.
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A partir de la formula obtenemos la siguiente tabla:

D, D, D,

N.(N, - D,) Z N.(N,—D, St \/ Z NN, —D, 20 SEGY
0 0 0 0
0,018 0,018 0,075 0,147
0,111 0,129 0,066 0,129
0,166 0,296 0,050 0,098
0,166 0,462 0,042 0,082
0 0,462 0,042 0,082
0 0,462 0,042 0,082
0 0,462 0,042 0,082
0 0,462 0,042 0,082
0,5 0,962 0,030 0,059
0 0,962 0,030 0,059

Tabla 13. Calculo del intervalo de confianza.

La columna final que se muestra en la tabla como 1,96 - SE(S;) indica el margen de error del
intervalo de confianza del 95%, a partir de este valor estimamos los limites del intervalo de
confianza, en este caso para el superior:

C1,(95%) = S, + 1,96 - SE(S;) (11)

De la misma forma que en el bloque anterior, adaptamos los valores a coordenadas que se puedan
representar como una linea escalonada.

Ademas, si prestamos atencién a la Figura 84, veremos que existe una propiedad llamada classed
en la que se indica la clase dashed. Este estilo lo hemos creado con la ayuda de Less, para indicar
que esta linea se va a mostrar como discontinua.

-95% ClI

classed: "dashed”
key: "-95% CI"
originalkey: "-95% CI™
type: "line"

»values: (21) [{.}, {1}
yhxis: 1

Figura 85. Elemento -95% CI del analisis de supervivencia.

Se trata del limite inferior del intervalo de confianza. Seguimos exactamente los mismos pasos
que con el bloque anterior, la Unica diferencia es que la ecuacion que empleamos serd la siguiente:

CI_(95%) = S, — 1,96 - SE(S,) (12)
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classed: "dashed-small™
color: "#788090"

key: "5@x"
originalKey: "5@8%"
type: "line”

P values: (2) [{.}, {=}]
yhxis: 1

Figura 86. Elemento 50% del andlisis de supervivencia.

Finalmente, este elemento consiste en una linea discontinua a la que hemos aplicado el estilo
dashed-small que posee las coordenadas de los limites del diagrama para representar una linea de
donde se encuentra el 50% de la probabilidad de supervivencia.

5.8.1.2 Seleccion de un dato

En caso de seleccionar un dato para comparar, mostrara las lineas escalonadas de los grupos
presentes en el dato que se ha seleccionado para comparar.
»@: {Group: "F", Patient: "LSTPrueba”, Time: 1}
»1: {Group: "M", Patient: "TestWMLCarola®l", Time: 1}
» 2: {Group: "M", Patient: "TestWMLCarola®l", Time: 2}
Figura 87. Muestra de los datos del anélisis de supervivencia (Sexo del paciente).

En la muestra de los datos preparados, veremos que ha clasificado los datos segun el grupo. En
este caso hemos seleccionado el Sexo del paciente.

B: {key: "F", values: Array(7), type: "line", ylAxis: 1, originalKey: "F"}

»1: {key: "M", values: Array(21), type: “"line", yAxis: 1, originalKey: "M"}

»2: {key: "58%", values: Array(2), color: "#788898", classed: “"dashed-small", type: "line", ..}

Figura 88. Plantilla de los datos del anélisis de supervivencia (Sexo del paciente).

En la Figura 88 tenemos los datos listos para su representacion, donde encontramos los bloques
de los grupos del dato seleccionado, F (Female) y M (Male).

El célculo de los valores para su representacion sera exactamente el mismo método que vimos en
el apartado de seleccion del registro. La Unica diferencia que tendra sera que separara los datos
por grupos Y calculara una funcion de supervivencia distinta para cada grupo.

Ademas, en este caso no se calculard ni se representard el intervalo de confianza del 95%, ya que
saturaria la gréfica de lineas, y complicaria el uso de este modo de visualizacion al usuario.

»2: {x: 1, y: ©.6923076923076923, series: 0, color: "#3182bd"}
»3: {w: 2, y: B.6923076923076923, series: O}

Figura 89. Muestra de los valores del analisis de supervivencia (Sexo del paciente).
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5.8.2 Resultado

5.82.1 Seleccion del registro

Visualizacién de los datos

Seleccione el tipo de grafico Nimero de pacientes: 27 || Registro @ Kaplan-Meier +95% CI 95%Cl  @50%
Kaplan-Meier L
08
Comparar por
Registro 08
s 07
S
2
H
s 08 i Kaplan-Meier
8 Y Instante temporal 2
3
@ | Probabilidad 55.56 %
R e fee | FTODBOIAd 88 e
|
Seleccione paleta E] [
= 04 |
< I
Predeterminado g |
a 03 |
i
02 :
01 1
| I
0
0 2 4 6 8 10

Tiempo de Supervivencia
Figura 90. Resultado del grafico Kaplan-Meier (Registro).
En la Figura 90 se muestra el aspecto de la linea escalonada que representa el diagrama de
supervivencia. Podemos ver que los limites del intervalo de confianza se muestran con lineas

discontinuas, y en el tooltip podemaos ver la probabilidad de supervivencia en una escala del 100%
en ese instante temporal.

5.8.2.2 Seleccion de un dato

Visualizacién de los datos

. Numero de pacientes: 26 || Sexo del paciente .
Seleccione el tipo de gréfico P L P OF @M @50%
Kaplan-Meier 1
09
Comparar por
08
Sexo del paciente Sexo del paciente F
o 07 Instante temporal 2
2 Probabilidad 69.23 %
:
€ 0.6
5
2
E
12}
S -1 O O O OO
2
Seleccione paleta 3
2 04
5
E'E B g
o
T 03
02
01
0
0 2 4 6 8 10

Tiempo de Supervivencia

Figura 91. Resultado del grafico Kaplan-Meier (Sexo del paciente).

Para el caso de la comparacidn por grupos vemos lo que ya hemos comentado. Se ha evitado la
representacion del intervalo de confianza para no saturar el diagrama y se muestran las lineas de
los grupos, en este caso el sexo del paciente.

El tooltip en este caso afiade un nuevo dato, en el que indica cual de los dos grupos se esta
inspeccionando con el raton.
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5.9 Mapa de calor

El objetivo de este tipo de visualizacion es observar la distribucion de los valores en el mapa de
calor, que se basaré en una paleta de colores gradientes de rangos equivalentes. Para el ejemplo
gue vamos a mostrar, hemos utilizado el biomarcador de Estimador de Anormalidad en
Radiografias de Térax que posee 81 registros.

Seleccione los datos del eje X

Nombre del estudio
Seleccione los datos del eje Y

Nombre de paciente
Seleccione valor

Probabilidad de anormalidad -...

Figura 92. Opciones del diagrama de calor.

5.9.1 Desarrollo

En las opciones, este diagrama solamente permite seleccionar valores categoricos para los ejes.
Hemos seleccionado Nombre del paciente para el eje X y Nombre del estudio para el eje Y. El
valor que hemos seleccionado para observar la distribucién ha sido la Probabilidad de
anormalidad — Valor.

La peculiaridad de este modo de visualizacion es que se ha desarrollado utilizando enteramente
D3.js, es decir, a diferencia de los demés diagramas, no se ha utilizado ninguna plantilla de
Angular-nvD3.js. Comparte estructura con los demas diagramas, por tanto, también utiliza las tres
principales funciones de prepareData, buildDatay buildOptions.

pieterprovoost / heatmap @watchv 2 destar 1 YFok 0

<> Code Issues 1 Pull requests 0 Projects 0 Wiki Security Insights

Angular)S directive for a D3 heatmap

© 16 commits P 1 branch 0 releases 28 1 contributor
—
Branch: master v New pull request Create new file  Upload files  Find File Clone or download ~
#§" pieterprovoost custom color option Latest commit 67986 on 17 Feb 2016
demo demo tooltip 4 years ago
& .gitignore first commit 4 years ago
[E README.md Update README.md 4 years ago
B heatmap,js custom color option 4 years ago

Figura 93. Repositorio heatmap del usuario pieterprovoost.

En GitHub encontramos el repositorio heatmap.js [11]. Hemos tomado como referencia su cddigo
para desarrollar nuestro mapa de calor, ya que este repositorio se ha disefiado como directiva de
AngularJS para D3.js, en otras palabras, nos sirve como plantilla de manera similar a las que
hemos utilizado de Angular-nvD3.js.

El fichero heatmap.js mostraba bastantes limitaciones, pero lo hemos modificado de tal manera
que pueda recibir los datos de entrada en una estructura JSON por coordenadas, de manera muy
similar a las plantillas de Angular-nvD3.js. Ademas, mediante D3.js también hemos conseguido
que muestre los titulos de los datos seleccionados en el diagrama, ademas de un tooltip, que
siempre resulta bastante util para el usuario.
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»12: {x: "PruebaToxax3", y: “"chest", wvalue: "9.36232126", xIndex: @, yIndex: @}
»13: {x: "Toraxt6", y: "RXTORAXPAYLAT", value: "@.5377662", xIndex: 1, yIndex: 1}
Figura 94. Muestra de los datos preparados para el mapa de calor.

Como podemos ver en la Figura 94, la estructura de los datos nos es un muy familiar, nos indica
los datos seleccionados para los ejes y el valor que tienen en comun. El indice nos dice las
coordenadas de su posicién, ya que un mapa de calor realmente se trata de una matriz. En este
ejemplo existen 8 nombres de paciente y 4 nombres de estudio, por tanto, se consideraria una
matriz de 8x4.

value: "Probabilidad de ancormalidad - Valor”
x_axis: "Nombre de paciente”
y_axis: "Nombre del estudio”

Figura 95. Parametros del mapa de calor.

También es necesario indicarle los nombres de los datos (Figura 95), para poder adjuntarlos como
elementos visuales de texto mediante D3.js al mapa de calor.

buckets: 9
» colors: (9) [“#ffffcc™, "#ffeda®", "#fed976", "#feb2dc", "#fdBd3c", "#fcdela", "#e3lalc", "#bdOB26", “#300026"]
¥margin:

bottom: 180

left: 15@

right: 48

top: 158

Figura 96. Opciones del mapa de calor.

Finalmente, en la Figura 96 observamos que las opciones para el mapa de calor poseen una
estructura muy similar a la que vimos en Angular-nvD3.js. La paleta de colores gradientes viene
predeterminada a un tamafio de 9 colores. La longitud de la paleta indica en cuantos rangos
equivalentes se dividira el valor.

5.9.2 Resultado

Visualizacién de los datos
Seleccione el tipo de grafico

Mapa de calor

o 2
Seleccione los datos del eje X H 2
Nombre de paciente H 5 5 5 5 s s s
g 8 8 8 8 8 8 8
Nombre del estudio: chest
Seleccione los datos del eje Y o - ProcbaT
chest Probabilidad de anormalidad - Valor: 0.362
Nombre del estudio
z
o
Seleccione valor 3
RXTORAXPAYLAT g
@
Probabilidad de anormalidad -.. 2
a
a
RXTORAXCONPORTATIL 5
s
ChestPA Lat(LT)
Nombre de paciente
Probabilidad de anomalidad - Valor

0 0.416 0473 0.531 0583 0.645 0702 076 0817 0874

Figura 97. Resultado del mapa de calor.

Finalmente, el la Figura 97 se muestra el ejemplo del diagrama de calor. Podemos diferenciar
aproximadamente la distribucion del valor seleccionado. En la parte inferior se indican los rangos
del gradiente, sin embargo, vemos que existen sectores en blanco. Esto es debido a que no todos
los datos que se han seleccionado para los ejes X e Y poseen valores en comun.
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5.10 Paleta de colores

Si hemos estado atentos a las opciones de los modos de visualizacion, habremos visto que la
mayoria de los diagramas poseen una opcidn para seleccionar una paleta de colores. Las Unicas
excepciones son el grafico Bland-Altman y el mapa de calor, ya que ambos poseen una paleta de
colores preestablecida para garantizar su funcionamiento 6ptimo.

Paleta predeterminada

Seleccione paleta

‘ Escribe para buscar... ‘

Figura 98. Opciones de seleccion de paleta.

En la Figura 98 se puede apreciar un menu desplegable con algunas de las opciones que muestra
nuestra paleta de colores. Damos esta opcion al usuario para permitir una mayor personalizacion
de las graficas, ya que permite llegar a resultados mas agradables.

YIGn ¥IGnBu | | GnBu BuGn PuBuGn | | PuBu BuPu RdPu PuRd OrRd YIOrRd || YIOrBr Purples | | Blues Greens Oranges | Reds Greys

Paired
Or BrBG PRGn PiYG RdBu RdGy RdYIBu | Spectral | RdYIGn

Pastell Setl
Accent Dark2 Pastel2 I

Figura 99. Paleta de colores de la escala ColorBrewer. [12]

Para el desarrollo del selector de paletas de colores, hemos utilizado la escala ColorBrewer,
basada en el estudio de la cartégrafa Cynthia A. Brewer.

Las paletas de la escala ColorBrewer estan pensadas en lograr un disefio de mapas que resulte
agradable, sin embargo, estas paletas gozan de gran popularidad en el disefio de gréaficas
estadisticas, debido a su riqueza visual.
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En la Figura 99 se muestran todas las paletas de la escala ColorBrewer. Nosotros hemos tomado
estas paletas y las hemos predefinido como un fichero de JavaScript con los nombres que se
muestran. El fichero ColorBrewer.js dispone de una seleccion de colores definidos en
hexadecimal, que permiten un tamafio de 1 a 9 colores por cada paleta.

En caso de no querer utilizar ninguna de las paletas definidas, existe una paleta predeterminada
gue admite hasta 20 colores diferentes.

7f", “#beaedd”]

7f", "#beaedd", "#fdc@B86"]

7£", "#beaedd", "#fdc@86", "#Ffff99"]

76", "#beaedd”, "#fdcO86”, "#fFFf99”, "#386cb0"]

7", "#beaedd", "#fdc@BE", "#ffff99", "#3B6cb@™, "#fDO27f"]

7", “#beaedd”, "#fdc@BE", "#ffff997, "#386cb@”, "#f0O27f", "#bf5bl7"]

7f", "#beaedd", "#fdc@BE", "#ffff99", "#38B6cb@™, "#f0O27f", "#bf5bl7", "#66666E6™]

7f", "#beaedd", "#fdc@BE", "#ffff99", "#3B6cb@™, "#fDO27f", "#bfSbl7", "#66BGGE™, "#A3A3A3"]

Figura 100. Ejemplo del objeto al seleccionar una paleta.

El menu desplegable de seleccion de paleta va ligado a la funcién 1ogSelection, propiade la
herramienta de visualizacion. Esta funcion se encarga de seleccionar el tamafio adecuado de la
paleta en funcion de la cantidad de datos que se requieran representar en la grafica.

A su vez, la funcion logSelection, dependera de la funcion global set chart id. Esta
funcion se encargara actualizar la gréafica seleccionada en ese momento, ya que no todas las
graficas se actualizan de la misma forma. En caso de encontrarse que la paleta seleccionada no
tenga suficientes colores para el nimero de datos que se quieran representar, saltara a la funcion
default palette.

La funcion default palette no tiene otra utilidad salvo que regresar a la paleta
predeterminada. El boton de paleta predeterminada activara esta misma funcion.

5.11 Captura de la gréfica

Figura 101. Boton de captura de la gréfica.

La Unica opcion comin de todas las graficas se trata del botén de guardar grafico. Como el nombre
indica, la utilidad de este botdn es guardar en el equipo una captura de la gréafica que se esta
mostrando en ese momento en formato PNG. Para el desarrollo de esta opcién ha sido
indispensable el uso de dos librerias de GitHub: saveSvgAsPng [13] y dom-to-image [14].

5.11.1 Librerias

saveSvgAsPng

Como el propio nombre indica, permite guardar un elemento SVG del DOM como un PNG. Esta
libreria resulta enormemente (til, ya que todas las visualizaciones de la herramienta son elementos
SVG. Ademas, esta libreria posee otras utilidades, como modificar la proporcion, cambiar la
calidad de la imagen o cambiar la escala a la que se guarda el PNG.

dom-to-image
Si recordamos, en algunos diagramas afladiamos elementos dinamicos a la grafica a través Jade,

sin embargo, estos elementos no van enlazados al SVG que muestra la grafica. Esto resultaba un
problema, ya que la libreria saveSvgAsPng solamente permite guardar elementos SVG.

Para arreglar este problema, hemos utilizado la libreria dom-to-image. Esta libreria posee una
utilidad que permite anexar distintos elementos del DOM vy transformarlos en un Unico SVG.
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5.11.2 Desarrollo y resultado

Para capturar la gréfica, el boton de la Figura 101 va ligado a la funcion save, caracteristica de
la herramienta de visualizacion. Esta funcién utiliza las librerias que hemos mencionado en los
apartados anteriores para hacer una captura de los elementos del DOM.

La Unica visualizacion que solo hace uso de la libreria saveSvgAsPng es el mapa de calor, ya que
todos los elementos que se muestran en esta visualizacion se han insertado en un Unico SVG
mediante D3.js.

El altimo paso de la funcién save consiste en adjuntar el logo de QUIBIM, mediante las
herramientas de D3.js, a la grafica que se haya guardado.
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Figura 102. Resultado de la captura de la gréafica.

En la Figura 102 se muestra el resultado de la imagen guardada. Se muestra el logo, y cabe
comentar que la resolucién de la grafica posee un tamafio 1,5 veces mayor al que se muestra en
la web, para garantizar una resolucion 6ptima al usuario.
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Capitulo 6. Conclusiones

6.1 Resultado del proyecto

El desarrollo de la “Herramienta de visualizaciéon de datos provenientes del andlisis masivo de
iméagenes médicas en la plataforma de QUIBIM Precision®” se llevo a cabo en dos ciclos de
practicas, que fueron del 18 de marzo al 22 de abril, y del 28 de abril al 5 de julio, con una
dedicacion aproximada de 25 horas semanales durante estos ciclos.

La herramienta de visualizacién ha conseguido satisfacer todos los objetivos establecidos.
Presenta un entorno para un uso profesional que no requiere indicaciones previas. En definitiva,
la parte mas importante de este proyecto es ofrecer una interfaz versatil y a prueba de fallos, ya
que el usuario en realidad desconoce todo lo que hay detras para garantizar su funcionamiento.

La libreria Angular-nvD3.js estd pensada para trabajar con una base de plantillas bastante
especifica y limitada, pero con este proyecto se ha podido demostrar que el limite esta en el
ingenio del desarrollador para “forzar” a la libreria a mostrar lo que el desarrollador se ha
propuesto.

El desarrollo de este proyecto, a nivel personal, ha supuesto un incremento de conocimientos en
el entorno de desarrollo web bastante positivo. Al enfrentarse a un terreno desconocido, ha sido
necesaria una amplia busqueda bibliografica que ha ocupado una parte importante del tiempo
dedicado al proyecto.

Personalmente, como el autor de este proyecto, considero que en el tiempo total dedicado al
proyecto podia haber conseguido llegar a presentar un trabajo mas atractivo, sin embargo, eso no
significa que no esté contento con el resultado.

6.2 Planes futuros

Al tratarse de una herramienta pensada para mostrar diferentes tipos de visualizacion, no se habia
propuesto un limite en los modos de visualizacién. En total se ha conseguido desarrollar 8 modos
nuevos, y modificar los 2 ya existentes. Esto implica el limite de los modos de visualizacion que
pueda contener la herramienta esta en la utilidad que puedan tener para los datos con los que
trabaja la plataforma.

Cabe decir, que la herramienta en si no es exigente y siempre se ha buscado la maxima
optimizacién posible en la implementacion del codigo, sin embargo, nunca se ha testeado en un
equipo de bajas prestaciones, con lo que se desconocen los requisitos minimos para ejecutar la
herramienta.

La herramienta quedara a disposicion de QUIBIM SL para su testeo y posterior integracion en la
version actual de la plataforma QUIBIM Precision®.
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