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RESUMEN

Se presentan dos sistemas de inferencias borrosas. Uno de ellos asiste en el diagndstico de riesgo
de aterogénesis, indicando al paciente su tendencia actual a formar ateromas, mientras que el otro
lo evaltia en variables que lo categorizan como un paciente sano, resistente a insulina o diabético.

Ambos sistemas han sido probados con casos reales y comparados con opiniones médicas.

INTRODUCCION

Las enfermedades isquémicas y la diabetes mellitus son padecimientos que afectan a un gran
ndmero de personas y ocupan los primeros lugares de mortalidad en edad productiva en el
mundo occidental. Segun cifras del INEGI, en México el infarto agudo del miocardio y el
accidente vascular cerebral, ambas manifestaciones clinicas de la aterosclerosis, ocupan el tercer
(12.5%) y sexto (4.0%) lugar respectivamente como causa de muerte en edad productiva, y el
primero (23.3%) y cuarto (8.2%) lugar de mortalidad en edad postproductiva [7]. Por otro

lado, la diabetes mellitus es la primera causa de muerte (15.5%) en edad productiva y la segunda
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(14.4%) en edad postproductiva [7]. Aunado a esto se estima que en nuestro pais alrededor
del 30-40% de individuos que padecen diabetes mellitus no han sido diagnosticados [9]. Estas
enfermedades representan padecimientos crénicos y complejos que disminuyen la calidad de
vida, asi como la capacidad productiva y la economia del paciente y de su familia. Su deteccién
temprana puede mejorar las expectativas pero, por el contrario, un diagndstico y seguimiento
inadecuados traen por consecuencia el deterioro progresivo de la salud del paciente. De alli la
relevancia de contar con nuevos y mejores sistemas de apoyo dirigidos al diagnéstico y evaluacién
de estos padecimientos [6]. En nuestros dias, la prevencién, diagndstico y seguimiento de
estas enfermedades se fundamentan en el resultado de una o varias pruebas de laboratorio. El
médico deduce el diagnéstico tras un protocolo clinico que incluye un interrogatorio, examen
fisico, andlisis de laboratorio y gabinete, junto con habilidades especiales que se desarrollan
durante los anos de prictica profesional como son la intuicién y la experiencia personal, es
decir, concluir un diagndstico médico es un proceso complejo no reducible a una operacién
trivial. Se han propuesto desde protocolos o guias para ordenar y clasificar la informacidn, hasta
modelos matemdticos que faciliten el diagndstico [4].

Los Sistemas Expertos tienen como propdsito el almacenamiento, procesamiento y uso del
conocimiento que un experto humano pueda llegar a tener sobre algin campo especifico. La légica
borrosa tiene aplicacién directa en este tipo de sistemas, no solamente porque los conjuntos borrosos
de los que se vale emulan la subjetividad que caracteriza a los seres humanos [12], sino que es a través
de sus inferencias que busca imitar simplificadamente el mecanismo de razonar. En este documento,
la 16gica borrosa se presenta como una herramienta que facilita al médico la interpretacion de los
datos del laboratorio clinico, brindéndole informacién procesada y util para llevar a cabo mejores

evaluaciones [8].

Tabla 1
INTERVALOS DE NIVELES DE LIPIDOS PLASMATICOS DE USO REGULAR EN CL{NICA
Deseable Limitrofe Alto riesgo
CT [mg/dl] <200 200 -240 > 240
LDL [mg/dl] <130 130 - 160 > 160
Tg [mgldl] <200 200 - 400 > 400
LA <4.2 >4.2

Se resalta que los sistemas aqui presentados intentan apegarse al criterio y consenso médicos en
cuanto a establecer un diagndstico se refiere, a diferencia de otros sistemas que pueden encontrarse
en la literatura y que mds bien son usados para el andlisis de imdgenes [3, 16] o intentan reproducir
la fisiologfa de uno o mds érganos a través de modelos matemdticos [2, 5, 11, 13] que encierran una
determinada complejidad. Proponemos dos disefios que asisten en forma directa en el diagndstico de
riesgo de padecer aterogénesis y en el estado de metabolismo de glucosa, a través de esquemas sencillos
de entender por un profesional médico, basados en los mismos pardmetros que se solicitan regularmente
para el seguimiento de estos padecimientos, entendiendo a estos sistemas como herramientas que lo

apoyan en la toma de decisiones.
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GENERALIDADES EN DIAGNOSTICO

La aterosclerosis es una enfermedad crénica y degenerativa, caracterizada por el engrosamiento
focal de la capa intima vascular, formando depésitos de grasa y tejido conjuntivo ademds de atrofia
de la capa media de los vasos sanguineos. Este fenémeno se mantiene asintomdtico por muchos
afios hasta que ocasiona una obstruccién vascular, que se manifiesta en entidades clinicas como
infarto del miocardio, enfermedad vascular cerebral, gangrena o embolia, con consecuencias
irreversibles en la mayorifa de los casos. Con base en estudios observacionales y epidemiolégicos se
han establecido pautas generalmente aceptadas para evaluar el riesgo de aterogénesis, en los que se
consideran los llamados factores de riesgo que se evidencian mediante historia clinica, exploracién
fisica, electrocardiograma y telerradiografia de térax. Otra herramienta indispensable para obtener
un diagnéstico adecuado es la determinacién del perfil de lipidos, consistente en mediciones en
plasma de Colesterol Total (CT), Lipoproteinas de Baja Densidad (LDL), Lipoproteinas de Alta
Densidad (HDL), Triacilgliceroles (Tg) e Indice Aterogénico (IA=CT/HDL). La Tabla 1 muestra
los intervalos que la comunidad médica internacional ha convenido para la clasificaciéon de diferentes
niveles de esas variables asocidndolas con el riesgo que implican para un paciente al que se le han
realizado los andlisis respectivos [9]. Esta informacién integra un volumen de datos que el médico
debe tomar en cuenta para establecer diagndsticos y dar prescripciones. Sin embargo, no existe
una relacién clara entre muchos de los pardmetros considerados factores de riesgo. Por ello, sélo
se puede hablar de una “elevada sospecha clinica de riesgo de aterosclerosis». Es necesario entonces
proponer nuevos métodos que incrementen la confiabilidad del diagnéstico. Uno de ellos es la
determinacién de los niveles de Proteina Transferidora de Esteres de Colesterol (CETP por sus siglas
en inglés) plasmdtica. CETP tiene un papel importante en el balance lipoproteico y en el desarrollo
de Enfermedad Cardiovascular (ECV), ya que induce altos niveles de LDL asociados a la progresién
de la ateroesclerosis [10], por lo cual en este trabajo se ha incluido esta variable. La Tabla 2 es una
propuesta de niveles de riesgo elaborada bajo criterios similares a los que se han realizado para las
variables de la Tabla 1 a partir de resultados de investigacién del Instituto de Fisiologia de la UNAM
(1, 15].

Tabla 2
CATEGORIAS DE RIESGO DE ATEROGENESIS PARA CETP [pig/ml]
Deseable Limitrofe Alto riesgo Sobre expresion
<0.8 0.8-1.8 1.8 -6.0 > 6.0

Tabla 3
INTERVALOS DE GLUCOSA OBTENIDOS EN SANGRE DE USO REGULAR EN CLINICA [mg/dl)

Normal Intolerancia Diabetes
Ayunas 70 -90 90 - 135 > 135
Posprandial <200 > 200
CTOG < 140 140-200 > 200
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En cuanto a la evaluacién de pacientes candidatos o ya diagnosticados con Diabetes Mellitus No
Insulinodependientes (DMNID), de acuerdo con las clasificaciones mds aceptadas por el Grupo
Nacional de Datos sobre Diabetes de los Institutos Nacionales de Salud de Estados Unidos (GNDD)
y del comité de expertos de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) [9], se puede afirmar en
forma general que su diagnéstico se establece en presencia de las siguientes condiciones:

1. Sintomas como poliuria, polidipsia, pérdida rdpida de peso, junto con glucosa plasmdtica

mayor que 2007g/dl.
2. Glucemia de ayuno mayor que 125mg/d/ en sangre venosa en mds de una ocasion.
3. Glucemia mayor que 200mg/dl después de dos horas de la ingesta de 75¢ de glucosa en una

curva de tolerancia oral a la glucosa (CTOG) en mds de una ocasién.

Es posible llevar a cabo una clasificacién del estado que un individuo guarda con respecto a su

estado de glucemia como lo marca la Tabla 3.

DIiSENO DE LOS SISTEMAS DE INFERENCIAS BORROSAS

Aunque en muchos aspectos la aterogénesis y la diabetes mellitus estdn estrechamente relacionadas,
las variables clinicas que permiten su diagndstico y seguimiento se agrupan en forma conveniente
para el médico. Siguiendo este razonamiento, se muestra a continuacién el disefio de dos sistemas
encargados cada uno del diagnéstico de la posible situacién clinica en la que un paciente puede estar.
Las variables que proporcionan informacién medible se desvanecen', paralo cual se eligen conjuntos
borrosos con sus respectivas funciones de pertenencia que resulten convenientes, lo que significa
que se toma en cuenta el consenso médico en cuanto a intervalos de valores de tales variables segtin
se muestra en las Tablas 1 a 3. Las respectivas gréficas de tales funciones de pertenencia se muestran
en las Figuras 1y 2.

Por otro lado, la parte consecuente de cada uno de estos sistemas dard una calificacién al estado
de riesgo de aterogénesis y a la categorizacién por glucemia del paciente, respectivamente. Cada uno
de los consecuentes es una calificacién de 0 a 100, aunque los enfoques seguidos para cada uno de
estos consecuentes son diferentes. Para el caso del diagndstico de aterogénesis se define la variable
Riesgo, la que se desvanece a través de cuatro funciones de pertenencia que no se traslapan (Figura
3). Puede verse que los nombres otorgados a las funciones explican por si mismos el resultado que

NS bllSCS. como consecuente.

!'Se usa la palabra desvanecer, o sus derivadas, para indicar la conversién de una cantidad real en una borrosa.

{oeas



Figura 1
FUNCIONES DE PERTENENCIA DEFINIDAS PARA C7" (COLESTEROL TOTAL),
LDL (LDL), CETP (CETP) & IA (INDICE ATEROGENICO)
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Para relacionar las partes antecedente y consecuente se hace uso de un conjunto de reglas de inferencia,

las que en este caso se han disenado siguiendo un modelo como en (1).

si CT es CTdeseable y LDL es LD Ldeseable y
1A es [ Adeseable y
CETP es CETPdeseable entonces
RIESGO es SinRiesgo (1)

Nuestro sistema tiene 24 reglas en total, al combinar todas las posibilidades que tiene cada
categorizacion de las variables C7, LDL, IA y CETP. Este conjunto de reglas da otra idea de c6mo
se intenta emular la forma de razonar que un médico tiene ante cada posible conjunto de valores que
un andlisis clinico puede mostrarle. Debido a que ciertas combinaciones de las variables antecedentes
corresponden a situaciones contradictorias en la vida real (no es posible, por ejemplo, que un sujeto

exhiba al mismo tiempo C7 muy alto junto a cifras de LDL muy bajas) fue necesario definir el valor
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borroso NoObservado, el cual dirige al riesgo a un valor de R = -2 para indicar que tales situaciones

no corresponden con lo observado en clinica.

Figura 2
FUNCIONES DE PERTENENCIA DEFINIDAS PARA GSA, GSPy CTOG
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Desvanecimientos similares se realizan para las variables correspondientes al estado de glucemia:
Glucosa en Sangre en Ayunas GSA, Glucosa en Sangre Posprandial GSP'y el valor correspondiente
a la Curva de Tolerancia Oral a la Glucosa CTOG. La parte consecuente en este caso se da a través
de tres variables. Dadas las caracteristicas de la diabetes, se pensé que era conveniente determinar
el grado de pertenencia que un individuo podia tener a dos de tres conjuntos: sano, intolerante a la
insulina o diabético declarado. Cada variable estd disefiada de tal manera que es complementaria
a 100 con otra de las dos restantes, esto es, que la situacién en la que una persona serd incluida
hace que pertenezca con un cierto valor entre 0 y 100 a una o dos de tales variables, siendo la
suma de tales valores 100. Nétese que se ha incluido en cada una de ellas una fizncidén cuyo valor es

invariablemente 0. Las reglas de este sistema son similares a

si GSA es GSAnormaly GSP es GSPnormal y
CTOG es CTOGnormal entonces
SANO es SiSano;
INTOLERANTE es Nolntolerante;
DIABETICO es NoAplica 2)
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Dependiendo de los valores de GSA, GSPy CTOG, dos de los consecuentes tendrdn valores que
sumardn 100 y el tercero siempre 0. Nétese que asi se logra la idea de progresién dentro de una
escala que abarca diferentes niveles de sa/ud en un individuo, en cuanto a glucemia se refiere. La

expresién que determina el valor obtenido por una inferencia, como (1), se escribe
W [(CT LDL; CET B 1.A); R] = min [(u(CT) " W(LDL) » W(CET P) * p,(I4)) , u (R)] (©)

Figura 3

FUNCIONES DE PERTENENCIA DEFINIDAS PARA EL ESTADO DE RIESGO R DE ATEROGENESIS
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Figura 4
FUNCIONES DE PERTENENCIA DEFINIDAS PARA EL ESTADO DE GLUCEMIA SANO,

INTOLERANTE Y DIABETICO SE DEFINEN EN FORMA SIMILAR.

u(Sano)

Dependiendo de los valores de cada una de las variables antecedentes, una o varias de las reglas
se dispararin en diversos niveles de pertenencia que ocasionarian la agregacién de porciones de
drea en los consecuentes. Para extraer de esta agregacién la informacion de interés se requiere de
una operacién que obtenga un valor puntual, concreto, de la misma. En el caso del sistema para la
evaluacién de riesgo de aterogénesis, se utiliza un método concretizador que hemos denominado

punto medio del miximo absoluto

min{z € N'(4)} + max {u € N'(4)}
2

R= (4)

siendo

N (A) = max {n(V (4)} ©)

i

{oeas



donde
N(4) = {xe X | ' (x) = max{ud, (x)}} ©
Para conjuntos borrosos A, La Figura 5 muestra en forma grafica esta operacién.

Figura 5
METODO CONCRETIZADOR “PUNTO MEDIO DEL MAXIMO ABSOLUTO”
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Tabla 4
VaLores DE CT [3-], LDL [=5], CETP[*5], IA Y RIESGO DE ATEROGENESIS ASOCIADO, PARA CASOS REALES
cr LDL CETP IA Riesgo
200 101.2 1.1 4.4 45.7
245 140.6 1.9 5.2 88.8
187 107.2 0.5 4.5 34.9
322 116.0 5.7 7.9 94.4
140 55.6 0.2 2.0 22.2

En el caso de los consecuentes del sistema dedicado a la evaluacién de glucemia, el método
concretizador es el conocido como punto medio del mdximo
min{x € n(A)} + max {u € n(A4)}

C= 7)
2

donde n(A)={xe X | ,u*(x) =max{u,(x)}} siendo A el (Gnico) conjunto borroso en el

consecuente. La Figura 6 representa a este método de concretizacién.
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Figura 6
METODO CONCRETIZADOR “PUNTO MEDIO DEL MAXIMO”
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Para mayores detalles sobre los procesos y cdlculos, en especial del sistema dedicado al diagnéstico

de aterogénesis, véanse [14, 15].

REesurranos

Para probar los sistemas, se les alimentd con conjuntos de valores de casos hipotéticos y reales. Si el
paciente potencial aporta cifras de lipidos, se podrd estimar el riesgo que tiene de estar en proceso
de formar ateromas. La Tabla 4 muestra las cuatro variables involucradas y el resultado obtenido
para cinco ejemplos de pacientes reales para cada una de ellas. De esta forma, con valores de Riesgo
tendientes a 0 se considera al sujeto como sano, mientras que valores cercanos a 100 indican una
tendencia proporcional a la formacién de ateromas en dicho sujeto.

Por otra parte, la Tabla 5 muestra cinco ejemplos de conjuntos hipotéticos, propuestos por
médicos, de valores ttiles para determinar el estado glucémico, asi como los tres consecuentes que se
obtienen. Esta Tabla ilustra que dos de esos consecuentes son complementarios a 100, mientras que
un tercero invariablemente se mantiene en 0, lo que tiene congruencia con la idea de que un individuo
puede estar evolucionando del estado Sano al Intolerante o del Intolerante al Diabético. Por ejemplo,
un sujeto con un grado de pertenencia de 92 al conjunto Sano, y por lo tanto un 8 de pertenencia a
Intolerante, no puede ser declarado diabético, y su grado de pertenencia a este conjunto es 0.

En este momento se estd probando con una coleccidén mayor de casos reales. Se cuenta entre
las perspectivas la validacién de estos sistemas retindolos con un grupo de médicos especialistas en

estos padecimientos.
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Tabla 5
VALORES HIPOTETICOS DE GSA, GSP, CTOG

(TODOS ELLOS EN[-3*]) Y CALIFICACION DE CATEGORIAS DE SALUD SEGUN GLUCEMIA.

GSA GSP Cc10G Sano Intol. Diab.

110 140 230 22.0 78.0 0.0

120 180 205 0.0 16.5 83.5

120 80 310 0.0 83.5 16.5

210 415 280 0.0 0.0 100.0

112 160 156 76.0 24.0 0.0
CONCLUSIONES

La estrategia actual para el diagndstico y seguimiento de pacientes con enfermedades isquémicas
cuyo mecanismo de produccién depende de la aterogénesis, se enfoca a la evaluacién clinica del
dafio cardiovascular, dificil por su cardcter asintomadtico. Sin embargo, son necesarios su prevencién
y diagnéstico temprano. Util para la evaluacién de estos padecimientos es el perfil de lipidos que
cuantifica los niveles de C7, CETP, LDL e IA, resultados que en este trabajo se complementan
con el diseié de un Sistema Experto, cuya caracteristica mds importante es apegarse a lo que la
comunidad médica ha determinado para diagndstico de aterogénesis.

Similarmente, se usan valores de GSA, GSP 'y de CTOG para obtener grados de pertenencia
a clasificaciones de estado de salud basadas en glucemia. Estos sistemas pueden ser un apoyo en
consultorios médicos, al servir como primer acercamiento a un cuadro mds general de diagnéstico,

o como segunda opinién.
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