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Resumen

En esta tesis presento un protocolo de adquisiciéon y anélisis de imégenes de in-
frarrojo centrado en la evaluacion del sindrome de pie diabético y sus repercusiones

sobre el desempenio térmico de la piel.

Las iméagenes fueron adquiridas a un grupo de 36 pacientes con sindrome de pie

diabético y a 18 voluntarios clinicamente diagnosticados sin diabetes mellitus.

El analisis de las imagenes esta basado en la idea de asimetria radiométrica en-
tre extremidades, considerando que un valor mas all4 de un umbral inherente es un

fuerte indicador de la presencia de una patologia subyacente.

El objetivo del trabajo es la biisqueda de indicadores cuantitativos, basados en
el concepto de asimetria radiométrica, que permitan diferenciar de manera significa-

tiva a los grupos de estudio.

Las imagenes de infrarrojo presentadas se obtuvieron a través de dos tipos de
adquisicion, para las vistas anterior (A) y posterior (P). 1) Adquisiciones estaticas
que constan de una sola imagen (estudio sin estimulo térmico) y 2) adquisiciones
dindmicas que constan de varias iméagenes obtenidas a lo largo del tiempo después
de inducir un estimulo térmico (estudio con estimulo térmico). Para cada tipo de es-
tudio desarrollé tres métodos de anéalisis, definidos por distintos indices de asimetria

o parametros derivados de estos indices.
De acuerdo con los resultados obtenidos, el indice de asimetria total (IATt) es el

mejor parametro para discriminar de manera significativa (p<0.005) entre el grupo

de pacientes y el grupo control, en el estudio sin estimulo térmico. El valor de sensibi-
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lidad y especificidad alcanzado en este estudio es de 78 %. La region de asimetria nor-

(IATtA)? | (IATtp)?
0152 T 0252 =1,

mal esta delimitada por la semielipse definida por la ecuaciéon

en el primer cuadrante del plano ATt I ATtp.

En el estudio con estimulo térmico el mejor parametro para diferenciar a los
grupos de interés (p<0.005) es el indice de respuesta térmica (IRT). La sensibilidad
alcanzada con este parametro en este estudio es del 86 % y la especificidad es del

83 %. La region de normalidad se encuentra fuera de la semielipse definida en el pri-

(IRT4)* | (IRTp)*> _
0.272 + 0.552 _1'

mer cuadrante del plano I RT 41 RT p por la ecuaciéon

La hemoglobina glucosilada (HbA1c) es la variable clinica mas significativa para
distinguir a los grupos de interés y es la que mejor correlaciona con los parametros

que propongo en esta tesis.

Los resultados que presento en este trabajo son parte de un protocolo de inves-
tigacion multidisciplinaria y transdisciplinaria, que se enmarca dentro de un esfuerzo
de vinculacion entre el Instituto de Ciencias Aplicadas y Tecnologia de la UNAM y

el Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

A partir de estos resultados puedo concluir que la metodologia de anélisis de
iméagenes de infrarrojo que planteo en este trabajo es adecuada, sentando un pre-
cedente para futuras investigaciones en el tema. Sin embargo, atin es necesaria una
validacién mas exhaustiva, en la que se involucre la correlacion de los parametros ra-
diométricos méas sobresalientes de esta tesis con el diagnoéstico clinico de las distintas
patologias involucradas en el sindrome de pie diabético. Todo esto con el fin de esta-
blecer una metodologia estdndar de adquisicion y analisis de imagenes de infrarrojo

en pie diabético.
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Introduccidon

Todo objeto en la naturaleza con temperatura mayor a 0 K emite radiacion.
El ser humano no es la excepciéon, ademas de que es homeotermo. Esto implica que
puede mantener una temperatura corporal interna alrededor de un valor constante
(37.1 £ 0.6 °C), independientemente de la temperatura de sus alrededores [1]|. Para
conseguirlo es necesaria la intervencion de diversos mecanismos de regulacion térmi-

ca en los que la red vascular y el sistema nervioso tienen un papel fundamental |1, 2].

La radiacion térmica emitida por un objeto puede ser registrada de manera ino-
cua y no invasiva utilizando cdmaras infrarrojas [3|. En los tltimos anos, el uso de
estos dispositivos en el area clinica ha tomado relevancia, ya que en el ser humano la
liberacion de calor por radiacion es de hasta 60 %' [1], en condiciones de equilibrio

termodindmico?.

En particular, las camaras infrarrojas permiten observar el desempeno térmi-
co de la piel, que puede ser modificado por el funcionamiento anormal del sistema
nervioso y la red vascular [1, 2]. Por esta razon, diversos estudios han explorado la
utilidad de las iméagenes obtenidas con estas cdmaras para proporcionar informaciéon

relevante sobre el desarrollo de alguna patologia.

El uso de las imdgenes de infrarrojo (im-IR?) en investigacion aplicada, para
extraer informacion cualitativa y cuantitativa, ha dado lugar a la llamada image-
nologia infrarroja (IIR) [4-6]. Esta idea tiene sus origenes en las observaciones de

Hipocrates sobre el comportamiento de condiciones febriles en el cuerpo humano.

'El resto de contribuciones son: conduccién (3 %), conveccién (15 %) y evaporacion (22 %) [1].
2Persona desnuda sentada en reposo al interior de un cuarto a temperatura ambiente (= 20 °C).
3Este término se empleard indistintamente en plural y singular.
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Al aplicar barro hiimedo sobre la piel, Hipécrates dedujo que las zonas donde éste

secaba maés rapido obedecian a manifestaciones de alguna patologia subyacente [7].

En la actualidad, uno de los mayores problemas de salud a nivel mundial es
la diabetes mellitus (DM) [8, 9]. Esta patologia metabdlica involucra una serie de
complicaciones que deterioran la calidad de vida del paciente, dentro de las que des-
taca el pie diabético [9]. Este sindrome patologico se caracteriza por el datnio a la
red vascular y la pérdida de funcién en los nervios periféricos de las extremidades

inferiores [10].

Ya que las alteraciones de la red vascular y el sistema nervioso pueden repercutir
sobre el desempeno térmico de la piel, resulta intuitivo pensar que la IIR puede
proporcionar informacién relevante sobre la presencia de alteraciones metabolicas

relacionadas con el sindrome de pie diabético (SPD).

Antecedentes

El concepto de temperatura como indicador de inflamacién y dafio en pie insensi-
ble* fue mencionado por primera vez por Goller y col. en 1971 [11]. Desde entonces,
muchos estudios han explorado qué tan viable es utilizar técnicas e instrumentos
basados en la deteccion de radiacion térmica para obtener informacién sobre com-

plicaciones relacionadas al pie diabético [12-40].

Chan et al., por ejemplo, demostraron que los pacientes con DM y alteraciones
en el sistema nervioso periférico presentan temperaturas mas elevadas en la planta
del pie afectado que sujetos sin DM. Ademas, realizaron la primera descripcion de
un patréon térmico caracteristico de personas sin DM, al cual denominaron “patrén

mariposa” (figura 1) [12].

De acuerdo con estudios méas recientes [21, 26|, este patron aparece en poco

menos del 50% de la poblacién sana. Las variaciones encontradas se atribuyeron

“Insensible se interpreta en este contexto como neuropético.
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a diferencias anatéomicas normales mas que a la presencia de una patologia. Por
su parte, los pacientes evaluados mostraron variaciones mas notables, las cuales se

asumieron como consecuencia directa de la enfermedad subyacente.

Figura 1. Patron térmico “mariposa” reportado por Chan et al. en personas libres
de DM [12].

Por otro lado, Armstrong y Lavery encontraron diferencias notables de tempe-
ratura entre regiones contralaterales de las plantas de los pies de pacientes con DM,
especificamente en presencia de tlceras. Los autores reportaron que la diferencia de
temperaturas es mayor en pacientes con neuropatia e indice tobillo-brazo (ITB) me-

nor a 0.6, y que se vuelve despreciable una vez que la tlcera ha sanado [13].

En trabajos posteriores, Lavery y col. establecieron una diferencia umbral de
2.2 °C' como indicador de riesgo de ulceracion en la planta del pie [15]. En adicion,
van Netten et al. propusieron un umbral extra de 3 °C' a partir del cual se pueden
identificar complicaciones menos localizadas, como pie de Charcot, ulceracién con

osteomielitis e isquemia critica [25].
Ademas de los resultados mencionados previamente, algunas aportaciones rele-
vantes en el tema son:

o Existe una relacion directa entre el aumento de la temperatura del pie y la pre-

sencia de neuropatia [18, 19|, asi como entre la disminucion de la temperatura
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del pie y la presencia de enfermedad vascular periférica (EVP) [18, 34].

o Estudiar la respuesta térmica de la piel al inducir un estimulo externo puede
proporcionar informacién sobre la presencia de dano neurologico en las extre-
midades del paciente [16, 17, 22, 31, 35, 37|.

o Se pueden emplear métodos computacionales de clasificaciéon basados en ca-
racteristicas de la anatomia vascular |20, 21, 26, 28, 32, 40|, o en criterios de

simetria contralateral [24, 29, 30|, para encontrar expresiones particulares del
SPD.

Todos estos resultados han permitido presentar a la IIR como una alternativa
viable para identificar complicaciones del pie diabético. Sin embargo, hasta ahora
no ha sido posible establecer una técnica estandar de adquisiciéon y anélisis de las
imagenes de IR para pie diabético. Trabajos como la clasificaciéon por angiosomas de
Nagase y col. |21, 26], y dispositivos de autoevaluacion en casa como el TempStat®
[41] son hasta ahora los esfuerzos méas notables para estandarizar la adquisicion de

im-IR y el andlisis de las mismas, sin llegar a ser totalmente concluyentes.

A pesar de la complejidad que implica el SPD, con alteraciones que modifican
los mecanismos de regulaciéon térmica y la expresion de la temperatura superficial
del cuerpo de manera conjunta e independiente, la evidencia sugiere que la IIR tiene
mucho potencial y campo de oportunidad para realizar investigacion original. En
particular porque la tecnologia y herramientas complementarias son cada vez mas

accesibles y propicias para la investigacion cientifica.

El trabajo que aqui presento incluye la descripcion de un protocolo de adqui-
sicion de im-IR en pacientes con SPD. Este protocolo fue propuesto y desarrolla-
do por integrantes del Instituto de Ciencias Aplicadas y Tecnologia de la UNAM
(ICAT-UNAM) y médicos del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”
(HGM-EL), con la aprobacion del comité cientifico y de ética de este hospital [42, 43].

Asi mismo, presento un protocolo de analisis de im-IR basado en la cuantificacion

de asimetria radiométrica entre extremidades. Esta cuantificacién se lleva a cabo a
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través de correlaciones estadisticas, para secuencias de adquisicion estaticas (una sola

imagen) y dindmicas (varias imagenes a lo largo del tiempo).

Justificacion

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) [8], los pacientes
con DM tienen entre 10 y 20 veces més probabilidad de requerir una amputacion
de miembros inferiores que los pacientes no diabéticos. Esto como consecuencia del
dano neurologico y vascular asociado a la hiperglucemia. Adicionalmente, entre 30 %
y 50% de los pacientes diabéticos amputados tienen un alto riesgo de sufrir una
segunda amputacion dentro de los 5 anos posteriores a la primera, mientras que la

tasa de muerte de los pacientes sometidos a una amputacion es del 6 % [44].

En México las cifras no son mejores. Segtin datos de la Encuesta Nacional de
Salud y Nutricion de Medio Camino 2016 [45], de 2012 a 2016 el porcentaje de ampu-
taciones a nivel nacional increment6 del 2% al 5.5 %. Ademas, el ardor, dolor o la
pérdida de sensibilidad en la planta de los pies, asi como la claudicacién intermitente,

son dos de las complicaciones mas reportadas por pacientes diabéticos en México.

Los datos anteriores ponen en evidencia la necesidad de desarrollar nuevas es-
trategias que permitan detectar de manera temprana a pacientes con alto riesgo de
desarrollar pie diabético, y evaluar continuamente a los que ya tienen este sindrome

para reducir sus complicaciones.

Aunque en la actualidad existen diversas técnicas de imagen que permiten de-
tectar las complicaciones del pie diabético [46], su uso para la evaluacion continua

de los pacientes no resulta factible por diversas situaciones.

En algunos casos, las técnicas utilizan material de contraste o radiacién ioni-
zante, limitando la cantidad de estudios que se pueden realizar, o excluyéndolos
totalmente en presencia de dano renal. Por lo tanto, su uso para monitorear de ma-

nera continua a los pacientes no es recomendable.
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Por su parte, las técnicas de imagen que no utilizan radiaciéon ionizante o me-
dio de contraste, como el ultrasonido Doppler y la angioresonancia, suelen ser muy
tardadas. Esto vuelve poco practico su uso para la evaluacion continua del paciente,
sobre todo en un pais como México en el que mas del 9% de la poblacion presenta

algtin tipo de diabetes [9, 45].

La imagenologia infrarroja es una técnica de imagen que permite obtener infor-
macion radiométrica relevante de un objeto, a partir de la distribuciéon espacial de su
temperatura superficial. La adquisicion de esta informacion se realiza a distancia y
de manera inocua, mediante el sensado de la radiaciéon térmica emitida por el objeto

de interés [3].

En los seres humanos, la temperatura interna del cuerpo se mantiene constante
alrededor de 37.1 + 0.6 °C, mientras que la temperatura de sus alrededores varia en
un intervalo de —20 a 50 °C' [1]. Esto implica, de acuerdo con la ley de desplaza-
miento de Wien, que la mayor parte de la radiaciéon emitida por los seres humanos

puede ser detectada facilmente con una camara infrarroja.

Por otro lado, la idea de simetria es un concepto ampliamente arraigado en
la descripciéon anatémica del cuerpo humano, particularmente en la arquitectura
vascular de las extremidades inferiores [47, 48|. Sin embargo, de acuerdo con Chan-
drashekar y su grupo [48], el grado maximo de simetria entre los grandes vasos de
las extremidades es del 20 %, independientemente de si existe o no algtin tipo de

enfermedad vascular cronica.

En términos fisioldgicos, por el contrario, existe un alto grado de simetria® en
parametros como el flujo perfusivo cuando la red vascular esté libre de enfermedades
cronicas, como la enfermedad arterial periférica. En presencia de este tipo de enfer-

medades la simetria disminuye notablemente [49].

5Valores cercanos a 0.9, medidos a través de ultrasonido Doppler.
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En el contexto de la imagenologia infrarroja, Bowling y Jones reportaron que
la distribucion espacial de temperaturas de la piel exhibe una elevada simetria con-
tralateral en condiciones normales, i.e., sin una patologia subyacente de por medio
[50, 51]. Mientras tanto, Macdonald y su grupo senalaron que mas del 65% de un
grupo de voluntarios sin DM exhibieron simetria térmica contralateral en la planta

de los pies, de acuerdo con el criterio de 2.2 °C' establecido por Lavery y col. [39].

Tomando esto en cuenta, hablar de asimetria radiométrica parece més intuitivo
desde el punto de vista anatémico y fisiologico. Definiendo asimetria como la au-
sencia de simetria, y simetria como la “correspondencia que se puede distinguir, de
manera tdeal, en el cuerpo de una planta o animal respecto a un centro, un eje o un
plano...” [52].

De este modo, podriamos pensar que personas sin una patologia subyacente
deberian presentar valores de asimetria radiométrica contralateral dentro de limites
bien definidos. Mientras que el desarrollo de alguna patologia metabélica llevaria

estos valores més alla de los limites considerados normales.

Partiendo de estas premisas, las preguntas que este estudio busca responder son:
1) {Es capaz la imagenologia infrarroja de proporcionar informacion ttil y cuantifica-
ble sobre la asimetria radiométrica del cuerpo (en especial extremidades inferiores)? y
2) i Es la perturbacion de esta asimetria hasta valores fuera de sus limites inherentes

indicador de una patologia (particularmente pie diabético)?

Hipétesis

La asimetria radiométrica entre las extremidades inferiores de pacientes con
sindrome de pie diabético y voluntarios control, medida a partir de imégenes de
infrarrojo, permitird encontrar diferencias significativas entre ambas poblaciones,
asi como informacion relevante sobre la presencia de las distintas patologias que

participan en el desarrollo del pie diabético.



Introduccion

Objetivo general

Obtener indicadores cuantitativos basados en la asimetria térmica de las ex-

tremidades inferiores de humanos, que permitan separar de forma significativa a

pacientes con pie diabético de voluntarios control sin diabetes mellitus.

Objetivos particulares

(1)

Adquirir imégenes de infrarrojo, en el rango de 8 a 14 um de longitud de
onda, de pacientes diagnosticados con sindrome de pie diabético y voluntarios
control. No. de protocolo HGM-EL: DI/10/301/4/115. La adquisicion de las
imégenes se realizard siguiendo el protocolo de adquisicion de imégenes de
infrarrojo desarrollado en el Laboratorio de Imagenologia Biomédica, Fisica y
Computacional del ICAT-UNAM y aprobado por los comités cientifico y de
ética del HGM-EL.

Desarrollar herramientas computacionales basadas en la cuantificaciéon de asi-

metria térmica entre extremidades, a partir del analisis de imagenes de IR.

Analizar las imégenes obtenidas utilizando el software planteado en el punto
anterior y extraer informacion cualitativa y cuantitativa, de valor utilitario a

nivel de investigacion y de diagnostico clinico.

Obtener datos cuantitativos que permitan identificar diferencias significativas
entre el grupo de pacientes con sindrome de pie diabético y el grupo control de

voluntarios sin diabetes mellitus.

Correlacionar los datos obtenidos a partir del anéalisis de las imégenes de infra-

rrojo con la informacion clinica de interés.
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Estructura de la tesis

En el primer capitulo (Conceptos generales) presento un panorama general del
problema clinico que representa la diabetes mellitus, poniendo particular interés en
el sindrome de pie diabético y sus repercusiones sobre el desempeno térmico de la
piel. También hago una descripcién de la técnica de imagenologia infrarroja y su
potencial aplicacion en el diagnostico y evaluacion continua del pie diabético y sus
complicaciones, repasando conceptos fisicos importantes involucrados en el funcio-

namiento de las camaras infrarrojas.

El segundo capitulo (Metodologia) tiene como objetivo describir los protocolos
de adquisicion y analisis de im-IR implementados en esta tesis. El disefio de ambos
protocolos estuvo a cargo del grupo de trabajo del Laboratorio de Imagenologia Bio-
médica, Fisica y Computacional del [CAT-UNAM y médicos del HGM-EL.

En el tercer capitulo (Resultados) reporto los resultados obtenidos a partir del
analisis de las imégenes de infrarrojo de pacientes clinicamente diagnosticados con
el sindrome de pie diabético y voluntarios sin diabetes mellitus (controles), a través

de las distintas metodologias de analisis descritas en el capitulo previo.

El capitulo cuatro (Discusion de resultados) presenta el anélisis de los resultados
obtenidos al implementar los métodos de analisis propuestos en esta tesis. Mientras
que el quinto capitulo (Conclusiones) lista los hallazgos mas sobresalientes de este

trabajo.



Capitulo 1. Conceptos generales

La diabetes mellitus es uno de los problemas de salud maéas extendidos en el
mundo actual, duplicando su prevalencia' de 1980 (4.7%) a 2014 (8.5%) [8]. Sus
repercusiones en términos sociales, econémicos, de calidad de vida y salud son real-

mente severas, y se ven reflejadas tanto a nivel individuo como a nivel poblacion.

De sus complicaciones, una de las mas serias y costosas es el pie diabético, ge-
nerando un deterioro enorme en la calidad de vida de los pacientes y un gasto casi

cuatro veces mayor con respecto a pacientes diabéticos sin esta complicacion [53].

La reduccion de estas cifras requiere de cambios en el estilo de vida de la pobla-
cion, asi como la promocién de campanas que fomenten su prevencion, diagnostico

y un tratamiento econdémicamente eficaz.

En este capitulo presento un panorama general del problema clinico que repre-
senta la diabetes mellitus, poniendo particular interés en el sindrome de pie diabético
(SPD) y sus repercusiones sobre el desempefio térmico de la piel. Asi mismo, hago una
descripcion de la imagenologia infrarroja y su potencial aplicacion en el diagnostico
y evaluacion continua del pie diabético y sus complicaciones, repasando conceptos

fisicos importantes involucrados en el funcionamiento de las camaras infrarrojas.

'En la poblacién adulta.

10
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1.1. Diabetes mellitus

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad cronica provocada por un déficit
en la producciéon de insulina?, que puede complementarse con un defecto en su acti-

vidad [8]. Su consecuencia inmediata es la apariciéon de hiperglucemia® [9)].

Segun el origen de la hiperglucemia, la DM se clasifica en 2 tipos principales:
DM tipo 1 (DM1) y DM tipo 2 (DM2). La DMI se caracteriza por la produccion
deficiente de insulina, como consecuencia de una reacciéon autoinmune. La DM2 es
resultado de una produccién inadecuada de insulina, sumada a la incapacidad del
organismo para utilizar eficazmente la insulina que produce (resistencia a la insulina)

8, 9.

En ambos casos los sintomas principales son: aumento de sed y diuresis*, cansan-
cio, apetito constante, etc. Sin embargo, en la DM1 estos sintomas son mas agudos,
de modo que su diagnostico se puede realizar en etapas tempranas de la enfermedad.
En la DM2, por el contrario, los sintomas son menos intensos o nulos, lo que provoca

un diagnoéstico tardio, cuando ya han aparecido algunas complicaciones severas [8, 9].

De acuerdo con la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) y la Federacion
Internacional de la Diabetes (FID), la DM es la segunda enfermedad no contagiosa
de mayor riesgo y, por lo tanto, ha sido declarada como una emergencia mundial de
salud publica [8, 9]. De acuerdo con estimaciones de la FID [9], 8.8 % de la poblacion
adulta® a nivel mundial ha sido diagnosticada con DM. Por su parte, entre 30 % y

80 % de las personas que tienen diabetes no han sido diagnosticadas todavia.

En México, el panorama es igualmente alarmante. De acuerdo con datos de la
Encuesta Nacional de Salud y Nutricién de Medio Camino 2016 (ENSANUT 2016)

[45], el 9.4 % de la poblacién mexicana mayor de 20 anos ha recibido un diagnoéstico

2Hormona esencial del organismo encargada de trasportar la glucosa de la corriente sanguinea
a las células del organismo, donde ésta se convierte en energia.

3Incremento anormal de glucosa en la sangre.

4Secrecion de orina.

5Personas ubicadas en el intervalo de edades que va de 20 a 79 afios.
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de DM. La FID indica que el valor es de 14.8 %, con variaciones entre 7.4 % y 17.6 %,
y estima que esta cifra podria llegar a 18.48 % en 2040 [9], convirtiendo a México en

uno de los paises con mayor prevalencia de DM en el mundo.

1.1.1. Pie diabético

Los altos y sostenidos niveles de glucosa en sangre causados por la DM pueden
provocar danos a largo plazo en varios 6rganos y tejidos del cuerpo, desencadenando
complicaciones sanitarias discapacitantes que representan una amenaza para la vida
de los pacientes. Entre las principales podemos listar la retinopatia diabética, pro-

blemas cardiovasculares y renales, dafio neurolégico y pie diabético [8, 9].

El pie diabético puede definirse como “el proceso infeccioso, isquémico, o ambos,
que se presenta en los tejidos que conforman el pie”. Su origen se encuentra en las
dos condiciones bésicas que se presentan en alguna etapa de la evoluciéon de la DM:
la neuropatia (dano en los nervios del organismo) y la angiopatia (dano en los vasos

sanguineos del organismo) [10].

Las alteraciones neuropaticas més importantes y de mayor repercusion en el
SPD son la pérdida de sensibilidad al dolor y a la temperatura. Por su parte, la ate-
rosclerosis y la calcinosis de Monckeberg, principales expresiones de la enfermedad
vascular periférica® (EVP) y causas inmediatas de estenosis’, isquemia® y claudica-
cién intermitente?, son mucho mas frecuentes en diabéticos que en personas sin esta
patologia, y afectan predominantemente el tronco tibioperoneo y los vasos tibiales,

incluyendo el nacimiento de la arteria dorsal del pie [10].

Estas afecciones pueden presentarse aisladas, sin embargo, lo més frecuente es
que se combinen, con predominio clinico de alguna [10]. Las complicaciones que des-

encadenan son variadas, siendo las tlceras diabéticas una de las més comunes, y las

6Nombre que recibe la angiopatia a nivel de las extremidades.

"Estrechamiento de un orificio o conducto. En este caso particular, los vasos sanguineos.

8Estrés celular provocado por la disminucién del riego sanguineo.

9Dolor muscular caracteristico de tejido isquémico, que aparece durante el ejercicio y desaparece
en reposo.
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amputaciones una de las mas severas, disminuyendo considerablemente la calidad de

vida de los pacientes [8].

En México, segin datos de la ENSANUT 2016 [45], el ardor, dolor y/o pérdida
de sensibilidad en los pies es la segunda complicaciéon méas frecuente en diabéticos,
seguida por la claudicacion intermitente, mientras que el 5.5 % de los pacientes diag-

nosticados con DM presentan al menos una amputacion.

1.1.2. Diagnoéstico clinico del pie diabético

En la actualidad, los métodos clinicos para detectar lesiones neurologicas o vas-

culares en pie diabético consisten en pruebas exploratorias [46].

Para detectar neuropatia, por ejemplo, se realiza una exploracién neurologica
que consta de 4 pruebas de sensibilidad: sensibilidad al tacto, sensibilidad a la pre-
sion, sensibilidad a la temperatura y sensibilidad al dolor. En todos los casos, se
utilizan instrumentos calibrados para producir un estimulo y se verifica si el paciente

es capaz de percibirlo por medio de preguntas directas [46].

A pesar de su extendido uso, este método presenta limitaciones relacionadas a
la subjetividad de las respuestas que puede proporcionar el paciente, asi como a la

experiencia del médico que realice las pruebas en cuestion.

En el caso de la EVP, su evaluacion generalmente se realiza utilizando el indi-
ce tobillo-braquial (ITB), que relaciona la presion arterial sistolica en la region del
tobillo, ya sea de la arteria dorsal pedia o de la tibial posterior, y la presion arterial
maés elevada entre los brazos izquierdo y derecho, medida en la arteria braquial [46].

De acuerdo al valor del I'TB es posible identificar diversos grados de EVP.

Ademas del I'TB, existen diversas técnicas de imagen utilizadas en el diagnostico
de EVP, por ejemplo: radiografia simple, ecografia Doppler color, angioresonancia,

angiotomografia axial computarizada (angioTAC) y angiografia [46].
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De acuerdo con Islas y Sanchez [10], el tratamiento del pie diabético es uno de
los retos mas dificiles en la practica clinica actual, donde el aspecto mas importante

es la prevencion de complicaciones.

En la mayoria de los casos, el sindrome de pie diabético es detectado cuando se
encuentra en una etapa avanzada, que dificulta su atencién e incrementa su costo.
Esto se debe a la carencia actual de estrategias preventivas que permitan al exper-
to clinico diagnosticar este sindrome en sus etapas mas tempranas. Por lo tanto,
la promocién de campanas de informacion y la educacion del paciente, asi como
el desarrollo de nuevas técnicas de imagen, de facil ejecucion e interpretacion, son

fundamentales para reducir las complicaciones asociadas al SPD.

1.2. Termodinamica del cuerpo humano

La capacidad del ser humano para mantener constante una temperatura interna

110

alrededor de un valor basal™ es resultado del equilibrio entre la producciéon de calor

(termogénesis) y la pérdida del mismo (termolisis).

La termogénesis es resultado de los procesos metabolicos del organismo, princi-
palmente a nivel de los 6rganos internos. El calor generado por el cuerpo es trans-
ferido a la piel a través del torrente sanguineo, y se disipa por interaccién con los
alrededores. La velocidad de esta pérdida esta determinada por la rapidez con la que
el calor es conducido desde su origen hasta la piel, y por la rapidez con que ocurre

la transferencia de calor con los alrededores.

El intercambio de energia entre el cuerpo humano y los alrededores se da me-
diante 4 mecanismos: conduccion, conveccion, radiacion y evaporacion. De éstos, el
mas importante es la emision de radiacion térmica, con un 60 % de contribucion al

total de pérdidas en condiciones de equilibrio termodinamico'* [1].

0FEsta cualidad se denomina homeostasis. En el ser humano el valor basal es 37.1 £ 0.6 °C.
HPersona desnuda sentada en reposo al interior de un cuarto a temperatura ambiente (= 20 °C).
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1.2.1. Regulacion térmica

El funcionamiento adecuado de las células del cuerpo humano requiere que su
temperatura interna se mantenga dentro de los limites de su valor basal. Para que
esto se cumpla, el cuerpo humano cuenta con una serie de mecanismos biolégicos
de regulacion térmica, que pueden dividirse en dos: 1) aquellos que promueven la

pérdida de calor y 2) aquellos que lo conservan o producen.

La activacion de estos mecanismos esta gobernada casi en su totalidad por me-
canismos nerviosos de retroalimentacion, operados por los centros reguladores de

temperatura del hipotdlamo (hipotédlamo anterior y posterior).

El hipotdlamo anterior promueve la pérdida de calor por medio de la sudora-
cion y la vasodilatacion periférica'?. Por su parte, el hipotdlamo posterior se encarga
de conservar y producir calor a través de temblor, vasoconstriccion periférica'® y el

aumento de la termogénesis.

Detalles al respecto y una explicacion mas detallada pueden revisarse en [1].

1.2.2. Importancia del sistema nervioso y la red vascular en

el control de la temperatura

La deteccion de los cambios de temperatura que desencadenan los mecanismos
de regulacion previamente mencionados se realiza a través de termorreceptores a ni-

vel central y periférico.

A nivel central, los termorreceptores son neuronas sensibles a la temperatura
que aumentan su frecuencia de descarga de pulsos eléctricos cuando la temperatura

esta por encima o debajo de ciertos limites.

2Dilatacion de los vasos capilares localizados en la piel para propiciar la pérdida de calor por
conveccion a través del intercambio de calor entre la sangre y el ambiente.

I3Estrechamiento de los vasos capilares localizados en la piel para evitar el contacto de la sangre
con el ambiente frio, de manera que la pérdida de calor por conveccion disminuye.
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A nivel periférico estas neuronas tienen asociados receptores nerviosos que se
clasifican segin su funciéon en: 1) sensibles al frio y 2) sensibles al calor. Estos re-
ceptores envian informacion a las neuronas especializadas del hipotalamo a través de
nervios aferentes. La velocidad de conduccion de estos impulsos difiere entre recepto-
res sensibles al frio y sensibles al calor, siendo mayor para los primeros (20 m/s) que
para los segundos (entre 0.4 y 2 m/s). Ademas, el nimero de receptores sensibles al

frio es entre 3 y 10 veces mayor que aquellos sensibles al calor [2].

Por su parte, la red vascular cumple dos funciones de gran relevancia en el
control de la temperatura. Por un lado, se encarga de hacer llegar y distribuir los
nutrientes a la cama capilar del tejido (perfusion). Si esta distribucion es adecuada,
los procesos metabolicos se realizaran con éxito, proporcionando al tejido la energia
necesaria y generando calor, con repercusiones directas en la expresion local de la

temperatura [54].

Si esta temperatura difiere de la que tiene el torrente sanguineo que lo alimenta,
habré un intercambio de calor desde el cuerpo de mayor temperatura hasta el de
menor temperatura. De esta manera, la sangre que fluye a través de la red vascular
cumple la funcién de un liquido de conveccioén, transportando calor a lo largo del

cuerpo.

Es importante aclarar que los mecanismos de regulacion citados en los parrafos
previos tienen como objetivo mantener constante la temperatura interna del cuerpo.
La temperatura de la piel, por el contrario, varia en funcién de la temperatura de
los alrededores [1], y desempena un papel fundamental en los mecanismos de trans-
ferencia de calor hacia el ambiente, por ser la frontera entre el interior y el exterior

del organismo.

La regulacion térmica de la piel es un proceso complejo, que depende de la
perfusion sanguinea del tejido subcuténeo, de su estructura local y sus propiedades
térmicas, y de la actividad del sistema nervioso simpatico |1, 2, 54]. La alteracion

de alguna de estas caracteristicas se puede ver reflejada a través de cambios en la
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distribucion del calor corporal y en la regulacion térmica del organismo.

1.2.3. Influencia de la diabetes en los mecanismos de regula-
ciéon y emisiéon de radiacion térmica
Como se describié en la secciéon 1.1.1, la DM es una enfermedad que tiene asocia-

dos distintos grados de neuropatia y EVP, patologias que afectan de manera directa

o indirecta los mecanismos de regulacion térmica del cuerpo [55, 56].

En el mecanismo de acciéon de la neuropatia, por ejemplo, el dano a los nervios
es de tal magnitud que la respuesta a estimulos externos, como pueden ser la sen-
sacion de frio o calor, puede verse reducida e incluso perderse en la region afectada.
Ademés, puede existir una afectacion importante en los mecanismos que gobiernan

las anastomosis'? arteriovenosas, clave en la regulacion térmica del organismo [57].

Por su parte, la EVP se caracteriza por la estenosis de los vasos sanguineos y la
disminucion de su distensibilidad!®, situaciones que modifican la cantidad de sangre
que llega a los tejidos irrigados por los vasos comprometidos, asi como la capacidad
de los vasos para contraerse o dilatarse segin lo requieran las condiciones térmicas

imperantes.

En conjunto, la inhibicién de la respuesta nerviosa a estimulos térmicos externos,
asi como el dano provocado a los mecanismos de respuesta vascular, generan altera-
ciones en la distribucién del calor metabolico del individuo. Es decir, se modifica la

distribucion de la emisiéon de radiacion térmica del cuerpo.

14Una anastomosis es la conecciéon o apertura entre dos estructuras anatémicas normalmente
separadas o divergentes.

15Capacidad de los vasos sanguineos para modificar su calibre en respuesta a cambios de volumen
y presion del flujo sanguineo.
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1.3. Radiacion térmica

De acuerdo con la teoria electromagnética de J.C. Maxwell, la transferencia de
energia por radiacion se realiza a través de ondas electromagnéticas que viajan a la
velocidad de la luz [58].

En la naturaleza, todo objeto con temperatura mayor a 0 K emite energia ra-
diante, al tiempo que recibe radiacion de sus alrededores. La radiacion que el objeto
recibe puede descomponerse en 3 contribuciones, que son [58]: 1) la fraccion de ra-
diacion absorbida por el objeto (ay ), 2) la fraccion de radiacion reflejada por la
superficie del objeto (py4) v 3) la fraccion de radiacién que se trasmite a través del

objeto (7y4)-

Si al interior del objeto existe equilibrio termodinamico, el total normalizado de
la radiacion en el sistema seréd la suma de las 3 contribuciones descritas [58, 59], es
decir:

Qxg T Prg + Tre = 1. (1.1)

En la expresion anterior, A es la longitud de onda de la radiacién incidente y ¢
es el angulo de incidencia de esta radiacién respecto a un sistema de referencia

predeterminado.

1.3.1. Radiacién de cuerpo negro

Un objeto en el que las componentes reflejada y transmitida son nulas se deno-
mina cuerpo negro. La superficie de este objeto absorbe toda la radiaciéon que incide

desde el exterior, y emite toda la energia que incide desde su interior [58-60].

La radiacion electromagnética dentro de un cuerpo negro se encuentra en equili-
brio termodinamico, y puede ser modelada como un gas de fotones [60]. Esto conduce

a la ley de Planck (ecuacion 1.2), que describe la distribucion espectral de la energia
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radiante de un cuerpo negro, para todas las frecuencias y temperaturas [58-60.

Srhy? 1

Uv,T) = (1.2)

U(v,T) es radiancia espectral, definida como la energia por unidad de area (A), por
unidad de tiempo, por unidad de angulo solido (©2), y por cada frecuencia (v) a
una temperatura efectiva'® T', emitida por el cuerpo negro en la direccién normal a
la superficie que lo delimita. Los deméas términos que aparecen en la ecuacion 1.2
corresponden a la constante de Planck (h), la velocidad de la luz (¢) y la constante
de Boltzmann (kg).

1.3.2. Ley de desplazamiento de Wien

Para distintos valores de temperatura, las distribuciones calculadas con la ex-
presion 1.2 indican que existe una relacion inversa entre la temperatura y la longitud
de onda del pico de emision. Esta relacion puede calcularse explicitamente derivando
la ley de Planck con respecto a A y buscando el maximo de la radiacién. La ecuacion
resultante se conoce como ley de desplazamiento de Wien (ecuacion 1.3), y relaciona
la méxima longitud de onda de la radiacion emitida por un cuerpo negro (Ayq.) con

su temperatura absoluta (7") [58-60)].

En particular, para el intervalo de temperaturas en el que nos desarrollamos los
seres humanos (—20 a 50 °C'), el pico de emisiéon de radiacion se encuentra entre 9 y
11.5 pm, que corresponden al infrarrojo de larga longitud de onda (LWIR, por sus

siglas en inglés).

AmaeT = 2897.7686 pm - K (1.3)

16La temperatura efectiva es la temperatura superficial del objeto de interés.
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1.3.3. Ley de Stefan-Boltzmann

De manera similar, es posible obtener la emitancia radiante de un cuerpo negro,
definida como la energia total emitida por unidad de &rea y unidad de tiempo, a una
temperatura efectiva 7' [58-60]. Para ello basta con integrar la ley de Plank sobre

todo el espacio de frecuencias.

El resultado es la ley de Stefan-Boltzmann (ecuacion 1.4), que relaciona la emi-
tancia radiante de un cuerpo negro (U(T)) con la cuarta potencia de su temperatura
efectiva (7).

UT)=0-T* (1.4)

o= % = 5.67 x 1071 es la constante de Stefan-Boltzmann [58, 60].
La expresion 1.4 es vélida Gnicamente para un cuerpo negro. Un cuerpo real
emite solamente una fraccion de la radiacion total que emitiria un cuerpo negro a la
misma temperatura. Esta emision se caracteriza a través de la emisividad del cuerpo
e.(T'), que se representa como [59-61]:
Ue(T)

1) = 5=y (1.5)

En la expresion anterior, U.(T') representa la emitancia radiante de un cuerpo real y

U.n(T) la emitancia radiante de un cuerpo negro.

Si la emisividad del cuerpo es constante e independiente de la longitud de onda
de emision, entonces podemos despejar U.(T') a partir de 1.5 y sustituir U, (7")

utilizando 1.4 para obtener [61]:
UT) =€, -0 - (T.)* (1.6)

La ecuacion 1.6 representa la emitancia radiante de un cuerpo real, para intervalos

pequenos de longitud de onda [59].
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1.4. Imagenologia infrarroja

Una imagen de infrarrojo (im-IR) es la representacion grafica de la distribucion
espacial de temperaturas efectivas de un objeto [3]. La adquisicién de estas imagenes
es inocua y a distancia, y se lleva a cabo utilizando camaras infrarrojas que registran

la radiacion térmica emitida por el objeto de interés.

Ya que esta radiacion es invisible para el ojo humano, es necesario asignar un
nivel de gris/color a cada nivel de energia infrarroja para poder representarla vi-
sualmente. El resultado final es una imagen parametrizada en la que cada nivel de

gris/color corresponde a un valor de temperatura especifico.

La imagenologia infrarroja (IIR) es una técnica de imagen que permite obtener
informacion radiométrica relevante de un objeto, a partir de la adquisicion y el pro-

cesamiento de imagenes de infrarrojo.

De acuerdo con el origen de la informaciéon adquirida, la ITR puede clasificarse en
pasiva y activa. En la primera, la informacion registrada con la camara infrarroja es
emitida directamente por el blanco de interés, sin que exista algtn estimulo térmico
externo que modifique su emisiéon. Por el contrario, la radiacion registrada en la IIR
activa es resultado de la respuesta térmica que tiene el objeto estudiado después de

estimular térmicamente su superficie [59].

1.4.1. Sensores infrarrojos

La deteccion de radiacion infrarroja se lleva a cabo a través de sensores que
transforman la radiacién emitida por el objeto de interés en una senal electronica,

proporcional a la magnitud de la energia radiante registrada [59, 62].

Por su naturaleza, los sensores se dividen en dos grupos: 1) térmicos y 2) fo-
tonicos [62, 63]. En los primeros, la energia absorbida provoca un incremento de la

temperatura del material sensor, el cual tiene al menos una propiedad eléctrica que
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cambia con la temperatura (la resistencia eléctrica, por ejemplo). En los segundos,

la energia absorbida es directamente convertida en una corriente de electrones [63].

Generalmente, las cAmaras infrarrojas emplean detectores microbolométricos no
enfriados, que pertenecen al grupo de sensores térmicos. Estos dispositivos son estabi-
lizados con un enfriador Peltier'”, lo que les permite operar a temperatura ambiente
(=~ 20 °C). Sus pequenas dimensiones (= 50 um de lado) los vuelven candidatos

perfectos para formar arreglos matriciales de sensores.

Existen dos tipos de camaras infrarrojas: 1) con sensor tnico y 2) con arreglo
de plano focal (FPA, del inglés Focal Plane Array). En las primeras, el sensor mide
la energia radiada por un objeto a través de las reflexiones de esta radiaciéon en un
espejo giratorio. Esto genera un barrido bidimensional del objeto a partir del cual
se construyen los valores de su temperatura efectiva. En la otra modalidad, se tiene
una matriz de microbolémetros que registran, de manera independiente, la radiacién

emitida por una region particular del objeto.

En ambos casos, la im-IR resultante se puede describir como una funcion f(z,y)
en la que la amplitud de la funcién en cada punto coordenado (x,y) correspondera
a la cantidad de energia radiada por una region especifica del objeto. Asi, para di-
gitalizar la im-IR se deben considerar tanto el espacio de coordenadas (muestreo),

como la amplitud de la funciéon resultante (cuantificacion).

En particular, para una cadmara con FPA la resoluciéon de la imagen esta deter-
minada por el numero de sensores del arreglo, y la cuantificacion esta definida por
el niimero de bits utilizados para representar un valor discreto de radiaciéon medida.

Para mayor detalle al respecto puede consultarse [59].

17Un enfriador Peltier utiliza los efectos termoeléctrico y Peltier para oponerse al cambio de
temperatura entre dos regiones determinadas. El efecto termoeléctrico consiste en la aparicion de
un voltaje debido a un gradiente de temperatura. Reciprocamente, en el efecto Peltier se genera un
gradiente de temperatura al aplicar voltaje a un material termoeléctrico.
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1.4.2. ;Coémo se mide la temperatura con una caAmara IR?

En una imagen de infrarrojo, la cantidad fisica de interés es la temperatura, sin
embargo, esta cantidad no es medida de manera directa con la camara infrarroja.
En su lugar, la caAmara registra la radiacion emitida por el objeto y sus alrededores,

y lleva a cabo un célculo indirecto de la temperatura efectiva del objeto de interés.

La radiacion total (Uy,) registrada por la cdmara proviene de tres fuentes: 1) la
emision del objeto (Uy,), 2) la emision de los alrededores que se refleja en el objeto

(Uresi), vy 3) la emision de la atmosfera (Uysn,), es decir:
Utor = Uobj + UTefl + Uatm.- (17)

Para los propositos del calculo, es importante notar que no toda la radiacion emi-
tida por el objeto llegaré a la camara, ya que parte de esta radiacion sera absorbida
por la atmoésfera. Esto implica que la radiacion registrada por la cdmara, provenien-
te del objeto en cuestion, corresponde a la fraccion de radiacion transmitida por la

atmosfera, es decir:
4
Uobj = Gobj *Tatm * O (Tobj) . (18)
En la expresion anterior, Uy, es la emision del objeto a temperatura superficial T,

y emisividad €q;, en una atmosfera con transmitancia 7o,

La transmitancia es la fracciéon de radiacion que se transmite a través de un
objeto. Si el objeto es opaco, su transmitancia tendré un valor igual a 0, y la ecuaciéon

(1.1) quedaré reescrita como sigue:
Qobj + Pobj = L. (19)

Qb Y Pob; Son las fracciones de radiacion absorbida y reflejada por el objeto de in-

terés, respectivamente.

Por otro lado, de acuerdo con la ley de Kirchhoff de la radiacion térmica, la

cantidad de radiacion emitida (e,;) y absorbida (ayy;) por la superficie de un cuerpo
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es la misma a cualquier temperatura y longitud de onda especifica [64]. Esto es:
€obj = Clobj- (110)

Combinando la expresion anterior y la ecuacion (1.9) se obtiene la reflectancia
de un cuerpo opaco:
Pobj = 1— €obj - (111)

Los cuerpos reales son cuerpos grises opacos que reflejan una parte de la ra-
diaciéon emitida por sus alrededores. Esta radiaciéon tiene que atravesar el cuerpo
atmosférico antes de llegar a los sensores de la camara, de manera que la emision

que el objeto refleja de los alrededores es:
Urefl = Pobj * Tatm " O * (Trefl)4 = (1 - 6obj) *Tatm * 0 * (Trefl)4- (112)

Tref1 es la temperatura aparente reflejada por el objeto de interés.

El tercer término en la ecuacion (1.7) es la emision de radiacion de la atmos-
fera. Al contrario de los cuerpos opacos, la atmoésfera posee un valor de reflectancia

despreciable, de modo que la ecuacion (1.1) puede reescribirse como:
Qatm + Tatm = 1. (113)

Qatm €s la fraccion de radiacion absorbida por la atmosfera.

Considerando de nuevo la expresion (1.10) y la ecuacion (1.13), la emision de

radiacion de la atmosfera es:
Uatm = €atm " 0 * (Tatm)4 = (1 - Tatm) +0 - (Tatm>47 (114)

donde se utiliz6 la ecuacion (1.10) para obtener €., = (1 — Taim)- €atm €S la emisivi-

dad de la atmosfera y Ty, es la temperatura de la atmosfera.
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Sustituyendo las ecuaciones (1.8), (1.12) y (1.14) en la ecuacién (1.7) obtenemos:
Utot - eobj *Tatm "0 * (Tobj)4 + (1 - 60bj) *Tatm "0 * (Trefl>4 + (1 - Tatm) *0 - (Tatm)4- (115)

De esta ecuacion podemos despejar la temperatura de emisiéon del objeto, que

estd dada por:

Tobj _ Q/Utot - (]- - 60bj) *Tatm * 0 * (Trefl)4 - (1 - Tatm) +0 - (Tatm)4‘ (116)

€obj - Tatm * 0

Esta es la expresion més frecuente con la cual las cdmaras infrarrojas estiman

la temperatura efectiva del objeto de interés [59].

1.4.3. Aplicaciones de la imagenologia infrarroja

La imagenologia infrarroja es una técnica con una amplia variedad de aplicacio-
nes, dentro de las que destacan el monitoreo de procesos industriales, la inspeccion

de edificios, las pruebas no destructivas y las aplicaciones médicas [59].

En este ultimo ramo, la [IR presenta interesantes ventajas respecto a otras técni-
cas de imagen, especialmente por su caracter inocuo y no invasivo. En las referencias

[4-6] se hace un recuento de algunas de sus principales aplicaciones en el area clinica.

En particular, este trabajo se enfoca en la aplicacion de la IIR a la deteccion del
sindrome de pie diabético. Las enfermedades asociadas a este sindrome modifican
de manera directa e indirecta los mecanismos de regulacion térmica del organismo a
nivel de extremidades inferiores, repercutiendo en el desempeno térmico de la piel y

en la expresion de su temperatura.

Estas caracteristicas convierten al SPD en un blanco potencial para su estudio a
través de IIR, como lo hacen evidente los miltiples trabajos al respecto [11-40]. Sin
embargo, hasta el dia de hoy no se ha establecido un protocolo estdndar de adqui-

sicién y andlisis de imégenes, que permita introducir a la I[IR dentro de las técnicas
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diagnosticas de rutina para pie diabético. Lo mas cercano a esto ha sido el desarrollo
de dispositivos de uso doméstico para la evaluacion continua del paciente utilizando

esta tecnologia [41].

Esta tesis incluye un protocolo de adquisicion de im-IR para pie diabético, que
sigue las recomendaciones de protocolos estandar de adquisicion de imagenes de
IR, y que fue desarrollado en conjunto con médicos expertos en el tema del pie
diabético. La metodologia de anélisis que propongo esta basada en el concepto de
asimetria radiométrica, y tiene como objetivo identificar diferencias significativas
entre el grupo de voluntarios control y pacientes clinicamente diagnosticados con

SPD. En el siguiente capitulo presento una descripcion mas detallada al respecto.
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Como se menciond en paginas anteriores, una de las principales limitaciones de

la IIR hasta el dia de hoy es la falta de un protocolo estandar para adquirir y analizar

las imagenes infrarrojas. De acuerdo con Ring y Ammer |5, 65, 66|, establecer un

protocolo estandar de adquisicion y anélisis de im-IR es fundamental para obtener

resultados ttiles y confiables en el area clinica.

En este capitulo describo los protocolos de adquisicién y analisis de im-IR im-

plementados en esta tesis. El diseno de ambos protocolos estuvo a cargo del grupo

de trabajo del Laboratorio de Imagenologia Biomédica, Fisica y Computacional del
ICAT-UNAM, en conjunto con médicos del HGM-EL.
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Figura 2.1. Diagrama de flujo de la metodologia implementada en este trabajo.
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2.1. Adquisicién de datos clinicos

La informacion clinica utilizada en este trabajo fue adquirida por personal mé-

dico del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

La historia clinica se recab6 a través de cuestionarios y pruebas exploratorias
realizadas a cada uno de los pacientes. Los estudios de laboratorio se realizaron tanto
a los pacientes con SPD como a los voluntarios libres de DM. Estos estudios fueron:
quimica sanguinea de 12 elementos, biometria hemética y examen general de orina.

Los estudios de gabinete se adquirieron inicamente a los pacientes.

2.2. Adquisicién de imagenes de IR

2.2.1. Consideraciones generales

Las condiciones a continuacion listadas siguen las recomendaciones descritas por

Ring y Ammer [66].

Del espacio y el equipo

= Es recomendable contar con un espacio de, al menos, 6 metros cuadrados, que
provea privacidad al paciente, asi como su adecuada movilidad, la del equipo

de adquisicion y la del operador.

= La temperatura de la habitacion destinada a la adquisicion debe permanecer
entre 20 °C' y 23 °C, con variaciones no mayores a £2 °C". Es deseable contar
con un sistema local de control de temperatura, y con un termoémetro que

permita monitorear constantemente las condiciones térmicas de la habitacion.

= Para disminuir el ruido en la imagen debe limitarse al maximo la presencia de
superficies que reflejen la radiacion térmica en las cercanias del sujeto estudiado
o de la camara infrarroja. También deben evitarse otras fuentes emisoras de

este tipo de radiacion.
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= La camara infrarroja debe estar en una posicion estable y bien conocida. Se
recomienda el uso de tripies, brazos articulados o soportes especiales, asi como
las marcas pertinentes para conocer en todo momento la altura de la camara

respecto al piso y su distancia al paciente.

= Si se requiere algin equipo de computo para realizar la adquisicion, éste debe

contar con el software y hardware necesario para tal fin.

De los pacientes

= Toda persona a quien se le vaya a adquirir una o varias im-IR debe ser in-
formada acerca del procedimiento al que va a ser sometida, a través de un
consentimiento informado en el que se describa todo lo referente al procedi-

miento de manera clara y concisa.

= Cualquier prueba que involucre el uso de IIR s6lo se puede llevar a cabo si el

consentimiento informado ha sido entendido y firmado por el paciente.

= Toda persona a quien se le adquiera una o varias im-IR debe evitar el uso de
cualquier material cosmético o accesorio en la regiéon de interés, no estar bajo
los efectos del alcohol o tabaco (por lo menos 72 horas) y, de preferencia, no

haber ingerido té o café en las 8 horas previas a la adquisicion.

= Antes de la adquisicion, cada paciente debe permanecer entre 10 y 15 minutos
en reposo, dentro del cuarto de adquisiciéon y con la superficie de interés des-
cubierta. Esto con el fin de lograr un equilibrio térmico entre los alrededores y

el cuerpo del paciente en la region de interés.

= Durante la adquisicion, debe evitarse que el sujeto haga movimientos que invo-

lucren esfuerzos significativos, o que entre en estados de ansiedad o nerviosismo.

= La ropa que utilice el paciente no debe contener resortes, costuras o algtn
accesorio que impida la libre circulacion de la sangre. En caso de que la ropa
del paciente no cumpla con las caracteristicas descritas debe ser retirada, bajo

el explicito consentimiento del paciente.
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De las imagenes

= Para que las imagenes adquiridas sean de buena calidad, en términos del pro-
cesamiento y analisis posterior, es importante que la regiéon de interés quede
completamente contenida en cada imagen, centrada y ocupando la mayor parte
del campo de vista (FOV, del inglés Field of View). También es importante
que el rango de temperaturas elegido abarque plenamente las distintas tempe-
raturas de la escena, evitando saturar los valores elevados de temperatura y

sobreestimar las bajas temperaturas.

= Al emplear un método de andlisis asimétrico, ademas de la recomendacion
previa, es necesario que la region de interés tenga una simetria geométrica
adecuada, para evitar posibles errores en los resultados del analisis. Esto im-
plica una alineaciéon adecuada de las zonas de interés, que debe ser estandar,

repetible y reproducible.

2.2.2. Protocolo de adquisicién de imagenes de IR a pacientes

con sindrome de pie diabético

Criterios de inclusion:
= Pacientes que firmen el consentimiento informado de aceptacion del estudio.
= Los pacientes podran ser de ambos géneros, entre 20 y 65 anos de edad.

= Se consideraré control no diabético a las personas que no tomen antidiabéticos

orales y tengan un valor de glucosa en ayuno menor a 95 mg/dL.

= Se considerara diabético tipo 2 a las personas con diagndstico previo de diabetes
que consuman medicamentos antidiabéticos, que tengan un valor de glucosa en
ayuno mayor a 126 mg/dL o un resultado de curva de tolerancia a la glucosa
oral de 75 g con criterios de la OMS-ADA para diabetes.

= A todos los controles se les hara una prueba de glucosa en ayuno para verificar

su viabilidad como control no diabético.
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Criterios de exclusion:

= Pacientes con dano neurolégico secundario a trauma.

» Pacientes con otro dano créonico, como insuficiencia cardiaca o insuficiencia

renal, que se asocie a edema de miembros inferiores.

= Pacientes que presenten algin tipo de trauma, como tlceras o heridas de origen

diabético u otro.

Criterios de eliminacion:

= Pacientes que en cualquier momento del estudio declinen libremente a partici-

par, incluso sin presentar razones para ello.

Especificaciones del equipo utilizado

Las im-IR presentadas en este trabajo fueron adquiridas con una camara infra-

rroja FLIR-A320 con las siguientes especificaciones técnicas:
» Field of view (FOV): 25° x 18.8°
= Distancia minima de enfoque: 0.4 m
= Longitud focal: 18 mm
» Resolucion espacial: 1.36 mrad (1 mrad =1 mm a 1 m de distancia)
= Numero F: 1.3

» Sensibilidad térmica (resolucion de temperatura entre detectores adyacentes):
50 mK a +30 °C

» Frecuencia de imagen: 9 Hz/30 Hz
= Tipo de detectores: matriz en plano focal, bolémetros no enfriados
= Rango espectral: 7.5 - 13 um

= Resolucion IR: 320x240 pixeles
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» Area de cada detector: 25x25 m?

= Constante de tiempo de los detectores: tipicamente 12 ms

= Rango de temperaturas de operacion: de —15 °C'" a +50 °C

= Rango de temperaturas de almacenamiento: de —40 °C' a +70 °C

» Humedad relativa méaxima (para operacion y almacenamiento): 95 % entre
195 °C' y +40 °C

» Peso: 0.7 kg
» Dimensiones (Largo x Ancho x Alto): 170 x 70 x 70 mm
= Conexion via puerto ethernet a la computadora de control

Ademés de las especificaciones previas, la cAmara cuenta con opcién de enfoque
manual o automatico y permite registrar las imagenes en diversos formatos. Para este
protocolo se eligi6 el formato JPG, el cual ha sido modificado por el fabricante para
adaptarlo a la arquitectura de la cAmara y poder registrar de manera simultanea la

informacion radiométrica y espacial del objeto!.

Las im-IR adquiridas con la cdmara IR estan parametrizadas de acuerdo a una
look-up table (LUT) seleccionada por el usuario. Las im-IR presentadas en este tra-
bajo se encuentran parametrizadas con una LUT basada en el modelo de color RGB
(del inglés Red, Green, Blue). El criterio internacional en los sistemas de IIR es que
los tonos rojos corresponden a las altas temperaturas, mientras que los tonos azules
representan temperaturas més bajas. Esta aclaracion se realiza para informar al lec-
tor que la manera de asignar el color a la imagen es un recurso computacional que

no guarda relacién con las propiedades espectrales del objeto?.

!Esto implica que cada pixel de la imagen tiene asociada su posicién en el arreglo de sensores y
la respuesta térmica correspondiente (temperatura sensada).

2De acuerdo a la teorfa del cuerpo negro, al aumentar la temperatura de un objeto su emisién
de radiacion presenta componentes espectrales que tienden al azul (altas frecuencias). Por el con-
trario, si la temperatura del objeto disminuye, las componentes dominantes tienden al rojo (bajas
frecuencias).
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En cuanto al equipo de computo utilizado para la adquisicién, sélo se requirio
que tuviera instalado el programa de control de la cAmara infrarroja proporcionado
por el fabricante, a través del cual se pueden modificar los pardmetros de adquisicién
de la camara (emisividad del objeto de interés, temperatura ambiente, humedad de
la habitacion, temperatura aparente reflejada, distancia entre cdmara y objeto de
interés, intervalo de temperaturas que son tomadas en cuenta al realizar la imagen,
etc.). En la figura 2.2 se muestra un ejemplo de la interfaz grafica para la captura

de imagenes e insercion de los pardmetros antes mencionados.

$ FLIR IR Monitor - FLIR A320 9Hz (India42701-0300 - 427000952 -8 = e
Archivo  Camara  Herramientas  Registro de eventos  Ayuda
Control de camara Cortrol de camara
Enfoque | Cerca || Auo || Lejos Enfoque | Cerca || Auto || Lejos
Zoom |1x v | [¥] Mostrar réficos Zoom |1x | [¥] Mostrar gidficos
Congela | | Guardar NUC Congelas | | Guardar NUC
Imagen | Anglisis | Alammas | Config Imagen | Andliss | Alamas | Cortig
Configuracién de imagen Parémetros de objsto
Tamafio 640480 v Temp. ap. refl 200 [T
Frec. de imagen |30 Hz v Emisividad 095
Calidad Ata v Dist. al cbieto 10 |m
Formde videa | MPEG-4 v Hum. rel 47
Rango detemp. |-20-120°C w Temp. atm. 200 |t
Paleta Rainbow v Trans. atm. est 0.00
[ Paleta invertida Temp. op. &xt 196 |TC
Supemoner gréficos.. e 1
Aluste de imagen Rest pardm de obigto
[ Ajuste automatico
G Copiara...
Escala 25 |- [375] T Corfiguracion de camara
Boguear | image v
Método Histograma v
* FLIR A320 8Hz (Indis42701-0300 - 427000952 [ Conservar config al reinic.
Tipo Fecha Camara Evento
@ rfomation  05/01/2018 09:1...  FLIR A320 9Hz (indiad27D... Comnected
@ irformation  05/01/2018 09:1..  FLIR A320 8Hz (ndiad270...  Disconnected

Figura 2.2. Interfaz del programa de control de la camara. Del lado derecho de
la imagen se muestran las secciones de la interfaz desde las que se modifican los
parametros mencionados en el texto.

Adquisicién de imagenes de IR a pacientes con sindrome de pie diabético

La adquisicién de las im-IR a pacientes con SPD y voluntarios control se realiz6
siguiendo algunas recomendaciones sugeridas por Ammer en |65, y empleando un
mapa de posturas disenado para estandarizar las posiciones que cada paciente debe

tomar durante el estudio a través de un codigo de colores (ver figura 2.3) [42].
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El punto central del mapa se colocod a 262 cm de distancia horizontal desde el
lente de la camara, como se observa en la figura 2.4. La caAmara se coloco sobre un
tripié y se nivel6 en cada eje a 40 cm desde el piso hasta el centro de su lente, de tal
manera que el plano de la imagen sobre el arreglo de bolémetros fuera ortogonal al

plano sagital del paciente.

’, \t A
000 | O

Figura 2.3. Mapa de posturas utilizado para la adquisicion de las im-IR. Las marcas
verdes corresponden a la vista frontal, las rojas a la vista lateral derecha, las moradas
a la vista posterior y las azules a la vista lateral izquierda.
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Figura 2.4. Esquema de la posicién inicial del paciente con respecto a la posicion de
la camara.



Capitulo 2. Metodologia 35

Para la adquisiciéon de imagenes, el valor de emisividad se fij6 en 0.95. Los para-
metros de temperatura ambiente y humedad se ajustaron segtin fuera requerido, de
acuerdo a las lecturas proporcionadas por un detector de temperatura y humedad
que se mantuvo en continua operaciéon durante la adquisicion de imégenes, a fin de

mantener un control en tiempo real de estos parametros.

La distancia se fijo en 2.6 m para las adquisiciones estaticas (sin estimulo tér-
mico), en 0.4 m para los acercamientos y en 1.0 m para las adquisiciones dinamicas
(con estimulo térmico).

Posiciones de adquisicion

A continuacién se muestran las principales posiciones en las que se adquieren

las im-IR a cada paciente.

» Adquisiciones estaticas (sin estimulo térmico)

() (d)

Figura 2.5. Vista (a) anterior, (b) posterior, (c) lateral derecha y (d) lateral izquierda.
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= Acercamientos

Figura 2.6. Acercamiento a: (a) parte dorsal de los pies, (b) zona plantar de los pies.

» Adquisiciones dinédmicas (con estimulo térmico)

(c) (d)

Figura 2.7. Secuencia de imagenes del proceso de contraste térmico para la vista
anterior. (a) Estado basal, (b) tiempo cero (inmediatamente después del estimulo
térmico), (c) 30 s después del estimulo térmico, (d) 90 s después del estimulo térmico.
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() (d)

Figura 2.8. Secuencia de imagenes del proceso de contraste térmico para la vista
posterior. (a) Estado basal, (b) tiempo cero (inmediatamente después del estimulo
térmico), (c) 30 s después del estimulo térmico, (d) 90 s después del estimulo térmico.

El proceso de contraste térmico mencionado en la descripcion de las figuras 2.7
y 2.8 se refiere a la estimulacion de la piel a través de un pano humedo comercial, que
se frota en los pies y las piernas del paciente de la manera més homogénea posible. El
objetivo de este proceso es visualizar la respuesta térmica que se induce en el tejido

para identificar posibles zonas de dano neurologico o vascular.

2.3. Analisis de imagenes de IR

El analisis de las imagenes de IR adquiridas a pacientes con SPD y voluntarios
control esta basado en el concepto de asimetria radiométrica entre extremidades. Por
lo tanto, es necesario que en cada imagen las extremidades presenten una simetria

visual adecuada, con la menor cantidad de ruido térmico posible?.

3Reflejos térmicos, por ejemplo.
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Este analisis se realizd6 empleando una version modificada del software Anali-
sisIR, desarrollado en el Laboratorio de Imagenologia Biomédica, Fisica y Compu-

tacional del ICAT-UNAM |[42].

En esta nueva version del software, denominado IRIAnalysis DF, planteo un
analisis basado en vectores de temperatura, adquiridos para cada extremidad y com-
parados a través de 2 métodos estadisticos de correlacion: la correlacion de Spearman
y la correlacion cruzada. La descripcion detallada de los métodos mencionados se rea-

liza en las siguientes secciones.

2.3.1. Segmentacién inicial

Como se ha descrito en renglones anteriores, las imégenes obtenidas con la cé-
mara infrarroja son representaciones en pseudocolor de la temperatura de emision
del objeto estudiado. Los colores observados en la escena y las correspondientes tem-

peraturas se relacionan a través de una LUT RGB.

El formato en el que se almacena la imagen es un JPG exclusivo de la compania
FLIR SYSTEMS, que encripta la informaciéon radiométrica, haciéndola inicialmente
inaccesible para el usuario. El software IRIAnalysis_ DF extrae y guarda de manera
automética la informacion radiométrica de las imagenes JPG, y realiza la segmenta-
cion inicial de las extremidades sobre la region de interés (ROI) seleccionada, para

implementar cualquiera de los anélisis descritos a continuacion.

2.3.2. Vectores de temperatura

Partiendo de la segmentacion inicial, descrita en lineas anteriores, se pueden
obtener los vectores de temperatura de cada extremidad. Estos vectores se forman
al concatenar cada renglon de la extremidad estudiada, uno tras otro, desde la parte
superior hasta la parte inferior de la ROI elegida. El resultado es un vector de valores
de temperatura, que pueden estudiarse a través de su distribucion espacial, o por

medio de su distribucion espectral (histogramas de los valores de temperatura).
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© _ @)

Figura 2.9. Segmentacion inicial: (a) imagen original, (b) y (c) seleccion de la ROI,
(d) imagen segmentada y sin fondo.

En cualquier caso, los vectores de temperatura de cada extremidad se comparan
a través de correlaciones estadisticas, obteniendo un coeficiente de correlaciéon que

representa el grado de simetria entre las extremidades.

Para estandarizar los resultados, el coeficiente obtenido es sometido a las opera-
ciones pertinentes para obtener un valor normalizado que refleje el grado de asimetria

entre las extremidades.
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2.3.3. Correlacion de Spearman

La correlacion de Spearman es una correlacion estadistica que permite evaluar
qué tan bien puede ser descrita la relacion entre dos variables a través de una funciéon

monotonica.

El grado de correlacion entre las variables se representa a través del coeficiente
p de Spearman, que toma valores en el intervalo [—1,1], y se calcula a través de la

siguiente expresion:
cov(rgy,r
ps = ( 9x> gY) (21)
OrgxOrgy
cov(rgy,rgy) es la covarianza de las variables ordenadas rgy v rgy, que se obtienen
de ordenar de menor a mayor los valores de las variables originales X y Y. 0,4, v

0rg, son las desviaciones estdndar de las variables ordenadas.

El signo del coeficiente pg indica si la funcién que relaciona las variables X y
Y es creciente (signo positivo) o decreciente (signo negativo). Su magnitud indica el
grado de correlacion entre las variables, siendo mayor cuando mas correlacionadas
estdn. Valores de 1 o —1 indican que la relaciéon entre las variables es perfectamente

monotoénica. Un valor de 0 indica que no hay relaciéon entre las variables.

2.3.4. Correlaciéon cruzada

La correlacion cruzada es una medida de la semejanza entre dos series de datos
como funcién del desplazamiento relativo de una respecto a la otra. Para dos procesos
estocasticos estacionarios X y Y, el coeficiente de correlacion cruzada pxy se puede

obtener a través de la siguiente expresion:

(2.2)

Yxy es la covarianza cruzada, calculada en términos del valor esperado del producto
de la resta de cada variable y su promedio. ox vy oy son las desviaciones estandar de

cada proceso estocastico.
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Aligual que el coeficiente de Spearman, pxy adquiere valores en el rango [—1,1].
Valores positivos indican una relacion de semejanza directamente proporcional entre
los procesos, mientras que valores negativos representan una relacion de semejanza
inversa. La magnitud del coeficiente indica el grado de semejanza entre los procesos,

con una interpretacion similar a la del coeficiente p;.

La correlacion de Spearman se utilizé para comparar las distribuciones espaciales
de temperatura de ambas extremidades. La correlacion cruzada se usé para comparar
la distribucion espectral de temperatura de una extremidad respecto a la otra. Los

coeficientes obtenidos se normalizaron usando la siguiente expresion:
1
IA = E(l—p). (2.3)

I A es el indice de asimetria asociado al coeficiente de correlacion p. Los indices de

asimetria propuestos y utilizados en esta tesis se listan a continuacién.

2.3.5. Indice de asimetria térmica (IAT)

Refleja el grado de asimetria que hay entre la distribucion espacial de tempera-

tura de una extremidad con respecto a la otra, y se define como:

[AT = %(1 —py). (2.4)

2.3.6. Indice de asimetria espectral (IAE)

Indica el grado de asimetria que existe entre las distribuciones espectrales de
temperatura obtenidas para cada extremidad a partir de sus vectores de temperatura.

Su definicién es la siguiente:
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2.3.7. Indice de asimetria total (IATt)

Incluye las contribuciones de ambos indices descritos anteriormente, a través de

la siguiente expresion:

[ATt = \/IAT? + [AE? (2.6)

En el caso de las adquisiciones estaticas, para cada individuo se obtiene un
tnico valor de los indices de asimetria mencionados. Para las adquisiciones dinami-
cas, lo que se obtiene es una curva que refleja la evolucion temporal de los indices de

asimetria para cada individuo.

Esta curva (I A(t)) puede representarse a través de parametros relacionados con
sus caracteristicas méas relevantes. Especificamente: 1) la dispersion de la curva, re-
presentada a través de la desviacion estandar (DE) de los valores de cada indice de
asimetria a lo largo del tiempo; 2) el cociente entre el valor final (/Af) y el valor
inicial (I Ap) de la curva; y 3) el inverso del valor de asimetria méas representativo de

la curva (I A,,), obtenido a través del algoritmo de agrupamiento k-means.

Este parametro, denominado indice de respuesta, representa la evolucion de la
respuesta térmica del tejido después de aplicar el estimulo térmico, y para cada indice

de asimetria descrito se define a continuacion.

2.3.8. Indice de respuesta térmica (IRT)

Expresa la evolucion de la asimetria entre extremidades, en términos de la dis-

tribucion espacial de temperatura de cada extremidad. Se define como:

IAT; 1

IRT = DE(IAT()) - 3t

(2.7)
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2.3.9. Indice de respuesta espectral (IRE)

Refleja la evolucion de la asimetria entre extremidades, en términos de sus dis-

tribuciones espectrales de temperatura. Su definicion es la siguiente:

IAE; 1
[AE, TAE,,

IRE = DE(IAE(t)) (2.8)

2.3.10. Indice de respuesta total (IRTt)

Incluye las contribuciones del TRT y el IRE a través de la siguiente expresion:

IRTt = \/IRT? + IRE” (2.9)

Los métodos de anélisis antes descritos se utilizaron tnicamente en las vistas
anterior y posterior de las adquisiciones estaticas y dindmicas. Las vistas laterales
derecha e izquierda no se utilizaron en este trabajo, ya que no cumplian con las
condiciones geométricas adecuadas para establecer equivalencias entre extremidades
sobre el campo proyectado en la camara. Esto ocurri6 ain después de realizar el
procesamiento necesario para empatar regiones interiores y exteriores de ambas ex-

tremidades®.

Cabe destacar que las imagenes de las vistas laterales, asi como de las vistas
dorsal y plantar, fueron adquiridas para conformar una base de datos genérica, que

servira como base para trabajos fuera del contexto de esta tesis.

En el siguiente capitulo presento los resultados obtenidos al implementar las

metodologias descritas a lo largo de este capitulo.

4Note que la informacién de las vistas laterales debe combinarse para evaluar adecuadamente la
asimetria de las extremidades en las zonas interior y exterior. Durante este proceso no fue posible
verificar si la informacion tenia un registro adecuado, por lo que el analisis de estas vistas se descarto
hasta corregir el problema.
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En el presente capitulo reporto los resultados obtenidos a partir del analisis de
las imagenes de infrarrojo de pacientes clinicamente diagnosticados con el sindrome
de pie diabético y voluntarios sin diabetes mellitus (controles), a través de las dis-

tintas metodologias de analisis descritas en el capitulo previo.

La muestra final de pacientes cuyas imagenes se analizaron esta conformada por
36 individuos, 24 mujeres y 12 hombres. Por su parte, el grupo control consta de 18

voluntarios, 6 hombres y 12 mujeres.
En la tabla 3.1 se muestran datos clinicos de interés de ambos grupos. Los va-

lores de referencia para cada una de las variables clinicas reportadas, asi como una

breve descripcion de las mismas, pueden consultarse en el apéndice A.

Tabla 3.1. Informacion clinica de los grupos estudiados.

Grupo | Edad(£DE) | IMC(£DE) Individuos | Glucosa(£DE) | HbAlc(£DE) | ct(£DE) | tg(+DE)
[atios] [kg/m?] con HAS [ %] [mg/dL| [%] [mg/dL] | [mg/dL]

Pacientes | 58.8(£9.2) | 28.16(+3.43) 39 161(£73) 8.41(£2.29) | 186(50) | 216(£137)
Controles | 49.6(%8.5) | 27.69(%3.80) 22 93(£7) 5.61(£0.30) | 200(£18) | 172(%42)

DE: desviacion estandar. IMC: indice de masa corporal. HAS: hipertension arterial
sistémica. HbAlc: hemoglobina glucosilada. ct: colesterol total. tg: triglicéridos.

Cada una de las variables presentadas en la tabla 3.1 se utilizé como variable de
prueba para comparar a los grupos de interés a través de una prueba t de Student
para muestras independientes. El objetivo de esta prueba fue verificar si existian
diferencias significativas entre las poblaciones. Los resultados indicaron que la edad,

la glucosa y la HbAlc son las tnicas variables que presentan diferencias significativas

44



Capitulo 3. Resultados 45

entre los grupos de estudio (p<0.005). Adicionalmente, se encontré una correlacion

entre las variables glucosa y HbAlc, tg y ct, y edad e HAS (ver apéndice C).

3.1. Resultados obtenidos a partir del estudio sin

estimulo térmico

En esta seccién presento los resultados obtenidos a partir del analisis de las im-
IR adquiridas sin realizar un estimulo térmico sobre las extremidades de los sujetos

estudiados.

El anélisis consistio en la extraccion de curvas de temperatura para cada extre-
midad, y su posterior correlacion a través de los métodos propuestos en el capitulo

anterior.

Cada indice de asimetria se utilizé como variable de prueba para comparar los
grupos de estudio a través de una prueba U de Mann-Whitney para muestras inde-

pendientes.

La conclusion de este analisis es que todos los indices permiten diferenciar sig-
nificativamente a los grupos (p<0.05), pero los indices IATt e IAT ofrecen mejores

resultados al respecto (p<<0.005) (ver apéndice C).
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3.1.1. Indice de asimetria térmica (IAT)
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Figura 3.1. IAT graficado para las vistas anterior (A) vs posterior (P). Para cada
vista, el IAT se obtiene de correlacionar los vectores de temperatura de cada extre-
midad a través de la correlacion de Spearman. El umbral delimita las zonas de mayor
concentraciéon de controles y pacientes.

El umbral senalado en la figura 3.1 esta determinado por la semielipse definida
(IAT 4)? + (IATp)?
0.1452 0.252

a un grado de asimetria que puede considerarse normal, de acuerdo a la interpretacion

por la ecuacion = 1. Valores dentro de esta semielipse corresponden

de este trabajo. La sensibilidad alcanzada con este anélisis es del 75 %, mientras que
la especificidad es del 78 %.
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3.1.2. Indice de asimetria espectral (IAE)
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Figura 3.2. IAE graficado para las vistas anterior (A) vs posterior (P). El umbral
delimita las zonas de mayor concentracion de controles y pacientes. Para cada vista,
el IAE se obtiene de comparar el espectro de temperaturas de cada extremidad a
través de la correlacion cruzada.

El umbral senalado en la figura 3.2 esta determinado por la semielipse definida
(IAEA)® | (IAEp)®
0072~ T o082

sensibilidad alcanzada con este analisis es del 61 %, mientras que la especificidad es
del 72 %.

= 1. La interpretacion es idéntica a la del IAT. La

por la ecuaciéon
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3.1.3. Indice de asimetria total (IATt)
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Figura 3.3. IATt graficado para las vistas anterior (A) vs posterior (P). Para cada
vista, el TATt se obtiene a través de la expresion 2.6, utilizando los indices IAT e
IAE. El umbral delimita las zonas de mayor concentracién de controles y pacientes.

El umbral senalado en la figura 3.2 esta determinado por la semielipse definida

(IATt,)? i (IATtp)?
0.152 0.252

Los valores de sensibilidad y especificidad alcanzados con este analisis son de 78 %.

por la ecuacion = 1. La interpretacion es idéntica a la del IAT.
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3.2. Resultados obtenidos a partir del estudio con

estimulo térmico

En esta seccion presento los resultados obtenidos a partir del analisis de las
imégenes de IR adquiridas después de realizar un estimulo térmico sobre las extre-

midades de los pacientes y voluntarios estudiados.

Al igual que en el estudio sin estimulo térmico, el analisis consistio en la extrac-
cion de curvas de temperatura de cada extremidad, correlacionadas a través de los

métodos descritos en la seccion 2.3.

Los resultados se pueden representar por medio de graficas como la mostrada
en la figura 3.4. Sin embargo, la interpretacion de este tipo de gréaficas resulta poco

préctica para los fines buscados en este trabajo.

En su lugar, se obtuvo un nuevo parametro definido a partir de ciertas caracte-

risticas de las curvas temporales de los indices de asimetria.

Utilizando este nuevo parametro, denominado indice de respuesta, es posible

encontrar diferencias significativas entre los grupos estudiados.

Al igual que en el estudio sin estimulo térmico, se eligié la prueba U de Mann-

Whitney para muestras independientes.

Los resultados obtenidos indicaron que este nuevo parametro, calculado con
cada uno de los indices de asimetria, permite diferenciar significativamente los grupos
(p<0.05). Sin embargo, utilizar las curvas de los indices IAT e IATt ofrece mejores

resultados (p<<0.005) (ver apéndice C).
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Figura 3.4. Curvas del TAT graficado para las vistas anterior (A) y posterior (P) en
funcion del tiempo.
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3.2.1. Indice de respuesta térmica (IRT)
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Figura 3.5. IRT graficado para las vistas anterior (A) vs posterior (P). Para cada
vista, el IRT se obtiene a partir de las curvas del IAT, a través de la expresion 2.7.
El umbral delimita las zonas de mayor concentraciéon de controles y pacientes.

El umbral senalado en la figura 3.5 esta determinado por la semielipse definida

(IRT 4)* + (IRTp)?
0.272 0.552

den a un mayor grado de asimetria y a una menor variabilidad en la respuesta al

por la ecuaciéon = 1. Valores dentro de esta semielipse correspon-
estimulo térmico aplicado, asi como a una menor capacidad de recuperaciéon térmica,
comportamientos que pueden considerarse anormales de acuerdo a la interpretacion
de este trabajo. La sensibilidad alcanzada con este anélisis es del 86.1 %, mientras

que la especificidad es del 83.3 %.
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3.2.2. Indice de respuesta espectral (IRE)
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Figura 3.6. IRE graficado para las vistas anterior (A) vs posterior (P). El umbral
delimita las zonas de mayor concentracion de controles y pacientes. Para cada vista,
el IRE se obtiene a partir de las curvas del IAE, a través de la expresion 2.8.

El umbral senalado en la figura 3.6 esta determinado por la semielipse definida
(IRE 4)> + (IREp)>
0.262 0.852

valores de sensibilidad y especificidad alcanzados con este anélisis son de 61.1 %.

por la ecuacion = 1. La interpretacion es idéntica a la de IRT. Los
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3.2.3. Indice de respuesta total (IRTt)
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Figura 3.7. IRTt graficado para las vistas anterior (A) vs posterior (P). Para cada
vista, el IRTt se obtiene a partir de la expresion 2.9, utilizando los indices IRT e
IRE. El umbral delimita las zonas de mayor concentraciéon de controles y pacientes.

El umbral senalado en la figura 3.5 esta determinado por la semielipse definida

(IRTt4)? + (IRTtp)?
0.462 0.92

sensibilidad alcanzada con este analisis es del 83.3 %, mientras que la especificidad
es del 72.2 %.

= 1. La interpretacion es idéntica a la de IRT. La

por la ecuacion
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Ademaés de los analisis que derivaron en los resultados que reporté en este ca-
pitulo, a lo largo de este trabajo implementé otras metodologias que no mostraron
resultados importantes en términos del objetivo de esta tesis. Sin embargo, su im-
plementacién me permitié identificar técnicas de analisis méas robustas y ttiles para
los fines de este trabajo. En el apéndice D puede consultarse una breve descripcion

de estas metodologias y algunos resultados obtenidos con las mismas.

Por otro lado, en el apéndice E se describen algunos resultados del analisis de
las im-IR a través de caracteristicas fractales y texturales, que parecen ofrecer un
gran potencial en términos del anélisis de las imagenes y la discriminaciéon entre los

grupos de interés.

En el proximo capitulo discuto los resultados mostrados en este capitulo, asi

como los que presento en los apéndices D y E.
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La ROI utilizada para analizar las im-IR se eligi6 considerando ciertas carac-
teristicas anatomicas y fisiologicas de las extremidades. En particular, la posicion
anatomica del tronco tibioperoneo y el nacimiento de la arteria dorsal del pie, que
coinciden aproximadamente con los limites superior e inferior de la ROI seleccionada,

respectivamente.

Estas regiones, como se coment6 en la seccién 1.1.1, son predominantemente
afectadas por la EVP, mostrando expresiones caracteristicas en la ROI elegida. Por
otro lado, y de acuerdo con la experiencia clinica, el dano neurologico asociado al pie
diabético tiene repercusiones similares en toda la extremidad, incluyendo la porciéon
delimitada por la ROI.

Esto implica que el analisis de la ROI seleccionada podria proporcionar informa-
cion relevante sobre las principales patologias asociadas al sindrome de pie diabético,
incluso antes de su manifestacion en los pies, proporcionando herramientas capaces
de ayudar al experto clinico a prevenir las complicaciones del pie diabético, mejo-

rando asi la calidad de vida del paciente.

En cuanto a los resultados, como se menciona en el apéndice D, el analisis de
simetria entre extremidades a través del cociente de sus curvas de promedios de tem-
peratura no muestra diferencias importantes entre pacientes y voluntarios control.
Esto podria deberse a que la diferencia de temperaturas entre una extremidad y la
otra no va mas alld de un par de grados, con lo cual el cociente no se aleja signifi-
cativamente de 1. Sin embargo, es visible una ligera diferencia en los valores de la

desviacion estandar de pacientes y controles, siendo menor para los pacientes.

55
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Este comportamiento se repite en las curvas temporales de los indices de asi-
metria, como las mostradas en la figura 3.4, y sirvié de base para la construccion de
los indices de respuesta. El indice de respuesta térmica, en particular, presenta los
valores de sensibilidad y especificidad méas altos de todo el trabajo, agrupando a los

pacientes alrededor de valores numéricamente menores.

La explicaciéon de este comportamiento podria ser la naturaleza misma de la
regulacion térmica de la piel, que presenta cambios continuos para adaptarse a las
condiciones del medio ambiente y mantener la temperatura interna del cuerpo alrede-
dor de su valor basal [1]. La presencia de algin dafio en este mecanismo de regulacion
podria conducir a una disminucion de la variabilidad intrinseca de la temperatura

de la piel, como se expresa en algunos pacientes de este trabajo.

Por otro lado, el andlisis realizado a través del ajuste lineal entre las curvas
de temperatura de cada extremidad muestra diferencias interesantes entre el grupo
de pacientes y el grupo de controles. No obstante, este anélisis se ha descartado
considerando que esta aproximaciéon no refleja de manera adecuada la naturaleza

intrinsecamente no lineal de los fenémenos que regulan la temperatura de la piel.

En su lugar, se ha introducido un anélisis a través de indices de asimetria y pa-
rametros derivados, definidos a partir de los coeficientes ps v pxy. Estos coeficientes
permiten establecer la correlacion que existe entre dos conjuntos de datos, sin res-
triccion a que la funcion que los relacione sea alguna en particular. De este modo es
posible pasar por alto los fendémenos que influyen en el valor medido de temperatura
y realizar calculos sélo con los valores de correlacion obtenidos entre los vectores de

temperatura o sus distribuciones espectrales.

Una de las limitaciones que presenta este tipo de analisis es la incapacidad de
obtener pardmetros fisiologicos directamente relacionados con la temperatura de la
piel y los procesos de regulacion térmica del organismo. Mas alla de eso, los resulta-
dos obtenidos a través de los indices de asimetria y los indices de respuesta muestran

potencial para encontrar diferencias significativas entre los grupos estudiados (véase
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apéndice C), como lo demuestran las figuras 3.1, 3.3, 3.5 y 3.7.

En las dos primeras, es posible observar una aglomeracion de controles dentro de
una region de menor asimetria, mientras que la mayoria de los pacientes se extienden
hacia valores de asimetria mayor. Por el contrario, las figuras 3.5 y 3.7 muestran a los
pacientes aglomerados en una region de valores numéricamente menores del indice
de respuesta, y a los voluntarios control extendidos més alla del umbral definido para

separar a los grupos de estudio.

La presencia de pacientes dentro del grupo mayoritario de controles, y viceversa,
es una posible consecuencia de la busqueda de asimetria entre extremidades, ya que
esta asimetria puede presentarse como resultado de patologias distintas a la diabetes
mellitus (insuficiencia venosa, por ejemplo). Por su parte, también puede suceder que
las expresiones térmicas asociadas al SPD observadas en ambas extremidades sean
similares, dando como resultado valores de asimetria menores a los esperados en un

paciente.

Estas fuentes de variabilidad pueden ser eliminadas realizando una seleccién mas
rigurosa de los controles no diabéticos participantes, controlando variables como la
edad, el sexo, tipo de ocupacion, y excluyendo a aquellos con alguna enfermedad
metabdlica que modifique los patrones térmicos de la piel. Una seleccion similar
puede llevarse a cabo con los pacientes incluidos en el estudio. Sin embargo, pa-
ra los fines de esta tesis resulto util contar con una seleccién de participantes mas

laxa, para identificar los alcances y las limitaciones de los analisis que aqui propongo.

En particular, los pacientes y voluntarios incluidos en este trabajo s6lo mostra-
ron diferencias significativas en tres de las variables clinicas reportadas en la tabla
3.1: edad, glucosa y HbAlc. De estas tres variables, la glucosa y la HbAlc estén re-
lacionadas directamente con la diabetes mellitus, y son las que muestran una mayor
correlacion con los indices de asimetria propuestos en este trabajo. De este modo, es
posible descartar una influencia importante del resto de las variables a los resultados

obtenidos a través del analisis de im-IR aqui propuesto.
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De los tres indices de asimetria propuestos en la seccion 2.3, el IAE es el que
ofrece los resultados menos concluyentes, de acuerdo con las pruebas estadisticas
realizadas (ver apéndice C), a pesar de que si permite diferenciar de manera signifi-

cativa a los grupos de interés (p<0.05).

Esto posiblemente se debe a que, en general, las temperaturas en una extremi-
dad y la otra tienden a ser similares, tanto en valor como en frecuencia de aparicion,
aunque la posicién en la que aparecen no sea la misma. Esto genera un problema
bien conocido en el que dos histogramas iguales pueden ser generados a partir de
distribuciones espaciales completamente distintas, que no pueden ser identificadas a

partir de la informaciéon que proporcionan los histogramas.

Por el contrario, el IAT si toma en cuenta la posicion de cada temperatura
dentro de las extremidades, dando como resultado una mejor discriminaciéon entre
el grupo de pacientes con SPD vy los controles (p<0.005), con valores aceptables de
sensibilidad (75 %) y especificidad (77.8 %).

El valor de sensibilidad puede mejorarse un poco si se utiliza el IATt, ya que
permite incluir pacientes con distribuciones espaciales de temperatura similares en
una extremidad y la otra, pero con diferencias importantes en cuanto a los valores
de temperatura. Esto demuestra que la combinacion de las contribuciones del IAT y
el IAE puede dar mejores resultados que cada indice por separado. Al menos en el

estudio sin estimulo térmico.

En el estudio con estimulo térmico, el IRTt proporciona valores de sensibilidad
y especificidad menores a los obtenidos con el IRT (83.3% y 72.2% para el IRTY;
86.1% y 83.3 % para el IRT). El IRE es el parametro que menos informacion aporta,

v es el responsable de que el IRT sea més sensible y especifico que el IRT'.

La pobre informacion que ofrece el IRE posiblemente se debe a la dependencia
del indice de respuesta con la dispersion de las curvas temporales, y a la naturaleza

del estimulo térmico, que se realiza de la manera méas homogénea posible. Esto impli-
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ca que el cambio en la distribucion espectral de temperaturas seré aproximadamente
el mismo en ambas extremidades, provocando que la dispersién sea muy cercana a
cero, vy restando peso a los otros dos parametros involucrados en la definicion del

indice de respuesta.

Por otro lado, es importante recalcar que usar una sola imagen para obtener
informacion de una patologia no siempre resulta eficiente [67], sobre todo si se consi-
dera la naturaleza dinamica de la distribuciéon térmica de la piel. Bajo este contexto,
los resultados obtenidos a partir del estudio con estimulo térmico cobran mayor re-

levancia.

Los resultados mostrados en esta tesis indican que las imégenes de infrarrojo,
analizadas a través de metodologias basadas en la cuantificacién de asimetria ra-
diométrica, son tutiles para diferenciar significativamente entre pacientes con SPD y

voluntarios sin diabetes mellitus.

Resultados similares han sido reportados previamente en la literatura, y muchos
de ellos han hecho hincapié en la importancia de la prevencién y el diagnostico opor-

tuno de complicaciones en pie diabético, particularmente tlceras [13, 15, 36, 38, 41].

Al respecto, Frykberg y col. evaluaron en 2009 la utilidad de un dispositivo de
uso doméstico para advertir de manera oportuna la aparicién de tlceras en pacien-
tes con neuropatia diabética [41]|. Este dispositivo, llamado TempStat®, es el tnico
aceptado por la FDA (del inglés Food and Drug Administration) para los fines des-

critos previamente.

A diferencia del trabajo actual, este dispositivo emplea cristales liquidos que mo-
difican su color de acuerdo con la temperatura del objeto que entra en contacto con
ellos. El resultado final, al igual que con una camara de infrarrojo, es una imagen que

representa la distribucion espacial de la temperatura superficial del objeto de interés.
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La imagen obtenida con el cristal liquido carece de una escala visible. Esto re-
presenta una desventaja importante en comparacion con las imagenes obtenidas con
camaras infrarrojas, ya que no puede efectuarse una evaluacion certera de las tem-
peraturas observadas en la imagen. Mas alla de eso, la calibraciéon propia del cristal,
que cambia a un color amarillo cuando su temperatura llega a valores caracteristicos
de los procesos inflamatorios previos a una ulceracion, es suficiente para cumplir con

el objetivo previsto por el dispositivo citado.

Dispositivos como el TempStat® son de gran ayuda para disminuir las com-
plicaciones del pie diabético, sin embargo, el trabajo que aqui presento busca ser
un precedente para evaluar las patologias asociadas al SPD incluso antes de que
se tengan indicios de complicaciones en el pie. Por esta razon, la region de interés
elegida en este trabajo deja de lado la zona plantar y dorsal del pie, y se centra en eva-

luar la asimetria radiométrica de las piernas, como se explicé al inicio de esta seccion.

Como ejemplo de lo mencionado se encuentran las figuras 3.1, 3.3, 3.5 y 3.7, que
muestran aparentes aglomeraciones de pacientes que podrian obedecer a la expresion

de las distintas patologias neurologicas y vasculares involucradas en el desarrollo del
SPD.

En este trabajo tnicamente se realizo la correlacion de los parametros propues-
tos con las variables clinicas mostradas en la tabla 3.1, encontrando correlaciones
importantes entre estos parametros y las variables clinicas glucosa y HbAlc (ver

apéndice C).

En particular, la HbAlc es la variable clinica que presenta la mayor correlacion
con los pardmetros propuestos en este trabajo. Esto tiene sentido considerando que
esta variable refleja el comportamiento del nivel de glucosa en sangre a lo largo del
tiempo, mientras que el valor de glucosa es un valor correspondiente a un instante
particular. Esto ultimo puede verse afectado por miltiples factores y ser menos es-

pecifico en términos de la enfermedad de interés.
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Mas alla de eso, considero que una correlaciéon exhaustiva, que involucre el diag-
nostico de médicos expertos en el area, es necesaria para corroborar la suposicion

descrita previamente.

Al respecto del analisis realizado con caracteristicas fractales y texturales pre-
sentado en el apéndice E, las figuras E.1, E.2 y E.3 muestran la notable capacidad

que tiene este tipo de analisis para diferenciar a los grupos de interés.

Esta capacidad posiblemente esté relaciona con la naturaleza intrinsecamente
fractal de la red vascular, que puede verse modificada en presencia de alguna pato-

logia.

El cambio de la estructura fractal de la red vascular también se puede interpretar
como un cambio en la heterogeneidad del sistema, de modo que la lagunaridad surge
como un paradmetro natural de mediciéon, capaz de identificar cambios asociados a la

patologia, tal como lo indican los resultados mostrados.

Un estudio més detallado, que incluya una base de datos mas extensa, es nece-

sario para corroborar la viabilidad de este anélisis.

Es importante mencionar que todas las metodologias presentadas en este trabajo
estan basadas en un analisis autoreferenciado, en el que se compara una extremidad
contra la otra. De este modo, es posible pasar por alto una calibraciéon exhaustiva
de la técnica, y basta con asegurar que los equipos utilizados para adquirir la infor-
macién radiométrica se encuentren calibrados, y que la adquisicion de las imégenes

se produzca siguiendo las recomendaciones listadas en la seccion 2.2.1.

Al respecto de la calibracion del equipo. Esta actualmente se esta llevando a
cabo como parte de un trabajo independiente, que permitira establecer un protocolo
estdndar de calibracion de caAmaras infrarrojas. La anexion de los resultados obtenidos
a partir de la calibracion de la cAmara a los presentados en este trabajo sera de vital

importancia para validar las conclusiones presentadas a continuacion.
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El cociente entre los valores de temperatura de una extremidad y la otra no per-
mite distinguir de manera significativa a los grupos estudiados, como consecuencia
de las limitadas diferencias que hay en los valores de temperatura de una extremi-
dad y la otra. El uso de la desviacion estandar asociada a este cociente parece més
conveniente, ya que refleja la variabilidad intrinseca de la regulacion térmica de la

piel.

Utilizando los indices de asimetria propuestos en este trabajo es posible diferen-
ciar de manera significativa a los grupos de interés (p<0.05). Esto se debe a que los
indices propuestos estan construidos a partir de correlaciones estadisticas que per-
miten comparar las caracteristicas radiométricas de las extremidades sin necesidad

de asumir una tendencia especifica.

Los indices de respuesta definidos en el estudio con estimulo térmico permiten
diferenciar de forma significativa entre el grupo de pacientes y los voluntarios control,
con valores de sensibilidad y especificidad mayores a los alcanzados en el estudio sin
estimulo térmico. Esto es porque los indices de respuesta toman en cuenta caracte-
risticas intrinsecas de la regulacion y la respuesta térmica del tejido, ademas de la

asimetria radiométrica entre las extremidades.

En el estudio sin estimulo térmico, el indice de asimetria total (IATt) es el mejor
parametro para diferenciar entre el grupo de pacientes y el grupo control (p<0.005),
pues combina la informacién espacial y espectral contenida en las imagenes de in-
frarrojo y permite obtener los valores mas altos de sensibilidad y especificidad. El
intervalo de normalidad en este estudio se ubica en una regiéon con valores de minima

asimetria para las dos vistas utilizadas.

62
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El indice de respuesta térmica (IRT) es el pardmetro que mejor permite separar
a los grupos de interés de manera significativa (p<<0.005) en el estudio con estimulo
térmico. Esto se debe a la naturaleza del estimulo térmico aplicado, que modifica
de manera particular la distribucion espacial de la temperatura de cada extremidad
pero cambia de forma similar su distribucién espectral, por lo que es posible alcan-
zar los valores mas elevados de sensibilidad y especificidad. La region de normalidad
para este estudio se ubica alrededor de valores més elevados de IRT, que implican
una mayor variabilidad en la respuesta térmica, asi como una mejor recuperacion

térmica ante estimulos externos y un menor grado de asimetria contralateral.

La hemoglobina glucosilada (HbA1lc) es la variable clinica que mejor representa a
las poblaciones estudiadas y la que mejor correlaciona con los parametros propuestos
en este trabajo, por lo que los resultados presentados en esta tesis pueden considerarse

relevantes en términos de la identificacion significativa de la patologia de interés.

Perspectivas y trabajo futuro

Refinar el protocolo de adquisiciéon y anélisis de imagenes, incluyendo las vistas
que no fueron tomadas en cuenta, implementando un andlisis longitudinal dentro
del estudio con estimulo térmico, un anélisis por secciones y ampliando la base de
datos, podria mejorar y extender los resultados obtenidos en esta tesis. Anexar los
resultados de la calibracion de la caAmara IR utilizada en este trabajo para corroborar

los resultados de esta tesis debe ser el punto de partida.

Los parametros propuestos en este trabajo parecen agrupar a la poblaciéon de
pacientes en grupos que podrian asociarse a la expresion de las distintas patologias
que estan involucradas en el desarrollo del sindrome de pie diabético. Una correlacion

exhaustiva con el diagnoéstico clinico es necesaria para confirmar esta hipotesis.

Los resultados presentados en este trabajo forman parte de un proyecto de in-
vestigacion que incluye la implementacion de nuevas metodologias de analisis de
im-IR, como los métodos basados en propiedades fractales introducidos en este tra-

bajo. Ademas, sirven como precedente para la aplicacion de tecnologias novedosas al
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diagnostico y evaluacion de las complicaciones asociadas al sindrome de pie diabético
y a la diabetes mellitus. Dentro de estas tecnologias puede listarse la adquisicion e
interpretacion de senales fotoacusticas, tomografia de coherencia 6ptica (OCT por

sus siglas en ingles) e interferometria de laseres aleatorios.
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Apéndice A. Descripcion y valores de refe-

rencia de las variables clinicas reportadas en
la tabla 3.1

A.1. Indice de masa corporal (IMC)

El indice de masa corporal es una medida para indicar el estado nutricional en
adultos. Se define como el cociente del peso de la persona en kilogramos, entre el

cuadrado de su estatura en metros [68].

Tabla A.1. Valores de referencia para el indice de masa corporal (IMC) [68].

IMC [kg/m?] | 185-25 | 25-30 30 - 35

Diagnoéstico | Peso normal | Sobrepeso | Obesidad moderada

A.2. Hipertension arterial sistémica (HAS)

La hipertensién es una condicién en la que los vasos sanguineos tienen una
presion elevada de manera persistente. Se consideran valores normales una presion

sitolica de 120 mm HG y una presion distolica de 80 mm Hg [69].

A.3. Glucosa y hemoglobina glucosilada (HbA1lc)

El nivel de glucosa en sangre medido a personas en ayuno es el “estandar de

oro” para diagnosticar diabetes mellitus. Por otro lado, la hemoglobina glucosilada
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(HbAlc), que refleja la concentracion promedio de glucosa en sangre las tltimas
semanas, también puede ser utilizada para diagnosticar la enfermedad, con la ventaja
de que no es necesario que la persona se encuentre en ayuno. Sin embargo, llevar
a cabo la prueba resulta méas costoso en comparaciéon con la mediciéon de glucosa

sanguinea [8].

Tabla A.2. Valores de referencia para glucosa [8].

Glucosa [mg/dl| 74 - 99 100 - 125 >125

Diagnéstico No diabético | Prediabético | Diabético

A.4. Colesterol total (ct) y triglicéridos (tg)

El aumento de colesterol total es una de las principales causas de accidente
cerebrovascular y cardiopatia isquémica [70]. Los triglicéridos, por su parte, influyen
ampliamente en la salud cardiovascular, promoviendo el desarrollo de aterosclerosis

[71]. La influencia de ambas variables se magnifica en presencia de diabetes mellitus.

Tabla A.3. Valores de referencia para HbAlc 8], ct y tg [72].

Variable clinica HbAlc [%] | ct [mg/dl] | tg [mg/dl]

Valores de referencia | 4.6 - 6.2 50 - 200 50 - 150
HbAlc: hemoglobina glucosilada. ct: colesterol total. tg: triglicéridos.




Apéndice B. Valores numéricos de las va-

riables utilizadas en este trabajo

Tabla B.1. Valores numéricos de la variables utilizadas en este trabajo para el grupo
de controles.

ID Edad | Sexo | IMC | HAS | glu ct tg HbAlc | TAT 4 | IAT p
Co1 52 h 28.39 0 0.025 0.100
C02 45 m 26.09 1 93 | 212 | 171 5.29 0.073 0.125
Co03 46 m 27.56 0 105 | 227 | 133 5.86 0.025 0.047
Cco4 45 m 25.78 0 90 188 | 179 5.53 0.044 0.200
C05 60 m 28.19 0 92 192 | 123 5.78 0.074 0.115
CO06 47 m 33.23 1 82 182 81 5.36 0.121 0.071
Cco7 45 m 32.44 1 97 184 | 161 5.73 0.112 0.114
Co8 52 m 28.4 0 94 | 214 | 205 6.02 0.047 0.082
C09 51 h 34.84 0 96 | 220 | 140 6.29 0.152 0.130
C10 73 m 28.76 0 93 192 | 202 5.56 0.169 0.239
C1l1 42 h 22.41 0 81 224 | 213 5.30 0.035 0.038
C12 48 m 30.12 1 0.116 0.178
C13 40 m 28.17 0 0.057 0.123
C1l4 58 h 24.69 0 97 | 209 | 162 5.38 0.104 0.050
C15 56 h 28.13 0 99 182 | 179 5.73 0.055 0.079
C16 54 h 27.85 0 98 168 | 189 5.58 0.156 0.135
C17 40 m 18.78 0 78 | 213 | 182 5.27 0.054 0.030
C18 39 m 24.56 0 92 192 | 254 5.43 0.107 0.075

En las tablas B.1, B.2, B.3 y B.4 se emplean las siguientes abreviaturas. ID:
identificador. TAT: indice de asimetria térmica. IAE: indice de asimetria espectral.
IATt: indice de asimetria total. IRT: indice de respuesta térmica. IRE: indice de
respuesta espectral. IRTt: indice de respuesta total. A: vista anterior. P: vista poste-
rior. IMC: indice de masa corporal. HAS: hipertension arterial sitémica. glu: glucosa.
ct: colesterol total. tg: triglicéridos. HbAlc: hemoglobina glucosilada. La edad estéa
reportada en afios; el IMC en kg/m?; la glucosa, el ct y los tg en mg/dl; la HbAlc
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en %. El resto de variables son adimensionales. Para la variable HAS: 1 = diagnoéstico

positivo y 0 = diagnoéstico negativo.

Tabla B.2. Valores numéricos de la variables utilizadas en este trabajo para el grupo
de controles.

ID | IAE, | IAEp | IATty | IATtp | IRT 4 | IRTp | IRE, | IREp | IRTty | IRTtp
C01 | 0.019 | 0.046 | 0.031 | 0.110 | 0.019 | 0.012 | 0.005 | 0.009 | 0.020 | 0.015
C02 | 0.048 | 0.111 | 0.087 | 0.167 | 0.068 | 0.074 | 0.020 | 0.014 | 0.071 | 0.075
C03 | 0.040 | 0.032 | 0.047 | 0.057 | 0.099 | 0.063 | 0.005 | 0.027 | 0.099 | 0.069
C04 | 0.021 | 0.019 | 0.049 | 0.201 | 0.108 | 0.033 | 0.009 | 0.035 | 0.109 | 0.048
C05 | 0.048 | 0.062 | 0.088 | 0.131 | 0.013 | 0.040 | 0.004 | 0.023 | 0.014 | 0.046
C06 | 0.057 | 0.028 | 0.134 | 0.076 | 0.017 | 0.079 | 0.004 | 0.005 | 0.017 | 0.079
CO07 | 0.020 | 0.027 | 0.114 | 0.117 | 0.019 | 0.050 | 0.009 | 0.064 | 0.021 | 0.082
C08 | 0.077 | 0.034 | 0.090 | 0.089 | 0.006 | 0.047 | 0.008 | 0.006 | 0.010 | 0.047
C09 | 0.028 | 0.109 | 0.154 | 0.170 | 0.031 | 0.022 | 0.005 | 0.018 | 0.032 | 0.029
C10 | 0.074 | 0.062 | 0.184 | 0.247 | 0.035 | 0.009 | 0.008 | 0.008 | 0.036 | 0.012
C11 | 0.041 | 0.052 | 0.054 | 0.065 | 0.036 | 0.028 | 0.010 | 0.016 | 0.037 | 0.033
C12| 0.035 | 0.020 | 0.121 | 0.179 | 0.029 | 0.099 | 0.007 | 0.045 | 0.030 | 0.108
C13 | 0.040 | 0.034 | 0.069 | 0.127 | 0.039 | 0.184 | 0.021 | 0.008 | 0.044 | 0.184
C14 | 0.023 | 0.022 | 0.106 | 0.054 | 0.051 | 0.132 | 0.010 | 0.013 | 0.052 | 0.133
C15 ] 0.028 | 0.030 | 0.061 | 0.085 | 0.136 | 0.111 | 0.011 | 0.027 | 0.137 | 0.114
C16 | 0.012 | 0.047 | 0.156 | 0.143 | 0.112 | 0.043 | 0.013 | 0.008 | 0.113 | 0.044
C17 ] 0.039 | 0.035 | 0.066 | 0.047 | 0.081 | 0.182 | 0.017 | 0.007 | 0.083 | 0.182
C18 | 0.053 | 0.018 | 0.120 | 0.077 | 0.014 | 0.212 | 0.009 | 0.256 | 0.017 | 0.332
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Tabla B.3. Valores numéricos de la variables utilizadas en este trabajo para el grupo
de pacientes.

ID | Edad | Sexo | IMC | HAS | glu ct tg | HbAlc | TAT 4 | IAT p
PO1 67 m 29.76 1 100 | 160 | 86 5.63 0.020 | 0.077
P02 76 m 26.14 1 108 | 197 | 285 6.39 0.030 | 0.006
P03 69 m 34.71 0 132 | 208 | 229 5.93 0.029 | 0.009
P0O4 57 m 24.24 0 282 | 170 | 316 | 10.93 0.011 | 0.039
P05 52 m 34.00 0 222 | 137 | 112 | 13.17 0.006 | 0.013
P06 49 h 28.08 0 348 | 299 | 807 | 12.05 0.012 | 0.021
PO7 45 h 30.46 0 152 | 146 | 336 7.41 0.020 | 0.049
P08 64 m 26.63 0 108 | 161 | 202 6.66 0.020 | 0.036
P09 71 m 26.17 1 193 | 119 | 160 8.70 0.005 | 0.012
P10 59 m 28.13 1 140 | 188 | 189 6.87 0.010 | 0.036
P11 64 m 29.82 1 171 | 205 | 232 7.59 0.035 | 0.026
P12 36 m 30.65 0 255 | 205 | 137 | 10.70 0.067 | 0.017
P13 73 h 24.38 1 82 162 | 121 7.34 0.021 0.003
P14 50 h 25.10 1 93 | 165 | 98 6.65 0.033 | 0.053
P15 58 m 30.30 1 140 | 193 | 153 6.73 0.025 | 0.077
P16 61 h 25.31 0 138 | 187 | 142 7.35 0.045 0.042
P17 58 m 31.51 0 142 | 153 | 135 9.24 0.007 | 0.038
P18 55 m 25.30 1 82 | 135 | 215 6.66 0.009 | 0.020
P19 62 m 28.02 0 115 | 276 | 163 6.40 0.040 | 0.023
P20 51 m 18.83 0 292 | 330 | 164 | 13.80 0.011 | 0.069
P21 64 m 29.21 0 119 | 181 | 127 7.07 0.025 0.076
P22 59 h 23.63 0 205 | 192 | 218 10.41 0.036 | 0.023
P23 65 m 28.00 0 115 | 146 | 123 6.10 0.004 | 0.014
P24 47 m 31.25 0 121 | 163 | 165 7.11 0.015 0.012
P25 52 h 28.00 0 80 | 216 | 273 6.47 0.035 | 0.038
P26 74 h 26.54 1 210 | 111 | 134 9.95 0.012 | 0.032
P27 63 m 32.00 0 228 | 243 | 525 8.74 0.035 | 0.038
P28 63 m 23.81 1 100 | 154 | 92 6.92 0.084 | 0.037
P29 54 m 27.26 0 217 | 86 | 105 9.37 0.009 | 0.080
P30 41 m 26.67 0 142 | 195 | 176 11.75 0.040 | 0.015
P31 60 h 27.02 1 138 | 201 | 247 7.13 0.053 | 0.032
P32 56 h 26.09 1 124 | 155 | 189 9.58 0.025 | 0.045
P33 55 h 33.88 0 111 | 214 | 289 6.12 0.009 | 0.007
P34 68 m 34.19 1 119 | 261 | 149 9.31 0.028 | 0.010
P35 53 h 30.12 0 120 | 178 | 320 7.38 0.051 | 0.039
P36 66 m 28.46 0 353 | 210 | 347 | 13.06 0.027 | 0.005
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Tabla B.4. Valores numéricos de la variables utilizadas en este trabajo para el grupo
de pacientes (continuacion).

ID |IAE, | IAEp | IATty | IATtp | IRT 4 | IRTp | IRE4 | IREp | IRTt, | IRTtp
P01 | 0.070 | 0.039 | 0.313 | 0.134 | 0.020 | 0.077 | 0.004 | 0.023 | 0.020 | 0.081
P02 | 0.036 | 0.038 | 0.145 | 0.117 | 0.030 | 0.006 | 0.008 | 0.033 | 0.031 | 0.034
P03 | 0.070 | 0.105 | 0.362 | 0.436 | 0.029 | 0.009 | 0.010 | 0.014 | 0.031 | 0.017
P04 | 0.097 | 0.100 | 0.151 | 0.158 | 0.011 | 0.039 | 0.005 | 0.017 | 0.012 | 0.043
P05 | 0.061 | 0.128 | 0.216 | 0.645 | 0.006 | 0.013 | 0.009 | 0.006 | 0.011 | 0.015
P06 | 0.050 | 0.072 | 0.168 | 0.096 | 0.012 | 0.021 | 0.011 | 0.010 | 0.016 | 0.023
P07 | 0.077 | 0.037 | 0.097 | 0.063 | 0.020 | 0.049 | 0.011 | 0.010 | 0.023 | 0.050
P08 | 0.014 | 0.063 | 0.063 | 0.211 | 0.020 | 0.036 | 0.005 | 0.011 | 0.021 | 0.037
P09 | 0.059 | 0.034 | 0.241 | 0.349 | 0.005 | 0.012 | 0.004 | 0.007 | 0.006 | 0.014
P10 | 0.029 | 0.062 | 0.154 | 0.285 | 0.010 | 0.036 | 0.011 | 0.004 | 0.015 | 0.036
P11 | 0.020 | 0.054 | 0.281 | 0.240 | 0.035 | 0.026 | 0.019 | 0.029 | 0.039 | 0.039
P12 | 0.013 | 0.089 | 0.062 | 0.220 | 0.067 | 0.017 | 0.030 | 0.030 | 0.073 | 0.035
P13 | 0.090 | 0.054 | 0.100 | 0.083 | 0.021 | 0.003 | 0.015 | 0.012 | 0.026 | 0.013
P14 | 0.043 | 0.058 | 0.244 | 0.465 | 0.033 | 0.053 | 0.028 | 0.022 | 0.043 | 0.058
P15 0.236 | 0.118 | 0.305 | 0.340 | 0.025 | 0.077 | 0.002 | 0.014 | 0.025 | 0.078
P16 | 0.057 | 0.086 | 0.189 | 0.125 | 0.045 | 0.042 | 0.004 | 0.011 | 0.045 | 0.043
P17 0.027 | 0.038 | 0.083 | 0.156 | 0.007 | 0.038 | 0.010 | 0.010 | 0.013 | 0.039
P18 | 0.026 | 0.041 | 0.148 | 0.102 | 0.009 | 0.020 | 0.014 | 0.015 | 0.017 | 0.026
P19 | 0.036 | 0.032 | 0.200 | 0.261 | 0.040 | 0.023 | 0.006 | 0.005 | 0.040 | 0.024
P20 | 0.054 | 0.024 | 0.135 | 0.199 | 0.011 | 0.069 | 0.010 | 0.016 | 0.015 | 0.071
P21 | 0.060 | 0.053 | 0.402 | 0.089 | 0.025 | 0.076 | 0.016 | 0.008 | 0.030 | 0.077
P22 0.085 | 0.048 | 0.524 | 0.188 | 0.036 | 0.023 | 0.007 | 0.004 | 0.036 | 0.024
P23 | 0.022 | 0.022 | 0.126 | 0.083 | 0.004 | 0.014 | 0.006 | 0.009 | 0.008 | 0.016
P24 1 0.074 | 0.036 | 0.205 | 0.215 | 0.015 | 0.012 | 0.021 | 0.009 | 0.026 | 0.014
P25 | 0.049 | 0.116 | 0.621 | 0.672 | 0.035 | 0.038 | 0.067 | 0.013 | 0.075 | 0.040
P26 | 0.029 | 0.032 | 0.114 | 0.136 | 0.012 | 0.032 | 0.013 | 0.007 | 0.018 | 0.032
P27 0.092 | 0.064 | 0.368 | 0.089 | 0.035 | 0.038 | 0.004 | 0.018 | 0.035 | 0.042
P28 | 0.129 | 0.145 | 0.397 | 0.311 | 0.084 | 0.037 | 0.016 | 0.029 | 0.086 | 0.047
P29 | 0.027 | 0.117 | 0.309 | 0.303 | 0.009 | 0.080 | 0.017 | 0.012 | 0.019 | 0.081
P30 | 0.038 | 0.045 | 0.150 | 0.163 | 0.040 | 0.015 | 0.007 | 0.015 | 0.040 | 0.021
P31 | 0.055 | 0.104 | 0.416 | 0.262 | 0.053 | 0.032 | 0.028 | 0.009 | 0.060 | 0.033
P32 | 0.047 | 0.087 | 0.118 | 0.135 | 0.025 | 0.045 | 0.027 | 0.018 | 0.037 | 0.049
P33 | 0.033 | 0.039 | 0.052 | 0.417 | 0.009 | 0.007 | 0.008 | 0.010 | 0.012 | 0.013
P34 | 0.068 | 0.096 | 0.246 | 0.406 | 0.028 | 0.010 | 0.005 | 0.005 | 0.029 | 0.011
P35 | 0.098 | 0.040 | 0.629 | 0.760 | 0.051 | 0.039 | 0.020 | 0.008 | 0.054 | 0.040
P36 | 0.069 | 0.172 | 0.162 | 0.387 | 0.027 | 0.005 | 0.004 | 0.019 | 0.027 | 0.020
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Los resultados que presento en este apéndice se obtuvieron con el software de
analisis estadistico IBM SPSS Statistics 24.

Tabla C.1. Coeficientes de correlacion obtenidos entre algunas variables clinicas de
interés. El nivel de significacion elegido fue p<0.05.

Correlacion entre: glu y HbAlc | ct y tg | HAS y edad
Coeficiente de correlacion .846 .369 276
Sig. (bilateral) .000 .008 .043

Tabla C.2. Correlacion de la variable individuo (paciente o control) con las variables
clinicas de interés reportadas en la tabla 3.1. El nivel de significaciéon elegido fue
p<0.05.

Individuo ws IMC | HAS | glu ct tg | HbAlc | Edad
Coeficiente de correlacion | .032 | .167 | .646 | -.259 | .079 .760 468
Sig. (bilateral) 821 | 228 | .000 | .067 | .582 .000 .000

Tabla C.3. Correlacion de la variable individuo (paciente o control) con los parame-
tros propuestos en este trabajo, para los estudios sin y con estimulo térmico. El nivel
de significacion elegido fue p<0.05.

Individuo wvs TAT , | IATp | IAE, | IAEp | IATt, | IATtp
Estudio sin Coeficiente de correlacion | .548 | .444 | 287 400 .555 A70
estimulo térmico Sig. (bilateral) 000 | .001 | .035 | .003 .000 .000

Individuo wvs IRTA | IRTp | IREA | IREp | IRTt, | IRTtp
Estudio con Coeficiente de correlaciéon | -.625 | -.536 | -.146 | -.319 | -.456 | -.529
estimulo térmico Sig. (bilateral) .000 | .000 | .292 | .019 .001 .000

80



Apéndice C. Resultados estadisticos 81

En las tablas C.1, C.2, C.3, C.4 y C.5 se emplean las siguientes abreviaturas. Sig:
significacion estadistica. glu: glucosa. HbAlc: hemoglobina glucosilada. ct: colesterol
total. tg: triglicéridos. HAS: hipertension arterial sistémica. IMC: indice de masa
corporal. IAT: indice de asimetria térmica. IAE: indice de asimetria espectral. IATt:
indice de asimetria total. IRT: indice de respuesta térmica. IRE: indice de respuesta
espectral. IRT?t: indice de respuesta total. A: vista anterior. P: vista posterior.
Tabla C.4. Correlacion de la variable glucosa con los pardmetros propuestos en este

trabajo, para los estudios sin y con estimulo térmico. El nivel de significacion elegido
fue p<0.05.

Glucosa vs IAT, | IATp | IAE, | IAEp | IATt, | IATtp
Estudio sin Coeficiente de correlacion | .301 .456 .033 .220 297 447
estimulo térmico Sig. (bilateral) .032 .001 .821 120 .034 .001

Glucosa vs IRT, | IRTp | IRE, | IREp | IRTty | IRTtp
Estudio con Coeficiente de correlacion | -.380 | -.380 | -.084 | -.149 -.292 -.283
estimulo térmico Sig. (bilateral) .006 | .006 .559 .296 .037 .045

Tabla C.5. Correlacion de la variable HbAlc con los parametros propuestos en este
trabajo, para los estudios sin y con estimulo térmico. El nivel de significacion elegido
fue p<0.05.

HbAlc vs IAT A | IATp | IAE, | IAEp | IATt, | IATtp
Estudio sin Coeficiente de correlacion | .381 401 225 .353 .406 421
estimulo térmico Sig. (bilateral) .006 .004 113 .011 .003 .002

HbAlc vs IRT A | IRTp | IRE4 | IREp | IRTty | IRTtp
Estudio con Coeficiente de correlacion | -.469 | -.479 | -.059 | -.212 -.322 -.418
estimulo térmico Sig. (bilateral) .001 .000 .683 .136 .021 .002

Tabla C.6. Correlaciéon de la variable Edad con los parametros propuestos en este
trabajo, para los estudios sin y con estimulo térmico. El nivel de significacion elegido
fue p<0.05.

Edad wvs IAT, | IATp | IAE, | IAEp | [ATt, | IATtp
Estudio sin Coeficiente de correlacion | .225 .086 133 .103 .210 105
estimulo térmico Sig. (bilateral) 102 .539 .338 .459 127 .450

Edad wvs IRT4 | IRTp | IRE4 | IREp | IRTts | IRTtp
Estudio con Coeficiente de correlaciéon | -.269 | -.309 | -.290 | -.255 -.368 -.328
estimulo térmico Sig. (bilateral) .049 .023 .033 .063 .006 .015




Apéndice D. Metodologias alternas imple-

mentadas durante el desarrollo de esta tesis

Durante el desarrollo de este trabajo, distintas metodologias de analisis fue-
ron propuestas con el fin de encontrar resultados significativos. Inicialmente, tras
la segmentacion inicial de las extremidades, se obtenian curvas de promedios de
temperatura en lugar de curvas de temperatura. Estas curvas de promedios de tem-
peratura son el resultado de promediar los valores de temperatura de cada renglon

de la extremidad, como se observa en la figura D.1.

Figura D.1. Esquema representativo de las curvas de promedios de temperatura
obtenidas para cada extremidad de un individuo.
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D.1. Cociente entre las curvas de promedios de tem-

peratura de cada extremidad

Como primera aproximacion al concepto de simetria radiométrica entre extre-
midades, se estudio el cociente punto a punto entre las curvas de promedios de tem-
peratura de una extremidad con respecto a la otra. La figura D.2 muestra ejemplos

de este analisis para un control y un paciente.

0 1020 30 40 50 60 70 60 50 100 110 120 130 140 150 160 170 160 190 200
Distancla [va

(b)

(c) (d)

Figura D.2. Graficas del cociente de curvas de promedios de temperatura (IPSR) para
un control (b) y un paciente (d). Las iméagenes (a) y (c) son las representaciones RGB
de la distribuciéon espacial de temperaturas de cada individuo.

Como se aprecia en las figuras D.2 (b) y (d), no hay ninguna diferencia notable

en los valores del cociente entre curvas de promedios de temperaturas para el control
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y paciente presentados, incluso cuando en la figura D.2 (¢) es visualmente notable la
presencia de una asimetria térmica importante. Por su parte, es interesante observar
que la desviacion estandar para el paciente es considerablemente menor que para el
sujeto control. Estos comportamientos tienden a repetirse para todos los pacientes
y controles, sin que las diferencias entre los grupos lleguen a ser significativas. Por
lo tanto, el cociente entre las curvas de promedios de temperatura se descarta como
parametro para identificar diferencias entre extremidades, mientras que la dispersiéon
se presenta como un parametro que deberfa tomarse en cuenta, aunque por si mismo

no permite diferenciar a los grupos de interés.

D.2. Ajuste lineal entre las curvas de cada extremi-
dad

Partiendo de la idea de simetria ideal (ver figura D.3), se consider6 que el ajuste
lineal entre las curvas de temperatura de las extremidades, tal como se describen
en la seccion 2.3.2, podria proporcionar informaciéon relevante para diferenciar a los

grupos de estudio.

Figura D.3. Caso ideal de linealidad, presente en una situacion de simetria perfecta,
en la que cada elemento de la curva de temperaturas de una extremidad es idéntico
al de la otra.
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Algunos resultados obtenidos a partir de este analisis se pueden observar en la
figura D.4.

E: ...........................................................................................................
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Figura D.4. Valores de la pendiente (m) calculada a través del ajuste lineal de las
curvas de temperatura para: (a) controles y (b) pacientes.

El principal punto a destacar de la informacién obtenida con este analisis es que
la mayor parte de los controles presentan un comportamiento cercano a la linealidad,
con pendientes alrededor de 1, mientras que al menos la mitad de los pacientes

presentan comportamientos que se alejan de este comportamiento. Sin embargo,
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dada la naturaleza intrinsecamente no lineal de la red vascular y de los fenémenos
fisiologicos que rigen el flujo sanguineo, los impulsos sensoriales y la generacion y
difusion de calor en el tejido, asi como el hecho de que el sistema estudiado se
encuentra fuera del equilibrio termodinamico, resulta poco realista emplear un ajuste
lineal para relacionar la informaciéon de una extremidad con la otra, pero presenta una
primera aproximacion en términos de la implementacion de correlaciones estadisticas

para tal fin.

D.3. Correlaciéon de Spearman entre las curvas de

cada extremidad

Considerando lo expuesto en la seccién anterior respecto a las correlaciones
estadisticas, en esta seccion se presentan resultados sobre la correlacion de las ex-
tremidades a través del coeficiente p de Spearman, definido en la seccion 2.3.3 (Ver
figura D.5).

Figura D.5. Coeficiente p de Spearman graficado para la vista anterior vs posterior.
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Al igual que para el ajuste lineal, el grupo de controles presenta un comporta-
miento muy compacto, con un valor promedio p = 0.88 4+ 0.07 en la vista anterior
y p = 0.76 £ 0.16 en la vista posterior. Por el contrario, menos de la mitad de los
pacientes se encuentran dentro del mismo rango, presentando una distribuciéon de
valores notablemente méas dispersa. Con este anélisis, seleccionando como valores
umbral el promedio menos su desviacion estandar (0.81 para la vista frontal y 0.60
para la vista posterior), se obtienen valores de especificidad y sensibilidad de 76.5 %
y 70.5% para la vista frontal y 88.2% y 54.5% para la vista posterior, respectiva-
mente. Por su parte, si se grafican los valores p de las vistas anterior vs posterior,
es posible hallar un resultado similar, con el grupo control bastante compacto en la
region cercana a las coordenadas (1,1), mientras que los pacientes se dispersan a lo
largo de toda la grafica. Con este analisis, se obtiene una especificidad de 70.6 % y
una sensibilidad de 77.3 %, tomando nuevamente como puntos de corte los valores

0.81 v 0.60.

Estas metodologias, si bien no fueron consideradas en los resultados finales de
esta tesis, sirvieron como base para el desarrollo de los parametros definidos en las

secciones 2.3 y 3.2.



Apéndice E. Analisis de las im-IR a través

de propiedades fractales y texturales

En esta secciéon presento resultados obtenidos en conjunto con el Dr. Oleksandr
Rudnytskyi, colega del Instituto de Hidromecanica de la Académica de Ciencias de

Ucrania, quien se encarg6 de realizar el analisis presentado en este apéndice.

Los resultados se centran en el analisis de propiedades fractales y texturales de
las imagenes infrarrojas, para una muestra representativa de los grupos de interés (5

pacientes y 5 voluntarios).

Las caracteristicas empleadas para este analisis incluyen el calculo de la di-
mension fractal (FD, del inglés Fractal Dimension) de las imagenes, asi como su

lagunaridad (lacunarity en inglés).

El uso de la dimension fractal parte de la idea de que las propiedades fractales
que exhibe la red vascular a nivel de la microvasculatura se modifican en presencia
de una patologia. Estos cambios podrian ser caracterizados a través de la dimension
fractal de las imagenes, que cuantifica la complejidad de la forma y textura de los

distintos patrones térmicos observados en las im-IR.

La dimensioén fractal, sin embargo, tiene ciertas limitaciones. La primera es que
depende del método empleado para calcularla. Ademas, es una medida acumulativa,
lo que deriva en que un mismo valor de dimension fractal puede ser compartido por

distintas distribuciones, aunque tengasn caracteristicas anisotrépicas distintas.
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Como caracteristica complementaria se eligioé la lagunaridad, que cuantifica la
no homogeneidad de los datos. Para una imagen de NxM con valores de gris I(n,m)

la lagunaridad se calcula como [73]:

(N M Inm)?)/(NM)
(N oM Ik D)) /(N M)

El primer paso para obtener los resultados presentados en esta seccion es transformar

A= ~1 (E.1)

imégenes a la dimension fractal. Esto se realiza utilizando el algoritmo DBC (del
inglés differential box-counting) [74]. A continuacion se obtiene el valor promedio de
la FD en la region de interés, que corresponde aproximadamente con la definida en

este trabajo. El resultado final es una grafica como la mostrada en la figura E.1.

Figura E.1. Dimension fractal promedio de pierna derecha ws pierna izquierda. Los
pacientes estan representados por circulos huecos de color azul, mientras que los
controles estan graficados como asteriscos de color rojo.
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A partir de la imagen transformada a dimension fractal se puede obtener el valor
de lagunaridad de cada extremidad empleando la ecuaciéon E.1. Los resultados son

los siguientes.

Figura E.2. Lagunaridad de pierna derecha wvs pierna izquierda. Los pacientes estan
representados por circulos huecos de color azul, mientras que los controles estan
graficados como circulos sélidos de color rojo.

Los resultados previos corresponden al estudio sin estimulo térmico, y pueden
extenderse a las adquisiciones dinamicas, donde puede observarse el comportamiento

temporal de las caracteristicas descritas previamente.
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Figura E.3. Dimension fractal promedio vs lagunaridad promedio vs tiempo. Los
pacientes estan representados por circulos huecos de color rojo, mientras que los
controles estan graficados como asteriscos de color azul. Los ntimeros encima de
cada curva corresponden con la etiqueta de cada paciente o control incluido en este
analisis.
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