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Resumen

La conceptualizacion de los modelos matematicos es una tarea dificil para los profesionales sanitarios que se dedican a tareas
clinicas. Uno de los mas utilizados es la regresion logistica binaria (RLB). Nuestro objetivo en este articulo es tratar de acercary
de hacer comprender a los clinicos, la historia, el substrato matematico y la utilidad predictiva de la RLB. La funcién logistica no
es mas que un modelo lineal, en el que a diferencia de la ecuacidn de la recta, la variable resultado es el logaritmo natural de una
odds ratio observada, y las variables predictoras poseen unos coeficientes “B” que también son los logaritmos naturales de las
odds ratio observadas en el trabajo cientifico que estemos llevando a cabo. La funcién logistica se adapta muy bien a fenémenos
clinico-bioldgicos, por ejemplo, la aparicién de la epidemia de SIDA en los Estados Unidos de América o la curva de disociacion
de la hemoglobina. Cuando el ordenador nos ofrece los valores de los coeficientes para nuestras variables predictoras, nos esta
dando una funcién de tipo logistico que nos permite predecir si las observaciones futuras van a poder ser clasificadas en una u otra
categoria de la variable resultado binaria. Cada modelo de RLB tiene su equivalente en un area bajo la Curva ROC determinada
(Teoria de las Pruebas diagnésticas). Cuando generamos un diagnéstico médico o enfermero, realmente estamos aplicando un
modelo de RLB. En Framingham se utilizaron por primera vez dentro de la investigacion epidemioldgica.
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Abstract

The conceptualization of mathematical models is a hard duty for healthcare professionals engaged in clinical tasks. One of the most
used is binary logistic regression (BLR) . Our objective in this paper is to try to bring closer and make clinicians understand the history,
the mathematical groundwork and the predictive usefulness of BLR. The logistic function is nothing more than a linear model, in which,
unlike the equation of the line, the result variable is the natural logarithm of an observed odds ratio, and the predictor variables have
coefficients “B” that are also the natural logarithms of the odds ratios observed in the scientific work that we are carrying out. The
logistic function adapts very well to clinical-biological phenomena, for example, the emergence of the AIDS epidemic in the United
States of America or the hemoglobin dissociation curve. When the computer offers us the values of the coefficients for our predictors,
it is giving us a logistic-type function that allows us to predict whether future observations will be able to be classified into one or
another category of the binary outcome variable. Each BLR model has its equivalent in an area under the determined COR Curve
(Diagnostic Tests Theory). When we generate a medical or a nursing diagnosis, we are really applying an BLR model. In Framingham
they were used for the first time in epidemiological research.
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INTRODUCCION

La prestacién de atencién clinica implica una dedicacién
intensiva de tiempo y energia por parte del personal sani-
tario, tanto médicos como enfermeros, cuyas responsabili-
dades clinicas primarias a menudo ocupan la mayor parte
de su jornada laboral. En este contexto, la comprension
y aplicacién de métodos de andlisis estadistico, especial-
mente aquellos utilizados en la investigacion biosanitaria,
puede resultar desafiante debido a las demandas de tiempo
y a la complejidad inherente de estos métodos.

Entre los métodos estadisticos ampliamente empleados
en la investigacion sanitaria destaca la regresion logistica
binaria (RLB). Esta técnica se utiliza para modelar la rela-
cién entre una variable de resultado binaria y una serie de
variables predictoras, tanto categdricas como continuas. A
través de la aplicacién de la RLB, los investigadores pue-
den analizar y predecir eventos binarios, como la presen-
cia o ausencia de una enfermedad, en funcién de multiples
factores clinicos y biolégicos.

El impacto y la relevancia de la RLB en la investiga-
cién clinica se reflejan en la cantidad significativa de lite-
ratura cientifica dedicada a este método. Ademas, la RLB
se ha integrado con éxito en el dmbito de la inteligencia
artificial (IA), lo que ha amplificado considerablemente su
utilidad e impacto en la investigacién y la practica clinica
actual (1, 2).

En resumen, este articulo tiene como objetivo propor-
clonar una comprensién mas profunda de la historia, los
fundamentos matematicos y la utilidad prdctica de la RLB
en el contexto sanitario. Esperamos que esta informacion
sea de utilidad para los clinicos (3).

ECUACION DE LA RECTA
Vamos a comenzar por lo bdsico y por algo conocido por
todos, la ecuacién de la recta.

Y=a+bX

En donde “Y” es la variable dependiente, “X” es la va-
riable predictora y ”a” es la ordenada en el origen esto es,
el valor que toma la variable dependiente (Y) cuando la va-
riable predictora (X) toma el valor 0. El parametro “b” es
la pendiente de la recta de regresion (Figura 1). Como pe-
quena aclaracidn, variable predictora y variable indepen-
diente son términos sinénimos. X e Y son las coordenadas
de un punto en el plano Euclidiano y finalmente, variable
resultado y variable dependiente también son términos si-

nénimos (Tabla 1).

R. Descartes

La ecuacién de la recta es un
Modelo predictivo

de puntos en el plano
euclidiano.

Eje "y"

y=ix-3

2,3)

/1 23456 Eje"s"

{0,-3)

Figura 1. La ecuacion de la recta como modelo matematico que predice coordenadas de puntos
en el plano Euclidiano.
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Hasta ahora todo es conocido incluso para sanitarios
con una formacién matemadtica elemental. Pero, reflexio-
nemos un poco a partir de este concepto clave.

La ecuacién de la recta no es mds que un modelo
matematico predictivo de las coordenadas de puntos en
el plano Euclidiano (4). Nos sirve para predecir de for-
ma exacta donde se ubican los infinitos puntos de una
recta en el plano bidimensional (5). (Por ejemplo, en la
recta de la Figura 1 sabemos perfectamente que habra
puntos en las coordenadas siguientes: 0y -3 ; +1 y 0 ;
2y+3 ...

La ecuacién de la recta no solo es una herramienta fun-
damental para comprender y predecir relaciones lineales
en el plano bidimensional, sino que también constituye
una base importante para el andlisis de datos y la toma de
decisiones en diversas dareas del conocimiento. Sin embar-
go, es importante tener en cuenta que la ecuacién de la
recta es un modelo lineal puro, por lo que solo se ajusta a
relaciones lineales entre las variables. En la mayoria de los

casos, las relaciones bioldgicas y clinicas no son completa-
mente lineales.

Imaginemos que deseamos predecir la probabilidad de
que una persona desarrolle una enfermedad. La ecuacion
de la recta no sirve, ya que solo funciona para relaciones li-
neales estrictas. Pero la Regresion Logistica Binaria (RLB)
si puede ayudarnos.

REGRESION LOGISTICA BINARIA

En la parte superior de la Figura 2 estd representada la
expresion matemadtica de la denominada funcién logistica
que no es mds que un tipo de modelo lineal (6), en el que a
diferencia de la ecuacién de la recta , la variable resultado
es el logaritmo natural de una odds ratio (7) observada , y
las variables predictoras poseen unos coeficientes “ 8 ” que
también son logaritmos naturales de las odds ratio observa-
das en el ejercicio clinico cientifico que estemos desarro-
llando para nuestro trabajo fin de grado , fin de residencia
o fin de Master (Tabla 1).

Concepto elemental de
Regresion Logistica Binaria

=06+ /X

I l

Ambas son funciones lineales

Los coeficientes B, B, B ...B, son

los Ln de las odds ratios

Figura 2. La funcidn logistica y la ecuacién de la recta. Ln: Logaritmo natural.

Terminologia basica en el modelo de RLB

Variable Resultado o dependiente

Es la variable resultante del modelo. “Y “ en la ecuacidn de la recta.

Son las variables

Variable independiente -
laecuaciéndela

que predicen (“predictoras”) a la variable resultado. “X” en
recta.

0Odds Ratio

Logaritmo natural de los coeficientes numéricos de las variables predictoras.

Univariante

Modelo que contiene una sola predictora.

Tabla 1. Conceptos clave en el Modelo de Regresién Logistica Binaria (RLB).
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Se preguntara el lector porqué hemos elegido la funcién
logistica y no otra para complicarnos la vida. Pretendemos
que la respuesta esté en las Figuras 3 y 4.

La funcién logistica, mejor dicho, su expresion grafi-
ca con una sola predictora (“monovariante”) (Tabla 1), se
adapta muy bien a fendmenos biolégicos, por ejemplo, la
aparicién de la epidemia de SIDA en los Estados Unidos
de América o la curva de disociacién de la hemoglobina
(Figura 4).

Podemos aceptar por lo tanto la hipétesis de que la
RLB es un “buen” modelo matemdtico de tipo lineal para
predecir fenémenos clinicos y bioldgicos. Se puede aplicar
también en Economia y en Psicologia.

Por la naturaleza matematica de este modelo distinto
al de la ecuacién de la recta, la variable dependiente o re-
sultado es el logaritmo natural de una odds ratio medida en
una variable categdrica binaria (razén de ventaja de sufrir
una neoplasia de colon o no sufrirla, de ser obeso o no serlo
...). Es lo que se denomina andlisis categérico en bioesta-
distica y epidemiologia.

En resumen, la RLB ha tenido una evolucién histérica
notable, desde sus antecedentes en la teorfa de la proba-
bilidad hasta su aplicacién en diversas dreas del conoci-
miento. Su desarrollo ha sido impulsado por la necesidad
de analizar datos binarios y estimar la probabilidad de un
evento.

Funcion logit

Funcion logistica

Mew Caszes of AIDS in The United States

Figura 3. Semejanza entre la funcién logistica monovariante y la grafica de aparicion de la epidemia de SIDA
en los EEUU.
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Figura 4. Semejanza entre la funcidn logistica monovariante y la grafica de disociacion de la hemoglobina.
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APLICABILIDAD

Cuando el ordenador nos ofrece los valores de los coefi-
cientes para nuestras variables predictoras, nos esta dando
una funcién lineal de tipo logistico que nos permita prede-
cir si las observaciones futuras van a poder ser clasificadas
en una u otra categoria de la variable resultado binaria.

VEROSIMILITUD Y DIAGNOSTICO CLINICO

La probabilidad o verosimilitud (“likelihood”) (8) de que la
prediccién sea acertada dependerd de circunstancias di-
versas —tamafio de la muestra analizada (9, 10), errores

alfa y beta utilizados, grado de colinealidad de las predic-
toras (11, 12)...—.

Una de las ventajas visuales de la RLB es que se le pue-
de emplear en la metodologia de las curvas ROC (13).
Cada modelo de RLB tiene su equivalente en un drea bajo
la Curva determinada (Teorfa de las Pruebas diagnosti-
cas). Hace algunos afios, algunos de nosotros, pudimos
desarrollar un modelo predictivo de neoplasia maligna
de colon con RLB. El area bajo la curva ROC estd en la
Figura 5 (14).

El Profesor Silva (15) ha comentado alguna vez que
cuando generamos un diagnéstico médico o enfermero,
realmente estamos aplicando un modelo de RLB (Figura

6) (16).

Curva ROC del modelo logistico
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Figura 5. Area bajo la Curva ROC de un modelo de RLB (14).

Figura 6. Aforismo de metodologia investigadora.
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Los primeros investigadores de Framingham han in-
fluido decisivamente no solo en la epidemiologia cardio-
vascular sino también en el desarrollo del pensamien-
to clinico entre los siglos XX y XXI (17). Paul Dudley
White (Figura 7), Jerome Cornfield y William B. Kannel

(Figura 8) fueron capitales en ese sentido (18). Como
es bien sabido, la muerte prematura del presidente
Franklin D. Roosevelt por enfermedad cardiovascular
impulsé el desarrollo y la implementacién del estudio
Framingham.

Epidemiologia Cardiovascular

Paul Dudley White

1886-1973

Cardidlego dinico eminente.

Principal impulsor del estudic
de Fromingham (1948-1955).

Fue elegida esta ciudad en lugar de Mewtan
porque se desarrolld alli un estudic sobre TEC
con anterioridad.

Figura 7. Paul Dudley White impulsor del estudio de Framingham.

Jerome Cornfield 1912-1979
Perfil Técnico

Desarrolle histérico de la

Regresién Logistica Binaria,

William B Kannel
1923-2011
Perfil Gestor

Figura 8. Jerome Cornfield y William B Kannel.
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USOS, UTILIDADES E HISTORIA

Por ejemplo, la RLB se ha utilizado con éxito para desa-
rrollar herramientas de diagndstico y prondstico perso-
nalizadas, identificar biomarcadores de enfermedades y
desarrollar sistemas de IA para la toma de decisiones cli-
nicas. Los modelos de regresion logistica también se ma-
nejan para calcular puntuaciones de propensién que luego
pueden utilizarse para equilibrar los grupos en los estudios
observacionales cuando el objetivo es comparar un resul-
tado en dos cohortes (19, 20).

Los hitos en el desarrollo de la regresién logistica
binaria engloban varios acontecimientos relevantes.
Joseph Berkson y David Cox introdujeron la teoria de
la regresion logistica en la década de 1950, como una
extension de la regresion lineal, con el propdésito de mo-
delar variables categéricas (21). Durante la década de
1970, se produjo un avance significativo en los métodos
de estimacién de pardmetros para la regresiéon logisti-
ca binaria, incluyendo el método de maxima verosimi-
litud. Ademads, el Estudio de Framingham representé
un hito crucial en el desarrollo y aplicacién de la RLB.
Este estudio, reconocido por su contribucién esencial a
la comprensién de los factores de riesgo, no solo suminis-
tré datos valiosos para la elaboracién de tablas de riesgo
cardiovascular, sino que también marcé el comienzo del
empleo generalizado de métodos de RLB en la investiga-
cién clinica (22, 23).

CONCLUSION

En este articulo introductorio, hemos obviado las condi-
ciones previas para aplicar la RLB, asi como su capacidad
para triangular andlisis de fenémenos observados en la
practica sanitaria (24) o su aplicacién en métodos de deci-
si6n mas complejos (25). Nuestro objetivo se centrd en que
el lector comprendiera las bases matemadticas del método
(26) y su evolucién histérica. La RLB no es mds que un
modelo matemadtico de tipo lineal que sirve fundamental-
mente para predecir hechos binarios.
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