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Cualquier trabajo de investigacion implica una buisqueda bibliografica exhaustiva, a fin
de identificar y localizar bibliografia sobre el tema en cuestion. Realizar manualmente el
analisis de toda la informacion obtenida es una tarea tediosa y repetitiva que requiere de
mucho tiempo y esfuerzo. El uso de una aplicacion informatica puede aligerar esta carga
y facilitar el trabajo del investigador.

Con este objetivo, el presente trabajo ha consistido en la elaboracién de una aplicacion
web, utilizando el software libre R y distintos paquetes de mineria de textos, que permite
tabular la informacion obtenida tras una blisqueda en PubMed y presentarla en forma
grafica, lo que agiliza su andlisis, al ser realizado con mayor rapidez y eficacia. Su
estructura en bloques la hace de sencillo manejo, y la aplicaciéon de métodos de mineria
de texto y estadistica multivariante, permite la identificaciéon de informacion util e
importante de los datos no estructurados de las sinopsis. Al poder compartirse en internet,
la aplicaciéon web puede ser utilizada por cualquier usuario, incluso aquellos sin
conocimientos en lenguajes de programacion.

La aplicacion esta orientada al estudio de toxicidades en tratamientos de radioterapia para
distintas localizaciones y se ha aplicado al tema especifico "toxicidades en tratamientos
de radioterapia de prostata".




Abstract (in English, 250 words or less):

Any research work involves a thorough bibliographic search, in order to identify and
locate bibliography on the subject in question. A manually performed analysis of all
available information is a tedious and repetitive task, challenging and time-consuming.
Using a computer application can alleviate the burden and simplify the researcher's work.

With this purpose, the present work consisted of the development of a web application,
using the GPL software R and different text mining packages, allowing to tabulate the
obtained information from a PubMed search and showing it graphically. This speed its
analysis up, being performed more quickly and effective. Its structure in blocks, makes
it use friendly, and the application of text mining methods and multivariate statistics,
allows the extraction of useful and important information from the unstructured data of
the abstracts. Sharing the application on the internet, makes it available for any user, even
those without knowledge in programming languages.

The application is aimed to the study of toxicities in radiotherapy treatments for different
locations and has been applied to the specific topic "toxicities in prostate radiotherapy
treatments".
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1. Introduccion

1.1 Contexto y justificacién del Trabajo

Al inicio de cualquier trabajo de investigacion se debe realizar una busqueda
bibliografica exhaustiva identificando y localizando bibliografia sobre un determinado
tema.

El portal PubMed [1] nos permite el acceso a MEDLINE y a otras bases de datos
desarrolladas por la National Library of Medicine, PreMEDLINE, Genbak y Complete
Genoma. Realizar un analisis manual de toda la informacion obtenida tras la busqueda
bibliografica, requiere de mucho tiempo. Para optimizar el tiempo empleado en esta
tarea y facilitar el trabajo del investigador, se puede hacer uso de técnicas de mineria
de textos y analisis multivariante [2,3,4,5].

R es un software libre, y uno de los lenguajes mas utilizados en investigaciéon por la
comunidad estadistica, siendo ademas muy popular en el campo de la mineria de datos
[6]. Han sido muchos los paquetes de R que se han desarrollado para mineria de textos
en general como tm [7], quanteda [8], para clasificacién de textos [9] y algunos
especificos para los textos extraidos de busquedas en PudMed como pubmed.mineR
[10], RISmed [11] y bibliometrix [12]. Hay muchas publicaciones sobre mineria de
textos, en la que se comparan diversos paquetes de R [13] o se utilizan para mineria de
textos bioldgicos [14,15,16,17], pero no se ha encontrado ninguna aplicacion web en la
que utilice mineria de textos para hacer una busqueda bibliografica general de forma
interactiva. En la actualidad, los mismos desarrolladores del paquete bibliometrix han
desarrollado biblioshiny[18], una aplicacion para busqueda bibliografica, pero hay que
tener instalado R para poder acceder a la misma.

Se ha encontrado literatura sobre algunos paquetes de R o programas desarrollados
para hacer mineria de textos en Medline, pero no son software libre o el enlace indicado
en la publicacién para la adquisicién del paquete da problemas [19,20].

Con la aplicacién web desarrollada en este TFM, en la que se utilizan distintos paquetes
de R para mineria de textos, se puede extraer informacion de los resumenes de forma
automatica reduciendo asi el tiempo de procesado de la informacion.

1.2 Objetivos del Trabajo

El TFM consistié en la elaboracién de una aplicacién web que permitiera estudiar el
estado del arte de un tema perteneciente al ambito biomédico, aplicando técnicas de
mineria de texto, en este caso, toxicidades en distintas localizaciones tras recibir
tratamientos de radioterapia. La aplicacién web se aplica de forma mas especifica a
tratamientos de préstata.

El objetivo general:

1. Elaborar una aplicacion web para extraer y evaluar la informacién obtenida
tras una busqueda bibliografica.



Y los objetivos especificos:

1.

2.

3.

4.

Identificar bibliografia por tema y por afo.
Identificar autores mas frecuentes por tema.
Identificar articulos mas influyentes.

Establecer relaciones entre temas de un ambito especifico y metodologias
aplicadas.

1.3 Enfoque y método seguido

Para extraer informacion de Pubmed, se podria elaborar un informe dinamico en
Markdown o una aplicacién web. Se ha elegido la aplicacién web, por ser mas
interactiva, y mas parametrizable para ser utilizada en busquedas generales. Al poder
compartirse en internet, la aplicacion web puede ser utilizada por otros usuarios de
PubMed que deseen extraer de manera automatica informacién de los abstracst, pero,
que no tengan conocimientos en lenguajes de programacion.

El producto desarrollado es nuevo, y se ha elaborado utilizando el software R, en
especial el paquete bibliometrix, del que se han adaptado algunas funciones.

El método utilizado ha sido el siguiente:

1.

Se ha realizado la busqueda en PubMed. Esta busqueda se hace de dos
maneras distintas: con EUtilsSummary() del paquete RISmed, y directamente
en la pagina web https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/

Se ha creado un dataframe con la informacion obtenida con pubmed2df() del
paquete bibliometrix y un fichero al realizar la busqueda en la pagina web
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/

Se ha utilizado el paquete bibliometrix para visualizar informacion
bibliografica, y los paquetes como pubmed.mineR y tm para buscar
relaciones de términos en el cuerpo del abstract.

Se aplica al tema ‘Toxicidades en tratamientos de préstata para distintos
tipos de tratamiento.



1 Busqueda en PubMed

Con “RISmed” directa
2 Dataframe Fichero
Con “bibliometrix” Con “pubmed.mineR”

'3 Resultados finales: Rutinas en R

Aplicacion a "Relacion entre toxicidades y tratamientos de radioterapia de prostata”

Figura 1. Metodologia utilizada

1.4 Planificacion del Trabajo

El trabajo se estructurd de acuerdo con la temporalizacién de las distintas entregas de
las PECs, dividiéndose en los apartados siguientes:

Definicién de los contenidos del trabajo: en esta etapa se definié la tematica
del trabajo justificando su interés y relevancia. En la propuesta se incluian: el
titulo del proyecto, palabras clave, tematica escogida, problematica a resolver,
objetivos y bibliografia utilizada.

Plan de trabajo: En este periodo de tiempo se elaboré un documento
consensuado con la consultora. Se definieron las lineas generales del proyecto
y su enfoque, los objetivos, se establecié una temporalizacion apropiada del
proyecto y se definieron los riesgos y acciones de mitigacion.

Desarrollo del trabajo Fase 1: en el periodo comprendido entre mediados de
octubre y mediados de noviembre de 2018, se eligieron los paquetes de R para
mineria de texto tanto especificos para PubMed como no especificos, se
escribieron las rutinas en Ry se instalé el paquete shiny. El hito en esta fase fue
tener las rutinas escritas en R antes de la entrega de la PEC 2 el 19.11.2018

Desarrollo del trabajo Fase 2: en el periodo que comprendié de mediados de
noviembre a mediados de diciembre de 2018, se disefid la plataforma web
adaptando las rutinas escritas en R al formato utilizado por el paquete shiny.
Tras colgar la aplicacion en el servidor shiny se depuraron los errores detectados
durante la fase de prueba. El hito identificado en esta fase era tener la aplicacién
web colgada en el servidor shiny antes de la entrega de la PEC 3 el 17.12.2018



e Redaccion de la memoria: se utilizé la plantilla suministrada por la Universidad

para redactar la memoria.

o Elaboracion de la presentacion: se realizé un video en el que la alumna
explicaba los aspectos mas relevantes del proyecto.

En la Tabla 1, se presentan las tareas realizadas:

Duracion
Nombre de la tarea Fechainicial Fechafinal (dias)
TFM 19/09/2018 | 23/01/2019 126
Definicion de los contenidos del trabajo 19/09/2018 | 01/10/2018 12
Plan de trabajo 02/10/2018 | 15/10/2018 13
Desarrollo del trabajo — Fase 1 16/10/2018 | 19/11/2018 34
Evaluacion distintos paquetes de R para
mineria de datos especificos de PubMed 16/10/2018 | 19/11/2018 34
Eleccién de distintos paquetes de R para
mineria de datos no especificos de PubMed 16/10/2018 | 19/11/2018 34
E|e_CCIO.I’1 de los paquetes que se usaran en la 16/10/2018 | 19/11/2018 34
aplicaciéon web
Escritura de las rutinas en R para extraer 16/10/2018 | 19/11/2018 | 34
informacion de la busqueda bibliografica
Instalacion de shiny 16/10/2018 | 19/11/2018 34
Desarrollo del trabajo — Fase 2 20/11/2018 | 17/12/2018 27
Aprendizaje del manejo de shiny con tutoriales 20/11/2018 | 17/12/2018 07
y programas sencillos
Diseno de la aplicacién web 20/11/2018 | 17/12/2018 27
Ad_aptap,ién de las rutinas escritasen R a la 20/11/2018 | 17/12/2018 27
aplicaciéon web
Aplicgc_:ic’)n al tema “Relaciér) entre tfatami”entos 20/11/2018 | 17/12/2018 07
y toxicidades en Radioterapia de préstata
Redaccién de la memoria 18/12/2018 | 02/01/2019 15
Desarrollo de la presentacion 03/01/2019 | 10/01/2019 7
Defensa pl]b|ica 14/01/2019 | 23/01/2019 9

Tabla 1. Tareas realizadas




En la Figura 2 se muestra el diagrama de Gantt con la temporalizacion:

Temporalizacién TFM

15/09/18 05/10/18 25/10/18 14/11/18 04/12/18 24/12/18 13/01/19

TFM

Definicién de los contenidos del trabajo ]
Plan de trabajo ]
Desarrollo del trabajo - Fase 1
Evaluadén distintos paquetes de R para mineria de datos especificos de PubMed
Elecdién de distintos paquetes de R para mineria de datos espedificos de PubMed
Eleccién de los paquetes que se usarén en la aplicacién web

Escritura de las rutinas enR para extraer informacién de la bisqueda bibliografica

Instalacién de shiny
Desarrollo del trabajo - Fase 2

Aprendizaje del manejo de shiny con tutoriales y programas sencillos
Disefio de la aplicacién web

Eje Horizontal (Valor) Lineas
Adaptacién de las rutinas escritas en Ra la aplicacién web

Aplicacién al tema “Relacién entre y toxici en
Redaccién de la memoria | ]

Desarrollo de la presentacién [ ]

Defensa piblica | ]

Figura 2. Diagrama Gantt

1.5 Breve sumario de productos obtenidos
El producto obtenido es la aplicacién web que esta colgada en:

https://malea.shinyapps.io/pec 3 app/

Ademas, se enviara una comunicacion al 62 Congreso conjunto de SEFM-SEPR que
tendra lugar del 11 al 14 de junio en Burgos.

1.6 Breve descripcion de los otros capitulos de la memoria

En los capitulos siguientes, se presenta la introduccion teérica, metodologia
utilizada, resultados obtenidos, y conclusiones.

En el capitulo 2, se habla de PubMed y su uso.

En los capitulos 3 y 4, se hace una introduccion a dos conceptos fundamentales
de la mineria de textos, como son el analisis de semantica (LSA) y la clasificacion
jerarquica en clusters.

En el capitulo 5, se concretan los materiales y métodos aplicados en el presente
trabajo.

En el capitulo 6, se presentan los resultados obtenidos al utilizar la plataforma
para estudiar las relaciones entre toxicidades y tratamientos en el caso de
radioterapia de prostata.

En el capitulo 7, se presentan las conclusiones, con una reflexion critica sobre el
logro de los objetivos y el seguimiento de la planificacién, asi como las lineas de
trabajo futuro.



En el capitulo 8, se definen los términos y acronimos mas relevantes utilizados
dentro de la memoria.

En el capitulo 9, se presenta una lista numerada de las referencias bibliograficas
utilizadas dentro de la memoria.

Finalmente, en el Anexo se adjunta el cddigo fuente de la aplicacion.



2. PubMed

PubMed es un motor de busqueda desarrollado por el National Center for
Biotechnology Information (NCBI) en la National Library of Medicine (NLM) de
Estados Unidos, que permite el libre acceso a las bases de datos compiladas por la
NLM: MEDLINE, y otras.

MEDLINE es la base de datos referencial mas importante de la NLM, provee del acceso
a mas de 12 millones de referencias bibliograficas de articulos de 4600 revistas
biomédicas publicadas en Estados Unidos y 70 paises desde el afio 1966 hasta hoy.
Abarca los campos de la medicina, enfermeria, odontologia, veterinaria, salud publica,
y ciencias preclinicas. Es un recurso de consulta indispensable para todo el personal de
salud. MEDLINE es el principal componente de la base de datos de PubMed, a la que
se puede acceder a través de Internet. Ademas de proveer acceso a MEDLINE, PubMed
permite recuperar referencias que estan fuera del area tematica de cobertura (por
ejemplo: astrofisica o geologia), de ciertas revistas indizadas en MEDLINE. También en
PubMed podemos encontrar citas anteriores a 1966 y articulos de algunas revistas que
envian su texto completo al PubMedCentral y reciben una revisién cualitativa por la
NLM. Medline es accesible via internet desde NLM, pero algunas plataformas y portales
cientificos de pago también lo ofrecen, es el caso de desde Ovid, Silver Platter, y desde
el 2009 WOK.

Todas las citas del MEDLINE tienen asignados términos MeSH o Medical Subject
Headings, un vocabulario controlado de términos biomédicos que representan el
contenido de cada articulo que se ingresa a la base de datos MEDLINE. EI MeSH
contiene cerca de 19.000 expresiones que son revisadas anualmente y actualizadas de
acuerdo con los avances de la practica médica y de la terminologia.

PMID, acrénimo de «PubMed Identifier» o «PubMed Unique Identifier», es un ndmero
unico asignado a cada cita de un articulo de revistas biomédicas y de ciencias de la vida
que recoge PubMed. Este registro es de la Biblioteca Nacional de Medicina de los
Estados Unidos (MEDLINE).

En MEDLINE cada campo de un registro bibliografico se identifica mediante una etiqueta
de dos o0 mas letras (calificadores de campo), que podemos afiadir a continuacién de
cada término entre corchetes: ej.: herraiz[au].

Tanto los términos de busqueda como los calificadores de campo, no importa si se
escriben en mayudscula o mindsculaej.: radiotherapy [mh] = Radiotherapy[mh] =
RADIOTHERAPY [mh]

A continuacion, se muestra una tabla con los calificadores de campos o etiquetas:



]
Corporate Author (CN)

Editor and Full Editor Name | (ED)
(FED)

Comments/Corrections

Date Completed

Grant Number

Journal Title

MeSH Date

NLM Unique ID

Other Abstract

Other ID

Location Identifier

Other Term Owner

Swsancotome 0w

Figura 3. Calificadores de campos o etiquetas [21]




3. Mineria de textos mediante analisis de
semantica latente

Una de las principales técnicas de mineria de textos es el analisis de semantica latente
(LSA), que supone que ciertas palabras aparentemente independientes estan
relacionadas por temas subyacentes no observados. Por ejemplo, las palabras “alumno”
y “aula” pueden considerarse pueden considerarse expresiones superficiales de un
tema latente mas relevante como es “escuela”. Fue desarrollada por Landauer y Dumais
[22] y permite generar conocimiento global indirectamente a partir de los datos de
coocurrencia local en un gran cuerpo de texto representativo. LSA no utiliza
conocimientos previos de similitud lingliistica o perceptiva, se basa unicamente en un
método de aprendizaje matematico general que logra poderosos efectos inductivos al
extraer el numero correcto de dimensiones para representar objetos y contextos.

Pasos sequidos:

1. El LSA comienza procesando un texto, normalmente de grandes dimensiones,
contiendo miles de palabras, parrafos y frases llamado corpus.

2. Se construye la Matriz término-documento, una matriz de frecuencias cuyas
filas corresponden a los distintos términos del corpus y en cuyas columnas
aparecen los distintos documentos, conteniendo el numero de veces que cada
término aparece en el documento.

3. A continuacién, se realiza una ponderacion con el fin de restar importancia a
los términos muy frecuentes ya que en cualquier texto aparecen reiteradas veces
articulos y determinantes que no aportan informacién relevante; y aumentarla a
los menos frecuentes. Las palabras excesivamente frecuentes no nos sirven
para seleccionar bien la informacién relevante del parrafo, pero, las que
aparecen de forma moderada si.

4. Se aplica una técnica matematica llamada descomposicion de valores
singulares (SVD) [23] para reducir el nimero de filas sin perder informacion
importante.

5. Luego se calcula el coseno del angulo entre los dos vectores (o el producto de
puntos entre las normalizaciones de los dos vectores) formados por dos filas
cualquiera. Los valores cercanos a 1 representan palabras muy similares,
mientras que los valores cercanos a 0 representan palabras muy diferentes.



4. Métodos Jerarquicos de Analisis Cluster

El analisis de cluster es una técnica cuya idea basica es agrupar un conjunto de ob-
servaciones en un numero dado de clusters o grupos. Este agrupamiento se basa en la
idea de distancia o similitud entre las observaciones.

La obtencion de dichos clusters depende del criterio o distancia considerados; asi, por
ejemplo, una baraja de cartas espanolas se podria dividir de distintos modos: en cua-
tro clusters (los cuatro palos), en ocho clusters (los cuatro palos y segun sean figuras o
numeros), en dos clusters (figuras y numeros). Es decir, todo depende de lo que
consideremos como similar.

El numero de combinaciones posibles de grupos y de los elementos que los integran se
hace intratable desde el punto de vista computacional, aun con un nimero escaso de
elementos. Se hace necesario, pues, encontrar métodos o algoritmos para calcular el
numero de clusters y componentes mas aceptable, aunque no sea el dptimo absoluto.
Los métodos jerarquicos se subdividen en aglomerativos y disociativos:

e Los metodos aglomerativos, también conocidos como ascendentes,
comienzan el andlisis con tantos grupos como individuos haya. A partir de estas
unidades iniciales se van formando grupos, de forma ascendente, hasta que al
final del proceso todos los casos tratados estdn englobados en un mismo
conglomerado.

e Los métodos disociativos, también llamados descendentes, constituyen el
proceso inverso al anterior. Comienzan con un conglomerado que engloba a
todos los casos tratados y, a partir de este grupo inicial, a través de sucesivas
divisiones, se van formando grupos cada vez mas pequenos. Al final del proceso
se tienen tantas agrupaciones como casos han sido tratados.

En cualquier caso, de ambos métodos se deriva un dendograma, que es un grafico que
ilustra como se van haciendo las subdivisiones o los agrupamientos, etapa a etapa.

Consideramos aqui los métodos aglomerativos con diferentes métodos de unién
(linkage methods). Los mas importantes son:

e Minima distancia o vecino mas proximo.

e Maxima distancia o vecino mas lejano.

e Distancia media (average distance).

e De Ward es un procedimiento jerarquico en el cual, en cada etapa, se unen los
dos clusters para los cuales se tenga el menor incremento en el valor total de la
suma de los cuadrados de las diferencias, dentro de cada cluster, de cada
individuo al centroide del cluster. Este es el método utilizado para realizar la
clasificaciéon de los resimenes en el presente trabajo.
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5. Materiales y métodos.

5.1. Eleccion de librerias
Para la eleccion de los paquetes de R a instalar, se han comparado distintas librerias
de R para mineria de textos tanto especificas de PubMed como no especificas, ademas
de otras para realizar graficos y tablas.

5.1.1. Paquetes para mineria en PubMed
¢ pubmed.mineR: Con este paquete es necesario que los abstracts se obtengan
previamente utilizando el motor de busqueda PubMed, guardando localmente

los resultados de la busqueda como se muestra en la Figura 4.

S NCBI  Resources ) How To @

PUblmed-‘L‘m' PubMed [ | prostate toxicity radiotherapy Search
D ey, f Maschs Create RSS Create alert Advanced
Article types Format: Summary ~ Sort by: Most Recent ~ Per page: 20 ~ Sendto~ Filters: Manage Filters
Clinical Trial -

Choose Destination
Review . .
Customize . Best matches for prostate toxicity radiotherapy: OFile Clipboard

Collections E-mail
Text avallability Understanding urinary toxicity after radiotherapy for prostate cancer: ~ Order My Bibliography
Abstract Rancati T et al. Tumori. (2017) Citation manager
Free full text Rectal/urinary toxicity after hypofractionated vs conventional radiother
Full text localized prostate cancer: systematic review and meta analysis. Download 2674 items.
Publication dates Di Franco R et al. Oncotarget. (2017) Format -
5 years Hip-related toxicity after prostate radiotherapy: Treatment related or ¢ | Abstract (text) g
10 years Zelefsky MJ et al. Radiother Oncol. (2016) Sort by -
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Switch to our new best match sort order

Species Create File

Humans

Other Animals Search results

PMC Images search fi

Clear all Items: 1 to 20 of 2674 Page 1 of134 Next> Last>> radiotherapy

Figura 4. Ejemplo descarga de abstracts

Tras realizar la busqueda, los abstracts se leen con la funcion readabs(). En la
Tabla 2, se muestra una comparativa entre los tiempos de ejecucién al realizar
la busqueda y lectura de los abstracts para los distintos paquetes de R. En el
caso de esta libreria lo que se calcula es el tiempo de lectura del archivo de
abstracts.

¢ RISmed: El paquete RISmed permite utilizar la funcion EUtilsSummary () para
realizar busquedas en PubMed.

o easyPubMed: easyPubMed es una interfaz R para consultar NCBI Entrez y
recuperar los registros de PubMed en formato XML o TXT, que se pueden
descargar y guardar en dicho formato. El paquete es adecuado para la descarga
por lotes de grandes volumenes de registros (a través de la funcién
batch_pubmed_download ()) y también incluye un conjunto de funciones para
realizar el procesamiento basico de la salida de la consulta de PubMed. La
integridad de los datos se aplica durante la descarga de datos, lo que permite
recuperar y guardar una gran cantidad de registros sin esfuerzo. Los registros
de PubMed se pueden procesar para extraer informacion especifica de la
publicacion y del autor.
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bibliometrix: Se utiliza la funcién EUtilsSummary() de RISmed para realizar la
busqueda. Lo interesante de este paquete es que utilizando la funcién
pubmed2df(), se obtiene un data frame con 22 variables entre las que tenemos:
"AU”: Autor

"TI”: Titulo

"AB": Resumen

"PY”: Afo de publicacion

"MESH": Términos MeSH

"TC": Veces que ha sido citado

—

Manejar y extraer la informacion guardada en modo de dataframe es muy
sencillo, aunque como vemos en la Tabla 2, la bisqueda con bibliometrix es
costosa en tiempo de ejecucion (el tiempo corresponde casi en su totalidad al
uso de la funcion pubmed2df()).

| Paquete Tiempo (s.)
pubmed.mineR 1.3
RISmed 1.0
easyPubMed 6.4
bibliometrix 2984.0

Tabla 2. Tiempo de ejecucion de las rutinas de busqueda y grabado de abstracts.

Bibliometrix tarda hasta 3000 veces mas que los otros paquetes en buscar y
guardar los resumenes.

Respecto a los paquetes de R para mineria de textos especificos de PubMed, el
mas completo es bibliometrix, con el inconveniente del tiempo de ejecucion de la
funcion pubmed2df() para resultados de busquedas con mas de 200 abstracts.
Se ha realizado la busqueda y guardado el data frame asi la aplicacion web solo
tiene que leerlo que es mucho mas rapido que generarlo. Los tres paquetes
utilizados son: pubmed.mineR, RISMed, y Bibliometrix.

5.1.2. Paquetes para mineria no especificos de pubMed

tm: Este es uno de los paquetes mas usado para mineria de textos. Aplicamos
la funcién tm_map() al corpus para la eliminacién de: numeros, puntuacion,
palabras vacias (palabras mas frecuentes del idioma inglés como articulos, etc.)
y para lematizar, es decir, mantener solo la raiz de las palabras. La funcion
DocumentTermMatrix(), se utiliza para calcular la matriz término-documento.

textmineR: Es una ayuda para la mineria de texto en R, con una sintaxis que
debe ser familiar para los usuarios de R con experiencia, ademas tiene
funcionalidad adicional para el analisis y diagnéstico de fopic models. En el
presente trabajo, se utiliza la funcién CreateDtm() y TermDocFreq() para la
generacion de la matriz término-documento.

wordcloud: paquete para realizar nubes de palabras.

Isa: paquete para hacer analisis semantico latente.
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5.1.3. Paquetes para clusters

factoextra: Se utiliza la funcion fviz_cluster() que proporciona una visualizacion
elegante basada en ggplot2 de los métodos de clasificacion en clusters.

stats: La funcion hclust(), se usa para realizar la agrupacion en clusters
jerarquica y cutree() para separar los conglomerados resultado de aplicar la
funcién hclust().

5.1.4. Paquetes para visualizar graficos

ggplot2: No se utiliza directamente este paquete, pero como se ha comentado
antes factoextra proporciona una visualizacion elegante basada en esta libreria,
y bibliometrix la usa también para realizar graficos.

gplots: Este paquete se utiliza para realizar representaciones graficas. Hemos
utilizado la funcion heatmap.2() de este paquete en una de las rutinas.

Igraph: Los principales objetivos de la biblioteca igraph es proporcionar un
conjunto de clases de datos y funciones para la implementacion sencilla de
algoritmos de graficos y el manejo rapido de graficos grandes, con millones de
vértices y bordes. Utilizamos la funcion cluster_walktrap() que trata de encontrar
subgrafos densamente conectados, también llamados comunidades en un
grafico a través de caminatas aleatorias. La idea es que los paseos aleatorios
cortos tienden a permanecer en la misma comunidad.

5.1.5. Paquetes para realizar tablas

DT: El paquete DT proporciona una interfaz R a la biblioteca de JavaScript
DataTables. Los objetos de datos R (matrices o marcos de datos) se pueden
mostrar como tablas en paginas HTML, y DataTables proporciona filtrado,
paginacion, clasificacion y muchas otras caracteristicas en las tablas.

kableExtra: Es un paquete para realizar tablas muy elegantes. En la Fase 1, en
la que se trabajaba en la elaboracién de las rutinas se utilizé este paquete, pero,
al acoplar las rutinas al paquete shiny para configurar la aplicacién se dejo de
utilizar y se usé el paquete DT para elaborar todas las tablas que aparecen en la
aplicacion.
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5.2. Elaboracion de rutinas

Se utiliza el paquete bibliometrix para elaborar la mayor parte de las rutinas que son
ejecutadas al seleccionar la pestafia “Generalidades”, que al ser de cddigo abierto [24]
permite ser modificado y las rutinas a las necesidades del presente proyecto.

Se parte de un dataframe con 22 variables, de las cuales las mas interesantes son:

AU: Autor

TI: Titulo

AB:Abstract

PY:Afo de publicacion

MeSH: Medical Subject Headings

TC: Numero de citas que tiene el articulo

AU_CO: Pais de afiliacion de cada uno de los coautores

5.2.1. Produccioén cientifica anual.

Con la funcion plot_Prod.bibliometrix(), se puede ver la produccion anual. Esta
funcién no es mas que una parte de la funcion plot.bibliometrix() del paquete
bibliometrix, modificada.

5.2.2. Lista de Articulos.

Se utiliza la funcién datatable() del paquete DT para mostrar la lista de articulos
que hablan sobre el tema elegido. Se muestra en la primera columna el cédigo
PMID, y al seleccionarlo, se accede al abstrtact en PubMed en una nueva
pestafia. En la segunda columna se muestra el titulo y la tercera y cuarta, ano
de publicacién y el numero veces que ha sido citado. Seleccionando la columna
“afio” o “citas” se puede ordenar la tabla en modo ascendente o descendente.

5.2.3. Autores mas prolificos.

Se utiliza la funcién plot_Autores(), que es una funcién escrita a partir de la
funcion plot.bibliometrix() del paquete bibliometrix, para visualizar un histograma
horizontal en el que se muestran a los 10 autores mas prolificos. En el eje Y
aparecen el nombre de los autores y en las X el nUmero de publicaciones totales.

5.2.4. Factor de Dominancia.
Se ha modificado la funcién dominance() de bibliometrix dando como resultado
la funcidon dominancel() para calcular el factor de dominancia (DF) y elaborar

una tabla con el factor de dominancia en la primera columna definido como:

DF — N2 de Articulos como Autor Principal

N2 de Articulos como coautor

En la segunda y tercera columna, se muestran el numero de articulos escritos
como coautor y autor principal.

En la cuarta y quinta, se muestran el ranking por niumero de articulos y por DF.
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5.2.5. Articulos de los autores mas prolificos.

En el menu de la izquierda aparece una lista con los autores mas prolificos y al
elegir uno, se obtiene la lista de los articulos escritos por dicho autor.

5.2.6. Publicaciones de paises por aio.

En este parte, se utiliza la funcién Heatmap.2() del paquete gplots para visualizar
la evolucion temporal de la produccion anual por pais.

5.2.7. Paises mas productivos.

Se muestra un histograma horizontal de los paises que mas publican, tanto solos
(en color azul) como en colaboracion con otros paises (en color rojo). En este
caso se ha utilizado la funcion plot_paises.bibliometrix(), también basada en una
funcion del paquete bibliometrix.

5.2.8. Colaboraciones entre paises.

Se utiliza la funcion metaTagExtraction() que extrae informacion de los
metadatos, para conocer la afiliacion de cada uno de los coautores,
biblioNetwork(), y por ultimo la funcidon networkPlot() para generar un grafico
circular, en el que se conectan lo paises que colaboran juntos.

5.2.9. Dosis utilizadas.

En el estudio de toxicidades para distintas localizaciones, es importante saber la
dosis de radiacién administrada y el fraccionamiento usado en cada tratamiento
ya que, los efectos adversos, es decir, las toxicidades, dependen tanto de la
dosis total como de la dosis por fraccion. Es interesante hacer la busqueda por
afnos, ya que los fraccionamientos y dosis van evolucionando con el tiempo.
Debido al avance tecnolégico, la aplicacion de los tratamientos es cada vez mas
precisa, siendo posible administrar en la actualidad, mas dosis y mas dosis por
fraccion que hace unos anos.

Partiendo del dataframe, se hace un cribado de las sinopsis que contengan la
palabra “Gy”. El Gray (simbolo Gy) es una unidad derivada del Sistema
internacional de Unidades que mide la dosis absorbida procedente de
radiaciones ionizantes por un determinado material. Un gray es equivalente a la
absorcion de un julio de energia por un kilogramo de masa de material irradiado.
Después, se separan los resumenes en frases, seleccionando las frases que
contienen “Gy”. Luego se vuelven a unir y se presenta todo utilizando la funcion
datatable() de DT con las opciones searchHighlight=TRUE y search="GY”, para
que aparezca GY en amarillo y poder localizar rapidamente los valores de dosis.
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5.2.10. WordCloud utilizando la Taxonomia.

En este apartado se muestra una nube de palabras utilizando una taxonomia de
toxicidades y tipos de tratamiento. Las toxicidades se obtienen del articulo de
Emami B. “Tolerance of Normal Tissue to Therapeutic Radiation”[25] y se utiliza
la funcion tdm_for Isa() del paquete pubmed.mineR para calcular la matrix
término-documento y luego la funcién wordcloud() del paquete wordcloud para
dibujar la nube de términos.

5.2.11. WordCloud utilizando las palabras mas frecuentes

Para generar la nube de palabras partiendo de los términos mas frecuentes,
primero se genera el Corpus con la funcién Corpus() de tm, de ese corpus se
eliminan los numero, la puntuacion, se escribe todo en minusculas, se eliminan
las palabras comunes del idioma utilizado, y las terminaciones, manteniendo las
raices de las palabras. Se utiliza la funcién DocumentTermMatrix() para crear la
matriz término documento y la funcién wordcloud() del paquete wordcloud para
dibujar la nube de términos.

5.2.12. WordCloud utilizando MeSH

Para generar la nube de datos partiendo de los téminos MeSH, (acrénimo de
Medical Subject Headings), se usa la funcién biblioAnalysis() y luego
summary.bibliometrix(), para obtener la lista de términos MeSH y sus frecuencias
y a funcién wordcloud() del paquete wordcloud para dibujar la nube de términos.

5.2.13. Similitudes por el coseno

A partir de la matriz término-documeno calculada con la funcién tdm_for_Isa()
del paquete pubmed.mineR se calcula la similitud del coseno con la funcién
cos_sim_calc() y se utiliza el paquete igraph para expresar los resultados de
forma grafica.

5.2.14. Similitudes por el coseno agrupando en comunidades

Con la funcion cluster walktrap(), que trata de encontrar subgrafos densamente
conectados, también llamados comunidades en un grafico a través de caminatas
aleatorias. La idea es que los paseos aleatorios cortos tienden a permanecer en
la misma comunidad y se utiliza el paquete igraph para expresar los resultados
de forma grafica.

5.2.15. Dendograma

Se hace una agrupacion en clusters jerarquica, utilizando la funcion hclust() del
paquete stats y con rect.hclust() se dibujan rectangulos alrededor de los clusters
formados, para lo que hay que elegir en el menu de la izquierda “Total de
clusters”. El método de unidon usado es “ward.D”.

3.1.16. Cluster en grupos

Se muestran los mismos grupos que el dendograma, utilizando primero la funcion
cutree(), para separar el arbol obtenido con hclust() en los grupos que se le
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indique y fviz_cluster() del paquete factoextra para presentar los aglomerados en
forma grafica.

3.1.17. Tabla de clusters

Muestra una tabla indicando el numero de componentes y los cinco términos
mas frecuentes en cada uno de los grupos anteriores.

3.1.18. Articulos de clusters

Se muestra de lista de los articulos pertenecientes a un grupo. Para elegir el
grupo seleccionamos el “Seleccione cluster”
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5.3. Paquete shiny

Shiny es un paquete de R que permite construir aplicaciones web interactivas a partir
de los scripts de R utilizando la arquitectura Cliente-Servidor, esta libreria genera el
HTML5/JavaScript/CSS necesario para construir las Aplicaciones Web con parametros
y variables dinamicas que permiten interactuar con los datos sin necesidad de
conocimientos de programacion.

Las Aplicaciones Web desarrolladas con el paquete Shiny funcionan de la misma forma
que otras aplicaciones Web, con la ventaja de que Shiny genera el codigo HTML
necesario, permitiendo al usuario la manipulacién de sus datos sin necesidad de
manipular el cédigo. Estas aplicaciones, estan compuestas por un archivo app.R que
aglutina todo el cédigo, o por dos archivos ui.R y server.R, que separan la parte cliente
de la parte servidor.

¢ app.R: fichero que contiene tanto los elementos de la interfaz como del servidor.

¢ ui.R: fichero donde se especifica la interfaz y la ubicacion de los elementos en
la pantalla, es decir, contiene la secuencia de comandos que controla el disefio
y aspecto de la aplicacion, es decir, recibe los inputs y muestra los outputs.

e server.R: fichero donde se encuentran las instrucciones que se ejecutan cada
vez que el usuario hace un cambio o una interaccion en pantalla, es decir, realiza
los célculos necesarios.

Shiny se basa en la programacién reactiva, que vincula los valores de entrada con los
de salida. Ademas de generar el HTML/JavaScript, ofrece widgets preconstruidos,
facilitando la elaboracion de aplicaciones web interactivas. En la Tabla 3, muestran los
widgets de shiny:

Widget Funcion Argumentos comunes
Botén de accion actionButton inputld, label
casilla checkboxInput inputld, label, value
. inputld, label, choices,
grupo de casillas checkboxGrouplnput selected
seleccion de fechas datelnput inputld, label, value, min,
max, format

inputld, label, start, end,

seleccién rango fechas dateRangelnput .
min, max, format

subir archivo filelnput inputld, label, multiple
. . inputld, label, value, min,
campo numerico numericlnput
max, step
botén de seleccién radioButtons inputld, label, choices,
selected

Tabla 3. Widgets
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Los inputs que se introducen en ui.R, se envian a server.R y se utilizan para obtener los
outputs. Las operaciones realizadas con los inputs en server.R, que dan como resultado
los outputs, utilizan funciones renderTipo(), que se detallan a continuacion en la Tabla
4:

Objeto que se obtiene Uso
renderimage Imagenes
renderPlot Plots

renderPrint

Any printed output

renderTable

Dataframe, tabla

renderText

Texto

renderUl

Objeto Shiny tag o HTML

Tabla 4. Funciones renderTipo()

Los resultados Output() pueden ser de los tipos que se muestran en la Tabla 5:

Output Inserta

dataTableOutput una tabla interactiva
tableOutput una tabla
imageOutput imagen

plotOutput un plot

htmlOutput raw HTML
textOutput texto
verbatimtextOutput texto

Tabla 5. Funciones Output()
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5.4. Diseno de la plataforma

Como se muestra en la Figura 5, se ha realizado un disefio sencillo para que su uso sea
intuitivo, con pestafas en la parte superior, y una barra lateral a la izquierda usando las
funciones tabsetPanel() y tabPanel().

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacion en clusters

Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones

Elige localizacién:

Higado

Cambiar

Para pestafia Articulos_DF: Elige Autor

SALEM R -

Cambiar

Produccién cientifica anual

120~

Articulos

Figura 5. Panel inicial

En las pestafias de la parte superior se disponen de las siguientes opciones:

Generalidades: Se extrae informacion de los metadatos, y se muestra en forma
grafica las publicaciones por afo, autores y paises mas prolificos, asi como,
colaboraciones entre los mismos.

Dosis utilizadas: En este apartado se criba informacion sobre las dosis
aplicadas, y se muestran las frases de los resimenes que aportan informacion
sobre la dosis administrada en distintas publicaciones.

Wordcloud: Se genera una nube de términos frecuentes utilizando tres técnicas.
distintas: una taxonomia, las palabras que aparecen con mas frecuencia en el
texto de los resumenes y los MeSH (Medical Subject Headings).

Similitudes: Se estudia la relacion entre toxicidades y tipos de tratamiento
utilizando LSA y se muestra en forma grafica.

Clasificacion en clusters: En este apartado se separan los resumenes en

grupos y se muestra una lista de los téminos que definen cada grupo y los
articulos que los forman..
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La forma en la cual se relacionan las interacciones o cambios de los usuarios con los
resultados, se realizan en el servidor mediante las variables input y output. En la interfaz
se han creado distintas variables input en la llamada a selectinput() en las que se pueden
elegir distintas localizaciones. Por localizaciones, entendemos las distintas zonas en las
que se trata un tumor con radioterapia. Entre las distintas localizaciones se encuentran:

Higado: fichero obtenido al buscar en PubMed “Liver toxicity radiotherapy”.
Esofago: fichero obtenido al buscar en PubMed “Esophagus toxicity radiotherapy’.
Prostata: fichero obtenido al buscar en PubMed “Prostate toxicity radiotherapy’.
Mama: fichero obtenido al buscar en PubMed “Breast toxicity radiotherapy’.

Cabeza-Cuello: fichero obtenido al buscar en PubMed “Head and neck toxicity
radiotherapy”.

Recto: fichero obtenido al buscar en PubMed “Rectal toxicity radiotherapy”.

Pulmén: fichero obtenido al buscar en PubMed “Lung toxicity radiotherapy”.
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6. Resultados

Con esta aplicacién se puede estudiar la relacion entre toxicidades y tratamientos para
distintas localizaciones y se va a aplicar a la radioterapia de prostata.

6.1. Aplicacion al tema “toxicidades en tratamientos de prostata para distintos
tipos de tratamiento”.

A continuacién, se exponen los resultados obtenidos en cada uno de los apartados
de esta aplicacion web tras elegir la localizacion Prostata en el menu de la izquierda.

6.1.1. Produccion cientifica anual.

‘O; Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones
Elige localizacién:

Préstata hd . p o sge
Produccién cientifica anual

Cambiar

Para pestafa Articulos_DF: Elige Autor

ZELEFSKY MJ

Cambiar

Articulos

1992 1997

Afio

Figura 6. Produccion cientifica anual.

En la Figura 6 se muestra la produccion cientifica anual, es decir, el nUmero de articulos

publicados por ano. Se puede observar que no es un tema nuevo, ya que se escribe
sobre él desde hace mas de 30 afios. El numero de articulos escritos sobre este tema
ha aumentado mucho en los ultimos afios, estando por encima de 150 articulos por ano

en los ultimos 4.
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6.1.2. Lista de Articulos.

Eligiendo esta pestafa se obtiene una tabla con la lista de articulos que hablan sobre el
tema elegido, es decir, toxicidades en radioterapia de préstata.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacion en clusters

Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones
Elige localizacién:

Préstata Lista de Articulos

Cambiar Show 10 [ entries Search:

PMID Titulo Afio Citas

B oo s0416045  HIGH-DOSE-RATE BRACHYTHERAPY MONOTHERAPY VERSUS LOW-DOSE-RATE BRACHYTHERAPY WITH ORWITHOUT
ZELEFSKY MJ - EXTERNAL BEAM RADIOTHERAPY FOR CLINICALLY LOCALIZED PROSTATE CANGER.

0413005  RADIOTHRERAPY FOR ELDERLY PATIENTS AGED 275 YEARS WITH CLINICALLY LOCALIZED PROSTATE CANCER-IS 2018 0
Camblar °  THERE A ROLE OF BRACHYTHERAPY?

30411504 FAVORABLE 10-YEAR OUTCOMES OF IMAGE-GUIDED INTENSITY-MODULATED RADIOTHERAPY COMBINED WITH LONG- 2018 0
TERM ANDROGEN DEPRIVATION FOR JAPANESE PATIENTS WITH NONMETASTATIC PROSTATE CANCER.

30409311 MULTIVARIABLE MODEL FOR PREDICTING ACUTE ORAL MUCOSITIS DURING COMBINED IMRT AND CHEMOTHERAPY 2018 0
FOR LOCALLY ADVANCED NASOPHARYNGEAL CANCER PATIENTS.

30406289 PATIENT- VERSUS PHYSICIAN-REPORTED OUTCOMES IN PROSTATE CANCER PATIENTS RECEIVING 2018 0
HYPOFRACTIONATED RADIOTHERAPY WITHIN A RANDOMIZED CONTROLLED TRIAL.

30390115 TOXICITY AND RISK FACTORS AFTER COMBINED HIGH-DOSE-RATE BRACHYTHERAPY AND EXTERNAL BEAM 2018 0
RADIATION THERAPY IN MEN 275 YEARS WITH LOCALIZED PROSTATE CANCER.

30386380 MELATONIN: AN ANTI-TUMOR AGENT IN HORMONE-DEPENDENT CANCERS. 2018 0

30379566 REIRRADIATION FOR ISOLATED LOCAL RECURRENCE OF PROSTATE CANCER: MONO-INSTITUTIONAL SERIES OF 64 2018 0
PATIENTS TREATED WITH SALVAGE STEREOTACTIC BODY RADIOTHERAPY (SBRT).

30360609 HEMATOLOGIC TOXICITY OF CONFORMAL RADIOTHERAPY AND INTENSITY MODULATED RADIOTHERAPY IN PROSTATE 2018 0
AND BLADDER CANCER PATIENTS

30355359 URINARY FUNCTION AND QUALITY OF LIFE AFTER RADIOTHERAPY FOR PROSTATE CANCER IN PATIENTS WITH PRIOR 2018 0
. HISTORY OF SURGICAL TREATMENT FOR BENIGN PROSTATIC HYPERPLASIA.

Showing 1 to 10 of 2,647 entries Previous 1 2 3 4 5 265 Next
Figura 7. Lista de Articulos

En la primera columna, se muestra el codigo PMID, al seleccionarlo se abre una nueva
pestafia en PubMed donde se puede leer el texto completo del resumen. En la segunda
columna, aparece el titulo y en la tercera y cuarta, ano de publicacion y el nUmero de
veces que se ha citado dicho articulo. Seleccionando las flechas situadas junto a “ano”
o “citas” se puede ordenar la tabla en modo cronolégico, o por orden de influencia,
entendiendo que los articulos mas influyentes son los que mas citas acumulan.
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6.1.3. Autores mas prolificos.

L
@ Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones
Elige localizacién:

Préstata .
Autores mas productivos
Cambiar
PIKAWAM
Para pestaiia Articulos_DF: Elige Autor
ZELEFSKY MJ v FancaTT
Cambiar ORECCHAR
DEMEERLEERG
cozaRNIG

§

JERECZEK FOSSABA

ROACHM

VALDAGNIR

FORNOC

ZELEFSKY I

N# de Documentos

Figura 8. Autores mas prolificos

En el grafico de barras de la Figura 8 se muestran los diez autores mas prolificos, siendo
los dos primeros Zelefsky y Fiorino con un total de mas de 50 articulos publicados.
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6.1.4. Factor de Dominancia.

En este apartado, se calcula el factor de dominancia definido como el numero de
articulos en los que el autor, es autor principal entre el nUmero de articulos en los que
es coautor. En la tabla de la Figura 9 aparecen junto a la lista de los 10 autores mas
prolificos, el factor de dominancia en la segunda columna. En la cuarta columna
aparencen el niumero de articulos publicados como autor principal, y en la tercera el
numero de total articulos publicados como coautor. En las ultimas dos columnas se
presenta el ranking por articulos publicados y por factor de dominancia.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

- - Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones
Elige localizacién:

Préstata

Factor de Dominancia (DF)

Cambiar DF=N°Art.(Autor principal)/N°Art.(Multiautor)
Show 10 [ entries Search:

Para pestafa Articulos_DF: Elige Autor Factor de Dominanza(DF) Multi Autor Autor Principal Ranking por Articulos Ranking por DF
ZELEFSKY MJ v ZELEFSKY MJ 0.35 57 20 1 1
Cambiar FIORINO C 0.16 51 8 2 2

VALDAGNI R 0.18 39 7 3 3
ROACH M 0.08 38 3 4 4
JERECZEK-FOSSA BA 0.39 36 14 5 5
COZZARINI C 0.17 35 6 6 6
DE MEERLEER G 0.09 34 3 7 7
RANCATI T 0.09 34 3 8 8
PINKAWA M 0.65 31 20 9 9
OSTP 0.27 30 8 10 10

Showing 1 to 10 of 10 entries Previous 1 Next

Figura 9. Factor de Dominancia

Se observa que, aunque Zelefsky MJ, es el autor mas prolifico teniendo en cuenta el
numero de publicaciones totales, Pinkawa M ha publicado mas veces como autor
principal en relacién a las que ha sido coautor, por lo que su factor de dominancia es
mayor.
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6.1.5. Articulos de los autores mas prolificos.

Al elegir en el menu de la izquierda el nombre de un autor entre los 10 mas prolificos,
se muestra la tabla con los articulos escritos por dicho autor. Esta es otra forma de
ordenar articulos segun su influencia, ya que se considera que los autores que mas
publicaciones acumulan sobre un tema escribirdan también articulos que acumulen
muchas citas. Si se identificara la influencia de una publicacién Unicamente por las citas
acumuladas, se minusvaloraria las publicaciones recientes por la imposibilidad de ser
citadas. Como se muestra en la Figura 10 uno de los articulos de Zelefsky MJ (el autor
mas prolifico), acumula mas de 112 citas.

| \
O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones
Elige localizacién:

Préstata

Articulos de los autores mas productivos

Cambiar Show 10 [ entries Search:

Articulos de ZELEFSKY MJ

Para pestafia Articulos_DF: Elige Autor PMID Titulo Afio Citas

ZELEFSKY MJ A
18313526 INCIDENCE OF LATE RECTAL AND URINARY TOXICITIES AFTER THREE-DIMENSIONAL CONFORMAL RADIOTHERAPY 2008 112
AND INTENSITY-MODULATED RADIOTHERAPY FOR LOCALIZED PROSTATE CANCER.

Cambiar

22330997 IMPROVED CLINICAL OUTCOMES WITH HIGH-DOSE IMAGE GUIDED RADIOTHERAPY COMPARED WITH NON-IGRT FOR 2012 86
THE TREATMENT OF CLINICALLY LOCALIZED PROSTATE CANCER.

12128109 HIGH-DOSE INTENSITY MODULATED RADIATION THERAPY FOR PROSTATE CANCER: EARLY TOXICITY AND 2002 &3
BIOCHEMICAL OUTCOME IN 772 PATIENTS.

11490237 HIGH DOSE RADIATION DELIVERED BY INTENSITY MODULATED CONFORMAL RADIOTHERAPY IMPROVES THE 2001 &
OUTCOME OF LOCALIZED PROSTATE CANCER.

16952647 LONG-TERM OUTCOME OF HIGH DOSE INTENSITY MODULATED RADIATION THERAPY FOR PATIENTS WITH CLINICALLY 2006 80
LOCALIZED PROSTATE CANCER.

20795805 LONG-TERM SURVIVAL AND TOXICITY IN PATIENTS TREATED WITH HIGH-DOSE INTENSITY MODULATED RADIATION 2012 59
THERAPY FOR LOCALIZED PROSTATE CANCER.

10869739  CLINICAL EXPERIENCE WITH INTENSITY MODULATED RADIATION THERAPY (IMRT) IN PROSTATE CANCER. 2000 56
21425143  TEN-YEAR OUTCOMES OF HIGH-DOSE, INTENSITY-MODULATED RADIOTHERAPY FOR LOCALIZED PROSTATE CANCER. 2011 55
18164858  ULTRA-HIGH DOSE (86.4 GY) IMRT FOR LOCALIZED PROSTATE CANCER: TOXICITY AND BIOCHEMICAL OUTCOMES. 2008 43
LATE RECTAL TOXICITY AFTER CONFORMAL RADIOTHERAPY OF PROSTATE CANCER (I): MULTIVARIATE ANALYSIS AND
10758311 2000 35
DOSE-RESPONSE.
Showing 1 to 10 of 57 entries Previous 1 2 3 4 5 6 Next

Figura 10. Articulos de los autores mas prolificos
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6.1.6. Publicaciones de paises por aino.

En la Figura 11, se muestra un grafico tipo heatmap, donde se visualiza la evolucién del
numero de publicaciones sobre el tema de estudio para distintos paises. Se observa
que el pais que mas ha publicado a lo largo de los ultimos afio es Estados Unidos,
llegando al maximo de publicaciones en el 2016. Otros paises que tienen muchas
publicaciones sobre toxicidades en tratamiento de radioterapia de préstata son
Inglaterra, Alemania e Irlanda.

Cla

Wordcloud  Similitudes

(‘) Generalidades

- - 2 Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones
Elige localizacién:

Préstata

Publicaciones de paises por aiio

Cambiar Color Key

Para pestaia Articulos_DF: Elige Autor D
FIORINO C v o

Cambiar

Figura 11. Publicaciones de paises por afo
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6.1.7. Paises mas productivos.

En el grafico de barras de la Figura 12, se muestran el niumero total de articulos
publicados por pais sobre toxicidades en tratamientos de radioterapia de préstata. La
parte roja de la barra se refiere a las publicaciones del pais en colaboracién con otros
paises y en azul los articulos escritos en solitario. Se observa que Estados Unidos es el
pais mas productivo en solitario, seguido de Italia y Canada, mientras que Australia es
el mas productivos en colaboraciones internacionales seguido de ltalia.

L
(G} Generalidades Dosis utilizadas Similitud Clasificacién en clusters

Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones
Elige localizacién:

Préstata v o " o
Paises mas productivos

Cambiar Paises mas Productivos

usa

Para pestafia Articulos_DF: Elige Autor

maLy

FIORINO C A
Cambiar canon
FRANGE

e Colaboracion

W
e

Paises

JAPAN

NETHERLANDS

AUSTRALIA

SPAN

BELGIM

&
&

N2 de Documentos
SCP: Single Country Publications, MCP: Muliple Country Publications

Figura 12. Paises méas productivos



6.1.8. Colaboraciones entre paises.

El grafico circular de la Figura 13, es muy interesante ya que en él se pueden observar
las colaboraciones entre los distintos paises. Se aprecia que Estados Unidos tiene
muchas relaciones de colaboracién con otros paises, seguido por Alemania, que
colabora sobretodo con paises europeos.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacion en clusters

Produccién Articulos Plot Autores Autores_DF Articulos_DF Prod Pais/afio Paises Colaboraciones
Elige localizacién:
Prostata - . .
Colaboraciones entre paises
Cambiar

Para pestaiia Articulos_DF: Elige Autor

FIORINO C -
AUST!
MEXICO
Cambiar DENMARK
NQRWAY

BRAZIL

IRELAND
KOREA
INDIA RUSSIA
FINLAND DOMINICA
CHINA URUGUAY
NEW ZEALAND GRENADA
CZECH REPUBLIC KUWAIT
THAILAND OMAN
SINGAPORE HUNGARY
GEORGIA GUATEMALA
PAKISTAN y

Figura 13. Colaboraciones entre paises.
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6.1.9. Dosis utilizadas.

En el estudio de toxicidades en tratamientos de radioterapia de préstata, asi como, para
otras localizaciones, es importante saber la dosis de radiacion administrada en los
distintos estudios, ya que, los efectos adversos del tratatamiento, es decir, las
toxicidades, dependen tanto de la dosis total como de la dosis por fraccion.

En este apartado, se elige localizacion (Prostata) y afo, y en la tabla se visualizan las
frases en las que se habla de dosis y se muestra en amarillo “Gy” que es la unidad de
dosis. Asi, en la tabla de la Figura 14, se pueden identificar rapidamente distintos
esquemas de dosis y fraccionamiento, como, por ejemplo, 78Gy (39 fracciones de 2 Gy),
que es el mas usado, o 36.25 Gy (5 fracciones de 7.25Gy), lo que corresponde a un
tratamiento hipofraccionado. Al disponer de la informacion en forma de tabla, resulta
sencillo seleccionar el articulo con el esquema de dosis y fraccionamiento que resulte
mas interesante y leer el resumen completo.

Es interesante hacer la busqueda por anos, ya que los fraccionamientos evolucionan
con el transcurso de los afos por la innovacion tecnoldgica. Siendo la tendencia general
la aplicacion de dosis mas elevadas, aumentando la dosis por fraccion y/o disminuyendo
el numero de fracciones. Se puede ver también las veces que se ha citado un articulo
asi como su ano de publicacion para hacerse una idea de la influencia del mismo, y leer
el resumen completo seleccionando su codigo PMID.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Show 10 [ entries Search: |GY

Elige localizacién:

. PMID Resumen Afio Citas
Préstata v
THE MEDIAN DOSE WAS 78 GY (74-78) AND MEDIAN ADT TIME WAS 32 MONTHS (6-151). TOXICITY
Cambiar WAS SCORED WITH THE RADIATION THERAPY ONCOLOGY GROUP MORBIDITY SCALE.RESULTS: THE
30411504  MEDIAN FOLLOW-UP TIME WAS 102 MONTHS. THE INDEPENDENT PROGNOSTIC FACTORS 2018 1
INFLUENCING BIOCHEMICAL RELAPSE WERE YOUNGER AGE, GLEASON SCORE = 8, AND RADIATION
Ao DOSE < 78 GY IN THE MULTIVARIATE ANALYSIS (P = 0.006, 0.014, AND 0.013).
1,060 2012} WE AIMED TO BUILD A PREDICTIVE MODEL FOR ACUTE OM FOR LOCALLY ADVANCED

NASOPHARYNGEAL CARCINOMA (NPC) PATIENTS BY COMBINING CLINICAL AND DOSIMETRIC

S04083m1 FACTORS.METHODS: A SERIES OF CONSECUTIVE NPC PATIENTS TREATED CURATIVELY WITH 2018 !
IMRT/VMAT+CHEMOTHERAPY AT 70GY (2-2.12GY/FR) WAS CONSIDERED.
PATIENTS RECEIVED 18GY OF HDR-BT (3GY/FRACTION ON DAYS 1 AND 8) WITH AN IRIDIUM-192

30390115 SOURCE. AFTER 1 WEEK, SUPPLEMENTAL EBRT WITH A TARGET DOSE OF 50.4GY WAS STARTED 2018 1

(DELIVERED IN 1.8GY FRACTIONS).RESULTS: MEDIAN FOLLOW-UP TIME WAS 25 MONTHS (0-
127 MONTHS).

FURTHER INVESTIGATION IS WARRANTED TO DEFINE THE OPTIMAL PATIENT SELECTION, DOSE AND
30379566 VOLUME PARAMETERS.ADVANCES IN KNOWLEDGE: SALVAGE SBRT REIRRADIATION FOR THE 2018 1
LOCALLY RECURRENT PCA OFFER A SATISFACTORY TUMOR CONTROL AND EXCELLENT TOXICITY

PROFILE, IF BED =130 GY IS ADMINISTERED.
30355359 MEDIAN RADIOTHERAPY DOSE WAS 78 GY (5x2 GY/WEEK). 2018 1

RECTAL AND BLADDER VOLUMES RECEIVING 50, 60 AND 65GY DURING THE TREATMENT WERE
30334066 COMPARED TO THE INITIAL PLAN, WITH STATISTICAL SIGNIFICANCE DETERMINED USING THE ONE- 2018 1
SAMPLE T-TEST.CONCLUSION: WEEKLY CBCTS CAN BE CONSIDERED AS ADEQUATE VERIFICATION

TOOLS TO ASSESS THE INTERFRACTIONAL VARIABILITY OF THE CTV AND ORGANS AT RISK.

THIS PARAMETER PREDICTED RECTUM DOSIMETRY AND ACUTE RECTAL TOXICITY IN PROSTATE
30285812 CANCER PATIENTS TREATED WITH STEREOTACTIC BODY RADIOTHERAPY TO 36.25 GY IN 5 2018 1
FRACTIONS.CONCLUSIONS: OPTIMAL HYDROGEL PLACEMENT OCCURS AT PROSTATE MIDGLAND,

MIDLINE.

Figura 14. Dosis Utilizadas
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6.1.10. WordCloud utilizando la Taxonomia.

En este apartado se muestra una nube de términos, utilizando una taxonomia de
toxicidades y tipos de tratamiento. Las toxicidades se obtienen del articulo de Emami B.
“Tolerance of Normal Tissue to Therapeutic Radiation”[23]

La Wordcloud muestra la evolucion de términos frecuentes en los textos de las sinopsis
con tres métodos distintos (taxonomia, palabras frecuentes y MeSH). De los tres
meétodos, el uso de una taxonomia es el que mejor funciona para mostrar dicha
evolucion. Al seleccionar este método y distintos intervalos de tiempo, se observa como
los tratamientos de préstata evolucionan de 3D (Conformal, Conformal Radiotherapy,
CRT,) a IMRT y a SBRT, y el interés creciente de los tratamientos de braquiterapia de
préstata con semillas hasta aproximadamente el afio 2000 decreciendo luego.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Localizacién:

Préstata v

Cambiar

Método: l_
H
Taxonomia v m T
BR Cﬂ —
Cambiar t 1CD
< seegl
<
Elige un intervalo de tiempo E
1080 [2010] 2014 s
- IGRT "5 §
o I g s
paln C RT"W‘,‘LH‘JL}H‘E

Figura 15. Wordcloud con Taxonomia
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6.1.11. WordCloud utilizando las palabras mas frecuentes

Utilizando este método para elaborar la wordclouds, se observa que los términos con
maxima ocurrencia a lo largo de los afios son patient, toxic, treatment y dose.

O
‘ O} Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Localizacién:
Préstata v _ o \,%,S}SE‘“%vmn?u\
seed_3 \maga”al
Cambiar develop 2“’ time rang 3m ?SGWJ%ZTew.n
& follow >p aANmedian £ & psa Mean ¢
- observ differ g -t E depriv
" Semdroup AAIO erapl 8
étodo: = & bowel boost  two bladd
<% " score © i) ; i
Palabras mas frecuentes e 2 irespectdextem radlat vo'“”ﬂlé’;wcrlldsk
59 ¢
Egg,gcancer therapltmen toler
Cambiar kS og . sever >‘_z;veralpo$‘op
g late ‘28 5% 53
|mplant X I advancz, o5 Ees2
reduc S (9 E S highS 3%
Elige un intervalo de tiempo -] = £t gg [
- — "% treatmentuq_a EQSES 7°8
. e Q.=CES §
e £ 55 month O« (O O Usezsi ¢
s urinari o 3 can £0"8 5%
3% ratemfﬁ @ treat 3 ™32
“Sincreas O ) _risk purposaer=
fower reporti= . ~=22ebrt St ,m CONtrol also

review gprt 5, & rectal studi - fraction 522
completade ‘g F o CI[n}%lOCalfo“owup ;.g
&

techniqu £
q >® methodievel 28
intensitymodul & mweek h|gher common = °&
ipss G © genitourinari
P g pelvic random
anticen @

Figura 16. WordCloud con palabras frecuentes
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6.1.12. WordCloud utilizando MeSH

El témino MeSH, (acrénimo de Medical Subject Headings), se refiere a un vocabulario
terminoldgico controlado para publicaciones de articulos y libros de ciencia, creado por
la Libreria Nacional de Medicina (NLM).

Como se observa en la Figura 17 los téminos mas frecuentes son radiotherapy,
methods, humans, y adverse effects.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Localizacién:
Préstata v
Cambiar RADIOTHERAPY, INTENSITY-MODULATED
Par-1R N
Método: RADIOTHERAPY PLAR E@@ §$ (-D
MeSH v 1A O 58 2 E
HéfiiPY’{?—'ﬁ Lo 0p)
, MIDDLE AGED (205 252 =
Cambiar RADIATION INJURIES =Thzu8 |
~i ETIOLOGY | L B terss e
Elige un intervalo de tiempo H U MSANng éﬁ O £
— THERRBECTIE USED:—MAL E+
— RETROSPEGTIVE STU & V:‘QEO'DBLOO Z 2
- oz e ,
| et (D ERIDEMIOIOGY
o Ley<© O
faE =y A -
20 <
eSO
<
o

Figura 17. WordCloud utilizando MeSH
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6.1.13. Similitudes por el coseno

En la Figura 18 se observan las similitudes entre distintos términos. Aumentando el nivel
de correspondencia aparecen menos relaciones entre términos. Con nivel de

correspondencia 0.3 y afio 2017:

e Se observan relaciones entre brachytherapy, seed y seeds, ya que las semillas

son tratamientos de braquiterapia.

o EIl término seeds esta relacionado con proctitis. La proctitis es un proceso
inflamatorio propio del recto, que afecta fundamentalmente a la mucosa, y que
puede producirse por distintas causas, en este caso por la migracion de alguna

de las semillas de la prostata al recto.

e Los términos SBRT y SABR, estan relacionados con oligometastatic, ya que

ambos tratamientos se usan para las oligometastasis.

e El término 3D se relacionado con Conformal, conformal radiotherapy, y CRT

porque se refieren al mismo tipo de tratamiento.

e Fistula, proctitis y ulceration son términos que estan relacionados ya que la

proctitis puede generar fistulas y ulceraciones.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Similitud del coseno Similitud del coseno con walktraps

Elige localizacién:

Préstata -

Relaciones entre toxicidades y tratamientos por similitud del coseno

Cambiar

Brachffiera
Elige un afio rach@erapy
1980 (2,017 ®
Ol @
@
Nivel de correspondencia
o [0.3] 1 Con@ional
e——
s
i@ Hypof@ionated
.m@‘;@ "
@  Conforma@iotherapy
@
TomByrapy
o .
i@ obs@rion
@ @i
181
viuiBits

Figura 18. Relaciones entre toxicidades y tratamientos por similitud del coseno
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6.1.14. Similitudes por el coseno agrupando en comunidades

Los subgrafos densamente conectados, también llamados comunidades se muestran
en la Figura 19. Eligiendo el mismo nivel de correspondencia y afio que en el apartado
anterior (0.3 y 2017) se observan las mismas relaciones encontradas anteriormente
agrupadas en comunidades:

e Los términos brachytherapy, seed y seeds, se agrupan en una comunidad color
verde.

o El término seeds esta relacionado con proctitis y forma junto a fistula, ulceration
y colitis. una comunidad mostrada en color lila.

e Lostérminos SBRTy SABR, que estan relacionados con oligometastatic, forman
otra comunidad mostrada en color verde claro junto a RP.

e Los términos 3D, Conformal, conformal radiotherapy, y CRT relacionados entre
si por referirse al mismo tipo de tratamiento, forman una comunidad mostrada en
color azul con otros términos como IGRT, IMRT, GU y Gl.

e La comunidad color salmén es |la formada por metastasis y obstruction que esta
relacionada con proctitis.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

. Similitud del coseno Similitud del coseno con walktraps
Elige localizacién:

Préstata h . . e o PR
Relaciones entre toxicidades y tratamientos por similitud del coseno agrupando
en comunidades

Cambiar

Elige un afio

1,980 &m

Nivel de correspondencia
0 0.3} 1

radiation| ¥
‘Preu@@nitis’
AN

Figura 19. Similitudes por el coseno agrupando en comunidades
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6.1.15. Dendograma

Como se muestra en la Figura 20, en este apartado se hace una agrupacion jerarquica
de los resumenes. Se elige el ano de publicacion (para que el numero de abstracts no
sea muy grande) y el numero de grupos a formar. Los resimenes que pertenecen al
mismo grupo estan recuadrados en color rojo.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

Elige localizacién: Dendograma Cluster plot Tabla Clusters Articulos clusters

Préstata
Dendograma

Cambiar

Dendograma afio 2018

Afio

1,080 2016]

Total de clusters
1 B 10 24
—
o
Selecciona cluster -7
1 6]
© |
< o
§
3
S

Figura 20. Dendograma
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6.1.16. Abstracts en grupos

‘O\ Generalidades  Dosis utilizadas ~ Wordcloud  Similitudes  Clasificacién en clusters

Elige localizacién: Dendograma Cluster plot Tabla Clusters Articulos clusters
Préstata
Abstracts en grupos
Cambiar Cluster plot
Afo
o0 2000}

Total de clusters

B 6] 0

Selecciona cluster

1 6]

cluster

3|2
o

Dim2 (2%)

s
¥«

Dim1 (2.7%)

Figura 21. Abstracts en grupos

En la Figura 21, se muestran los mismos grupos que en el apartado anterior, pero
representados en dos ejes. Se presentan los grupos con distintos colores: El grupo 1 en
rojo, el 2 en amarillo, el 3 en verde el 4 en turquesa, el 5 en azul y el 6 en rosa.

37



6.1.17. Tabla de clusters

En la tabla de la Figura 22, se muestran los cinco términos mas frecuentes en cada uno
de los grupos anteriores y su tamano. Eligiendo el afio 2018 y 6 clusters y analizando
los téminos que definen los grupos se puede entender el motivo de la agrupacién. Por
ejemplo, el cuarto grupo consta de 13 resimenes que hablan sobre tratamientos de

braquiterapia y en el sexto de dos articulos de radiomics, que es un tema novedoso en
radioterapia.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

< Dendograma Cluster plot Tabla Clusters Articulos clusters
Elige localizacién:

Préstata -

Términos que definen los Clusters

Cambiar Show 10 [ entries Search:
cluster tamafio términos
ano 1 3 bt Idr_bt, Idr, p, ig_imrt
1980 (2,018
2 31 survival, gy, biochemical, patients, rt
3 81 dose, sbrt, qol, bone, dvh
Total de clusters
1 (6] 10 4 13  brachytherapy, dose, hdr, high, salvage
—
5 5 igrt, margins, ptv, mm, ptv_margins
O T 6 2 radiomic, features, rectal, clinical, imrt

J 6]

Showing 1 to 6 of 6 entries

Previous 1 Next

Figura 22. Tabla de clusters.
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6.1.18. Articulos de clusters

En la tabla de la Figura 23, se muestra de lista de los articulos pertenecientes a un
grupo. Para elegir el grupo en “Seleccionar cluster” se elige el 6 y se obtiene la lista de
todos los articulos que componen el grupo 6. Son dos articulos sobre radiomics, que
es un campo de estudio médico que pretende extraer una gran cantidad de
caracteristicas cuantitativas de imagenes médicas mediante algoritmos de
caracterizacion de datos. En este caso los dos articulos analizan imagenes de
resonancia magnética para analizar cambios en la pared rectal y predecir toxicidad en
el recto.

O Generalidades Dosis utilizadas Wordcloud Similitudes Clasificacién en clusters

5 S Dendograma  Clusterplot ~ Tabla Clusters  Articulos clusters
Elige localizacion:
Préstata - ’ Ty
Articulos de los distintos clusters
Cambiar Show 10 [ entries Search:
Articulos del cluster 6 con 2 elementos
Ao PMID Titulo
1980 2016]
30179263 MAGNETIC RESONANCE IMAGE MARKERS TO IMPROVE PATIENT-SPECIFIC PREDICTION OF IMRT-INDUCED RECTAL
TOXICITY IN PROSTATE CANCER PATIENTS.
Total de clusters 29969358 RECTAL WALL MRI RADIOMICS IN PROSTATE CANCER PATIENTS: PREDICTION OF AND CORRELATION WITH EARLY
! 6] 10 RECTAL TOXICITY.
————
Showing 1 to 2 of 2 entries Previous 1 Next

Selecciona cluster

1 6]

Figura 23. Articulos de uno de los clusters
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7. Conclusiones

La aplicacion web, permite tabular la informacion obtenida tras una busqueda en
PubMed y presentarla en forma gréfica, lo que agiliza su analisis, al ser realizado con
mayor rapidez y eficacia. Su estructura en bloques la hace de sencillo manejo, y la
aplicacion de métodos de mineria de texto y estadistica multivariante, permite la
extraccion de informacion util e importante de los datos no estructurados de las sinopsis.

La aplicacion permite evaluar la informacion desde diferentes puntos de vista
Generalidades, Dosis utilizadas, Worcloud, Similitudes y Clasificacion en Cluster.

En primer lugar, en Generalidades, se ofrece una vision general, en forma grafica, del
estado del arte del tema de la busqueda, de la evolucion en el interés que suscita
(creciente o decreciente) y su vigencia (clasico o reciente), asi como, el interés que
suscita por paises y la colaboracién entre los mismos. Ademas, ordena los articulos en
forma de tabla facilitando la seleccion de los mas influyentes, entendiendo como tales,
los mas citados, o los escritos por autores mas prolificos.

En el bloque Dosis utilizadas, aplicandolo al estudio de la relacion entre tratamientos y
toxicidades en radioterapia de prostata, se permite identificar rapidamente distintos
esquemas de dosis y fraccionamiento, como, por ejemplo, el mas usado, 78Gy (39
fracciones de 2 Gy), o 36.25 Gy (5 fracciones de 7.25Gy), lo que corresponde a un
tratamiento hipofraccionado. El disponer de la informacion en forma de tabla, permite
identificar los articulos con el esquema de dosis y fraccionamiento deseado, sin
necesidad de leer el resumen completo.

El Wordcloud muestra la evolucion de términos frecuentes en los textos de las sinopsis
con tres métodos distintos (taxonomia, palabras frecuentes y MeSH). De los tres
meétodos, el uso de una taxonomia es el que mejor funciona para mostrar dicha
evolucion. Al seleccionar este método y distintos intervalos de tiempo, se observa como
los tratamientos de prostata evolucionan de 3D (Conformal, Conformal Radiotherapy,
CRT,) a IMRT y a SBRT, asi como el descenso en el interés por los tratamientos de
braquiterapia de préstata con semillas, desde su punto algido en el afio 2000.

En el bloque Similitudes, se aplican técnicas de mineria de texto para buscar similitudes
entre distintos téminos, encontrando relaciones entre SBRT y metastasis. Se aprecian
también similitudes entre “braquitherapy”, “seed” y “seeds”, ya que las semillas son
tratamientos de braquiterapia, y “3D” con “Conformal’, “Conformal Radiotherapy”, y
“CRT” al referirse al mismo tipo de tratamiento.

Por ultimo, en el bloque Clasificacion en Clusters, se agrupan los resimenes
indicando los términos mas frecuentes por grupo, mostrando una tabla con los articulos
pertenecientes a cada grupo para su posterior analisis.

Respecto al seguimiento de la planificacion, seria mejor disponer del tiempo conjunto
de elaboracién de la memoria y la presentacion ya que se ambas tareas pueden
realizase de forma paralela.

Una limitacién de la aplicacion, y por lo tanto una mejora potencial, es que la busqueda

esta acotada al tema toxicidades en tratamientos de radioterapia y el usuario sélo puede
manejar los archivos guardados en la aplicacion. Se podria generalizar, afadiendo una
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opcion para realizar la busqueda, formateo de la informacion, asi como, su posterior
lectura para proceder al analisis con las herramientas de la aplicacién. Se necesitaria
también facilitar la lectura de una taxonomia para los bloques Wordcloud 'y Similitudes.
Esta generalizacion estaba fuera de los objetivos de este trabajo por limitaciones de
tiempo.

Las lineas de trabajo futuro seran, por una parte, explorar el uso de ontologias y por otra

ampliar los métodos de clasificacién con otras técnicas de analisis multivariante y
distintos algoritmos de machine learning.
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8. Glosario

GPL: General Public License

TFM: Trabajo Final de Master

NLM: National Library of Medicine

NCBI: National Center for Biotechnology Information
MeSH: Medical Subject Headings
PMID:PubMed Identification

LSA:Latent semantic analysis

SVD: Descomposicién en valores singulares
SEFM: Sociedad Espanola de Fisica Médica
SEPR: Sociedad Espafiola de Proteccidén Radiolégica
RION: Radiation-Induced Optic Neuropathy
SNHL: Sensorineural Hearing Loss

ORN: Osteoradionecrosis

RP: Radiation Pneumonitis

RIDL: Radiation-induced liver disease

GU: Gastrourinal

Gl: Gastrointestinal

IMRT: Intensity Modulated Radiotherapy
SBRT: Stereotactic Body Radiotherapy
VMAT: Volumetric Modulated Arc Therapy
CRT: Conformal Radiotherapy

SABR: Stereotactic ablatie Radiotharapy
IGRT: Image guided radiotherapy
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10. Anexos

Anexo 1. Cdédigo fuente de la aplicacion web

library(shiny)

library(knitr)

# paquetes para mineria en PubMed
library(pubmed.mineR)
library(RISmed)
library(easyPubMed)
library(bibliometrix)

# paquetes para mineria no especificos de pubMed
library(tm)

library(textmineR)
library(wordcloud)

library(lsa)

#paquetes para clusters
library(proxy)

library(stats)

library(factoextra)
library(stopwords)

# paquetes para visualizar graficos
library(ggplot2)

library(gplots)

library(igraph)

# paquetes para realizar tablas
#library(kableExtra)

library(DT)

HEHHHH R R R R R

localizacion_df <<- list("Higado"= "df _liver_tox_rad",
"Esofago” = "df_esoph_tox_rad",
"Préstata" = "df_prost_tox_rad",
"Mama" = "df _breast_tox_rad",
"Cabeza-Cuello" = "df H&N_tox_rad",
"Recto"= "df_rect_tox_rad",
"Pulmon"= "df _lung_tox_rad")

localizacion <<- list("Higado"= "liver_tox_rad",
"Eso6fago” = "esoph_tox_rad",
"Mama" = "breast_tox_rad",
"Préstata” = "prost_tox_rad",
"Cabeza-Cuello" = "H&N_tox_rad",
"Recto"= "rect_tox_rad",
"Pulmén”= "lung_tox_rad")

metodo <<- list("Taxonomia"="1",
"Palabras mas frecuentes"="2",
llMeSH“:IISII)

#metodo_cl <<- list("ward.D"="ward.D",

# "ward.D2" = "ward.D2",

# "single" = "single",

# "complete" = "complete”,

# "average" = "average",

# "mcquitty" = "mcquitty",

# "median" = "median",

# "centroid" = "centroid")

T R R R R
#

ul
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R R R R
ui = tagList(
navbarPage(

tittePanel(title =

div("- -",
img(
src = "lupa1.png",
height = 65,
width = 75,

style="position:absolute;left:1px;margin:-40px Opx;z-index:1000000;"
#style = "margin:Opx Opx"
)
)

tabPanel("Generalidades",
sidebarPanel(
selectinput(inputld= "selection_df",
label="Elige localizacion:",
choices = localizacion_df),
actionButton("update”, "Cambiar"),
hr(),

selectinput(inputld= "selection_AU",
label="Para pestana Articulos_DF: Elige Autor",

choices =""),
actionButton("update”, "Cambiar"),
hr(),
width =3
)s
mainPanel(

tabsetPanel(

tabPanel("Produccion”,
h3("Produccion cientifica anual"),
plotOutput("produccion")

),

tabPanel("Articulos"”,
h3("Lista de Articulos"),
dataTableOutput("articulos")

),

tabPanel("Plot Autores",
h3("Autores mas prolificos"),
plotOutput("autores")

),

tabPanel("Autores_DF",
h3("Factor de Dominancia (DF)"),
h5("DF=NCArt.(Autor principal)/N°Art.(Multiautor)"),
dataTableOutput("dominancia")

),

tabPanel("Articulos_DF",
h3("Articulos de los autores mas productivos"),
dataTableOutput("articulos_DF")

),

tabPanel("Prod Pais/afio",
h3("Publicaciones de paises por ano"),
plotOutput("paises_heatmap")

tébPaneI("Paises",
h3("Paises mas productivos"),
plotOutput("paises_histograma")

tébPanel("Colaboraciones",
h3("Colaboraciones entre paises"),
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plotOutput("colaboracion")

)
),width=9
)

tabPanel("Dosis utilizadas",
sidebarPanel(
selectinput(inputld= "selection_df1",
label="Elige localizacion:",
choices = localizacion_df),
actionButton("update”, "Cambiar"),
hr(),

sliderlnput(inputld = "num2",
label = "Afo",
value=c(2018), min=1980,max=2018)
),
mainPanel(
dataTableOutput("dosis")
)

),
tabPanel("Wordcloud",
sidebarPanel(
selectinput(inputld= "selection",
label="Localizacion:",
choices = localizacion),
actionButton("update”, "Cambiar"),
hr(),

selectinput(inputld= "metodo_WC",
label="Método:",
choices = metodo),
actionButton("update”, "Cambiar"),
hr(),

sliderlnput(inputld = "num",
label = "Elige un intervalo de tiempo",
value=c(2010,2014), min=1980,max=2018)
),
mainPanel(
plotOutput("wordcloud")
)
),

tabPanel("Similitudes",
sidebarPanel(
selectinput(inputld= "selection1",
label="Elige localizacion:",
choices = localizacion),
actionButton("update”, "Cambiar"),
hr(),

sliderlnput(inputld = "num1",
label = "Elige un afio",
value=c(2018), min=1980,max=2018),

sliderInput(inputld = "lim_weight",
label = "Nivel de correspondencia”,
value=c(0.05), min=0,max=1)
),
mainPanel(
tabsetPanel(
tabPanel("Similitud del coseno",
h3("Relaciones entre toxicidades y tratamientos por similitud del coseno"),
plotOutput("cluster")
),

tabPanel("Similitud del coseno con walktraps",

47



h3("Relaciones entre toxicidades y tratamientos por
similitud del coseno agrupando en comunidades"),
plotOutput("cluster1")

)
)
)

tabPanel("Clasificacion en clusters",
sidebarPanel(
selectinput(inputld= "selection_df2",
label="Elige localizacion:",
choices = localizacion_df),
actionButton("update”, "Cambiar"),

hr(),

#selectInput(inputld= "metodo_cluster",
# label="Elige método:",

# choices = metodo_cl),
#actionButton("update”, "Cambiar"),
#hr(),

sliderinput(inputld = "numdf",
label = "Ano",
value=c(2018), min=1980,max=2018),

sliderlnput(inputld = "k",
label = "Total de clusters",
value=c(6), min=1,max=10),

sliderlnput(inputld = "n_cluster",
label = "Selecciona cluster”,
value=c(6), min=1,max=10)
),
mainPanel(
tabsetPanel(
tabPanel("Dendograma”,
h3("Dendograma"),
plotOutput("dendograma")

),

tabPanel("Cluster plot",
h3("Abstracts en grupos"),
plotOutput("kmeans")

),

tabPanel("Tabla Clusters",
h3("Términos que definen los Clusters"),
dataTableOutput("palabras_cl")

tébPaneI("Artl'cqus clusters”,
h3("Articulos de los distintos clusters"),
dataTableOutput("articulos_cl")

HEHHHH R R R R R
# SERVER
HEHHHH R R R R

server = function(input, output,session) {
HEH R R
# Funcion plot_Prod.bibliometrix

R R
plot_Prod.bibliometrix<-function(x, ...){
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if (class(x)!="bibliometrix"){cat(\n argument "x" have to be an object of class
"bibliometrix"\n');return(NA)}

arguments <- list(...)
if (sum(names(arguments)=="k")==0){k=10} else {k=arguments$k}
if (sum(names(arguments)=="pause")==0){pause=FALSE} else {pause=arguments$pause}

if (pause == TRUE)
cat("Hit <Return> to see next plot: ")
line <- readline()}

Tab=table(x$Years)

## inserting missing years

YY=setdiff(seq(min(x$Years),max(x$Years)),names(Tab))
Y=data.frame(Year=as.numeric(c(names(Tab),YY)),Freq=c(as.numeric(Tab),rep(0,length(YY))))
Y=Y[order(Y$Year),]

names(Y)=c("Year","Freq")
g=ggplot(Y, aes(x = Y$Year, y = Y$Freq)) +

geom_line() +
geom_area(fill = '#002F80', alpha = .5) +

labs(x ='Ano’
, ¥ = 'Articulos’
, title =™) +

scale_x_continuous(breaks= (Y$Year[seq(1,length(Y$Year),by=5)])) +

theme(text = element_text(color = "#444444")
,panel.background = element_rect(fill = '"#EFEFEF")
,panel.grid.minor = element_line(color = '"#FFFFFF')
,panel.grid.major = element_line(color = '"#FFFFFF")
,plot.title = element_text(size = 24)
,axis.title = element_text(size = 18, color = '#555555')
,axis.title.y = element_text(vjust = 0.5, angle = 90)
,axis.title.x = element_text(hjust = 0.5)

)

plot(g)

}

R R R R R R R
R R
#  Funcion plot_Autores
HEHEH R R
plot_Autores<-function(x, ...){
if (class(x)!="bibliometrix"){cat(\n argument "x" have to be an object of class
"bibliometrix"\n');return(NA)}

arguments <- list(...)
if (sum(names(arguments)=="k")==0){k=10} else {k=arguments$k}
if (sum(names(arguments)=="pause")==0){pause=FALSE} else {pause=arguments$pause}

if (pause == TRUE)
cat("Hit <Return> to see next plot: ")
line <- readline()}

# Authors
#barplot(x$Authors[1:k],horiz=TRUE,las=2,cex.names=0.5,main="Most Productive
Authors",xlab="Articles")
xx=as.data.frame(x$Authors[1:k])
g=ggplot(data=xx, aes(x=xx$AU, y=xx$Freq)) +
geom_bar(stat="identity", fill="steelblue")+
labs(title="", x = "Autores")+
labs(y = "N° de Documentos")+
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theme_minimal() +
coord_flip()
plot(g)

}

HEHHH R R
HEHHE R R B

# FUNCION DOMINANCEL

HEHHE R R

## |dentificar autores mas frecuentes por tema.
dominancelL<-function(results, k = 10
# Author Rank by Dominance Rank (Kumar & Kumar, 2008)
#options(warn=-1)

if (class(results)!="bibliometrix"){cat("\n argument "results" have to be an object of class
"bibliometrix"\n');return(NA)}

Nmf=table(results$FirstAuthors[results$nAUperPaper>1])
FA=names(Nmf)
#FA=gsub(" ", ", FA, fixed = TRUE) # delete spaces

AU=names(results$Authors)

Mnt=rep(NA,k)
for (i in 1:length(FA)){
Mnt[i]=results$Authors[FA][i] == AU]

}

Dominance=round(Nmf/Mnt,2)

t=0
cont=0
D=data.frame(matrix(NA k,3))

for (i in 1:length(FA)){
if (sum(AU[i]==FA)>0)X

cont=cont+1
D[cont,1]=Dominance[AU[i]==FA]
D[cont,2]=results$Authors]i]
D[cont,3]=Nmf[AU[i]==FA]

row.names(D)[cont]=AU[i]

if (cont==k) break

}

D$RankbyArticles=1:dim(D)[1]

D=DJorder(-DI[,2]),]

D$RankDF=1:dim(D)[1]

names(D)=c("Factor de Dominancia(DF)","Multi Autor","Autor Principal","Ranking por

Articulos","Ranking por DF")

return(D)
}
R R R
# Funcion plot paises
R R
plot_Paises.bibliometrix<-function(x, ...){

if (class(x)!="bibliometrix"){cat(\n argument "x" have to be an object of class
"bibliometrix"\n');return(NA)}
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arguments <- list(...)
if (sum(names(arguments)=="k")==0){k=10} else {k=arguments$k}
if (sum(names(arguments)=="pause")==0){pause=FALSE} else {pause=arguments$pause}

if (pause == TRUE)
cat("Hit <Return> to see next plot: ")
line <- readline()}
if (lis.na(x$CountryCollaboration[1,1])){
# Countries
xx=x$CountryCollaboration[1:k,]
xx=xx[order(-(xx$SCP+xx$MCP)),]
xx1=cbind(xx[,1:2],rep("SCP" k))
names(xx1)=c("Country","Freq","Collaboration")
xx2=cbind(xx[,c(1,3)],rep("MCP" k))
names(xx2)=c("Country","Freq","Collaboration")
xx=rbind(xx2,xx1)
xx$Country=factor(xx$Country,levels=xx$Country[1:dim(xx2)[1]])
g=suppressWarnings(ggplot(data=xx, aes(x=xx$Country, y=xx$Freq,fill=xx$Collaboration)) +
geom_bar(stat="identity")+
scale_x_discrete(limits = rev(levels(xx$Country)))+
scale_fill_discrete(name="Colaboracion",
breaks=c("SCP","MCP"))+
labs(title = "Paises mas Productivos", x = "Paises", y = "N° de Documentos",
caption = "SCP: Single Country Publications, MCP: Multiple Country Publications")+
theme_minimal() +
theme(plot.caption = element_text(size = 9, hjust = 0.5,
color = "blue", face = "italic"))+
coord_flip())
}plot(g)

}
HEHHHHHHHE R

# Funcion Summary
R

summary.bibliometrix<-function(object,k){
if (lis.null(object$ID) & lis.null(object$DE))

AAA=data.frame(cbind(object$DE[1:Kk]))
AAASMPA=row.names(AAA);AAA=AAA[,c(2,1)]
names(AAA)=c("word", "freq")

return(AAA)

}
}

HHHH R R R

df_tox rad G <- reactive({read.table(sprintf("%s", input$selection_df), header =T, sep =";",
na.strings = "NA",colClasses = "character")
1

results <- reactive({biblioAnalysis(df _tox_rad_G(), sep =";")})

DF <- reactive({dominanceL(results(), k = 10)})

ranking_AU <<- reactive({rownames(DF())})

observeEvent(ranking_AU(), {
updateSelectinput(session,"selection_AU", choices = ranking_AU())

},once=F)

observeEvent(input$k, {

updateSliderinput(session,"n_cluster", max = input$k)
},once=F)

51



Meta <- reactive({metaTagExtraction(df_tox_rad_G(), Field = "AU_CQO", sep =";")})

TR R R R R R R R R R
# Para la Wordcloud

abstract <- reactive({readabs(sprintf("%s.txt",input$selection)) })
abstracts <- reactive({searchabsL (abstract(),yr=input$num) })

#Elaboramos la taxonomia de las toxicidades con ayuda del articulo de Emami
# "Tolerance of Normal Tissue to Therapeutic Radiation"

tdm_tox <- ¢("neuritis","hearing loss", "cranial neuropathy","myelitis”,"neuropathy","stenosis",

"fistula","pericarditis","long-term cardiac mortality", "aneurysim","ulceration",

"enteritis","obstruction","colitis","proctitis","impotence","necrosis",
nn

"malignant hypertension","pneumonitis”,"neurologic toxicity","paralysis",

"sensory deficits","pain","bowel incontinence","bladder incontinence", "visual loss",

"RION", "Radiation-induced optic neuropathy", "blindness","radiation retinopathy",

"loss of visual acuity","sensorineural hearing loss", "SNHL", "salivary dydfunction”,

"Xerostomia", "osteoradionecrosis”, "ORN","dysphagia”, "aspiration","vocal dysfunction”,
"laryngeal edema","paresthesia","radiation pneumonitis","RP","esophagitis",
"Radiation-induced liver disease","RIDL", "Radiation-induce renal dysfunction",

"renal failure","dyspepsia","ulceracion”, "GU","GI")

#Creamos la lista de tipos de tratamiento

tdm_tra <-
c("3D","IMRT","SBRT","VMAT","Tomotherapy","Brachytherapy","Immunotherapy","Conventional",
"Conformal",
"Hypofractionated","Protontherapy"”, "CRT", "Conformal radiotherapy","SABR","hydrogel",

"rectal balloon","metastasis", "oligometastasis","oligometastatic","seed","seeds", "IGRT")

tdm_tox_tra <- reactive({c(tdm_tox,tdm_tra)})

tdmA <- reactive({tdm_for_lIsa(abstracts(),tdm_tox_tra())})

HiH

df_tox_rad <- reactive({read.table(sprintf("df_%s", input$selection), header =T, sep =";",
na.strings = "NA",colClasses = "character")

1

PTR_WCH1 <- reactive({df_tox_rad()[,c(2,3,4)]})

PTR_WC <- reactive({PTR_WC1()[PTR_WC1()$PY==input$num,]})

corpusWC1 <- reactive({Corpus(VectorSource(PTR_WC()[,2]),
readerControl = list(reader=readPlain,language= "en", load = T))})

corpusWC2 <- reactive({tm_map(corpusWC1(), removeNumbers)})

corpusWC3 <- reactive({tm_map(corpusWC2(), removePunctuation)})

corpusWC4 <- reactive({tm_map(corpusWC3(), tolower)})

corpusWC5 <- reactive({tm_map(corpusWC4(), removeWords, stopwords("english"))})
corpusWC6 <- reactive({tm_map(corpusWC5(), stemDocument, language="english")})
corpusWC <- reactive({tm_map(corpusWC6(), stripWhitespace)})

# Utilizamos el paquete tm para calcular el dtm
dtm_WC <- reactive({DocumentTermMatrix(corpusWC()) })

#Lo mismo pero en formato de datos
dtm.data_WC <- reactive({as.matrix(dtm_WC())})
HiH

df_tox _rad_yr <- reactive({df_tox_rad()[df_tox_rad()$PY==input$num,]})
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results1 <- reactive({biblioAnalysis(df_tox_rad_yr(), sep =";")})

sumario <- reactive({summary.bibliometrix(results1(), k = 150)})

TR R R R R R R R R R R
# Para el calculo de similitudes

abstract1 <- reactive({readabs(sprintf("%s.txt", input$selection1)) })
tdmA1 <- reactive({tdm_for_Isa(abstracts1(),tdm_tox_tra())})
abstracts1 <- reactive({searchabsL(abstract1(),yr=input$num1) })

HH R R R R R
# Para separar los abstrtacts en clusters

#df_tox_rad <- df_tox_rad1()[df_tox_rad1()$AB!="",]

df_prost_tox_rad <- reactive({read.table(sprintf("%s", input$selection_df2), header =T, sep =";",
na.strings = "NA",colClasses = "character")
1

PTR_class1 <- reactive({df_prost_tox_rad()[df prost_tox_rad()$AB!="",c(2,3,4,20,7)]})
#Utilizo solo los de un afio para no tener tantos datos

PTR_class <- reactive({PTR_class1()[PTR_class1()$PY==input$numdf,]})

# se crea el documento matrix-término

dtm <- reactive({CreateDtm(doc_vec = PTR_class()$AB,
doc_names = PTR_class()$UT,
ngram_window = ¢(1, 2),
stopword_vec = stopwords::stopwords("en"),
lower = TRUE,
remove_punctuation = TRUE,
remove_numbers = TRUE,
verbose = FALSE,
cpus = 2)

1

# se construye la matriz témino-documento
tf_mat <- reactive({TermDocFreq(dtm())})

# TF-IDF similaridad del coseno
tfidf1 <- reactive({t(dtm()[ , tf_mat()$term ]) * tf_mat()$idf})

tfidf <- reactive({t(tfidf1())})
csim1 <- reactive({tfidf() / sqrt(rowSums(tfidf() * tfidf()))})

csim <- reactive({csim1() %*% t(csim1())})
cdist <- reactive({as.dist(1 - csim())})
hc <- reactive({ hclust(cdist(), "ward.D")})

clustering <- reactive({cutree(hc(), input$k)})

R R R R R R R
HiHHHHHHH
df_tox_rad1 <- reactive({read.table(sprintf("%s", input$selection_df1), header =T, sep =";",
na.strings = "NA",colClasses = "character")
D
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HEHHE R AR R
# OUTPUTS
HEHHE R AR R

output$produccion <- renderPlot({

plot_Prod.bibliometrix(x = results(), k = 10, pause = FALSE)

},height = 600)
HHH R R R R

output$autores <- renderPlot({
plot_Autores(x = results(), k = 10, pause = FALSE)
},height = 600)
R R R R
output$dominancia <- DT::renderDataTable({
#DF <- dominancelL(results(), k = 10)

DT::datatable(DF())

b
HEHHH R R

outputS$articulos_DF <- DT::renderDataTable({
df AU_TC <-df_tox_rad_G()[regexpr(input$selection_AU,df tox_rad_G()$AU)>0,]
df AU_TC <- df_AU_TC[,c(20,2,4,7)]

df:AU_TC$TC <- as.integer(df AU_TCS$TC)

df AU_TCSUT <- paste0("<a href=https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/?term=",
df_AU_TCS$UT," target="_blank">",df AU_TC$UT,"</a>")

names(df_AU_TC)<-c("PMID","Titulo","Afo","Citas")
DT::datatable(df AU_TC,rownames = F,escape = F,
caption = sprintf("Articulos de %s",input$selection_AU))
1
HHH R R R R
outputS$articulos <- DT::renderDataTable({
df_TC <-df_tox_rad_G()[,]
df TC_ 2 <-df TC[,c(20,2,4,7)]
df TC_2$TC <- as.integer(df TC_2$TC)
df_ TC_2$UT <- paste0("<a href=https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=",
df_TC_2$UT," target="_blank">",df TC_2$UT,"</a>")
names(df_TC_2)<-c("PMID","Titulo","Afo","Citas")
DT::datatable(df TC_2,rownames = F,escape = F)
D
HHH R R R R R
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output$paises_heatmap <- renderPlot({
art_co_yr <- df_tox_rad_G()[,c(21,4)]

art_co_yr=art_co_yr[order(art_co_yr$AU_CO,decreasing = T),]

tabla <- table(art_co_yr$PY,art_co_yr$AU_CO)

heatmap.2(tabla,
dendrogram='none’,
Colv = F, Rowv = F,
density.info="none’,
trace='none’,
col = colorRampPalette(c('black’,'green’,'yellow','red"))(50))

},height = 600)
R R R R
output$paises_histograma <- renderPlot({

plot_Paises.bibliometrix(x = results(), k = 10, pause = FALSE)

},height = 600)
R R R R R R

output$colaboracion <- renderPlot({

NetMatrix <- biblioNetwork(Meta(), analysis = "collaboration”, network = "countries",
Sep = |I;ll)

net=networkPlot(NetMatrix, n = dim(NetMatrix)[1], Title = "",
type = "circle", size=TRUE, remove.multiple=FALSE labelsize=1.2,
cluster="none")
},height = 650)

HHH R R R R
output$dosis <- DT::renderDataTable({

#Quito las filas donde la celda del abstracts esta vacia

df _tox_rad <- df _tox_rad1()[df _tox_rad1()$AB!=""]

# Me voy a quedar con los articulos que en el abstract tengan"Gy"

anyo <- input$num?2

df AB_Gy <-df tox_rad[regexpr("GY",df tox_rad$AB)>0,]

df AB_Gy <-df AB_Gy[df AB_Gy$PY==anyo,]

df_ AB_Gy <-df _AB_Gy[regexpr("DOSE",df AB_Gy$AB)>0,]

df AB_Gy <-df_AB_Gy[,c(2,3,20,4,7)]

#Separo las frases de los abstracts:

y<_llll
nrows <- nrow(df_AB_Gy)
df_AB_Gy_Token <-matrix(y,nrow=nrow(df_AB_Gy),ncol=nrow(df _AB_Gy))

for (i in 1:nrows)
token <- SentenceToken(df_AB_Gy][i,2])
trows <- length(token)

for (j in 1:trows)

{
df AB_Gy_Tokenli,j] <- t(token(j])
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}
}
rownames(df_AB_Gy_Token) <- df_AB_Gy[,3]

# Me quedo con las frases que contengan "GY":

for (i in 1:nrows)
for (j in 1:trows)

if (regexpr("GY",df_AB_Gy_Tokenli,j])>0)
{df_AB_Gy_Token[i,j] <- df_AB_Gy_Tokenl[i,j]}
else {df AB_Gy_Token[i,j]=""}
}
}

# Ahora vuelvo a juntar las frases:

Resumen <- paste(df_AB_Gy_Token[,1],df_AB_Gy_Token[,2],df AB_Gy_Tokenl[,3],
df_AB_Gy_Token[,4],df_AB_Gy_Token[,5],df AB_Gy Token[,6],
df_AB_Gy_Token[,7],df_AB_Gy_Token[,8],df AB_Gy Token[,9],
df_AB_Gy_Token[,10],df AB_Gy_ Token[,11],df AB_Gy_Token[,12],
df_AB_Gy_Token[,13],df AB_Gy_ Token[,14],df AB_Gy_Token[,15],sep="")

PMID <- df _AB_Gyl,3]

Ao <- df_AB_Gy[,4]

Citas <- df_AB_Gy[,5]

resu <- chbind(PMID,Resumen,Afo,Citas)

resu <- as.data.frame(resu)

resu$Citas <- as.integer(resu$Citas)

resu[,1] <- paste0("<a href=https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=",resu[,1],"
target="_blank'>",resu[,1],"</a>")

names(resu)<-c("PMID","Resumen","Afio","Citas")

DT::datatable(resu,rownames = F,escape = F,
options = list(searchHighlight = TRUE, search = list(search = 'GY")))

)

M R
output$wordcloud <- renderPlot({

#Tenemos tres opciones para elaborar la wordcloud

if (input$metodo_WC =="1") {
m <- as.matrix(tdmA())
v <- sort(rowSums(m),decreasing=TRUE)
d <- data.frame(word = names(v),freq=v)

set.seed(131)

wordcloud(words = d$word, freq = d$freq, min.freq = 1,scale=c(8,0.8),
max.words=150, random.order=FALSE, rot.per=0.35,
colors=brewer.pal(8, "Dark2"))

}

if (input$metodo_ WC =="2") {
m <- as.matrix(t(dtm.data_WC()))
v <- sort(rowSums(m),decreasing=TRUE)
d <- data.frame(word = names(v),freq=v)

set.seed(131)

wordcloud(words = d$word, freq = d$freq, min.freq = 1,scale=c(8,0.8),
max.words=150, random.order=FALSE, rot.per=0.35,
colors=brewer.pal(8, "Dark2"))
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if (input$metodo_ WC =="3") {
d <- sumario()

set.seed(131)

wordcloud(words = d$word, freq = d$freq, min.freq = 1,scale=c(4,0.4),
max.words=150, random.order=FALSE, rot.per=0.35,
colors=brewer.pal(8, "Dark2"))}

},height = 650)

M
outputS$cluster <- renderPlot({

cos_sim_calc(tdmA1())
cos=read.table("cossimdata.txt",header=FALSE,sep="\t")

cos=na.omit(cos)
cos1=cos[cos$V3>=0.01,]

set.seed(131)

relations <- data.frame(from=cos[, 1], to=cos[,2], weight=abs(cos|[,3]))
#quitamos los ceros

relations2=relations[-row(relations)[relations == 0],]

relations2=relations2[relations2$weight>input$lim_weight,]
g.1a <- graph.data.frame(relations2, directed=FALSE)
V(g.1a)$size<-6

min<-.95

layout1 <- layout.auto(g.1a)

opar <- par()$mar; par(mar=rep(3, 4))
plot(g.1a, layout=layout1)

},height = 650)
T
outputS$cluster1 <- renderPlot({

cos_sim_calc(tdmA1())
cos=read.table("cossimdata.txt",header=FALSE,sep="\t")

cos=na.omit(cos)
cos1=cos[cos$V3>=0.01,]

set.seed(131)

relations <- data.frame(from=cos[, 1], to=cos[,2], weight=abs(cos|[,3]))
# quitamos los ceros

relations2=relations[-row(relations)[relations == 0],]

relations2=relations2[relations2$weight>input$lim_weight,]
g.1a <- graph.data.frame(relations2, directed=FALSE)
V(g.1a)$size<-6

min<-.95

layout1 <- layout.auto(g.1a)

opar <- par()$mar; par(mar=rep(3, 4))

wc=cluster_walktrap(g.1a)
modularity(wc)

plot(wc,g.1a, layout=layout1)
},height = 650)
R R R
output$dendograma <- renderPlot({

plot(hc(),main = sprintf ("Dendograma afio %s",input$numdf))
rect.hclust(hc(), k = input$k)
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},height = 650)
R R T
output$kmeans <- renderPlot({

clustering <- reactive({cutree(hc(), input$k)})

fviz_cluster(list(data = cdist(), cluster = clustering()))
},height = 650)

HEH R R R R
output$palabras_cl <- DT::renderDataTable({

p_words <- colSums(dtm()) / sum(dtm())

cluster_words <- lapply(unique(clustering()), function(x){
rows <- dtm()[ clustering() == x , ]

rows <- rows[ , colSums(rows) > 0 ]

colSums(rows) / sum(rows) - p_words[ colnames(rows) ]

)

# creamos una tabla con los 5 términos que definen cada cluster

cluster_summary <- data.frame(cluster = unique(clustering()),
tamano = as.numeric(table(clustering())),
términos = sapply(cluster_words, function(d{

paste(
names(d)[ order(d, decreasing = TRUE) ][ 1:5],
collapse =", ")
P

stringsAsFactors = FALSE)

DT::datatable(cluster_summary,rownames = F,escape = F)

b
HEHH R R R AR

output$articulos_cl <- DT::renderDataTable({
PTR_class_cluster2 <- cbind(PTR_class()[,c(4,1)],as.numeric(clustering()))

colnames(PTR_class_cluster2) <- ¢c("PMID","Titulo","Clustering")
as.data.frame(PTR_class_cluster2)

cluster_n <- PTR class_cluster2[PTR _class_cluster2[,3] == input$n_cluster,]

cluster_n[,1] <- paste0("<a href=https://www.ncbi.nIlm.nih.gov/pubmed/?term=",cluster_n[,1],"
target="_blank'>",cluster_n[,1],"</a>")

elementos <- nrow(cluster_n)
DT::datatable(cluster_n[,c(1,2)],rownames = F,escape = F,

caption = sprintf("Articulos del cluster %s con %s elementos",
input$n_cluster,elementos))

b
HEHHH R R A

shinyApp(ui=ui,server=server)
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