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RESUMEN.

Titulo: Explicacion simplificadad elu so ym etodologiad e los calculos delm arco
estereotaxico Brown-Roberts-Wells para procedimientos neuroquirurgicos

Material y método: Se realizé un estudio, retrospectivo, observacional, longitudinal, en el
Hospital Regional “Licenciado Adolfo L épez Mateos” en el Servicio de Neurocirugia que
incluyo a 50 pacientes de 28 a 76 aios, en un periodo de enero de 2006 a diciembre 2018,
quienes ameritaron d e toma d e b iopsia guiada p or estereotaxia utilizando E | s istema
estereotactico B rown-Roberts-Wells ( Radionics inc., Estados U nidos de A mérica,
Burlington California), con uso del propio software de planeacion estereotactica STAX-84K
para él ordenador Epson 20-HX que venia incluido en el sistema originalmente al momento
de su venta en el afno 1984. Se aplico estadistica descriptiva para comparar los resultados
del s oftware original vs el método propuesto que es mediante el disefio de un marco
estereotactico Brown-Robert-Wells construido con el software de cédigo abierto Geogebra,
comparandose los resultados con el fantasma base del sistema estereotactico. La precision
y confiabilidad d el m odelo p ropuesto fueron evaluados c omparando los t res m étodos
mencionados: El software original STAX-84K, el fantasma base del marco Brown-Roberts-
Wells y el modelo virtual que proponemos disefiado en Geogebra.

Resultados: La precision utilizando imagenes en formato no DICOM de cortes axiales de
tomografias p ara p laneacién con el sistema Brown-Robert-Wellsfuede 2.71 £+ 0.76mm
(Intervalo de confianza al 95% 2.27-2.98), utilizando imagenes DICOM totalmente
digitalizadas para uso de diagndstico médico fue de 0.75 + 0.51mm (Intervalo de confianza
al 95% 048 — 1.01). La precision entre los dos métodos al ser comprobados en el fantasma
base fue m ayor utilizando imagenes en formato D ICOM (p<0.01). La p recision entre el
marco B rown-Roberts-Wells virtual construido en el programa Geogebra entre varias
pruebas al comparar los targets y las coordenadas <0.75mm, siendo asi un nivel excelente
de confianza para las coordenadas del sistema Brown-Robert-Wells virtual construido en
Geogebra (coeficiente de correlacién intraclase 20.9) fue revisado en todos los posibles
escenarios.

Conclusioén: El poder reproducir un sistema estereotactico virtual, de alta complejidad no
basado en ar co c entrado c omo el B rown-Roberts-Wells c on una p recision y ex actitud
aceptables pueden ser herramientas a crear partiendo de software de codigo abierto para

otros sistemas estereotacticos donde se carezca de un software de planeacion o incluso



parael d isefiod e nuevoss istemasoap renderel m ecanismod es istemasy a

descontinuados.

Palabras c lave: Sistema Estereotactico, B rown-Robert-Wells, B RW, Target, Puntod e

Entrada, Software de Planeacion Estereotactica

ABSTRACT.

Title: Simplified E xplanation of the U se and M ethodology of t he B rown-Roberts Wells
Stereotaxic Frame Calculations for Neurosurgical Procedures

Material and methods: An analytical, retrospective, observational, longitudinal study was
done inthe R egional H ospital " Licenciado Adolfo Lopez M ateos". I n the Neurosurgery
Service that included 50 patients from 28 to 76 years old, in a period from January 2006 to
December 2018. Those patients underwent to a stereotactic-frame-guided biopsy using the
Brown-Roberts-Wells s tereotactic s ystem ( Radionics Inc., U nited States of A merica,
Burlington California), with use of the own STAX-84K stereotactic planning software for the
Epson 20-HX computer that came originally included in the system at the time of its sale in
1984. We applied descriptive statistics to compare the results of the original software vs. the
proposed method, comparing the results with the base phantom of the stereotactic system.
We used a multidimensional regression to be able to compare the values of the three-
dimensional coordinates of the target, entry point and depth of insertion of the needle for
stereotactic biopsy based on the values calculated for the alpha, beta, gamma and delta
anglestoarrivetothe desired target. A value of p <0.05 w as c onsidered s tatistically
significant.

Results: Precision using images in non-DICOM format of axial sections of tomography for
planning with the Brown-Robert-Wells system was 2.71 £ 0.76mm (95% confidence interval
2.27-2.98), using fully d igitized DICOM images for diagnostic us e. physician was 0.75
0.51mm (95% confidence interval 0.48 - 1.01). The precision between the two methods
when verified in the base phantom was higher using images in DICOM format (p <0.01).
The precision b etween the virtual B rown-Roberts-Wells framework b uilt in the G eogebra
program between several tests when comparing the targets and the coordinates <0.75mm,
thus being an excellent level of confidence for the coordinates of the virtual Brown-Robert-
Wells system built in Geogebra (intraclass correlation coefficient 20.9) was reviewed in all

possible scenarios.



Conclusion: Being able to reproduce a virtual, highly complex stereotactic system not
based on a centered arc such as the Brown-Roberts-Wells with acceptable precision and
accuracy. They can be tools create starting from open source software for other stereotactic
systems where planning software is lacking or even for the d esign of new systems or to

learn the mechanism of already discontinued systems.

Keywords: Stereotactic S ystem, B rown-Robert-Wells, BRW, T arget, Pointof E ntry,

Stereotactic Planning Software

INTRODUCCION.

La introduccion de la tomografia computarizada para ayudar en la planificacion de
procedimientos estereotacticos fue un hit o historico significativo en neurocirugia.
Russell A. Brown, un estudiante de medicina de tercer afio, inventé el localizador N
en mayo de 1978 [1]. Posteriormente, en agosto de 1978, disei6 el primer marco
estereotactico compatible con CT para probar el concepto del N-Localizer [2]. A
partir del ano siguiente, el N-localizador en Brown-Roberts-Wells (BRW) [3], Pfizer
[4], Todd-Wells [3], Reichert-Mundinger [5], Kelly-Goerss Compass [6] , Leksell [7]

y Cosman-Robert-Wells (CRW) [8, 9, 10] marcos estereotacticos.

El niumero de serie 1 del cuadro BRW se le dio a Michael Apuzzo del Hospital
General de Los Angeles / USC. E ste obsequio dio lugar a una gran cantidad de
publicaciones que informaron sobre el uso de este marco estereotactico [11, 12, 13].
Posteriormente, el N -localizador s e c onvirtié e nla t écnica e standarparal a
transposicion de da tosd eim agenesde T C a | e spacio estereotactico. La
combinacion del marco BRW con el N-localizador integrado se convirtio en una
herramientai nnovadorap arau na ampliav ariedadd ep rocedimientos
neuroquirurgicos basados en marcos y, posteriormente, se aplicd en radiocirugia y
neuronavegacion, y proporciono el impulso para el desarrollo de sistemas sin marco
[10, 11].



El marco BRW fue un instrumento prometedor. Sin embargo, requirié la calculadora
cientifica HP-41CV y el programa de la calculadora BRWT para realizar los calculos
necesarios p ara alcanzar el objetivo deseado. E sta calculadora fue reemplazada
posteriormente p or la ¢ omputadora portatil HX-20 y el programa S tax-84k para
realizar la planificacion quirdrgica. La complejidad de los calculos matematicos vy el
requisito de una calculadora de mano o una computadora p ortatil hicieron que la
popularidad del BRW decayera y resulté en su eventual reemplazo por otros marcos
estereotacticos. E stos otros marcos tenian geometrias mas faciles de entendery
sus calculos se podian realizar incluso con papel y lapiz. Esta caracteristica fue
particularmente importante en hospitales donde no era posible encontrar
reemplazos para la calculadora HP-41CV o la computadora HX-20 o comprar una
licencia parauna d elas h erramientas d e s oftware d e pla nificacion quir urgica

disponibles actualmente [14, 15, 16].

Por lo t anto, decidimos comenzar desde cero [17] y aprender cdmo funciona un
marco estereotaxico junto con el N-localizador para resucitar el marco BRW de
nuestro h ospital. M i s olucion fue trabajar c on el s oftware G eogebra [18] para
construir un m odelo virtual del marco BRW y e | N-Localizador. E ste enfoque me
permiti6 comprender la funcién de un marco estereotactico junto con el N-
localizador. A c ontinuacion, explicamos de f orma s implificada ¢ ada pas o d el
proceso, comenzando con la colocacion del N-localizador en el craneo del paciente
y terminando con los parametros del marco estereotactico necesarios para alcanzar

el objetivo deseado.

MATERIALES Y METODOS.

El presente estudio observacional y retrospectivo incluy6 pacientes

que habian sido hospitalizados con lesiones cerebrales y habia sido recomendados
para realizarse una biopsia estereotactica basada en el marco Brown-Robert-Wells
de enero de 2006 a diciembre de 2018. No se realizé ninguna biopsia con las
coordenadas calculadas por el marco Brown-Roberts-Wells virtual construido en el



software G eogebra. E | c omité de ét ica de la inv estigacién aprobd el pr esente
estudio, y todos pacientes no requirieron de consentimiento al tratarse de un estudio
retrospectivo que mantiene el anonimato de los posibles indicadores de los
pacientes.

El tamafio de la muestra se calculé bajo el supuesto de un 1mm de diferencia en la
distancia e uclidiana e ntre los Objetivos medidos en el tomégrafoen 2D vy la
planificacion estereotactica estandar, con una desviacion estandar comun de 1mm.
Para prueba T de 2 colas para muestras no emparejadas con un nivel de 0,05

y potencia del 90%, se determiné el tamafno de grupo necesario. Fueron 50 pruebas
para cada grupo. Por lo tanto, 50 pacientes fueron incluidos en el presente estudio.
Todos los pacientes incluidos tenian lesiones supratentoriales, tenia 18 afos al
menos.

Se empleo el Sistema estereotactico de marco Brown-Roberts-Wells (BRW)
(Radionics I nc., Burlington, California, E E. UU.) paralatomad e biopsias. La
planificacion quirargica se bas6 en tomografias computarizadas de craneo
(tomografia helicoidal en reconstruccion en cortes axiales de las adquisiciones con
un tomaografo Philips), con un grosor de corte tanto en fase simpe como contrastada.
Durante cada procedimiento s e recolectaron varias muestras de tejido a biopsiar
con agujas de biopsia Radionics o Integra tipo Nashold. Las muestras de tejido

fueron enviadas para estudios histopatoldgicos o cultivos dependiendo del caso.

Se empled el software de planificacion estereotactica original Stax-84K (Trent-Wells
Inc.) propio del ordenador portatil Epson HX-20, un solo examinador definié

las coordenadas estereotacticas para el objetivo de la biopsia cerebral. El software
Stax-84K e s el s oftware aprobado originalmente en el s et original del sistema
estereotactico Brown-Roberts-Wells por agencias reguladoras asignandoles valor
de producto y software de uso médico. La identificacion de las coordenadas Xy Y
de las 9 barras a nivel del punto de entrada y del nivel del target para su posterior
calculo matematico a transformacién en coordenadas 3D y poder obtener asilos

parametros p ara llegar al target mediante el s oftware fueron realizados de modo



manual. Las tomografias computarizadas no se ajustaron clasicamente en Gantry
0° ni se establecio la a veces sugerida linea CA-CP para planeacién clasica.
Usamos ¢ omo r eferencia u n m arco e stereotactico original BRW No.389y N -
localizador (Trent-Wells Inc.). M odelamos el m arco N-localizador y BRW en el
programa de cddigo abierto de Geogebra. Luego buscamos en la base de datos de
imagenes del ho spital las t omografias c omputarizadas obtenidas para planificar
procedimientos estereotacticos. E ncontramos 5 0 p acientes d iferentes tratados
desde enero de 2006 hasta diciembre de 2018 con la ayuda de la guiapor TC a
través d el N -localizador. T ransformamos | as ¢ oordenadas 2 D d e | a tomografia
computarizada en un espacio estereotactico 3D y simulamos un procedimiento de
planificacion utilizando el fantasma base del marco para obtener de manera tangible
y confirmar que habia coincidencia entre la aguja del fantasma base y la aguja de
simulacion al poner los parametros necesarios para alcanzar un objetivo especifico
a través del marco BRW real y el virtual. (Figura 1), (Figura 2), (Figura 3) , (Figura
4)

Figura 1 Arco Vertical del Sistema Brown-Roberts-Wells Numero de serie 389
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Figura 3 Reconstruccién tridimensional partiendo de las adquisiciones de cortes

axiales por tomografia mostrando el anillo base y los localizadores “N”
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Figura 4 El sistema estereotactico Brown-Roberts-Wells demostrando

comprobacion de valores obtenidos con el fantasma base

Para construir un marco BRW virtual, se midié el N-localizador fisico y sus
dimensiones se ingresaron en Geogebra. Comenzamos dibujando un circulo que
se ajustaba a las coordenadas 2D (obtenidas por tomografia computarizada) de
las barras verticales del N-localizador.

Para una tomografia computarizada axial que es paralela al anillo horizontal del
marco BRW, los centros de las seis barras verticales encajan perfectamente en un
circulo. Por lo tanto, cuando las seis barras verticales encajan perfectamente en
un circulo, sabemos que el plano de la tomografia computarizada es paralelo al
plano del anillo base. Para una serie de tomografias computarizadas que son
todas paralelas al anillo horizontal, y asumiendo que no hay movimiento de la
cabeza del paciente entre tomografias computarizadas sucesivas, las posiciones
de las barras verticales permaneceran fijas en todas las tomografias. Solo
cambiaran las posiciones de las varillas horizontales.

12



Hasta este punto todo parece facil; sin embargo, las imagenes axiales solo nos
dan coordenadas 2D. Necesitamos saber como se representan esas coordenadas
en el espacio estereotactico 3D. Esto se hace mediante transformaciones, y las
barras diagonales nos dan referencias (también conocidas como fiduciales) para
calcular las coordenadas 3D del objetivo en el espacio estereotactico. Incluso si la
cabeza esta inclinada de manera que la tomografia computarizada no sea paralela
al anillo horizontal, es posible calcular las coordenadas 3D del objetivo.

Una vez que se calculan las coordenadas en el espacio estereotactico, podemos
proceder con el sistema estereotactico BRW para dirigir una sonda al objetivo. La
trayectoria de la sonda esta determinada por cuatro angulos: dos horizontales
(Alfay Beta) y dos verticales (Gamma y Delta). Una vez que se calculan estos

cuatro angulos, también se puede calcular la profundidad de insercién de la aguja

(H)

El analisis estadistico para evaluar la precision de las coordenadas del sistema
Brown-Roberts-Wells virtual disenado en el programa Geogebra se efectud al
calcular la distancia lineal entre cada uno de las coordenadas estereotacticas (X, Y
y Z) en sus respectivos ejes cartesianos y la distancia lineal entre objetivos en
cualquier orientacidn espacial utilizando geometria euclidiana para medir las
distancias dentro de un espacio tridimensional. Se empled |a siguiente ecuaciéon
para definir la distancia euclidiana entre dos targets:
d=[2(x2-x1)+2(y2-y1)+2(z2-z1)]1/2

donde d es la distancia entre los targets y xn, yn y zn son las coordenadas de
cada target. La confiabilidad de las coordenadas del sistema estereotactico Brown-
Roberts-Wells virtual construido en el programa Geogebra fue

efectuado pore | estudio de concordancia usando el coeficiente de relacion
interclase (ICC). Un excelente nivel de acuerdo y fiabilidad. entre las coordenadas
se definio como ICC 20.9

13



También se recolectaron las caracteristicas radiologicas de las lesiones y la clinica
qgue presentaban los pacientes. Las diferencias entre la precision de

El empleo del marco estereotactico virtual Brown-Robert-Wells construido con el
software geogebra entre los 2 métodos de entrada de imagenes (DICOM vs no
DICOM) se utilizé la prueba t de 2 colas. Se realizé la misma prueba para investigar
controlar la influencia de las caracteristicas clinicas y radiologicas en el

precision de la aplicacion. Todos los analisis se realizaron utilizando el Software

Minitab 18. El significado del nivel de significancia se dejo asignado al 5%.

Figura 5, ubicacién del Target dentro del Universo Estereotactico del “N” Localizador

14
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Figura 6 Modelo Virtual Totalmente Funcional del Marco Brown-Robert-Wells
disefiado en Geogebra, mostrando los valores de los cuatro angulos y de la

profundidad de insercion de la aguja para llegar al target.

Figura 7 Un corte axial de tomografia mostrando las seis barras verticales del N-

localizador
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Figura 8 Circulo que abarca perfectamente seis barras verticales del N-

Localizador. El punto verde representa el target en dos dimensiones

RESULTADOS.

De los 50 pacientes, la mayoria eran hombres (n = 42; 84%). El rango de edad fue
entre 27 y 76 afnos de edad). Las biopsias estereotaxicas dieron lugar al
diagnostico de 38 pacientes por una tasa de diagndstico del 76%. Los tumores
fueron las neoplasias mas comunes diagnosticadas 60%. Las localizaciones mas
frecuentes de las lesiones cerebrales.

fueron el I6bulo frontal (70,0%) y el hemisferio cerebral izquierdo

(76%). Se observo un diametro > 15 mm en el 70% de las

lesiones (tamafio medio, 26.4 £16.9 mm; rango desde 0.9mm hasta 71mm

La evaluacién de la precision entre los métodos utilizados requirié de 1500

mediciones para cada planeacion. Usando las fotografias de

16
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el monitor de pantalla, la distancia media entre los objetivos Stax-84K y el marco
estereotactico Brown-Roberts-Wells virtual construido en el programa Geogebra,
calculado utilizando la distancia euclidiana, fue 2.71 + 0.76mm (Intervalo de
confianza al 95% 2.27-2.98), utilizando imagenes DICOM totalmente digitalizadas
para uso de diagnostico médico fue de 0.75 + 0.51mm (Intervalo de confianza al
95% 0.48 — 1.01). La precision entre los dos métodos al ser comprobados en el
fantasma base fue mayor utilizando imagenes en formato DICOM (p<0.01). La
precision entre el marco Brown-Roberts-Wells virtual construido en el programa
Geogebra entre varias pruebas al comparar los targets y las coordenadas
<0.75mm, siendo asi un nivel excelente de confianza para las coordenadas del
sistema Brown-Robert-Wells virtual construido en Geogebra (coeficiente de

correlacion intraclase 20.9) fue revisado en todos los posibles escenarios.

Se r ealizé un num ero s imilar de pr uebas (1500, s iendo pa ra c ada c aso de
planeacion 10 pa ra el método c on el s oftware S tax-84K, 10 pa ra prueba con
fantasma y 10 para el Marco estereotactico virtual Brown-Roberts-Wells construido
en el software Geogebra para la evaluacién de la precision.

El coeficiente de correlacion interclase estuvo muy cerca al valor de 1.0, para todos
los ej es y en sayos es tudiados. Esto demuestra | a gr an utilidad de | pr ograma
Geogebra p ara realizar sistemas estereotacticos virtuales totalmente funcionales

con un muy alto grado de precision.

DISCUSION.

Utilizando las técnicas descritas anteriormente, pudimos apreciar como funciona un
marco estereotactico desde el punto en que el N-localizador se fija a la cabeza del
paciente hasta el punto en que la sonda alcanza el objetivo. Ahora entendemos
cdémo las coordenadas 2D de la exploracion de TC se transforman en coordenadas
3D e stereotacticas y c 6mo estas c oordenadas 3D s e utilizan p ara obtener la
configuracion del marco BRW, es decir, cuatro angulos y la profundidad de insercién

de la sonda).

17



CONCLUSIONES.

Este trabajo demuestra como construir un marco estereotaxico virtual desde cero
utilizando solo los datos obtenidos de las tomografias computarizadas axiales junto
con el conocimiento de la geometria del marco estereotaxico. Para trabajos futuros,
seria interesante comparar la configuraciéon del marco BRW obtenida mediante la
técnica G eogebra con | a c onfiguracion del marco obtenida m ediante el uso de
algunos de lo s pr ogramas de s oftware de pla nificacién quir urgica ¢ omercial
disponibles. Siendo asi este trabajo demuestra que el software de codigo abierto
Geogebra es en potencia una herramienta matematica geométrica con gran
precision en integrar sistemas geomeétricos que puedan desenlazar en la realizacion

de un sistema estereotactico virtual.

Ademas, este método propuesto podria ser una referencia en el futuro para construir
e incluso realizar el procedimiento d e planificacion de otros modelos de marcos
estereotacticos desde cero cuando no sea posible tener disponible un software de
planificacion. A demas, pue de s er una he rramienta p oderosa p ara ap render | a
geometria de los marcos estereotacticos o para disefiar nuevos dispositivos de

forma econémica mediante este método.

18
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ANEXOS

INSTITUTOD ES EGURIDAD S OCIALY S ERVICIOS S OCIALES D E LOS

TRABAJADORES DEL ESTADO

HOSPITAL REGIONAL “LICENCIADO ADOLFO LOPEZ MATEOS”

TiTULO: EXPLICACION SIMPLIFICADA DEL USO Y METODOLOGIA DE LOS
CALCULOS DEL MARCO ESTEREOTAXICO BROWN-ROBERTS WELS PARA
PROCEDIMIENTOS NEUROQUIRURGICOS

ANEXO I. Instrumento de recoleccién de datos

EXPLICACION SIMPLIFICADA DEL USO Y
METODOLOGIA DE LOS CALCULOS DEL MARCO
ESTEREOTAXICO BROWN-ROBERTS WELS PARA
PROCEDIMIENTOS NEUROQUIRURGICOS

Folio

Fecha de revision del Expediente

Dia Mes Ao

A FICHA DE IDENTIFICACION GENERAL
1 Sexo HRLALM
2  [Fechade nacimiento Dia Mes ARo
3 Lugar de nacimiento: [Estado
B Variables
B.1 |Localizacion de la lesién a biopsiar por sistema estereotactico BRW
1. Supratentorial | 2. Infratentorial |
B.2 |Lado
Izquierdo Derecho Frontal Temporal Occipital Temporal Parietal Cerebeloso
Tallo
\B.3 Utilidad de la Biopsia

1. Diagnostica

2. No diagnéstica
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ANEXO Il. Tamano de la muestra

Eltamafod el am uestra fuea conveniencia yaq ues e tratd de un estudio

retrospectivo y descriptivo.

ANEXO Illl. Consideraciones éticas.

Esta tesis ha sido disefiada con base a los principios éticos para las investigaciones
médicas e n s eres hum anos adoptados porla 182. Asamblea M édica Mundial
Helsinki, Finlandia de junio de 1964 y enmendada por la 29%. Asamblea Médica
Mundial en Tokio, Japén de octubre; 352. Asamblea Médica Mundial, Venecia, Italia
de octubre de 1983; 412. Asamblea Médica Mundial de Hong Kong de septiembre
de 1989; 482. Asamblea General Somerset West, Sudafrica de octubre de 1996 y la
523 A samblea General d e E dimburgo, E scocia de o ctubre de 2000. Notade
clarificacion de | par rafo 29, agregadapo rlaa samblea ge neralde | a A MM
Washington 2002, nota de clarificacion del parrafo 30, agregada por la asamblea
general de la AMM, Tokio 2004.

También se realizé de acuerdo con el reglamento de la Ley general de salud en
materia de investigacion para la salud en su titulo segundo, capitulo primero, articulo
16, articulo 17 fraccién |, 1, 1ll y en la obligacion de los investigadores clinicos.
Ademas, se ajusta a las normas institucionales en materia de investigacion

cientifica.

Se consideré un estudio que no representa ningun riesgo de acuerdo a la Ley
General de Salud en materia de Investigacion en Salud, ya que se trata de un
estudio retrospectivo, basado en una revisién de expedientes (fuente documental).
Se seleccionaron a través de los expedientes clinicos tanto fisicos como
electronicos a los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusiéon, tomando
los datos del mismo. La informacion que se manejo conservo la privacidad de los

datos obtenidos, a signandose un num ero de folio a cada paciente sin m ostrar
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nombre o numero de seguridad social y unicamente registrandose estadisticamente
las variables de la presente investigacion. Al ser un estudio sin riesgo no requirid
carta de consentimiento informado, dado que se revisaron expedientes clinicos de
donde s e r ecolectaron los datos para s u descripcién y analisis en la presente

investigacion.

ANEXO IV. Diseno Metodolégico.

Disefo del estudio Descriptivo

Por la maniobra del investigador Observacional

Por el numero de mediciones Longitudinal

Por el tipo de recoleccion de datos | Retrospectivo

ANALISIS ESTADISTICO

Captura de datos con programa Microsoft Excel en tablas de concentracion.

. Analisis descriptivo estadistico para medidas de tendencia central y variables
demograficas

. Prueba estadistica utilizada para variables numéricas con prueba T de dos
colas

. Prueba estadistica para coeficiente de correlacién interclase
Entodosloscasos,unv alorde p < 0.05s era considerado estadisticamente

significativo. Para el procesamiento de los datos se utilizara el paquete estadistico

Minitab 18 para Windows
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