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ﬁtclligonce Artificielle : compréhension/perception/décision
‘Apprentissage Automatique

Apprentissage Profond

Précurseur Naissance Hiver Renaissance Expansion Age d’'or

Test de Turing Systémes experts Réseaux de neurones Réseaux convolutifs

Zucker D & Clément K Lintelligence artificielle au service des maladies métaboliques MMM 2021
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Apprentissage humain et animal

Yann Le Cun : chercheur en intelligence artificielle et vision artificielle
(robotique) francais

Il est considéré comme |'un des inventeurs de I'apprentissage profond

Il recoit le prix Turing 2018, le 27 mars 2019, partagé avec Yoshua Bengio
et Geoffrey Hinton

« Les cerveaux humain et animal sont "profonds”, dans le sens ou chaque
action est le résultat d'une longue chaine de communications synaptiques
(de nombreuses couches de traitement)

Nous recherchons des algorithmes d'apprentissage correspondants a ces
"architectures profondes"
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Exemple du cortex visuel

Le cortex visuel primaire recoit les afferences du GLd. *Afférences K = couches 2-3 (en bleu)

Il est organisé en 6 couches principales: > befteye (Koniocellulaires = petites cellules)
*Afférences M = couche 4Ca (en jaune)

i _ } Right.eye
afferences: K= cauches 23 V’A n/ (Magnocellulaires = grandes cellules)
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\ Magnocellular layers
of LGN

Parvocellular layers
of LGN

Koniocellular layers
of LGN
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http-/Awebvision umh.es/webvision/ LGN : Noyau géniculé latéral
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Comme le cerveau, I'lA est un outil
multifonction |

... qui doit étre éduqué et entrainé

... dans des objectifs déterminés
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Laiton massif
Mise au point par
crémaillere et pignons
Binoculaire

Grossissement x1000
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Louis PASTEUR 1822 - 1895

1847-1857 étude des cristaux (cristallographie)
1857-1877 étude des fermentations et sur le vin (Grand Prix Expo Universelle 1867) Aprés 1877 ...
Les maladies contagieuses : choléra des poules, charbon des moutons, travaux sur la rage
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@ musée Institut Pasteur

Dans son Laboratoire, par Edelfelt, peintre Finlandais, 1886
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Homatosonine o poludisme PROFESSEUR A. LAVERAN. — Par la découverte du
microbe du paludisme (1880), a immensément agrandi
ot : . > . S :
‘b.c“umh Upeds dams L famg t.w, A Phorizon de la microbiologie et de la médecine tropic-
; iz &2} ale. (Cl. Dornac).

C. L. Alphonse Laveran 1845-1922
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Sir Ronald Ross (1857-1932) with his Powell and § ,, | - : ‘
Lealand No. 1 microscope (above), and the S YT W | , : ~~ A \
microscope today (beside). Source: Wellcome 4 :
Images by the Wellcome Trust



http://wellcomeimages.org/

Robert Koch 1843-1910

Pionnier de la bactériologie

Parmi les microscopes qu'il a utilisés, on note un modele
de la firme Hartnack & Cie, acquis en 1871, puis tres
largement des microscopes ZEISS.

Ces instruments ont permis a Koch de réaliser des avancées
majeures en microbiologie, notamment l'identification de
Bacillus anthracis en 1877, du bacille de la tuberculose en
1882 et du vibrion cholérique en 1883.
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la  Chimie Organique et la découverte des colorants

Les Bactéries sont pales et refringentes difficile a observer au microscope
Les bactériologistes vont chercher ales colorer
Lindustrie naissante des colorants en Allemagne va en réaliser la synthese
Eosine, Fuchsine, violet de gentiane, vert de méthyle, rouge congo, bleu de méthylene. ..

Lacoloration de ZIEHL La coloration de GRAM
Bactériologiste Allemand Bactériologiste Danois1884
B.K
staphylocogques Escherichiacoli
Paul EHRLICH apny d

découvre l'hématologie morphologique la coloration des
GB du sangetdela moelle osseuse
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Appelé a Hong Kong en 1894 lors d’une
épidémie de peste Il découvre la Bactérie
responsable Elle fera plus de 100.000 victimes

Longtemps appelée Pasteurella pestis
elle a étée dénommeée officiellement
Yersinia pestis en 1967

Alexandre YERSIN 1863-1943

" Jembarque sur un cargo le 12 juin 1894 |, dans mes bagages
un microscope, un petit autoclave, modeste équipement qui me sera infiniment precieux
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Les PASTEURIENS

Docteur Emile ROUX 1853-1933
collaborateur de PASTEUR

Il fondera I'H6pital Pasteur en 1900
(Diphtérie)

Docteur Albert CALMETTE (1863-1933)
Directeur de I'l.P. de Lille
et Camille GUERIN (1872-1961) véterinaire

:OMITE NATIONAL DE DEFENSE
CONTRE LA TUBERCULOSE

N Ouievard Sl ol | PARIS V)

-‘f- 185 CAMPAGNE :F
NATIONALE
CARNET o 10 TIMBRES 4 5 50 Fes

Mise au point de la vaccination Contre
la tuberculose Entre 1904 et 1928
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Histoire du microscope
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Fa Zeiss

Eyepiece — Laboratory
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circa 1930s
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Outil universel !

Zeiss




| ! !
Le microscope, un outil universel, dlsponlble partout




Comparative Evaluation of Microscopy, Rapid
Diagnostic Tests, and Polymerase Chain Reaction
(PCR) for Malaria Diagnosis in Nigerian Children

Oyindamola G. Osun !, Abdulmalik S. Ahmed “, Salma A. Suliman > %, Adedolapo B. Olorunfemi  *,
Bolaji N. Thomas °, Olusola Ojurongbe 1> *

Using PCR (n=70) as the reference test, microscopy
demonstrated a sensitivity of 73% and a specificity of
53%, while the RDT exhibited a lower sensitivity of 27%
but a higher specificity of 68%

Faux positifs dans presque 1/2 cas !
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Comparative Evaluation of Microscopy, Rapid
Diagnostic Tests, and Polymerase Chain Reaction
(PCR) for Malaria Diagnosis in Nigerian Children

Oyindamola G. Osun !, Abdulmalik S. Ahmed “, Salma A. Suliman > %, Adedolapo B. Olorunfemi  *,
Bolaji N. Thomas °, Olusola Ojurongbe 1> *

Using PCR (n=70) as the reference test, microscopy
demonstrated a sensitivity of 73% and a specificity of
53%, while the RDT exhibited a lower sensitivity of 27%
but a higher specificity of 68%

Faux positifs dans presque 1/2 cas !

Probleme de formation et de
maintien des compétences !
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Une brigue manquante en Parasitologie-
Mycologie

L'imagerie numérique

Y

YR Ty ol Ve i, 8T
e O LN




La prise d’'images permet

" Archivage

"Expertise a distance

" Assurance qualité (dont EEQ)
"Formation continue

"Diagnostic, numération automatiques (utilisation
d’algorithmes / réseau de neurones)

06/04/2026

20



Intérét de I'imagerie numérique en MO

Critere Microscopie classique

Mode de fonctionnement Observation directe
Dépendance a 'opérateur Tres élevée

Formation requise Expertise +++

Archivage et télé-expertise Non

Codt initial Faible

Sensibilité/détection Variable selon expertise

Imagerie numérique

Capture d’images puis
analyse (manuelle ou
automatisée)

Réduite si assistée par IA
Moindre

Oui (transfert & archivage)
Elevé 3 modéré

Augmentée avec |IA
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Le diaghostic microscopique : une référence
Exemple du paludisme
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Human Malaria

Stages Ring Trophozoite Schizont Gametocyte
Species

* Parasitised red cells (pRBCs) not
enlarged.

* RBCs containing mature
trophozoites sequestered in deep
vessels.

* Total parasite biomass =
circulating parasites +
sequestered parasites.

P. falciparum

* Parasites prefer young red cells

* pRBCs enlarged.

* Trophozoites are amoeboid in
shape.

P. vivax » All stages present in peripheral
blood.

« Parasites prefer old red cells.

* pRBCs not enlarged.
Trophozoites tend to have a band
shape.

« Al stages present in peripheral
blood

Un diaghostic complexe

P. malariae

Des especes (n=5) et des stades de
développement (n=4)

* pRBCs slightly enlarged and have
an oval shape, with tufted ends.

« All stages present in peripheral
blood.

P. ovale

* pRBCs not enlarged.
Trophozoites, pigment spreads
inside cytoplasm, like P. malariae,
band form may be seen
Multiple invasion & high
parasitaemia can be seen like P.
falciparum

« All stages present in peripheral
blood.

P. knowlesi
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Pf Pm

Hématies toutes tailles Hématies petites tailles

Taches de Maurer +++

Trophozoites : aspects Frottis Sanguin Mince
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ofe
°‘ A. Plasmodium vivax & Borrelia recurentis
n B. Plasmodium vivax & Loa loa

C. Plasmodium vivax & Trypanosoma spp
D. Plasmodium vivax

*

The NEW ENGLAND
JOURNALof MEDICINE

https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMicm1514662?rss=mostViewed
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https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMicm1514662?rss=mostViewed

h 8_0- : ' ‘
°¢ D. Plasmodium vivax

. Evénement exceptionnel !

O.r

https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMicm1514662?rss=mostViewed

The NEW ENGLAND

JOURNALof MEDICINE
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https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMicm1514662?rss=mostViewed

Acces palustre —

Quelles sont les informations attendues par le méedecin ?

1/ Infection palustre Lo [ ades asexués de Plasmodium

dans le sang

@ Transmission to human | @ Sporozoites enter liver | @ Liver cells rupture and Li m ite G E 1 G R P / 20 0 0 O 0 G R

(injects sporozoites) and infect hepatocytes merozoites released
© Intraerythrocytic cycle | © Sexual cycle | @ Transmission to d o
Stades sanguins

, Human Blood SU.HEN




Acces palustre —

Quelles sont les informations attendues par le medecin ?

Six especes

Plasmodium falciparum

CNR du Paludisme

Welsh, 1897

Plasmodium vivax

Grassi & Feletti, 1890

Plasmodium ovale curtisii

2/ Quelle espece ?

Sutherland & coll, 2010 ' ‘v | ’qo , l W

Plasmodium ovale wallikeri . @ o g Q ‘ o
Sutherland & coll, 2010 : , ‘ ‘ o

#
B
Ervthrocytic Cwcla

Plasmodium malariae

(Laveran 1881) Grassi & Feletti, 1890 4

Fe

Plasmodium knowlesi

Sinton & Mulligan, 1932




Acces palustre

Quelles sont les informations attendues par le médecin ?

/

Stade asexué ou non ?

3/ Quel stade ?




Acces palustre =

Quelles sont les informations attendues par le médecin ?

CNR du Paludisme

Parasitémie > 4%"7?

4/ Quelle parasitémie ?




Quels délais de rendu d’une recherche de paludisme ? LABAC-A & ANOFEL

Exigences du /
diagnostic

5/ Quel délai de rendu ?

Prise en charge et prévention du paludisme
d’importation — Mise a jour 2018 des RPC 2007

anTan,

Délai maximum 4 h entre le prélevement et le rendu du résultat
Avec un délai de 2 h a réception du prélevement

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0399077X19310613?via%3Dihub#sec0505

11/09/2024 Conférence LABAC / ANOFEL



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0399077X19310613?via%3Dihub#sec0505

Microscopie une référenc
Mais des désavantages ...

C’est une technique mature, universelle et
abordable qui utilise de simples étallements
sanguins pour le diagnostic.

Cependant, elle ne réeponds plus aux
exigences de la médecine moderne :

=  Manuelle, consommatrice de temps technicien
= GE peu pratiquée dans les laboratoires HZE

= Non communicante (perte
d'information, délai de réponse)
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The RDT Microscopy a Gold Standard
malaria

/Detection threshold Yes >Thin-BS <Thick-BS

Thin-BS needed

Parasite stage

Species diagnosis Yes Thin-BS better
Parasitaemia Thin-BS needed
< 2 hours Yes 30 min

'T'- test line

ntrol lin
Pri
Lysing agent Je“ Ea;s . Control band rl Ce
labeled Ab  PCUNAARIT (hound Al
Bound —_— l il
antibody (Ab)

Nitrocellulose strip
Free labeled * Antibody bands are
Ab not narmally visible




Polymerase Microscopy a Gold Standard
chain reaction

/Detection threshold Yes >Thick-BS

Parasite stage “ Thin-BS needed

Species diagnosis Yes >Thin-BS

Parasitaemia Quantitative PCR
& < 2 hours Not 7/7 24/24
:
o
Price

/




Microscopy a Gold Standard

/Detection threshold Yes >Thick-BS

Parasite stage Thin-BS needed

Species diagnosis Thin-BS needed

Parasitaemia Thin-BS needed

< 2 hours Yes Not 7/7 24/24

e p




LABACA @& ANOFEL

ATTENTION Faux positifs ! ... infectés mais pas malades

ASM Journals

Clinical Microbiology

* Sujets guéris : gamétocytes seuls / Ag seul (HRP2) /ADN seul [isim

f X in &

Research Article | 23 December 2019

Evaluation of PCR To Monitor Plasmodium falciparum Treatment Efficacy in a
Nonendemicity Setting

Authors: Claire Kamaliddin "2, Valentin Joste, Véronique Hubert, Eric Kendjo, Nicolas Argy, Sandrine Houze = AUTHORS INFO & AFFILIATIONS

133 patients avec un acces palustre a P. falciparum, traités efficacement et suivis jusqu’a
J28 par (HRP-2)-based RDT et nested PCR and HRM-gPCR

A J28 d’un traitement bien conduit :

(JAHRP2-based RDT = positifs dans 51% des cas

P. falciparum DNA détecté dans respectivement 12% et
10% des cas pour nested PCR et HRM-qPCR

Conférence LABAC / ANOFEL

11/09/2024



ATTENTION Faux positifs ! ... infectés mais pas malades LABAC A

> Emerg Infect Dis. 2019 Feb;25(2):349-352. doi: 10.3201/eid2502.180717.

Submicroscopic Malaria in Migrants from Sub-
Saharan Africa, Spain

Joaquin Pousibet-Puerto, M? Teresa Cabezas-Fernandez, Ana B Lozano-Serrano,
José Vazquez-Villegas, Manuel J Soriano-Pérez, |sabel Cabeza-Barrera, José A Cuenca-Gomez,

Joaquin Salas-Coronas

O Dans le cadre d'un programme de dépistage prospectif 2004-2016,

O 370 migrants en provenance d'Afrique subsaharienne récemment arrivés en Espagne (<1 an,
mediane 6 mois); age>14 ans

O PCR multiplex nichée conventionnelle, MO et TDR

O Paludisme submicroscopique chez 8,9 % (n=33)

O L'espece de Plasmodium la plus freguemment trouvée était P. falciparum n=26 [78,8 %], puis
P. malariae n=4[12,1 %], P. ovale n=2 [6,1 %], et 1 mixte par P. falciparum et P. malariae [3,0 %]

ATTENTION Fievre du migrant adulte : PCR positive, FSM négatif, GE négative ou positive et
infection possiblement d’'une autre origine que le paludisme (grippe, hépatite, fievre typhoide, ...)

11/09/2024 Conférence LABAC / ANOFEL




Quels objectifs possibles ...

"L e diaghostic complet automatisé hors laboratoire
"Une simple assistance au microscopistes experts

" Un outil de formation et d’assurance qualité
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"

Encore 20 lames a lire ! Jai les yeu3
completement ébouriffés | Et celle
|la est encore négative ! Quelle
perte de temps ...

Aie ma téte !




oo 29 lames négatives, mais Attention
Al sa téte | . y échantillon a contréler
| R - Plasmodium probable 82% ...

Je peux fournir un compte précis de
a parasitémie si vous confirmez mon
diagnostic




Pas de solution disponible sur le marché

Number of publications with the terms "Artificial intelligence" AND "microscopy" since 2000
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enp——y
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The most obvious solution: automate slide
analysis for microscopy!

Number of publications with the terms "Artifi 'a‘nt@@ﬂ' t . data\.

AND "microscopy" since 200

roc
can P'=
350 \
300 ARTI F I CIA L Réseau Neuronal Simple Réseau Neuronal d'Apprentissage Profond
Simple Neuronal Network Deep Learning Neuronal Network

INTELLIGENCE 247
250 MACHINE
LEARNING

200 DEEP

B0 V0N T

150 © o foie @cgringmie @ Comietssove
100
« OBJECT DETECTION
« OBJECT LOCALIZATION
50 « OBJECT CLASSIFICATION
- «  SCENE CLASSIFICATION
9 « SCENE PARSING
S T ﬁ « VIDEO RECOGNITION
e e i o T
O =4 &N M S 1N O N ® O O 4 N M T N VW N 0 O O N :> B ool S
O O O O O O 0o 0o 0o O d @ @ d «d «d «=H «=H «=H «H NETWORKS e AVTTLERRLINE
O O O O O O O O O O O O O O O O O o o o o (CNN) AND MAPPING)
N (@l N N N (gl o (g (o] N (@l N N N (gl o (g (o] N (@l N

+ AND MANY OTHERS...



Coment ¢a
marche ?

Réaliser des prédictions a partir d’'un
ensemble de données

Je prédis que vous
allez me poser des
guestions
compliquées
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Le perceptron

| s’agit d’'un algorithme pour I'apprentissage supervisé de classificateurs binaires

INPUTS SYNAPSES NEURON OUTPUT
f \ r \ Il lr—\l
1 \ | | ‘ ’
| | | | | \
X1 W4
W2 3
xz 3 ¢ Z Xi Wi 2 57

le- W; = Xq1Wq + XoW5 + X3W3
i=1
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What Computers See

Ce que nous voyons

Une image couleur peut étre décrite par 3 valeurs d’intensités en RVB

Ce que l'ordinateur percoit

RVB intensity values

RGE intensity values

I—l—\

227.333 227.333 227.667]228.667 229.000 228.000 228.000 223.667 220.667 220.333 219.333 214.333
228.667 228.667 228.667 229.667 228.667 227.667 226.333 222.333 218.00¢ 215.667 213.333 207.333
228.667 228.667 228.333 228.333 229.000 226.000 224.000 220.333 212.667 208.333 205.333 203.000
228.667 228.667 227.333 227.333 227.000 224.000 220.333 212.333 208.00¢ 203.000 200.000 198.667
228.667 228.667 226.333 226.667 226.000 220.000 215.333 208.333 204.667 202.667 199.333 195.333
229.667 228.667 227.000 226.000 220.667 214.333 206.000 201.000 196.667 195.667 195.000 193.000
230.000 229.333 226.000 222.667 217.667 207.333 198.000 190.667 183.333 181.333 185.333 188.333
232.000 231.333 222.333 220.000 210.000 200.333 189.000 182.667 181.000 180.000 180.667 180.333
229.333 226.000 212.667 204.333 193.667 193.000 192.000 185.333 180.333 178.667 181.333 181.667
219.667 210.333 203.000 199.000 191.667 190.667 190.000 187.333 183.000 181.667 182.333 182.667
210.000 201.000 19€.667 174.333 159.00¢ 157.000 159.333 181.667 182.667 184.000 183.667 181.667
204.333 191.000 172.333 148.667 133.333 132.000 137.000 159.667 172.00@ 181.200 180.333 179.333
198.000 176.333 147.333 133.333 127.333 123.667 126.000 138.333 159.667 175.667 176.333 177.667
204.667 171.333 145.667 133.000 128.667 123.333 128.000 137.333 159.333 175.333 178.333 178.667
201.000 170.333 149.333 142.000 138.000 130.000 134.333 148.000 166.667 178.667 180.333 180.667
193.000 180.333 165.000 148.667 1408.333 144.000 147.333 165.333 174.667 180.667 180.667 181.333
193.000 187.333 180.000 171.667 168.667 171.000 172.090 175.667 182.333 183.667 180.667 179.667
192.667 192.333 193.000 193.667 194.000 196.333 195.667 190.333 190.667 187.000 180.333 179.000
192.000 191.667 194.667 197.667 200.000 202.000 201.333 197.333 195.333 188.667 180.667 176.667
191.667 191.00@ 193.667 193.667 195.667 198.333 198.333 196.667 193.667 188.667 181.667 176.333
191.667 193.000 194.000 193.667 194.333 195.667 196.667 193.667 191.667 188.667 183.667 177.333
192.000 193.000 194.333 193.333 192.667 193.667 194.667 190.667 189.333 188.667 185.000 178.333
193.000 193.000 193.333 192.333 190.667 190.667 190.667 189.333 186.667 186.333 184.667 178.667
194.000 194.333 192.667 191.333 190.333 189.333 187.667 188.333 186.667 183.667 180.667 177.667
195.000 193.667 191.667 190.333 189.333 189.667 187.667 187.333 186.667 183.667 181.667 180.000
194.333 193.333 191.333 189.333 188.333 189.000 188.000 186.333 186.333 185.333 184.333 183.000
194.667 194.333 192.333 190.333 188.333 189.000 189.000 187.000 187.000 187.000 187.000 186.000
195.667 195.333 193.667 192.000 190.000 188.333 188.333 188.333 188.333 187.333 187.333 187.333
196.333 195.00¢ 195.000 193.333 191.000 189.333 189.333 189.333 188.667 187.667 187.667 188.333
195.333 194.000 194.000 194,667 192.333 191.000 190.333 189.667 189.667 188.667 188.667 189.333
196.000 193.000 193.000 193.000 192.333 192.000 190.667 190.667 190.333 189.667 189.667 191.333
195.000 193.000 193.000 193.000 192.333 191.333 191.667 191.667 190.600 189.000 189.667 199.667

(c)

(b)

Adapté d’apres Aniss Acherar



Layer 1 Layer 2 Layer 3

representations representations representations 1 4
ayer

Representations
output

Infected

Non infected

Layer 1 Layer 2

Ce qui se passe dans un CNN, identifier des patterns (motifs qui
décrivent des GRP (noyau, vacuole, etc...)
a la fin les neurones ont un poids pour pos ou neg (layer 4)

Caractéristiques d’'un GRP

(contour/forme, parasite, etc...) O

D’apres Aniss Acherar



Label Studio = Projects NIH_labe aris Labeling Settings
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Label Studio

1]

Labeling Settings

image 02255 RE renaud
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Label Studio
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Labeling Settings
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Utilisation actuelle

. Assurance gqualité

. Formation

. Diagnostic a distance

. Aide au diagnostic d'espece
. Mesure de la parasitemie
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Utilisation actuelle

. Assurance qualitée

. Formation

. Diagnostic a distance

. Aide au diagnostic d'espece
. Mesure de la parasitemie

. Sensibilité insuffisante

. Non automatique
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De quol a-t-on besoin ?

. De gommer les défauts actuels de la microscopie
. De beaucoup de données correctement annotées
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Importance critiqgue de la disponibilité des
données annotees !

- L'apprentissage des algorithmes repose sur elles

- Base de donnees d'apprentissage de Google : env. 100 millions
d'images annotées et plus de 18 000 classes (pas accessible)

- Pour améliorer les performances d'une application, il vaut mieux
augmenter le volume des données d'apprentissage que chercher a
tout prix un meilleur algorithme

- L'acquisition de données annotées représente un enjeu
stratégique pour les Etats et un enjeu industriel pour les

entreprises
- Volume, Variete, Velocité et Veracite sont les 4V du big data



Nouvel outil pour le repérage et I'identification
des parasites : La ptychographie de Fourier

La ptychographie de Fourier (PF) utilise le contrble de I'éclairage et le post-traitement
informatique pour augmenter la résolution des microscopes optiques

High numerical aperture Fourier ptychography:
principle, implementation and characterization

Xiaoze Ou,"” Roarke Horstmeyer, ' Guoan Zheng, and Changhuei Yang'

'Department of Electrical Engineering, California Institute of Technology, Pasadena, California 91125, USA
‘Biomedical Engineering, University of Connecticut, Storrs, Connecticut 06269, USA
*Electrical and Computer Engineering, University of Connecticut, Storrs, Connecticut 06269, USA
“xou@caltech.edu
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. sensors ﬁ“\p\py Sensors 2023, 23, 7932.
Z https://doi.org/10.3390/s23187932

Article I Samovar, Télécom SudParis, Institut Polytechnique de Paris, 91120 Palaiseau, France;
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Houda Hassini "%*(, Bernadette Dorizzi !/, Marc Thellier 37, Jacques Klossa ?("’ and Yaneck Gottesman ' *  Correspondence: houda_hassini@telecom-sudparis.eu
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(a) (b) (c)

Principe du MPF

(@) Croquis de la configuration du microscope équipé de sa matrice de LED,
(b) illustration de I'éclairage angulaire de I'échantillon déterminé par la position
spatiale de la LED i,

(c) régions spectrales individuelles acquises par chaque LED.
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Comparaisons images microscopie optique Vs
microscopie ptychographique de Fourier (MPF)

. 10um

20X 0.5 NA obj. 40X 0.75 NA obj. 100X 1.25 NA obj. FPM 1.2 NA, FPM 1.45 NA,¢
[ o= | )
[=——= )
)
Y f
W.D.=2.1mm a W.D.=2.1mm s
! MW.D.=0.51mm W.D.=0.15mm | W.D.=0.51mm
FOV=1.33mm FOV=0.66mm FOV=0.26mm F‘OV:143;mm FOV=0.66mm
00000, L00-000,
y - -
(b1) (c1) Fn ' K1) u

(b2)

3000-3500 hématies par champs
60 images au 20X




Optical Twin For Diagnosis (OT4D)

AP-HP.
Sorbonne
Université

TRIBVN

TELECDM
SudParis

5o i

Nouvelles approches en microscopie optique couplées a I'lA
pour le diagnostic et le suivi des maladies du sang

1. Production d'un “jumeau optique” des elements du sang et de la Moelle osseuse

1. Utilisation d’outils de I’'Intelligence Artificielle afin d’exploiter les données produites, en
pré, per, et post-analytique

-> Cible OT4D dans tous les LBM



Une qualité d’images qui permet la reconnaissance non équivoque des hématies parasitées par IA

Current Manual
- : microscopy .fc:jc.uTsdforl
10OT4D'Field of View. individua
~ 00, i ' @ 100x cell imaging
€00 Intensity @ 100x Pas suffisamment sensible

Moyens humains +++ pour la

Cuvrent micrascopy -y L3 7S . ' formation et le diagnostic
Field of View.@.100x.. ) "5 : ) )
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Une qualité d’images qui permet la reconnaissance non équivoque des hématies parasitées par IA
Détection de 1 GR parasité/200 000 GR avec seulement

60 champs microscopiques au grossissement x200 c ET—
urrent
. . microscopy fczjcusdforl
‘ 'OTAD'Field of View. @ individua
. D'GE0000" : ' @ 100x cell imaging

Intensity @ 100x Pas suffisamment sensible
| N GED 030 L0 S , Moyens humains +++ pour la
Y VAN 564,009 001c 50%0% formation et le diagnostic

Field of View/@.100x..) {
. Intensity + Phase + Automatic focus
OT4D Optical 3D Enriched data set
Twin @ 20x for individual cells
25x larger FOV imaging

Phase @ 20x

Optical Twin Intensity + O——10O
) 'H..

‘.-nwk_.
SOV SN
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Neurone
Entrées Neurones de sortie




F P M i m ag e q u a I i ty e n h a n c e m e nt w i t h Dee p I'Samovar, Télécom SudParis, Institut Polytechnique de Paris, 91120 Palaiseau, France

learning local focus correction
LYESs BOUCHAMA,":2" BERNADETTE DORIZZI," MARC

2TRIBVN/T: “life,92800 Puteaux, France

3Sorbonne Université, INSERM, Institut Pierre Louis d’Epidémiologie et de Santé Publique, AP-HP,
Hoépital Pitié-Salpétriere, 75013 Paris, France

4 yaneck.gottesman @telecom-sudparis.eu

"Ibouchama@tribvn.com

Biomedical Optics Express Vol. 14, Issue 7,

THELLIER,® JACQUES KLOSSA,2 AND YANECK GOTTESMAN'-4 pp. 3172-3189 (2023) https://doi.org/10.1364/BOE.489776

-

Kéhler

" 9% '.". .
N

2=2
-

optimal Az .


https://opg.optica.org/boe/issue.cfm?volume=14&issue=7
https://doi.org/10.1364/BOE.489776

Quelques images issues du jumeau optique...

15T Congress in Middle East North Africa region of Clinical Microbiology and Infectious Disease; Hammamet, Tunisia, Mai 22-24 2025



) . @
0999%g o° 00
® 0090 0 3
ce °¢ .'6:.

15T Congress in Middle East North Africa region of Clinical Microbiology and Infectious Disease; Hammamet, Tunisia, Mai 22-24 2025



15T Congress in Middle East North Africa region of Clinical Microbiology and Infectious Disease; Hammamet, Tunisia, Mai 22-24 2025




P e 0° O%0Tee. $©0%C s06 © 0 O . _a®” . %0 a9
e ‘,

15T Congress in Middle East North Africa region of Clinical Microbiology and Infectious Disease; Hammamet, Tunisia, Mai 22-24 2025




Objectif
Le diagnostic automatisé complet sur du

sang non coloré, non fixé, en dehors
d’un laboratoire ...

Transmission en temps réel a partir de
n’importe quel centre de santé




MICROSCOPIE CLASSIQUE

#BIOLOGIE

|Z| LAME Le tissu est écrasé

ou déoupé, fixé
Coloration puis
g COLORANTS marquage chimique

Image avec éclairage
diffus

@ LUMIERE

Adapté a la vision,
humaine : info moyenne

‘® CAPTURE

PERMET UNE VISUALISATION
MOYENNE ET COMPACTE LES DONNEES

N

JUMEAU OPTIQUE

#BIOLOGIE #PHOTONIQUE #IA #CHIMIE

MICRO Fonctionnalité et
FLUIDIQUE rhénotype préservés

LABEL Standardisation
facilitée & artefacts
° FREE réduits

1
_@_ LUM'ERE Sources contrdlées
en direction &
en fréquence
Représentation
électromagnétique et
signature moléculaire

P CAPTURE

DELIVRE UN JEU
DE DONNEES ETENDU




Diagnostic et surveillance du

paludisme en temps réel
Pour un monde sans paludisme




Histoire du microscope

Qil
Lamp  Water
v Flask

/

Sample

Translator

Powell & s
Lealand

Specimen
e

observe des micro-
Microscope a 2

organismes avec un lentilles + focalisation

Laiton massif
Mise au point par
crémaillere et pignons

Microscope
Actuel

microscope simple de la lumiére
van Body Tube Binoculaire
Outil universel !
Leeuwenhoek Hooke
[ )
. ZeISS Un renouveau ?
Fabrication de
loupes
améliorées MalarlA
Les Jansen OTllD




Merci de votre attention
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