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Prima etapa a proiectului s-a intins pe 4 luni (Septembrie-Decembrie 2020) si a inclus
patru activitati: Conceperea bazei de date, sistemului de analiza a imaginilor si sistemului de
diagnostic computerizat - faza 1 (activitatea 1.1), Testarea ansamblului baza de date - sistem
de analiza a imaginilor - sistem de diagnostic computerizat, prin proceduri medicale - faza 1
(activitatea 1.2), Compararea capabilitdtilor ansamblului baza de date - sistem de analiza a
imaginilor - sistem de diagnostic computerizat, cu standardul de aur - faza 1 (activitatea 1.3) si
Diseminare si analiza statistica - faza 1 (activitatea 1.4).

Toate obiectivele au fost indeplinite, obtinandu-se rezultate suplimentare celor
prevazute in planul de activitati.

e Ix raport tehnic preliminar privind baza de date structuratd, software interfata analiza
pCLE si sistem de diagnostic computerizat bazat pe retele neuronale convolutionale
e Ix rezumat stiintific prezentat la un congres

® [x articol stiintific publicat in revista de specialitate — rezultat suplimentar

Al.1 Conceperea bazei de date, sistemului de analiza a imaginilor si sistemului de
diagnostic computerizat - faza 1
Grad de indeplinire: 100%

Pentru proiect am conceput o bazd de date baza relationala, care este rapida, poate fi
scalabila si este eminamente usor de folosit de catre utilizator. Aplicatia foloseste tehnologii
de identificare prin dubla-cheie, fiind astfel asigurata securitatea datelor cu caracter medical.
Datele complete numerice sunt organizate sub forma de tabel (continand deci linii si coloane).
Fiecare coloand din tabel reprezinta un atribut al unei entitdti iar fiecare rand din tabel
reprezinti o inregistrare asociati cu entitatea respectiva. in modelul relational, o coloana dintr-
un tabel poate influenta alta coloana din alt tabel. In general, un tabel are o cheie unici (cheie
primard) care identifica fiecare inregistrare. Aceasta poate cuprinde una sau mai multe coloane.
Prin folosirea sa se garanteaza unicitatea Inregistrarilor si integritatea datelor.

Sistemul de analiza imagistica cuprinde o interfata cu utilizatorul, unde acesta introduce
in cadrul bazei de date deja formata, informatia multimedia care trebuie analizatd — filmul de
endomicroscopie confocala laser cu miniprobe (pCLE), imagistica computer tomograf cat si
imaginile de anatomie patologicd (in coloratii uzuale si imunohistochimie — considerate
standard de aur). Sistemul va permite vizualizarea si prelucrarea imaginilor in timp real, fiind
in acelasi timp conectat cu partea de diagnostic computerizat descrisd mai jos.

Sistemul nostru de diagnostic computerizat are la baza retelele neuronale de tip
Convolutional Neural Networks (CNN). Unul dintre avantajele majore are retelelor CNN este
faptul ca sunt capabile sd primeasca date de intrare direct sub forma de imagini achizitionate
din diverse surse (fie prin pCLE, fie din analiza computer tomografica sau histopatologica a
pacientului), folosind caracteristicile originale, fara altd prelucrare, odatd de sunt setati
parametrii cautati, fiind astfel antrenatda. CNN este extrem de complex in ceea ce priveste



topologia (inclusiv numadrul de neuroni din straturi, functiile matematice pentru interactiunea
intre straturi, fiind independenta in determinarea criteriilor de conexiune intrare-iesire.

Aceste observatii au fost incluse in primul rezultat obtinut, raportul tehnic intern,
preliminar, privind functionalitatea sistemului de diagnostic.

Al.2 Testarea ansamblului baza de date - sistem de analiza a imaginilor - sistem de
diagnostic computerizat, prin proceduri medicale - faza 1
Grad de indeplinire: 100%

Sistemul a fost testat in cadrul etapei actuale prin analiza
imaginilor pCLE (endomicroscopie confocalad laser) pe o
proba proaspata de tesut hepatic — incluzand tesut tumoral,
margine de rezectie si tesut hepatic adiacent, pentru
validarea tehnicii si compararea aspectelor din cele trei
portiuni (tumord, margine de rezectie si tesut normal). Am
testat astfel fiabilitatea sistemului de diagnostic in raport cu
analiza imagistica a datelor rezultate, analizand imaginile in
diverse moduri prin intermediul software-ului specific. in
figura alaturata se poate observa tesut hepatic normal si tumoral, vizualizat
prin diferite metode cu ajutorul pCLE. De asemenea, am comparat rezultatele
obtinute prin pCLE cu cealaltd procedura medicala diagnostica acceptata in ghidurile pentru
CHC — computer tomograf cu agent de contrast. Elementele extrase sunt apoi comparate in
A1.3 cu rezultatele de anatomie patologica, interpretate si ele cu ajutorul sistemului CNN.

Al.3 Compararea capabilitatilor ansamblului baza de date - sistem de analiza a
imaginilor - sistem de diagnostic computerizat, cu standardul de aur - faza 1
Grad de indeplinire: 100%
Sistemul 1n varianta initiald conceputa in cadrul activitatilor acestei etape este capabil sa izoleze
din imaginile considerate prelucrate prin standard de aur (anatomie patologica) elementele de
interes pentru calculele statistice. Putem compara deci in mod eficient metoda folositd pentru
antrenarea CNN, bazatd pe extractia de elemente cheie (feature extraction), in contextul
coreldrii cu elementele clasice din descrierile anatomopatologice.
Am efectuat o prelucrare automatd a canalelor de culoare pentru anticorpi in imagini
hlstologlce consecutlve parenchim hepatlc normal si hepatocarcinom, cu acelasi factor de
3 marire. Extragerea elementelor
peste un anumit prag al intensitatii
semnalului, identificat in mod
automat de catre sistem, a permis
efectuarea repartitiei valorilor pe

intervale si conceperea
A.Imunoexpresia Aquaporinei 1 la nivelul canaliculilor biliari, cu exceptia sinusoidelor (parenchim)
B. Masca folosita in cadrul sistemului, pentru separarea canalului de culoare al anticorpului hlStOgl‘amelol‘. S'au puult

C. His.tograma.c.:f‘)?spunzétoare, efectuatd in mod automat pentru ma‘sca rosie. Compara il’l Cadml act1v1t€1§11 1 4
valorile mediane si parametrii care
rezulta  din  matricele  de
colocalizare (GLCM — gray-level
colocalisation matrix).

A. Imunoexpresia Aquaporinei 1 lintens la nivelul sinusoidelor, neuniform in hepatocite (CHC)
B. Masca folosita in cadrul sistemului, pentru separarea canalului de culoare al anticorpului
C.Histograma corespunzatoare, efectuata in mod automat pentru masca rosie.



Al.4 Diseminare si analiza statistica - faza 1

Grad de indeplinire: peste 100%
; Prelucrarea statistica a

Parenchim 1 1.0262 0.9075 0.2062 0.9287 5.8744 rezultatelor preliminare
Parenchim 2 1.3958 0.9003  0.2804 0.9382 4.5266 ; .
Parenchim 3 17485 08883 02707 0.9236 4492y ~ obtinute mn cadrul celor
Margine de rezectie  1.5838 0.8929 04111 0.9409 32173 trel activitdti au relevat
Hepatocarcinom 1 1.4141 0.8848 0.3748 0.9381 3.569  validitatea datelor pe
Hepatocarcinom2 | 1.6597 08762  0.3177 0.928 40007  care sistemul le ia in
Hepatocarcinom 3 1.7412 0.8992 0.3666 0.9404 3.7419 calcul in cadrul

algoritmului de diagnostic, clasificind cu succes imaginile atat prin metoda pCLE (in cadrul
investigatiilor medicale, cu aplicabilitate deci directd Tn campul operator), cat si in cazul
standardului de aur cu care aceste rezultate sunt comparate. In tabelul de mai jos prezentim
principalele valori identificate, observandu-se diferente statistice semnificative intre zonele
considerate normale si cele patologice sau marginile de rezectie chirurgicald, cuprinse in
campurile tumorale.

FIZIOLOGIA

In vederea diseminarii eficiente a rezultatelor proiectului, pe langa site-
ul dedicat la nivelul infrastructurii informatice a UMF Craiova, am
achizitionat, din fonduri proprii, domeniul www.innoliver.ro. Rapoartele
tehnice interne vor fi accesibile pe site intr-o sectiune speciala, accesibila
doar 1n urma autentificarii, deoarece contin informatii care vor face
obiectul cererii de brevet din etapa a 2-a a proiectului. Informatiile
' %+, publice din aceste rapoarte fac obiectul prezentului raport de progres.

o OFFCALJOURNAL Am publicat un articol in revista medicald de specialitate indexatd BDI
- e ——a si un rezumat la un congres medical, prezentat, sub forma de poster.
Finantarea a fost stipulata explicit.
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