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Sinapsis

@ Sinapsis son los puntos de conexién entre neuronas
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@ Modificar el nimero de sinapsis mediante el empleo de
farmacos puede ser un importante avance en el tratamiento
de enfermedades neurolégicas
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Problema Biomédico Contando sinapsis

Dificultades y objetivo

Dificultades
@ Esfuerzo considerable de tiempo

@ Este proceso se aplica sobre baterias de neuronas

Objetivo

Proporcionar un método fiable y automatico para contar sinapsis

J. Heras, G. Mata y M. Poza Procesamiento de imagenes biomédicas mediante técnicas homoldgicas 11/36



Automatizacién conteo sinapsis

J. Heras, G. Mata y M. Poza Procesamiento de imagenes biomédicas mediante técnicas homoldgicas



Automatizacién conteo sinapsis

J. Heras, G. Mata y M. Poza Procesamiento de imagenes biomédicas mediante técnicas homoldgicas



Problema Biomédico Contando sinapsis
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Topologia Algebraica e Imagenes Digitales Metodologia

Complejo simplicial a complejo de cadenas

Definiciéon

Un complejo de cadenas Ci es un par de secuencias Cx = (Cy, dg)gez donde:
@ Para cada g € Z, la componente Cy es un R-médulo, el grupo de cadenas de
grado g
@ Para cada g € Z, la componente dg es un morfismo dy : Cg — Cy—1, la funcién
diferencial
@ Para cada g € Z, la composicién dqdqi1 es nula: dgdgy1 =0
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Topologia Algebraica e Imagenes Digitales Metodologia

Homologia

Si G« = (Cg, dg)qez €s un complejo de cadenas:
@ Laimagen By = im dgy1 C Cq es el (sub)-mdédulo de g-bordes

@ El niicleo Z; = ker dq C Cq4 es el (sub)-médulo de g-ciclos

Sea Cx = (Cy,dq)qez s un complejo de cadenas. Para cada grado n € Z, el n-ésimo
grupo de homologia de C. se define como el cociente:

Hn(Cs) = Zn/Bn
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@ Laimagen By = im dgy1 C Cq es el (sub)-mdédulo de g-bordes

@ El niicleo Z; = ker dq C Cq4 es el (sub)-médulo de g-ciclos

Definicién

| A\

Sea Cx = (Cy,dq)qez s un complejo de cadenas. Para cada grado n € Z, el n-ésimo
grupo de homologia de C. se define como el cociente:

Hn(Cs) = Zn/Bn

Geométricamente:
@ Hy mide el nimero de componentes conexas

@ H; mide el nimero de agujeros
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Topologia Algebraica e Imagenes Digitales Metodologia

Reduccion

Una reduccién p entre dos complejos de cadenas C. y Dy (denotada por p : Cx = D)
es una terna p = (f, g, h)

f
— =
C*\_/D*

g
satisfaciendo las siguientes relaciones:

1) fg = |dD*;
2) dch+ hdec = |dc* —gf;
3) th=0; hg=0; hh=0.

v
Teorema

Si C«x = D, entonces Ci = D, @ Ax, con A, aciclico, lo que implica que
Hn(Cx) =2 Hn(Dy) para todo n.
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Método general

Imagen Biomédica—» Imagen Digital
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Topologia Algebraica e Imagenes Digitales Metodologia

Método general

SynapCountJ

Imagen Biomédica—» Imagen Digital — Complejo Simplicial -» Complejo de Cadenas - Homologia

@ Imagel

@ Programa para el procesamiento de imagenes en Java
@ Extensible mediante plug-ins
@ Gran cantidad de plug-ins biomédicos

@ SynapCountJ

@ Nuevo plugin para ImageJ
@ Semiautomatiza el conteo de sinapsis
@ Trabaja individualmente y por lotes
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Topologia Algebraica e Imagenes Digitales Metodologia

Método general

SynapCountJ fKenzo

Imagen Biomédica—» Imagen Digital — Complejo Simplicial -» Complejo de Cadenas - Homologia

@ Kenzo

@ Sistema de célculo simbdlico dedicado a la Topologia Algebraica
implementado en Common Lisp
@ Grupos de homologia no obtenidos por otros medios

@ fKenzo

@ fKenzo: interfaz grifica para Kenzo

@ No es necesario ser experto ni en Topologia Algebraica ni en Common
Lisp para usarlo

@ Incorpora nuevas funcionalidades a Kenzo entre ellas el célculo de
homologia de imagenes digitales
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SynapCountJ para dos tratamientos
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Resultados Comparativa de tiempos

Comparativa de tiempos

Imagen ~ 100 sinapsis
Lote ~ 13 imagenes
Estudio 3 6 4 lotes

conteo de método manual | SynapCountJ
imagen 5 minutos | 30 segundos

lote 1 hora 2 minutos

estudio 4 horas 6 minutos

J. Heras, G. Mata y M. Poza Procesamiento de imdgenes biomédicas mediante técnicas homoldgicas 26/36



Fiabilidad de los resultados

Indice de contenidos

@ Fiabilidad de los resultados

J. Heras, G. Mata y M. Poza Procesamiento de imdgenes biomédicas mediante técnicas homoldgicas 27/36



Fiabilidad de los resultados

Fiabilidad de los resultados

@ Bioinformatica:

@ Necesidad de precisién en los resultados

@ Fiabilidad de los programas es fundamental

J. Heras, G. Mata y M. Poza Procesamiento de imdgenes biomédicas mediante técnicas homoldgicas 28/36



Fiabilidad de los resultados

Fiabilidad de los resultados

@ Bioinformatica:

@ Necesidad de precisién en los resultados
@ Fiabilidad de los programas es fundamental
@ En nuestro caso:

Imagen Biomédica— Imagen Digital — Complejo Simplicial # Complejo de Cadenas —+ Homologia

@ Imagen biomédica — Imagen Digital:

@ Sdlida experiencia previa

J. Heras, G. Mata y M. Poza Procesamiento de imdgenes biomédicas mediante técnicas homoldgicas 28/36



Fiabilidad de los resultados

Fiabilidad de los resultados

@ Bioinformatica:

@ Necesidad de precisién en los resultados
@ Fiabilidad de los programas es fundamental
@ En nuestro caso:

Imagen Biomédica— Imagen Digital — Complejo Simplicial # Complejo de Cadenas —+ Homologia

@ Imagen biomédica — Imagen Digital:
@ Sdlida experiencia previa
@ Imagen Digital — Homologia:

@ Los bidlogos deben poder confiar en los programas
@ Producidos de manera fiable utilizando métodos formales
@ Asistentes para la demostracién
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i Qué son los Asistentes para la demostracién?

@ Asistente para la demostracién (Demostrador de teoremas interactivo):
@ Herramienta software para el desarrollo de pruebas formales
@ Colaboracién Hombre-Mdaquina

@ Hombre: disena la prueba
@ Madquina: rellena los huecos

@ Ejemplos: Isabelle, Hol, Coq, ACL2, PVS, ...
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@ Asistente para la demostracién (Demostrador de teoremas interactivo):
@ Herramienta software para el desarrollo de pruebas formales
@ Colaboracién Hombre-Mdaquina

@ Hombre: disena la prueba
@ Madquina: rellena los huecos

@ Ejemplos: Isabelle, Hol, Coq, ACL2, PVS, ...
@ Aplicaciones:
@ Formalizacién de matemaiticas:

@ Teorema de los 4 colores
@ Teorema fundamental del dlgebra
@ Conjetura de Kepler

@ Verificacién de software y hardware:

Fragmentos criticos de cédigo relacionado con vuelos espaciales
Compilador del lenguaje C

Sistemas de identificaciéon biométrica

Microprocesador AMD5K86
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Coq/SSReflect

@ Coq:

@ Un sistema de ayuda a la demostracién
@ Basado en calculo de construcciones inductivas
@ Propiedad interesante: extraccién de programas a partir de una prueba

constructiva
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Coq/SSReflect

@ Coq:

@ Un sistema de ayuda a la demostracién
@ Basado en calculo de construcciones inductivas
@ Propiedad interesante: extraccién de programas a partir de una prueba

constructiva

@ SSReflect:

@ Extensién de Coq
@ Desarrollado en la formalizacién del teorema de los 4 colores

@ Actualmente: clasificacién de los grupos finitos (Feit-Thompson theorem)
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Formalizacién Homologia
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@ Aplicacién Topologia Algebraica Computacional al anélisis de imagenes
biomédicas

@ (Semi-)automatizacién del estudio de propiedades de estructuras sindpticas

Metodologia para el andlisis de imagenes biomédicas por medio de técnicas
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(Semi-)automatizacién del estudio de propiedades de estructuras sindpticas

Metodologia para el andlisis de imagenes biomédicas por medio de técnicas
homoldgicas

Certificacién del método

Publicaciones:

Homological Processing of Biomedical digital images: automation and
certification. J. Heras, G. Mata, M. Poza, and J. Rubio. In Computer Algebra in
Algebraic Topology and its applications session of the 17th International
Conferences on Applications of Computer Algebra (ACA 2011)

SynapCountJ: un software para el estudio de la densidad sindptica. G. Mata, G.
Cuesto, M. Morales, J. Rubio y J. Heras. En XIV Congreso Nacional de la
Sociedad Espafiola de Neurociencia (SENC 2011)

Topologia Algebraica Computacional en el procesamiento de imagenes
biomédicas. J. Heras, G. Mata y M. Poza. ler premio concurso de perlas AICA
(Aplicaciones Industriales del Algebra Computacional)
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Nuevos contactos:

@ Microscopios Leica

@ Integracién de software en los microscopios

@ Por ejemplo, deteccién de nucleo de una neurona
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Conclusiones

Nuevos contactos:

@ Microscopios Leica

@ Integracién de software en los microscopios
@ Por ejemplo, deteccién de nucleo de una neurona
@ Insecta soluciones bioldgicas
@ Control biolégico de plagas agricolas mediante insectos

@ Comercializacién de envases con un determinado ndmero de individuos
@ Necesidad de un método de conteo rapido y fiable
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Trabajo Futuro

@ Formalizacién del proceso de reduccién
@ Aplicacién de herramientas topoldgicas al estudio de problemas mdas complejos

en el contexto del andlisis de imagenes biomédicas:
@ Conteo y clasificacién de espinas

@ Deteccién de la estructura neuronal
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