INE Nant
antes

 Puvs o 1 orve| W7 Université

THESE DE DOCTORAT DE

Rapporteurs avant soutenance :

Thomas WALTER  Professeur de I'école desMines - IMT - Mines Paris PSL
Sarah BERTOLI Maitre de Conférences Praticienne Hospitaliere - Université Toulouse IlI

Composition du Jury :

Président :
Examinateur : Nicolas COURTY Professeur des Universités - Université Bretagne Sud
Rapporteur.iices : Thomas WALTER Professeur de I'école desMines - IMT - Mines Paris PSL

Sarah BERTOLI Maitre de Conférences Praticienne Hospitaliere - Université Toulouse Il
Dir. de thése : Nicolas NORMAND Professeur des Universités - Polytech Nantes
Co-dir. de thése :  Marion EVEILLARD Professeur des Universités Praticienne Hospitaliére - Nantes Université
Encadrante : Perrine PAUL-GILLOTEAUX  Ingénieure de Recherche CNRS - SFR Bonamy

Invité(s) :

Cyrille Touzeau Professeur des Universités Praticienne Hospitalier - Nantes Université



COLLEGE | ED MATHEMATIQUES
DOCTORAL | STIC

INE Nantes
W Université

Titre : Apport de I'apprentissage profond pour le diagnostic en hématologie
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Résumeé : Ces derniéres années, I'apprentis-
sage profond pour I'aide au diagnostic médi-
cal a connu un essor dans de nombreux do-
maines. En hématologie, le diagnostic de pa-
thologies repose en grande partie sur I'ob-
servation visuelle du frottis sanguin et du
myélogramme d’un patient. De nombreux tra-
vaux récents proposent d’automatiser ces pro-
cessus, mais se heurtent a deux limites.
D’une part, la disponibilité limitée de don-
nées annotées pour de nombreuses patholo-
gies freinent le développement d’applications
diagnostiques. D’autre part, les applications
de santé nécessitent d’étre interprétables et
placées sous la supervision des praticiens.
Au cours de cette thése, nous avons déve-
loppé plusieurs contributions visant a amélio-
rer 'automatisation de I'aide au diagnostic hé-

matologique. Nous avons démontré la capa-
cité des réseaux de neurones a relever une
suspicion du syndrome de VEXAS sur la base
des anomalies morphologiques des cellules
du sang. Nous avons ensuite amélioré les
modéles d’aide au diagnostic des syndromes
myélodysplasiques en ajoutant la représenta-
tion latente des images du sang des patients
aux parametres sanguins utilisés traditionnel-
lement. Enfin, nous avons consacré nos ef-
forts a I'élaboration d’'un jeu de données multi-
modal pour I'étude de la moelle des patients
atteints de myélome multiple, numérisé sous
différentes modalités. Nous présentons sur la
base de ce jeu de données les performances
de I'état-de-I'art pour le comptage cellulaire et
discutons les perspectives offertes pour des
recherches futures.

Title: Deep learning for computer-aided diagnosis in haematology

Keywords: Deep learning, Bone marrow smear, Blood smear, Classification, Cell counting

Abstract: In recent years, deep learning for
computer-aided diagnosis has seen a rise in
numerous medical fields. In hematology, the
diagnosis largely relies on the visual examina-
tion of a patient’s blood smear and bone mar-
row aspirate. Many recent studies aim to au-
tomate these processes, but face two key lim-
itations. On one hand, the limited availability
of annotated data for many pathologies hin-
ders the development of diagnostic applica-
tions. On the other hand, healthcare applica-
tions need to be interpretable and remain un-
der the supervision of practitioners. Through-
out this thesis, we developed several contri-
butions aimed at improving the automation

of hematological diagnostic. We demonstrated
the ability of neural networks to raise suspi-
cion of VEXAS syndrome based on morpho-
logical abnormalities of blood cells. We then
improved diagnostic models for myelodysplas-
tic syndromes by adding the latent representa-
tion of patients’ blood images to the tradition-
ally used blood parameters. Finally, we dedi-
cated our efforts to developing a multi-modal
dataset for the study of bone marrow in pa-
tients with multiple myeloma, digitized under
different modalities. Based on this dataset,
we present the performance of state-of-the-art
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