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La malaria es considerada como un problema de salud mundial, que
afecta principalmente a paises en via de desarrollo. El objetivo de
este trabajo consiste en evaluar técnicas de mineria de datos para cla-
sificar automaticamente eritrocitos infectados con Plasmodium falci-
parum en cultivos sincronicos de eritrocitos. Se evaluaron imagenes
de eritrocitos con parasitos de 14, 28, 40 y 48 horas y como controles
se consideraron eritrocitos no infectados, los modelos de clasifica-
cion empleados corresponden a Naive Bayes (NB), arbol de decision
con el algoritmo J48 y red neuronal Multilayer Perceptron (RN). En-
contrando el mejor desempeno con arbol de decision.

Palabras clave:
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Abstract:

Malaria is considered a global health pro-
blem that affects mainly developing coun-
tries. The aim of this study is to evaluate
data mining techniques to automatically
classify erythrocytes infected with Plasmo-

dium Falciparum in erythrocytes synchro-
nous cultivars. RBC images are evaluated
with 14-hour, 28-hour, 40-hour and 48-hour
parasites, and uninfected erythrocytes were
considered as control references. The clas-
sification models employed correspond to
Naive Bayes (NB), J48-algorithm decision
tree and Multilayer Perceptron neural net-
work (RN), finding the best performance
with decision tree.
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1. Introduccion

La malaria es una enfermedad parasitaria
que afecta a gran parte de la poblacion, prin-
cipalmente en paises en via de desarrollo, y
cada dia cobra mas vidas humanas. Se pre-
sentan anualmente entre 350 y 500 millones
de casos clinicos y mueren mas de un millén
de personas, de las cuales el 90% son ninos
menores de cinco afos; adicionalmente,
3.200 millones de personas viven en zonas
de riesgo de transmision del paludismo [1].
En las Américas, el 38,4% de las personas vi-
ven en areas con condiciones propicias para
la transmision y el 86% de malaria se presen-
ta en paises amazonicos [2].

La deteccion del parasito Plasmodium en
extendidos sanguineos es posible gracias a
las caracteristicas que este adquiere al ser
sometido a tincion de Giemsa [3]. Las ca-
racteristicas morfoldgicas y morfométricas
permiten diferenciar el parasito por estadios
de vida. Los parasitos de malaria los transmi-
ten mosquitos Anopheles, asi: un esporozoito
invade y se desarrolla en el higado; después,
los parasitos merozoitos invaden y se multi-
plican en los glébulos rojos, donde se pue-
den observar diferentes estadios: en uno de
ellos, este parasito presenta forma de anillo
(estado mononucleado) y los trofozoitos ma-
duros presentan pigmentos granulados (es-
tado mononucleado), y en los esquizontes
el nucleo se divide (estado multinucleado
y nucleos periféricos) [4]. Este trabajo bus-
ca, mediante mineria de datos, diferenciar
eritrocitos no infectados e infectados y, en
estos ultimos, el estadio de desarrollo del
parasito.
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2. Metodologia

Se cultivo la cepa colombiana FCB-2 segun
el método de Trager y Jensen [5], y el culti-
vo asincronico se traté con sorbitol [6], para
eliminar parasitos maduros y dejar una po-
blacion heterogénea de anillos de 14 horas;
enseguida se continu6 con el cultivo hasta
las 28 horas, en donde los parasitos se en-
cuentran en el estadio de trofozoitos madu-
ros; después continda el cultivo y se centrifu-
ga en un gradiente de Percoll, recuperando
la fraccién que contiene esquizontes de 40y
48 horas.

2.1. Adquisicion y procesamiento digital de Image-
nes

Se digitalizaron campos en el microscopio
Zeiss Axiophot con magnificacion de 200X.
Estos campos se capturaron con una camara
de video CCDIris/RGB acoplada a un com-
putador que contiene el programa de anali-
sis de imagenes KS300 (Kontron Elektronic
System), con el cual se realizo el procesa-
miento y analisis de las imagenes adquiridas.
Las imagenes fueron digitalizadas y almace-
nadas a 640 x 480 pixeles; luego se realizo
el procesamiento de imagenes, el cual inclu-
yo6 contraste de las imagenes, seleccion de
objetos de interés (eritrocitos y parasitos),
eliminacion de ruido de fondo, calibracion y
medicién automatica de cada imagen.

2.2. Evaluacion de los datos

En este experimento se digitalizaron ima-
genes de eritrocitos infectados con P. falci-
parum en cuatro estadios: de 14, 28, 40y 48
horas, asi: 7 imagenes de eritrocitos con pa-
rasitos de 14 horas, 12 imagenes de eritro-
citos con parasitos de 28 horas, 7 imagenes
de eritrocitos con parasitos de 40 horas y
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J\;/E%-\IROMC N Tabla 1. Medidas geométricas, densitométricas y de estado.

Medidas geométricas

AREA Area de la region

AREAF Area de la regién completa
FERETMAX Feret minimo de la regién (largo)
FERETMIN Feret maximo de la regién (largo)
FERETRATIO Radio de los Feret maximo y minimo
PERIM Perimetro de la regién

PERIMC Perimetro de la regién convexa
PERIMF Perimetro de la regién periférica

Medidas densitométricas

MEAND Densidad media de la regién

STDD Densidad estandar de los valores densitométricos de la regién
MIND Valores de grises minimos de la regién

MAXD Valores de grises méximos de la regién

SUMD Suma de los valores densitométricos de la regién

Variables de estado

TIPO Eritrocito o pardsito
EDAD 14, 28, 40 & 48 horas y no aplica
ESTADO Infectado, no infectado, no aplica

12 imagenes de eritrocitos con parasitos de
48 horas. Ademas, se tomaron 84 imagenes
de eritrocitos no infectados, denominados
eritrocitos de control. En todos los casos
se obtuvieron 14 variables después de ha-
cer un analisis grafico de las imagenes. Las
variables consideradas se observan en la
Tabla 1.

Considerando la informaciéon de los eritro-
citos tanto infectados como sanos y de los
parasitos, se tiene un total de 208 datos.Este
trabajo busca determinar descriptores rele-
vantes en la caracterizaciéon del parasito de
acuerdo con su edad, teniendo en cuenta he-
rramientas de mineria de datos.

3. Resultados

Al realizar una estandarizacién de los datos
y los diagramas de caja para las 14 variables,
se detectaron, considerando dos (2) desvia-
ciones estandar: 18 outliers en las variables
AREA, AREAF, PERIMC Y FERRETMIN, (ue COrres-
ponden a todos los parasitos de 14 y 28 ho-
ras; 21 outliers para PERIM, que corresponden
a parasitos de 14 y 28 horas y eritrocitos de
control; 22 outliers de PERIMF, que correspon-
den a parasitos de 14 y 28 horas y eritrocitos
de control; 12 outliers de eritrocitos de con-
trol y parasito de 14 horas para la variable
PERIMRATIO; 18 outliers para FERETMAX, que CO-
rresponden a parasitos de 14 y 28 horas y un
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Figura 1. Circulo de correlaciones para las 14 variables.
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eritrocito de control; para MIND y STDD se en-
contraron 7y 1 outliers, que corresponden a
parasitos de 14 horas; en SUMD se encontra-
ron 12 ouliers de parasitos de 14 y 28 horas;
en MAXD se encontraron 5 outliers de 14, 28
y 40 horas, y para MEAND se encontraron 5
outliers de parasitos de 14 horas y 48 horas.
Al analizar el circulo de correlaciones, se ob-
servo que las variables FERRETRATIO Y MAXD
son las que menos aportan en la variabilidad
de todos los datos, como se observa en la
Figura 1.

También se analizaron los porcentajes acu-
mulados en las variables, donde se not6 que
las variables FERRETRATIO y MAXD tienen una
distribucién acumulada muy parecida, como
se aprecia en las Figuras 2y 3.

En la matriz de dispersion se puede apreciar
la poca separabilidad que hacen entre eri-
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Figura 2. Frecuencias acumuladas para maxo.

120
100 4 caracteristicas
—— Eritrocito

god — Poreaio
60
40 -
20

Porcentaje acumulado

74 19 200 209 24
MAXD. grey

m B By W B4

trocitos y parasitos las variables FERRETRATIO
y MAXD con respecto a todas las demas. De
este modo no se tendran en cuenta los atri-
butos FERRETRATIO ¥ MAXD. Se observa en la
Figura 4 que las variables AREA y AREAF estan
altamente correlacionadas y permiten una
buena separacion entre eritrocitos y parasi-

Considerando la
informacion de los
eritrocitos tanto
infectados como
sanos y de los
pardsitos, se tiene
un fotal de 208
datos. Este trabajo
busca defermi-
nar descriptores
relevantes en la
caracterizacion del
pardsito de acuer-
do con su edad,
teniendo en cuenta
herramientas de
mineria de dafos.
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Figura 4. Dispersion entre AREA y AREAF.
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Figura 5. Dispersion entre AREAF y sTDD.
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tos, por lo que se dejara solo una de las dos
para hacer la primera clasificacion. Otra ob-
servacion: la Figura 5 corresponde a AREAF y
STDD, que permiten separar bien las clases al
cruzarlas con las demas variables.

3.1. Reglas de asociacion

Se discretizaron los atributos numéricos en
maximo 10 bins de igual amplitud, soporte
minimo de 0.1 y maximo de 1.0 y confian-
za minima de 0.9; luego se aplico el algorit-
mo de reglas de asociacion a priori a este
conjunto de datos, seleccionando de las 50
reglas obtenidas aquellas que fueran intere-
santes para el estudio. Al variar el soporte
a 0,5 las reglas arrojadas por el programa
WEKA® no resultaron interesantes para el
estudio, por ello se continu6 trabajando con
soporte de 1.0.

Un primer acercamiento a las reglas de aso-
ciacion con todas las variables arrojo reglas
poco interesantes para el estudio de caracte-
risticas propias de los parasitos y los eritro-
citos. Al realizar una seleccion de atributos
con una herramienta propia de WEKA, se
toman solo las variables areaf y stdd como
las que mejor expresan al conjunto en térmi-
nos de separacion entre eritrocitos y parasi-
tos. Haciendo las reglas de asociacién con el
algoritmo A priori de WEKA y discretizan-
do distintos tipos, se obtienen reglas como
las siguientes: en la Tabla 1 se aprecian los
resultados A priori de 10 bins de igual am-
plitud, encontrando 10 reglas interesantes, 8
orientadas a eritrocitos y 2 a parasitos.

Con respecto a reglas A priori con 10 bins
de igual frecuencia, se aprecian 8 reglas in-
teresantes, dos orientadas a eritrocitosy 6 a
parasitos.
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Tabla 2. Reglas a priori con 10 bins de igual
amplitud: confianza 100%.

Aprior con 10 bins de igual amplitud

Regla | Soporte
STDDE(11.158,14.496]— TIPO=Entrocito 21%
MIND < 140.8,158.4]— TIPO=Eritrocito 16%
MIND&( 158 4,inf)— TIPO=Eritrocito 147%
STDDE(-inf,11.158]— TIPO=Eritrocito 13%
STDDE( 14.496,17.834]— TIPO=Entrocito 13%
MIND&(123.2,140.8]— TIPO=Eritrocito 12%
MEANDZ(131.2,142.7]— TIPO=Parasiio 12%
PERIM=(15.9.20.6)— TIPO=Parasito 12%
PF.RIMF{—J 219,241 [&SUMDE(435885.4,495553.6)— 129
TIPO=Eritrocito -
FERETMINz(6.6,7.2]&:5TDD<i11.1,14.4]— 1%
TIPO=Enitrociio

Tabla 3. Reglas a priori con 10 bins de igual
frecuencia: confianza 100%.

Apriori con 10 bins de igual frecuencia
Regla | Soporte
FERETMAX&(8.85,inf)— TIPO=Eritrocito 1%
AREAEZ(-inf,15.375]— TIPO=Parasito 10%
AREAFE(-int,15.375]— TIPO=Parasito 10%
AREAF£(15.375,24.28] — TIPO=Parasito 10%
AREAF£(41.485 45.47]—= TIPO=Eritrocito 10 %
PERIM&(-inf,15.075]— TIPO=Parasito 10%
PERIME( 15.075,20.45]— TIPO=Parasito 10%
PERIMC &(-inf,14.515]— TIPO=Parasito 10%

Para reglas A priori con 5 bins de igual am-
plitud, se aprecian 11 reglas interesantes, 9
orientadas a eritrocitos y 1 a parasitos.

Con respecto a las reglas A priori con 5 bins
de igual frecuencia, se aprecian 24 reglas in-
teresantes, 10 orientadas a eritrocitosy 14 a
parasitos, Tablas 2 a 6.

3.2. Clasificacion y prediccion

La clasificaciéon se realizé en dos niveles.
En el primer nivel se consideraron las cla-
ses eritrocito sano, parasito, y en el segundo
nivel se considerd el estadio del parasito.
Se evaluaron tres (3) modelos de clasifica-
cion: Naive Bayes (NB), arbol de decision
con algoritmo J48 y red neuronal Multilayer
Perceptron (RN). No se eliminaron outliers
y se hizo validacion cruzada con 10 grupos
para todos los modelos de clasificacién eva-
luados.

En la Tabla 6 se consideran “positivos” (TP)
los parasitos clasificados como parasitos;
“negativos v” (TN) los eritrocitos clasifica-
dos como eritrocitos; “falsos positivos” (FP)
los parasitos clasificados como eritrocitos, y

Tabla 4. Reglas a priori con 5 bins de igual amplitud: confianza entre 91% -100%.

Apriorl con 3 bins de lgual amplitud
Regla | Soparte [ Confianza
STDDE =il 14.4]— TIPC=Eritrociio 3% 100 %
MIND=( 140.8,inl}— TIPO=Eritrocito 0% 1009
MIND=i 140800614 STDD 2 -inf 14.4]— TIPO=Entrocio 27% 1005
PERIMCS(19.7.24. [ [ SUMD<( 376217, 2.495553.6]— TIPO=Entrocito 2T% 93 %
STDDE27.8,34.5 ] — TIPO=Parasito 309 a3 %
AREAS(IL9A16)4 5UMDE(376217,2,495553.0)— TIPO=Eritrocito 28 % 91%
AREAF=(31.9.416)85UMDa(376217.2-495553 6] — TIPO=Eritrocito 28 % 92 %
AREAF=( 31932 41.676)L5UMDE(376217.2.495553.6]— AREAZ(21.941.6)& TIPO=Eritrocite 28% 92 %
SUMD=(376217.2,495553.0]— TIPO=Eritrocite 3% 92 %
AREAS(ILSAL6[LSUMDE(3T6217.2,495553.6]— AREAFS(31.941.6)4 TIPO=Eritrocito 28 % )
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Tabla 5. Reglas a priori con 5 bins de igual
frecuencia: confianza 100%.

Tabla 7. Instancias clasificadas con Naive Ba-
yes (NB), arbol de decision con algo-
ritmo J48 y red neuronal Multilayer

Apthort con § bins de lual recuencla

Rl [ Perceptron (RN)
AREAF2(-inf 242} TIPO=Parasito 0%
PERIME(inf 204) TIRO=Parsi ik Preprocesamiento Método Cvrf_eslillllellle Inuf_rfeclmmnw
PERINFE( 2041 TR i Clasificado | Clasificado
FERETMING(-uf 33} TIPO=Passsito 0% - NB 9159 6.25%
SUMDe:of 2265803} TIO-Parsio ! Componentes Principales NB | 93759 6.2%
STODE(40f,12 1|~ TIPO=Eitmocie 0% —— —~
STODE(121 54— TIPO=Erinodio 07 z-Normalizacion NB | 9423% 576%
PERIME(-nf, 2 A PERIMFEi0f,2043]- TIPO=Parssita Wi Discretizacion (Bin Auto) 148 | 91.82% 8.18%

RIMFE(-inf.204]— PERIM(-nf,20 43| TIPO=Parasi 0% " et " o7 ’
PERIMFE(-inf. 204]— PERIM=(-nf 2043} TIPO=Parssito i Discretizacidn (5 Bin= AII1|‘J]l 148 94237 5767
PERIM (40204} PERIMFzi-ni J045J4TIP0< s 29 S -
NINDEI B0 TRO-Eiein 20‘,1 Discretizacion (5 Bin=Frec) J48 | 9278Y% 7.21%
PARIM (1 20 ] PERINCE -0 1901 TIPO=Parsio L _ RN | 9750% 240%

RIMC 40, .0 PERIMFL-in 204 — TIRO=Pasi 0% — ~ .
PERIMCE (- 19.0)&PERIMF&(-inf 204 TIPO=Parasito i >-Normalizacion RN 97,597 2407
PERIME(nf,20.4J6:PERIMC(inf, 19,01 PERIMFE(-inf, 20,4 TIPO=Parssio 0% — - YT
PERIMC( 9] PERINFE(£2041— PERIMEL 2044 TIPO=Pusto i Discretzacion (Bin Auio) | RN | 97.59% 240%
PERIM= (401,20 4} PERIMC& (-l 19.0}= PERIME=(-1af 204 TIPO=Pacisite 0%
MINDE(127,149]= TIPO=Eritrocito 0%

ry s [ CATE - aal l’;ﬂ oy 0 *

AREAS(L23 9L AREAFE 401,24 2] TIPO=Parasito 19% Tﬂblﬂ 8. POSI'I'IVOS (P) /TPR’ f(IISOS negullvos
AREAF2(ini 24 2/ SUMDE(inf 226980 8 | TIPO=Rarasito 19% (FN) falsos nositivos (FP) neaativos
AREAF&(:inf. 24 2)A FERETMING :inf 3.3 TIP=Parasito 19% ! p 4 g
PERIM=(-inf, 2044 FERETMAX 2(-4af 6.5]— TIPO=Parssito 1% (TN )°
PERIM(int 20414 SUMDE(inf, 226050.5) = TIPO=Parsito 19%

- — - - Preprocesamiento | Métedo [ TRTPR | FN/ENR | FPFPR [ TN/TNR
PERIMCE{-inf, 19.01& FERETMAX £ -inf 65— TIPO=Parasiio 9% 5 o ; B o
PERIMCE(f 19 0]:SUMDE 40 269803} TIPO=Pusio 9% 5185 | 082% 1557 | 5055

C.P NB 113 9 4 82
92.62% T38% 4.65% 95.35%
. .. =N, NE 122 0 12 74
Tublu 6. Matriz de COIIfIlSIOI‘I 100% 0% 1395% | 86.05%
D. (Bin Aulo) 148 119 3 14 72
quésifo Erifrocifo 97.54% 246% 16.28%, 8372%
L. D (5 Bin=Ampl) 148 114 8 4 82
Pardsito TP FN 9344% | 656% | 465% | 9535 %
. . D. (5 Bin=Frec) | J48 116 6 9 77
Eritrocito FP ™ 95.08% | 492% | 1047% | 89.33%
- RN 122 (1] 5 81
“falsos negativos” (FN) los eritrocitos clasi- W% | 0% | 581% | 9419%
. =N, RN 122 0 5 81
ficados como parasitos. 100% 0% 5s1% | 94.19%
D. (Bin Aulo) RN 122 (1] 5 81
100% 0% 5810 | 94.19%

En la Tabla 7 se observan los resultados de
las instancias correcta e incorrectamente
clasificadas.

En la Tabla 8 se presentan ratas TPR, TNR,
FPRy FNR, y en la Tabla 9 la precision (P),
el accuracy (A), el recall (R), la rata de error
(ER) y la rata de deteccion (DR).

4. Conclusiones

Las variables que aportan menos en la cla-
sificacion de los individuos entre parasitos
y eritrocitos son FERRETRATIO y MAXD. Las va-
riables AREA y AREAF estan altamente corre-
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Tabla 9. Precision (P), recall (R), accuracy (A),
rata de error (ER) y rata de deteccion

(DR).
Pep. |[Mi| P [ R | A |[R[ DR
- NB [ 91.0% | 9.2% | 938% [ 63% | 987%
CPR | NB [ 96.5% | 926% | 937% | 62% | 90.1%
#N | NB [ 910% | 100% [ 942% | 57% | 100%
D.(Awo) | 148 | 89% | 97.5% | 918% | 8.1% | %6.0%
D. (=Ampl) | 148 | 966% | 934% | 94.2% | 57% | 911%
D. (s=Frec) | 18 | 928% | 95.0% | 927% | 72% | %27%
- RN [ 96.0% [ 100% | 97.6% | 24% [ 100%
#N | RN [ 960% | 100% [ 976% | 24% | 100%
D.(Auo) | RN [ 96.0% | 100% | 97.6% | 24% | 100%

lacionadas, por lo que se puede utilizar una
sola de ellas. Los atributos AREA y STDD son
los que mas aportan en la identificacion de
eritrocitos y parasitos. Se puede apreciar en
las reglas de asociacién que si una imagen
tiene un valor de la variable sTDD en el inter-
valo de 1 a 355, este puede ser catalogado
como eritrocito con una confianza del 100%,
con lo cual el problema de la clasificacion
entre parasitos y eritrocitos esta parcialmen-
te resuelto.

Los métodos de Naive Bayes con componen-
tes principales como preprocesamiento, J48
con discretizacion de 5 bins de igual ampli-
tud y una red neuronal, son los que mejor
desemperfio tienen. Los métodos de Naive
Bayes con componentes principales como
preprocesamiento, J48 con discretizacion de
5 bins de igual amplitud y una red neuronal,
son los que mejor desempeio tienen.

Con el fin de mejorar el desempeifio de los

clasificadores se utilizé una matriz de costo
que mejorara la aparicion de falsos negativos
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y penalizara los falsos positivos. Al observar
los modelos de clasificacion, el que arrojo
menos falsos positivos fue el Multilayer Per-
ceptron.

Al observar los modelos de clasificacion,
el que arroj6 menos falsos positivos fue el
Multilayer Perceptron. Sin embargo, aun-
que mejora el desempeiio de clasificacion de
falsos positivos, al utilizar matrices de costo
adecuadas se ve afectada la tasa de error
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