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Abstract
With the development of computer technology, 

■背景资料
我国是胃癌大国, 
其死亡率占恶性
肿瘤前3位, 而我
国早期胃癌的诊
断率仅有10%, 如
何能做到早发现
早治疗成为关注
热点 .  近年来随
着计算机图像处
理的发展 ,  医学
图像处理与识别
可为医学诊断提
供更加丰富与准
确的信息.

machine learning has been applied in various 
fields. The application of machine learning in 
medicine will transform the current medical 
model, and using machine learning to solve 
the large data in medicine can improve 
diagnostic accuracy, guide treatment and 
assess prognosis. Computer-based deep 
learning has been widely used in intelligent 
pathological image diagnosis, and it has 
achieved good results in mitosis detection, 
nucleus segmentation and detection, and 
tissue classification. Histopathologically, well-
differentiated gastric adenocarcinoma has a 
high misdiagnosis rate due to a relatively low 
degree of abnormality in tissue structure and 
cell morphology as well as superficial sampling. 
There is no research on the roundness of 
glandular cavity in the pathological diagnosis 
of early gastric cancer. Roundness measure
ment can be used to convert the characteristics 
of irregular glandular cavity and glandular 
cavity expansion into a specific quantitative 
index, which is helpful for the pathological 
diagnosis.
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■研发前沿
如何提高早期胃
癌的诊断率 ,  尤
其是对于资历较
浅的年轻病理医
生 ,  提高其对于
胃高分化腺癌的
认识与诊断是该
领域亟待解决的
问题.

摘要
随着计算机技术的发展, 机器学习被深入研
究并应用到各个领域, 机器学习在医学中的
应用将转换现在的医学模式, 利用机器学习
处理医学中庞大数据可提高医生诊断准确
率, 指导治疗, 评估预后. 机器学习中的深度
学习已广泛应用在病理智能图像诊断方面, 
目前在有丝分裂检测, 细胞核的分割和检测, 
组织分类中已取得较好成效. 在病理组织学
上, 胃高分化腺癌因其组织结构和细胞形态
异型性小, 取材标本表浅等原因容易漏诊. 
现有的早期胃癌的病理智能图像诊断系统
中没有关于腺腔圆度的研究, 圆度测量可以
将腺腔结构的不规则, 腺腔扩张等特征转换
为具体数值的定量指标, 通过数值大小来进
行诊断分析, 为病理诊断提供参考价值.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 在病理组织学中主要依据组织结构

和细胞形态异型性做诊断, 而胃高分化腺癌因

两者异型性较小, 不易诊断; 图像分析可将组织

结构和细胞形态异型性等主观指标转换成客观

数据.
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0  引言

在过去十多年中, 医疗诊断的性质由于患者可

用性数据的急剧增多而迅速改变, 尤其是精准

医疗计划的提出后, 使用大数据对疾病进行精

确诊断与分类从而达到个性化精准治疗得到

越来越多人的关注[1,2]. 因此机器学习出现在医

学的各个领域, 以辅助诊断, 指导治疗, 评估预

后[3-5]. 机器学习在图像诊断, 尤其是病理图像

诊断方面的应用而随着数字病理的出现而飞

速发展. 病理智能图像诊断可得到客观定量资

料, 结果具有可重复性, 能够提高诊断准确率, 
减少工作量, 是病理未来的发展方向. 我国是

胃癌高发国, 在组织学上胃的高分化腺癌的组

织结构和细胞形态异型性较小, 不易做出诊断, 
本文关于智能图像诊断对胃高分化腺癌病理

诊断相关研究作一述评. 

1  计算机与医学、病理结合未来的发展方向

大数据将会转变医学模式已不是新消息, 随着

精准医疗计划的提出, 对大数据科学的关注也

日益增多[6]. 当然, 数据本身没有任何意义, 他
必须通过某种算法来分析以应用, 因此我们要

将注意力转移到机器学习这一领域. 机器学习

是用数据或以往的经验, 以此优化计算机程序

的性能标准[7]. 医学中基于计算机的算法相当

于专家系统, 可以根据相关知识规则给出相应

结论. 机器学习被广泛应用并在许多学科中是

解决复杂问题不可或缺的工具; 在生物医学中, 
机器学习可以从基因序列中预测蛋白质结构

和功能, 同时根据患者的临床和微生物组谱中

选择出最佳饮食. 同样机器学习将给医学带来

无限可能.
在临床医学上, 医生需要处理庞大的数据, 

从宏观方面的生理学, 行为表现到实验室检查, 
影像结果到微观方面的组织细胞以及基因蛋

白, 各部分的复杂性将医学细分为多方面, 机
器学习将成为医生更加了解患者必不可少的

工具[8,9]. 以肿瘤为例, 定量图像特征分析可以

呈现肿瘤的部位、形态、大小、表型及微环

境, 这些信息与临床数据结合, 将所有信息整

合建立大数据库, 使用机器学习发现各个指标

间的相关性, 提高诊断正确率, 同时预测个人

疾病发生概率, 指导治疗. 
机器学习可帮助临床医生准确评估预后, 

目前的预后模式中参数只局限于少数变量, 而
机器学习可以直接从电子病历和移动医疗设

备中提取数据, 通过上千种变量预测结果. 准
确的评估可以及时更改患者的治疗方案. 

同时机器学习将取代放射科医生和病理

医生的大部分工作. 这些医生根据影像图像或

病理组织学图像做出相应诊断. 如今将数字医

学图像转换为数据, 使用高通量计算, 可以快

速从计算机断层扫描(computed tomography, 
CT)、核磁共振(nuclear magnetic resonance, 
NMR), 正电子发射断层扫描(positron emission 
computed tomography, PET)图像及数字病理图

像中提取大量定量特征, 根据预先设定的算法

进行定量图像分析得出诊断结果[10].
在病理方面, Beck和他同事介绍的C-Path, 

一种计算机辅助医学诊断系统, 将会转变医
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学和病理对计算机的使用[11]. C-Path通过对癌

组织及周围间质中提取的6642种特征进行分

析计算, 可得出乳腺癌的分级及预后. 在此基

础上研发的病理智能诊断系统Watson, 在生物

医学成像的国际研讨会上同病理医生的比赛

中, 打败人工诊断而胜出, 这套技术与病理学

家的分析结合在一起时诊断准确率可以高达

99.5%[12]. 
同时伴随计算机技术的发展, 近年来数字

病理在世界各地快速普及[13], 也为了对应人口

增加伴随而来的医疗及相关基础建设需求, 我
国数字病理学网路的建构也如火如荼地展开. 
目前已开展使用的远程病理诊断系统取得较

好效果, 县级或地级市医院对不能明确诊断的

案例通过向上级医院申请会诊, 可以快速得到

正确诊断结果, 有效弥补地方医院病理医生资

源不足现状[14].

2  计算机智能图像诊断方面的相关研究

在过去十年中, 医学图像分析飞速发展, 同时

伴有图像模式识别工具和数据大小的增加. 这
些进步促进了定量特征处理的发展, 这些定量

特征可将图像转换为可采集数据并对这些数

据进行分析来辅助诊断. 但在图像分析诊断方

面存在任务方案研发周期长, 一组操作参数只

适用于一组数据集等不足之处, 而深度学习可

以较好地解决以上问题[15]. 深度学习是机器学

习研究中的一个新的领域, 其通过建立、模拟

人脑进行分析学习的神经网络, 模仿人脑的机

制来解释数据, 例如图像、声音和文本, 是非

常适用于数字病理中图像分析诊断的一种学

习方法[16]. 
数字病理中智能图像诊断主要包括检测

和计数, 分割, 组织学分类[17,18]. 深度学习算法

在数字病理中有丝分裂检测[19], 组织分类[20]和

免疫组织化学染色计数[21]已取得较好成效, 目
前深度学习在数字病理中较好的应用包括检

测浸润性导管癌[10], 有丝分裂计数[22], 神经元

分割[23], 结肠腺体的检测[24], 细胞核的分割[25-27]

和检测[28], 脑膜瘤的分类[29], 上皮肿瘤胞核的

识别[30], 上皮分割[31]和胶质瘤的分级[32].
智能图像诊断中细胞的计数可以极大降

低病理医生繁杂费时的计算工作[33]; 同时因为

大部分病理组织标本是良性, 智能图像诊断中

的组织学分类可以区分良性组织辅助医生诊

断, 病理医生可用更多时间诊断恶性肿瘤或疑

难疾病. 如早期胃癌, 误诊率较高, 图像分析可

得出定量数据辅助诊断, 减少不同病理医生之

间的差异. 

3  胃早期癌的诊断现状

我国胃癌死亡率居恶性肿瘤的第3位, 每年新

增胃癌患者约40万, 死亡人数约30万, 占全球

胃癌死亡人数的1/4[34,35]. 有效降低胃癌死亡率

是亟待解决的重大公共卫生问题. 胃癌的预

后和分期密切相关, 早期胃癌的5年存活率为

90%, 而进展期胃癌的存活率只有10%[36], 因此

对于早期胃癌做到早发现早治疗能极大提高

生存率. 早期胃癌是指癌组织仅局限于胃黏膜

层或黏膜下层, 不论有无淋巴结转移. 在日本

和韩国, 因开展的无症状人群的大规模筛查活

动, 早期胃癌的检出率占全部胃癌的比例分别

为70%和50%, 而中国早期胃癌的检出率只有

不到10%[37]. 
胃癌在人群中发病率较低[38], 目前尚无进

行全体人群普查的简单有效的诊断方法, 因此

只能对胃癌高危人群进行筛查. 在胃癌的众多

检查方法中内镜下活检后做病理组织学检查

是目前胃癌的诊断的金标准. 
根据病理组织学(WHO分型)可以将胃癌

分为以下常见类型: 乳头状腺癌、管状腺癌、

黏液腺癌、印戒细胞癌、腺鳞癌、鳞状细胞

癌、小细胞癌、未分化癌[39]. 其中管状腺癌约

占80%, 管状腺癌根据分化程度可以分为高分

化、中分化、低分化腺癌[40], 早期胃癌中高分

化腺癌占70%[41]. 高分化腺癌的组织结构和细

胞形态的异型性较小, 易与胃黏膜高级别上皮

内瘤变混淆, 同时胃镜活检的组织标本较小, 
取材深度不够, 病理医生对胃高分化腺癌认识

不足, 往往不易做出诊断[42,43]. 

4  圆度对胃早期癌诊断的帮助

病理数字切片的广泛应用使许多计算机辅助

诊断系统被研发, 计算机图像分析可以得到定

量指标, 有效提高病理诊断正确率. 计算机图

像诊断在胃肠道方面也有较多研究. 
胡亚斌 [44]根据胃腺癌细胞特征的知识

库, 通过分割、检测组织细胞的细胞核的周

长和面积、胞核的圆度、核浆比例、核分裂

像等图像形态学特征, 对胃腺癌进行辅助诊

■创新盘点
在医学图像处理
领域 ,  借助计算
机进行图像处理
与分析诊断是该
领域的前沿研究.
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断. Ficsor等[45]对正常胃黏膜、胃炎和胃腺癌

的腺腔、表面上皮细胞、间质细胞占总体细

胞的比率进行分析结果显示三者腺腔形态系

数值差异具有统计学意义. 江朝娜[46]通过对细

胞和腺腔面积及周长的测量对胃腺癌、胃腺

瘤及正常胃黏膜的判别准确率分别为97.1%、

87.5%、100%; 胃高分化、中分化、低分化腺

癌的判别准确度分别为46.7%、75%、95%. 
Ficsor等[47]使用自动图像分析系统对正常结肠

黏膜、溃疡性结肠炎和非特异性的结肠炎的

细胞的周长、长短径、数量以及腺腔的形态

和腺体中细胞数量进行分析, 得出三者之间腺

腔形态和腺腔细胞数量差异有统计学意义.
以上是国内外学者对胃癌的智能图像诊

断系统的部分研究, 目前还没有关于腺腔圆度

的研究, 圆度测量可以将腺腔的结构不规则, 
腺腔扩张等特征转换为具体数值的定量指标, 
通过数值大小来进行诊断分析, 为病理诊断提

供参考价值. 我们的研究发现胃黏膜正常腺腔

圆度值>增生腺腔圆度值>高分化腺癌腺腔圆

度值, 3组圆度值的比较差异具有统计学意义

(P <0.01). 图1为胃高分化腺癌的病理图片, 图2
为高分化腺癌的圆度测量图. 因此可用腺腔圆

度值大小辅助诊断胃高分化腺癌, 尤其是对于

组织和细胞结构异型性较小的组织早期胃癌, 
肉眼难以对此做出鉴别. 如分化极好的胃腺

癌[48,49], 是指显微镜下呈良性表现但有侵袭行

为的肿瘤. 因他细胞异型性小, 腺体形态与正

常胃黏膜相似, 容易误诊, 尤其是胃镜活检标

本. Ushiku等[50]分析21例术后病理诊断为伴有

肠化生的分化极好的胃腺癌的形态特征, 在这

21例中有18例的胃镜未被诊断为癌. 对此腺腔

圆度值大小是鉴别诊断的有效指标. 

5  展望

精准医学计划提出后, 人们希望精准医学可以

引领一个医学新时代. 精准医疗是以个体化医

疗为基础、随着基因组测序技术快速进步以

及生物信息与大数据科学的交叉应用而发展

起来的新型医学概念与医疗模式. 而计算机的

深度学习能有效提高大数据处理的效率, 分析

■应用要点
智能图像诊断可
以极大降低病理
医生繁杂费时的
计算工作 ,  提供
客观数据 ,  供病
理医生参考.

图  1  胃高分化腺癌苏木精-伊红染色. A: 胃黏膜固有层

部分腺腔紊乱并浸润至黏膜下层(数字切片×2); B: 浸润

至黏膜下层的腺腔大小不等、排列紊乱(数字切片×5).

图  2  胃高分化腺癌的腺腔苏木精-伊红染色(数字切片
×20). A: 原始图; B: 圆度值; C: 长短径.

A

B

A

B

C
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各种数据的相关性, 监测病情发展, 从而达到

精确诊断和治疗.
在过去的十多年中, 随着数字切片扫描仪

的广泛应用, 数字病理开始普遍. 数字切片的

出现为图像分析诊断带来了更大的发展空间, 
目前已有多种病理智能诊断系统被研发出, 病
理智能诊断系统Watson的出现使病理医生重

新认识了人工智能. 智能图像诊断系统与病理

医生结合可以提高病理医生诊断准确率, 减少

工作量. 随着对深度学习和图像诊断深入研究, 
计算机深度学习将为医学带来无限可能.

6  结论

人们对健康的关注的提高就要求医学诊断、

治疗、预测疾病发展的水平提高, 这就需要临

床医生能够处理各组数据之间的关系, 计算机

深度学习是处理庞大医学数据的可靠方法. 智
能图像诊断系统能够在减轻病理医生工作量

的同时帮助提高诊断正确率, 是未来病理发展

的方向.
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