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的应用" 提高检查效率和诊断符合率# 方法+过程 收集山东第一医科大学第一附属医院 #'!) 年 ! 月,#'#$

年 !# 月共 # ($% 例宫颈细胞涂片样本" 开发质量控制模型" 包括鳞状上皮细胞数量检测! 切片清晰度评分

和阴阳性判断 $ 个任务# 收集 #'#% 年 !,!# 月共 &#* 例样本" 用于评价质量控制模型的样本满意度和结果

一致性# 结果+结论 质量控制模型可有效减少病理医师工作量" 提高 8/8诊断结果符合率" 进而提升工作

效率和质量控制管理水平#
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!"引言

宫颈癌是危害女性生命健康的高发癌症之

一*!+

$ 液基薄层细胞学检测 %CD57>B;> EHC9=9?5EC;6C!

8/8& 是常用筛查方式*#+

! 不同实验室技术人员在

制片) 染色) 阅片过程中的技术水平和经验差异明

显*$+

$ 美国病理学家学会 %/9==;?;9A2F;B5EG7 TGK

CD9=9?56C6! /2T& 制定了一整套细胞技术质量控制

程序指南和实验室质量监控条例*%+

! 以规范技术人

员操作) 加强宫颈细胞学诊断质量控制" 国内也发

布了 .宫颈癌筛查质量控制技术规范/

*&+等$ 8/8

质量控制是提升宫颈癌筛查效率和诊断准确率的必

要手段*0+

! 结合深度学习技术可有效降低诊断误

差) 提高质量控制管理水平$

深度学习技术在乳腺癌*)+

) 皮肤癌*(+

) 前列腺

癌]=;G697评分**+等医学病理图像自动分析方面已

取得进展! 同时在宫颈癌辅助诊断方面不断涌现新

方法$ dD@ ^等*!'+根据临床8XV标准开发综合性辅

助诊断系统 2Q28XV! 可直接生成诊断报告$ /D;7?

V等*!!+在不同图像分辨率下检测病变细胞! 用循环

神经网络全切片分类模型评估病变程度$ R57 S

等*!#+使用双路径编码器网络结构识别病变细胞! 用

规则风险分层方法对切片分类$ dDG7?̂ 等*!$+提出

基于图注意力网络和监督对比学习的宫颈切片筛查

方法$ /G9R等*!%+提出注意特征金字塔网络检测异

常宫颈细胞$ YG7?[等*!&+开发宫颈癌筛查系统!

用以细胞检测和切片分级$

在质量控制评价方面! 部分研究对比人工智能

%GBC5A5E5G=57C;==5?;7E;! 2Q& 辅助诊断和人工诊断的准

确性*!0 ,!)+

! 或者评估宫颈细胞学与阴道镜检查的结

果一致性*!( ,#'+

$ 上述工作仅评测2Q在辅助诊断中的

作用! 缺乏对质量控制评价中样本满意度方面的评

估$ 本研究探索深度学习技术在宫颈细胞学质量控制

评价方面的应用! 开发整体性质量控制评价系统! 包

括鳞状上皮细胞数量检测) 切片清晰度评分和阴阳性

判断 $个任务" 进行更全面的质量控制评估! 包括样

本满意度评价和结果一致性评估$

#"材料和方法

#%!"实验数据

收集山东第一医科大学第一附属医院 #'!) 年 !

月0#'#$ 年 !# 月 # ($% 例宫颈 8/8涂片样本! 作

为训练集和测试集! 用于质量控制模型开发$ 收集

#'#% 年 !0!# 月 &#* 例样本! 作为验证集! 用于质

量控制模型评价$ 所有样本均采用沉降式液基制片

技术! 且有明确8/8诊断结果$ 使用优纳T1W/Q/W

系列全自动数字切片扫描仪将所有涂片样本批量扫

描为全视野数字切片$ 数字化扫描仪采用 %' 倍物

镜" 图像扫描保证视野成像完整! 视野直径 p!$

FF" 图像色彩模式为 1]X彩色" 扫描分辨率
)

'3#&

$

F+>5P;=$

#%#"数据集构建

基于 # ($% 例宫颈 8/8涂片样本! 构建包括 $

类数据的数据集! 见图 !$ 一是鳞状上皮细胞数据

集! 包括表层细胞) 中层细胞和基底层细胞等类

别! 共 # '0) 张图像! 用于训练目标检测模型! 检

测鳞状上皮细胞数量$ 二是清晰度数据集! 参考

.宫颈液基细胞学的数字病理图像采集与图像质量

控制中国专家共识/

*#!+

! 包括背景) 清晰) 胶水)

失焦) 污染物 %记号笔) 灰尘和污渍等& 等类别!

共 !#% )(( 张图像! 用于训练图像分类模型! 评估

切片清晰度$ 三是异常细胞数据集! 参考 .宫颈液

基细胞辅助诊断人工智能医疗器械质量要求与评价

第 ! 部 分# 数 据 集 要 求 / % 8+/VX̀ W '&'0

#'##&

*##+

! 包括非典型鳞状上皮细胞 %GCH>5EG=

6J@GF9@6E;==6! 2V/&) 低级别鳞状上皮内病变

%=9N,?BG:;6J@GF9@657CBG;>5CD;=5G==;65! RVQR&) 高

级别鳞状上皮内病变 %D5?D ,?BG:;6J@GF9@657CBGK

;>5CD;=5G==;6597! SVQR&) 鳞状细胞癌 %6J@GF9@6

E;==EGBE579! V//&) 腺上皮细胞异常 %GI79BFG=

?=G7: ;>5CD;=5G=E;==6! 2]/&) 线索细胞 %E=@;E;==!

//& 和念珠菌感染 %EG7:5:G! /2\& 等类别! 共

!'0 &%' 张图像! 用于训练目标检测模型! 进行切

片阴阳性判断! 评估诊断结果一致性$ 数据集由全

医学信息学杂志!"#"$年第%&卷第'"期!!!!!!!!!!!!!()*+,-.)/01234-.3,/)+0-5346!"#"$!789:%&!,8:'"



" &0"""

视野数字切片裁剪成 # ''' g# ''' 像素图像块! 由

多名经验丰富的病理医生进行矩形框标注! 并进行

数据清洗) 数据预处理和数据扩增处理$ 将数据集

按 *o! 划分为训练集和测试集! 见表 !$

图!"深度学习数据集

表!"训练集和测试集数据分布 $张%

类别 鳞状上皮细胞
清晰度

背景 清晰 失焦 胶水 污染物
异常细胞

训练集 ! )*$ $' (#0 $% 0$* !$ 0(0 $$ 0#) 0 %$& !'$ )0(

测试集 #)% ! )&$ ! #)$ ! '(* ! #&# #'( # ))#

#%$"质量控制评价内容

参考美国 /2T质量控制条例和中国 8/8质量

控制相关规范*$ ,%+开展质量控制评价$ 8/8质量控

制评价包含样本满意度和结果一致性评估两方面$

样本满意度方面! 鳞状上皮细胞数量 & ''' 以上为
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满意! 低于 & ''' 为不满意! 切片清晰度分合格与

不合格! 合格图像指背景干净) 细胞平铺均匀) 固

定良好) 形态完整) 胞质染色) 核细微结构清晰且

污染面积小于 &'j! 不合格图像指封片胶外溢) 破

损) 有记号笔标记) 失焦) 模糊) 有污染物 %包括

血液) 碎片等& 且污染面积达到 &'j及以上$ 结果

一致性评估包括阳性符合率) 阴性符合率) 整体符

合率和不一致占比$

#%&"质量控制模型开发

#"&"$%开发流程与模型选择"8/8质量控制评价

系统开发包括预处理) 模型推理和后处理 $ 个步

骤! 见图 #$ 预处理对数字切片进行显著性目标检

测) 图像裁剪和无效图像检查" 模型推理对每个图

像块进行鳞状上皮细胞检测) 清晰度分类和阳性细

胞检测" 后处理统计鳞状上皮细胞数量) 计算清晰

度得分! 并判断切片阴阳性$ 考虑精度) 速度) 兼

容性等因素! 选用-URU<( 系列模型进行模型开发$

有实验**+ 结果显示! -URU<$ 与 .G6C;B1,/\\)

VVZ&!$ 和1;C57G\;C等模型检测准确性相当! 但运

行速度快 #3& k%3' 倍$ -URU<( 是 -URU<$ 的升级

版本! 引入更先进的网络结构设计! 支持目标检测

和图像分类两种任务! 兼容性好! 且支持 TH89BED)

U\\̂ ) 8;769B18等多种平台部署$

图#"质量控制评价系统

#"&"#%预处理"对数字切片预处理! 可有效过滤

不包含细胞的背景区域! 提高整体分析效率$ 先用

最大连通域检测方法对完整数字切片进行显著性目

标提取! 去除背景冗余部分! 保留有效细胞区域"

再对切片有效区域裁剪! 将图像分割成若干 # '''

g# ''' 像素的图像块! 并输入模型$ 分割后的图

像仍有部分空白背景! 利用1]X图像颜色通道强度

值差异原理过滤空白背景图像$

#"&"!%细胞数量检测"细胞数量检测模型判断数

字切片中的鳞状上皮细胞数量是否合格$ 鳞状上皮细

胞包括表层细胞) 中层细胞和基底层细胞$ 使用

-URU<( ,Z;C模型进行目标检测! 基于鳞状上皮细

胞数据集训练模型! 检测每张图像块中的所有鳞状上

皮细胞! 统计整张切片细胞总数! 判断是否合格$
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#"&"&%清晰度得分计算"采用 -URU<( ,/=6模型

进行图像分类! 将图像分为背景) 细胞和不合格 $

类$ 背景类图像不包含细胞! 细胞类图像细胞结构

清晰! 不合格类图像包括模糊) 失焦) 有污染物)

有胶水等区域$ 排除背景图像后! 整张切片清晰度

得分取决于污染程度和污染面积比例$ 污染面积比

例为不合格图像占全部图像的比例! 污染程度根据

对细胞结构的影响分为高程度污染 %失焦) 胶水&

和低程度污染 %血液) 碎片) 模糊) 污染物& 两

级$ 清晰度得分 E=GB5CH计算方式如下$ 其中! -

D5?D

为高程度污染图像块数量! -

=9N

为低程度污染图像

块数量! -

E=G

为细胞清晰图像块数量!

%

为低污染程

度系数! 基于临床经验依据图像中细胞的不可分辨

程度设定! 取值范围为 *'! !+!

!

越高! 清晰度

得分越低$ 本研究中
!

e'3&$

E=GB5CHe! ,

-

D5?D

f

%

-

=9N

-

D5?D

f-

=9N

f-

E=G

%!&

#"&"'%阴阳性判断"阴阳性判断模型用于判断切

片诊断结果是阳性还是阴性! 并计算阳性概率$ 使

用-URU<( ,Z;C模型进行目标检测# 先基于异常细

胞数据集训练目标检测模型! 检出阳性细胞 %2V/

,_V及以上&" 再对检出的阳性细胞按置信度大小

排序! 统计排序靠前的 #' 个阳性细胞的平均概率!

作为切片的阳性概率$

$"实验设计与结果分析

$%!"实验设置

/T_处理器为 Q7C;= ;̂97 %QE;=GO;& q#3('

]SL! ( E9B;6! 0% ]X内存" 显卡为 \cQZQ28;6=G

2!'' %']X" 操作系统为 _I@7C@ #'3'%! 开发工具

为TH/DGBF) THCD97$3)" 使用THC9BED深度学习框架

搭建) 训练和测试模型$

$%#"评价指标

采用模型评价) 质量控制评价和显著性检验指

标进行评价$ 模型评价基于测试集评价细胞数量检

测模型) 清晰度评分模型和阴阳性判断模型! 评价

指标包括全类平均正确率 %F;G7 G<;BG?;>B;E56597!

F2T&) 准确率! 其中 F2T是评估多类别目标检测

算法整体性能的重要指标$ 质量控制评价对 8/8诊

断结果进行评价! 包括样本满意度评价和结果一致

性评估$ 样本满意度评价指标包括敏感度) 特异

度) 准确率" 结果一致性评估指标包括阳性符合

率) 阴性符合率) 总体符合率和不一致占比$ 其

中! G) I) E) : 分别代表真阳性) 假阳性) 假阴

性) 真阴性$ 显著性检验使用 /9EDBG7163检验和

È\;FGB检验方法评估不同方法是否存在显著性

差异$

敏感度+阳性符合率eG+%8 fJ& g!''j %#&

特异度+阴性符合率eI+%WfT& g!''j %$&

准确率+整体符合率e %GfI&+%8 fWfJfT& g!''j

%%&

不一致占比e %I fE&+%8 fWfJfT& g!''j %&&

$%$"模型评价

细胞数量检测模型在测试集上的 F2T指标为

*(3$j! 表明此模型检测能力良好$ 清晰度评分模

型在测试集上背景) 清晰) 模糊) 胶水) 污染物准

确率分别为 (0j) *)j) *0j) **j) *#j! 表明

其图像分类能力良好! 背景类准确率仅 (0j! 体现

其易混淆$ 阴阳性判断模型在测试集上的F2T指标

为 &#3$j! 表明该模型有一定检测能力! 但对易混

淆类别难以区分$

$%&"质量控制评价

!"&"$%样本满意度评价"在验证集 &#* 例有 8/8

诊断结果的样本中! 2Q质量控制模型挑选出 )$ 张

质量不合格切片! 由病理医师二次审核! 理论上可

节省 (03#j %%&0 张& 工作量$ 样本满意度评价!

见图 $) 表 #$ 鳞状上皮细胞数量方面! 2Q质量控

制模型对8/8诊断结果的初筛符合率为 *'3#j! 即

&#* 张切片中有 &# 张结果不一致$ 病理医师二次审

核不一致切片! 发现 2Q质量控制模型预测细胞数

量与实际误差较小 %整体误差小于 &j&$ 8/8诊断

结果准确率为 *'3#j! 2Q质量控制模型敏感度)

特异度) 准确率均为 !''j$ 2Q质量控制模型较

8/8诊断结果提升 *3( 个百分点! 表明其性能良好$
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图$"样本满意度评价混淆矩阵

表#"样本满意度评价结果 $9%

评价方面
初筛

符合率

8/8诊断

结果准确率

2Q质量控制模型

敏感度 特异度 准确率

细胞数量 *'3# *'3# !'' !'' !''

清晰度" *%3$ *%3) **30 !'' **30

切片清晰度方面! 2Q质量控制模型对 8/8诊

断结果初筛的符合率为 *%3$j! 在 &#* 张切片中

有 $' 张结果不一致$ 病理医师二次审核不一致切

片! 发现大部分为封片胶污染! 2Q模型预测污染

面积与实际污染面积误差较小 %整体误差小于

&j&! 仅有两张切片为清晰度合格$ 8/8诊断结

果的准确率为 *%3)j! 2Q质量控制模型结果的敏

感度 为 **30j) 特 异 度 为 !''j) 准 确 率 为

**30j$ 2Q质量控制模型较 8/8诊断结果提升了

%3* 个百分点! 表明具有良好性能$ 样本满意度评

价示例图像! 见图 %$

图&"样本满意度评价示例

!"&"#%结果一致性评估"评估切片阳性和阴性诊

断结果一致性! 见图 &$

图'"结果一致性评估混淆矩阵
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""在纳入统计的 &#* 张切片中! 2Q质量控制模型

挑选出 )* 张不一致切片! 由病理医师进行二次审

核! 理论上可节省 (&3'j %%&' 张& 工作量$ )* 张

不一致切片中存在 !! 张争议切片! 由更高级专家

复审后! ( 张切片阳性细胞形态不典型! 修改为阴

性" $ 张切片存在可疑细胞! 修改为阳性$ 具体统

计结果! 见表 $$ 8/8诊断结合2Q质量控制模型后

阳性符合率) 阴性符合率和整体符合率分别提高

!3#) !'3') $3& 个百分点! 表明两者结合可以有效

提高工作效率$

表$"结果一致性评估 $9%

方法 阳性符合率 阴性符合率 整体符合率不一致占比

初步筛查 (*3# &*3$ (!3$ !(3)

排除不合格切片 *#3) &!3( (#3) !)3$

8/8诊断 *(3( *'3' *03& $3&

2Q质量控制模型 *03! &(3$ (03# !$3(

$%'"显著性检验

探究 8/8诊断) 2Q质量控制模型和二者联合

在细胞数量) 清晰度和结果一致性评估 $ 个方面

是否存在显著性差异$ 先对 $ 组实验整体执行

/9EDBG7163检验! 均存在显著性差异%Rh'3'&&!

见表 %$ 再分别对每组实验执行 È\;FGB检验!

见表 &$ 在细胞数量和清晰度方面! 2Q质量控制

模型和联合方法不存在显著性差异 %Rp'3'&&!

说明 2Q质量控制模型表现优异$ 结果一致性评估

方面! 存在显著性差异 %Rh'3'&&! 说明2Q质量

控制模型性能不及病理医师! 但二者联合可有效

互补$

表&"@0AB34C'2 !检验

评价方面 3统计量 R 自由度
是否存在

显著性差异

细胞数量 *(3'%' '3' # 是

清晰度 0%3'0' '3' # 是

结果一致性评估 )03#%$ '3' # 是

表'":A;<D43检验

评价方面 对比方法 统计量 R

是否存在

显著性差异

细胞数量" 2Q质量控制模型 <68/8

诊断

%(3'#' '3' 是

2Q质量控制模型<6联合 '3' !3' 否

8/8诊断<6联合 %)3'#' '3' 是

清晰度"" 2Q质量控制模型 <68/8

诊断

$!3'$' '3' 是

2Q质量控制模型<6联合 '3' !3' 否

8/8诊断<6联合 $'3'$! '3' 是

结果一致性

评估"""

2Q质量控制模型 <68/8

诊断

!*3)&( '3' 是

2Q质量控制模型<6联合 &*3'!0 '3' 是

8/8诊断<6联合 #$3'%' '3' 是

&"结语

本研究提出一种基于深度学习的液基薄层细胞

学检查质量控制评价方法! 对宫颈细胞数字图像进

行样本满意度和结果一致性评估$ 先使用 2Q质量

控制模型对8/8诊断结果初筛! 再由病理专家对不

一致切片二次审核! 评估 2Q模型在质量控制评价

中的关键作用$ 在细胞数量和清晰度方面! 2Q模型

判断与切片实际误差不超过 &j! 相比人工肉眼观

察估算! 准确率分别提高 *3( 和 %3* 个百分点! 还

能显示不合格位置并提供具体量化指标$ 2V/,_V

与RVQR等细胞学形态诊断复杂任务更依赖病理医生

经验$ 结合 2Q模型和病理医生经验! 符合率可提

高 $3& 个百分点! 减少 (&j工作量$ 在本研究构建

的数据集上! 该方法可有效减少病理医师工作量!

提高8/8诊断结果符合率! 进而提升工作效率和质

量控制管理水平$ 本研究仍有不足# 一是仅收集单

家医院数据! 未进行多中心验证! 无法有效评估 2Q

质量控制模型泛化性" 二是受限于标注数据数量和

质量! 2Q模型在结果一致性评估方面准确率有待提

升" 三是缺乏阴道镜检查和宫颈活检等其他诊断方

式对比$ 未来将从数据增强和扩增) 模型结构) 后

处理策略方面提高模型准确率! 并围绕结果统计检

验方法和临床应用性开展更多研究和探索$
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