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""%摘要&"目的"建立和评估基于深度学习理论的糖尿病视网膜病变(Qb*人工智能(LC*机器人辅助诊

断系统'"方法"联合包括北京协和医院等国内 ( 家医院眼底专业医师对#) #&H张糖尿病患者眼底图像病变

进行标记"训练和建立一个深度学习框架同时识别 Qb病变的 LC机器人辅助诊断系统"即.嵩岳/机器人系

统' 依据 Qb分级和标识眼底病变"构建是否罹患 Qb)是否需要转诊 Qb)是否重度非增生性和增生性 Qb以

及是否增生性 QbE 种模型"建立一个基于病变识别技术的 Qb筛选系统"应用受试者工作特征曲线(bR=曲

线*)敏感度)特异度进行 LC诊断性能的数据分析'"结果" .嵩岳/系统中是否罹患 Qb模型的敏感度为

&'G%f"特异度为 (HG&f"曲线下面积 (LN=*为 %G&#%#需要转诊 Qb模型的敏感度为 &%GEf"特异度为

&)G#f"LN=为 %G&#)#是否为重度非增生性和增生性 Qb模型的敏感度为 H#GHf"特异度为 &'G#f"LN=为

%G(E)#增生性 Qb模型的敏感度为 H$G)f"特异度为 &HG$f"LN=为 %G())'"结论".嵩岳/LC机器人辅助

诊断系统具有精确高效的 Qb诊断性能"具有良好的临床应用价值'"
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""据CQ]的最新统计"#%!H 年全世界约有 EG#) 亿糖
尿病患者"中国约有 !G!E 亿"居世界首位"其中超过
!S$ 的 患 者 并 发 糖 尿 病 视 网 膜 病 变 ( /-,U?2-1
3?2-60A,25W"Qb*"其发病率呈逐年快速增长且有年轻
化的趋势

+!, ' Qb的早期诊断对患者的预后起着关键
作用"因而完善 Qb的早期诊断是亟待解决的重大问
题' 目前 Qb诊断主要依靠专业眼底病医生进行"不
仅工作量大"耗时费力"且存在主观偏倚"尤其对发展
中国家来说"由于受技术设备的限制"更影响了其深入
开展

+#eE, ' 近 来 以 深 度 学 习 为 基 础 的 人 工 智 能
(,32-B-1-,.-62?..-7?61?"LC*技术逐渐兴起并用于基于眼
科图像数据库 LC的辅助诊断 +)e&, "为此我们研发了利
用卷积神经网络技术全面评估 Qb且能转诊分类的 LC
机器人"并对其临床应用价值进行评价'

@8资料与方法

@9@8资料
河南省人民医院牵头并联合包括北京协和医院在

内的国内 ( 家医院"与中国人民大学数据工程与知识
工程教育部重点实验室)北京致远慧图科技有限公司
合作研制出对多种眼底疾病"包括 Qb做出 LC辅助诊
断的.嵩岳/机器人医生' 本系统运用基于深度学习
的 *W?c-T/0+ LC引擎对 美 国 *W?̂L=> Qb 网 站
j,77.?Qb评测数据集#! )!#张和北京协和医院内分
泌科的$ H()张(其中 # 型糖尿病患者! '$E例"! 型糖
尿病患者 #)! 例"参照文献+!,的诊断标准*共#) #&H
帧眼底图像进行标注"累积病变标注次数达! %%$ &&'
次' 图像视角均为 E)y(黄斑中心凹为中心 *"来自
j,77.?Qb的图像眼底摄像系统包括 =,606 =b!SQY-S
=b# 和 P0A106 Oc"内分泌科图像的相机型号为
=,606 =b# L]"均为自然瞳孔下眼底图像'
@9A8方法
@9A9@8图像质量控制及病变标注8Qb彩色眼底照
相质量标准参照文献+!%,的标准"在 j,77.?Qb评测
数据集中人工筛选出部分质量好和部分无法标注的低

质量图像"以此为基础"训练一个深度卷积神经网络作
为图像质量分类器' 通过该分类器将(( H%#张 j,77.?
中的#! ($&张低质量的图像剔除"同时研究团队进行更
细致的图像质量甄别"进一步删除不符合标准的图像'

为了训练病变检测模型并检验其有效性"本研究
中对数据作如下划分' 从上述#) #&H张图片中"任取

# #E(张图像作为 Qb病变测试集' 剩余的#$ %E&张用
于训练 Qb学习模型' 为了训练基于病变检测方法的
需要转诊的 Qb筛查模型并评估其有效性"从病变测
试集中任取! 'E(张作为筛查训练集"剩余 '%% 张作为
筛查测试集'

虽然 j,77.?数据库配有 Qb分级"但部分图片分
级不够准确"本研究中在剔除了低质量的图片后"研究
团队成员对符合的图像进行重新标注' 为确保标注质
量"! 张图像 $ 位医师同时标注"对存在分歧的标注意
见"按多数意见执行"若仍不能达成一致则提交由 ) 名
资深眼底医生组成的审阅小组共同讨论"形成终审意
见"并安排 ! 名合格的质量抽检员随机对标注内容和
分级程度进行对比检查"对有争议的图片"同样提交审
阅小组共同讨论' 最终共有 #!$ 张图片因标注争议提
交审阅小组共同商定并最终达成标注分级共识' 此
外"因图像在拍摄过程中可能会受到光线)屈光间质)
瞬目及眼球运动的影响"所有纳入的眼底图像均配备
有增强图"以便更清晰直观地显示病灶特点"保证标注
质量(图 !"#*'

21 21
图 @8F:眼底拍摄图示例8图 A8F:眼底增强图示例

"

@9A9A 8 Qb 分 级 和 病 变 标 注 " Qb 分 级 依 据
C62?36,2-06,.=.-6-1,.Q-,U?2-1b?2-60A,25W>1,.?的标准
分为无 Qb)轻度非增生性 Qb( 606JA30.-B?3,2-V?Qb"
Ô Qb*) 中 度 Ô Qb) 重 度 Ô Qb 和 增 生 型 Qb
(A30.-B?3,2-V?Qb" Q̂b*(Qb% :QbE* +!!, "其中中度)重
度 Ô Qb和 Q̂b为需要转诊的 Qb"无和轻度 Ô Qb
为不需要转诊的 Qb+!#, "标注包括微血管瘤)视网膜内
出血)硬性渗出)棉绒斑)静脉串珠)玻璃膜疣)纤维增
生)玻璃体积血)视网膜前膜)视网膜脱离等在内的共
#( 项眼底病变' 对已行眼底激光的 Qb患者"根据有
无增生期表现"分为激光后稳定S不稳定"对有合并高
血压)黄斑变性等其他眼底病变的图像"在合并症选项

1%H'1 中华实验眼科杂志 #%!& 年 ( 月第 $H 卷第 ( 期"=5-6 \*ZA RA525,.+0."L@7@T2#%!&"a0.9$H"O09(

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



上标注有S无' 因考虑到仅凭 ! 张彩色眼底照相的二
维图片无法确定是否存在黄斑水肿"因此"阅片分级中
对于糖尿病黄斑水肿未做要求"在本研究中所提到的
需要转诊的 Qb中不包含糖尿病黄斑水肿' 根据 Qb
不同分级"通过建立是否罹患 Qb)需转诊 Qb)是否为
重度 Ô Qb和 Q̂b以及是否为 Q̂bE 种模型'
@9A9B8.嵩岳/机器人 Qb深度模型算法".嵩岳/机
器人基于深度学习先进的 nR;R源码解析"是端到
端的实时目标检测系统"与大部分目标检测和识别
方法不同"nR;R将目标区域预测和目标类别预测整
合于单个神经网络模型中"实现在准确率较高的情
况下快速目标检测与识别"更加适合现场应用环境'
nR;R将单个神经网络应用于完整图像"该网络将图
像划分为若干区域"然后预测每个区域的边界框和
概率"这些边界框再由预测概率加权"且不依赖人工
特性'

nR;R的核心思想就是利用整张图作为网络的输
入" 直 接 在 输 出 层 回 归 U0@6/-67 U0Z的 位 置 和
U0@6/-67U0Z所属的类别"其将每张图像分成 >l> 个
网格"如果某个目标的中心落在这个网格中"则这个网
格就负责预测这个目标' 每个 U0@6/-67U0Z要预测中
心点坐标(Z"W*)框宽(X*)框高( 5*和 106B-/?61?共 )
个值"每个网格还要预测一个类别信息"记为 =类'
得到每个 U0Z的 106B-/?61?分值后"滤掉得分低的
U0Z?T" 数据处理后得到最终检测结果' 鉴于眼底图像

的某些微小病变难以与背景图像进行区分"本研究中
将眼底图像的统一尺寸调整为# E&'l# E&'"然后按 'l'
将图像均匀分为 $' 张 E!'lE!' 的子图进行识别训练"
避免尺寸较小的病变遗漏' 同时为了分析模型预测结
果与医生标注的一致性"本研究中将每张 E)y眼底图
像划分成 EG)ylEG)y视野范围"共计 !%l!% 个小块"在
每一小块上进行有无病变的比较"综合 !%% 个小块的
结果"得到该眼底图像的检测分析结果(图 $*'

BA BA

图 B8病变标注及模型预测图"LA标注图由研究团队标记产生"
KA预测图以 U0@6/-67U0Z的形式产生

"

.嵩岳/机器人使用多层感知器作为分类器"本研
究中综合考虑了病变与 Qb分级的相关性和病变正样
本数量这 # 个因素"选定微血管瘤)视网膜内出血)硬
性渗出)棉绒斑 E 种病变进行训练和预测' 感知器输
入层的神经元个数等于病变特征维度"即 E' 输出层
包含 # 个神经元"分别对应转诊和不转诊的概率值"中
间层神经元个数根据经验设为 !'(图 E*'

病变检测 病变特征提取 分类器预测

转诊

微血和瘤

视网膜内出血

硬渗出

棉绒斑

病变检测 病变特征提取 分类器预测

转诊

微血和瘤

视网膜内出血

硬渗出

棉绒斑

图 C8基于病变检测基础的筛查模型
"

@9B8统计学方法
采用 > >̂> ##G% 统计学软件进行统计分析' 应用

受试者工作特征曲线 (3?1?-V?30A?3,20315,3,12?3-T2-1
1@3V?"bR=曲线*分析 LC诊断性能"采用敏感度)特异
度)阳性预测价值)阴性预测价值)曲线下面积 (,3?,
@6/?31@3V?"LN=*等作为系统评价效能指标'

A8结果

A9@8.嵩岳/机器人辅助诊断系统各模型对 Qb的诊

断性能

在#) #&H张 Qb眼底图像的标注中"无 Qb者! %#!

张"轻度 Ô Qb者H H!#张"中度 Ô Qb者!$ !!'张"重度
Ô Qb者# $EH张" Q̂b者! !%!张' .嵩岳/机器人辅助
诊断系统中识别是否罹患 Qb模型的敏感度为 &'G%f"

特异度为 (HG&f斑识别是否需要转诊 Qb模型的敏感度
为 &%GEf"特异度为 &)G#f斑识别是否为重度 Ô Qb和
Q̂b模型的敏感度为 H#GHf"特异度为 &'G#f"识别是否
为 Q̂b模型的敏感度为 H$G)f"特异度为 &HG$f(表 !*'
A9A8.嵩岳/机器人 Qb辅助诊断系统各模型对 Qb

诊断的 LN=

!!H'!中华实验眼科杂志 #%!& 年 ( 月第 $H 卷第 ( 期"=5-6 \*ZA RA525,.+0."L@7@T2#%!&"a0.9$H"O09(
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表 @8.嵩岳/机器人辅助诊断系统各模型对 F:的诊断性能

模型 敏感度 特异度 阳性预测价值 阴性预测价值

是否罹患Qb %G&'% %G(H& %G((( %G&)'

需转诊Qb %G&%E %G&)# %G&)% %G&%(

重度 Ô Qb和 Q̂b %GH#H %G&'# %G&)% %GHH&
Q̂b %GH$) %G&H$ %G&') %GH('

"注$Qb$糖尿病视网膜病变# Ô Qb$非增生性糖尿病视网膜病变#

Q̂b$增生性糖尿病视网膜病变

.嵩岳/系统中诊断是否罹患 Qb模型的 LN=值
为 %G&#%"诊断是否需要转诊 Qb模型的 LN=值为
%G&#)"诊断是否为重度 Ô Qb和 Q̂b模型的 LN=值
为 %G(E)"诊断是否为 Q̂b模型的 LN=值为 %G())
(表 #"图 ) :(*'

表 A8.嵩岳/机器人辅助诊断系统各模型对 F:诊断的 7V;

模型 LN= &)f<R

是否罹患 Qb %G&#% %G(H'e%G&'E

需转诊 Qb %G&#) %G(($e%G&'H

重度 Ô Qb和 Q̂b %G(E) %GH(He%G&%$
Q̂b %G()) %GH&&e%G&!!

"注$Qb$糖尿病视网膜病变#LN=$曲线下面积#<R$可信区间

敏
感
度

敏
感
度

敏
感
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图 G8是否罹患 F:模型 :!;曲线"LN=为 %G&#%"图 88需转诊
F:模型 :!;曲线"LN=为 %G&#)"图 X8重度 归>F:和 >F:模
型 :!;曲线"LN=为 %G(E)"图 Y8>F:模型 :!;曲线"LN=为
%G())

"

B8讨论

Qb早期诊断和筛查的主要目的是为了检测出需
要转诊到眼底病专科进行诊疗的患者"便于早期发现)
早期干预' 英国一项研究显示"#%%$-#%!' 年 Qb的

早期诊断计划使 Qb致盲率明显降低 +!$, "因而开展
Qb诊断筛查服务"避免致盲和劳动能力丧失对降低
医疗压力和减少患者的负担具有重要的社会意义' 然
而"鉴于 Qb检查的专业性和特殊性"需要大量的人力
和物力"尤其中国糖尿病患者众多"更增加其有效开展
的难度

+!Ee!H, ' 目前中国 (Hf的糖尿病患者就诊于眼
科医疗资源相对有限的县级及以下医疗机构"H%f的
糖尿病患者未接受规范的眼底检查"中国 Qb的早期
诊断和有效转诊面临巨大的挑战'

.嵩岳/机器人是在#) #&H张 Qb眼底图像)'E (%$
标注张次)!%% 余万次有效病变标注基础上基于深度
卷积神经网络建立的国际上首个 QbLC机器人' 与
以往.机器学习/LC技术中受特定规则和图像条件限
制的不同"其本质是通过大型人造神经网络 (互连节
点层*将自己重新排列为新信息"从而让计算机获得
自学能力"而无需人工编程"这种 LC技术可以通过一
种 LC算法来分析眼底图像并以此识别 Qb特征"具有
较强的适应不同图像和数据的能力' 目前"现有的
Qb模型多数仅限于 b?B?3,U.?SO0b?B?3,U.?! 分类"无
法进行不同分级和模式 Qb的识别 +!%"!'e!H, "而.嵩岳/
机器人是在 #( 项眼底具体病变检测的基础上"通过建
立不同 Qb识别模式"从而实现 Qb诊断分级的目的'
从评估方式上看".嵩岳/机器人包括了是否罹患 Qb)
是否需转诊 Qb)是否为重度 Ô Qb和 Q̂b和是否为
Q̂bE 种模式"几乎包含了所有具有临床价值的诊断
模式' 从结果上看"E 种识别模式的 LN=值分别为
%G&#%)%G&#))%G(E) 和 %G())"均具有很高的诊断准确
性"其中临床上较为关注的转诊 Qb模式的敏感度和
特异度均达到了 &%f以上"与 Y007.?+!%,

和新加坡多病

种研究
+!(,Qb转诊模型诊断结果相近"显示了良好的

决策性能'
Qb分类识别模式是.嵩岳/机器人智能诊断的特

色"使得 Qb筛查进一步具体化和全面化"更加符合临
床实际"适用于不同阶段 Qb人群的 LC诊断' 通过建
立 #( 项具体眼底病变检测模型"实现了一个完全依靠
病变检测且具备较强解释能力的不同 Qb筛查模型"
与 Qb的自动分级互相呼应)双重确认"为 LC结果的
可解释性和合理性提供了重要依据' 在图像技术处理
方面"与通常采用的压缩像素的图片处理方法不同"
.嵩岳/机器人采用图像放大和子图分割的方法"一方
面可以精确识别细微病灶"可达 #%l#% 像素"另一方
面保证了病变区域的像素信息不会丢失' 此外"由于
受图像来源及拍摄实际的影响"我们对每张图像配备
清晰图"对有争议的标注"提交资深审阅小组共同讨
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论"进行严格的质量控制"保证标注质量'
基于眼底图像 LC辅助诊断系统是 Qb诊治工作

的发展趋势"构建眼底图像资源库"将非结构化图像数
据转换成结构化数据"并通过 LC进行数字化分析"将
极大推动和改善 Qb诊治工作滞后的窘境".嵩岳/机
器人显示了良好的诊断预测价值' 然而 Qb眼底病变
不是孤立存在的"可能合并黄斑变性)水肿)动静脉阻
塞以及视盘病变等"因而一个全面的 Qb模型需要包
含除识别 Qb外的其他眼底病变"下一步我们会进一
步建立 Qb伴随其他病变的诊断模型"增加深度学习
的图片样本量"使 Qb的 LC筛查更加完善精确'
利益冲突"孙宇辉)丁大勇供职于北京致远慧图科技有限公司
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