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""%摘要&"目的"提出一种基于深度学习的早产儿视网膜病变(bR̂ *智能辅助诊断系统"并评估其在临
床上的应用价值'"方法"采集武汉大学人民医院眼科中心 #%%& 年 H 月至 #%!' 年 !# 月行早产儿眼底筛查
的$( (&)张图像构建眼底图像大规模数据集"由 !% 名眼科医生进行标注"建立深度学习网络"通过对模型的
训练实现 bR̂ 的自动诊断"评估该算法自动筛查 bR̂ 分期)分区及附加病变的性能和准确率'"结果"深度
学习智能诊断系统对 bR̂ 分期及其附加病变)视盘)黄斑及激光治疗瘢痕检测的平均准确率为 %G&$!#其中检
测分界线(!期*准确率为 %G(H'"视网膜嵴(D期*为 %G&E#"膜嵴伴血管扩张(&期*为 %G&'(#视网膜不完全
脱离("期*为 %G&&("视网膜完全脱离((期*为 %G&&&#血管迂曲扩张(附加病变*为 %G(&'"视盘为 %G&)E"黄
斑为 %GH(!"激光治疗瘢痕为 %G&HE'"结论"基于深度学习算法的 bR̂ 的疾病分期和附加病变的诊断准确

率高"可用于 bR̂ 的临床辅助诊断和筛查'"
%关键词&"人工智能# 深度学习# 早产儿视网膜病变# 辅助诊断
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""早产儿视网膜病变 ( 3?2-60A,25W0BA3?+,2@3-2W"
bR̂ *是世界首位儿童不可逆性致盲眼病 +!e#, ' 随着

早产儿及低出生体质量新生儿的存活率不断提高"
bR̂ 的发生率也随之升高' bR̂ 发病隐匿"呈进行性

!HE'!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?



发展
+$, "如果诊断和治疗及时"可通过激光光凝或手

术治疗' 因此"做好 bR̂ 筛查工作"发现阈值病变并
及时转诊或治疗对挽救患儿的视功能十分重要' 广域
数字化视网膜摄像系统可观察并记录视网膜图像"是
bR̂ 综合诊断的重要依据"但 bR̂ 病变复杂多样"人
工诊断需要眼科医生有丰富的先验知识"优秀的眼科
医生培养周期长"即使在不同的专家间也可能存在
bR̂ 诊断结果的不一致性

+Ee), ' 此外"如视网膜周边
部图像不够清晰)色泽黯淡"细微结构难以辨认等"也
会使得诊断费时费力"造成漏诊和误诊率高' 近年来"
作为人工智能 (,32-B-1-,.-62?..-7?61?"LC*的分支"深度
学习技术在图像分类)目标检测等领域发展迅速"取得
了显著成果

+'eH, ' 深度学习技术可通过卷积神经网络
(106V0.@2-06,.6?@3,.6?2X03_"=OO*自动学习图像特
征"发现数据内在规律"最终输出图片分类或预测结
果' 由于深度学习网络需在训练过程中调整数百万个
参数"故训练数据集越大"模型输出结果的精度越高'
在医学领域"深度学习已被广泛应用于皮肤癌)肺癌)
胶质瘤)糖尿病视网膜病变和青光眼等疾病的自动辅
助诊断

+(e!$, "大大提高了医生对疾病的诊断效率'
],T2?3Jb=OO模型是目前基于深度学习的先进的目标
检测方法"对于图像分类和图像定位具有较高准确度
和特异性

+!E, ' 本研究中基于 ],T2?3Jb=OO深度学习
技术建立了 bR̂ 智能诊断方法"利用 LC目标检测模
型在 bR̂ 影像上查找各阶段病灶的位置"并根据病灶
对应的分期和分区确定疾病的严重程度"为临床辅助
诊断提供依据'

@8资料与方法

@9@8一般资料
回顾性分析 #%%&

年 H 月至 #%!' 年 !# 月
于武汉大学人民医院眼

科中心筛查的孕龄不足

$' 周 或 体 质 量 不 足
# %%% 7的 # H)$ 例早产
儿"对其视网膜病变进
行筛查' 采集 bR̂ 筛

查眼底图像共$( (&)张
(表 !*"删除所有参与患者的敏感信息并确保其个人
信息匿名和保密' 本研究经武汉大学人民医院伦理委
员会批准(批文号$cQbn#%!&Jj%$#*"经患儿监护人
同意并签署知情同意书'
@9A8方法

表 @8早产儿眼底筛查一般资料

性别 例数 图片数量(张* 出生孕龄(周* 出生体质量(7*

男 ! E#' #% !!' #'e$' &(%e! &)%

女 ! $#H !( HH& #'e$' &)%e! &%%

总数 # H)$ $( (&) #'e$' &)%e! &)%

bR̂ 筛查的全部彩色眼底照片首先由专业眼科

医生进行图片初筛"共剔除# ''E张不合格图像"包括
漏光)拍摄模糊)曝光不足等所致的低质量图片' H 名
眼科专家用标注工具对剩下的$' #$!张图片进行标
注"并由 $ 位资深视网膜专家对标注结果进行确认或
修正' 本研究运用 Ŵ2506 内置标准 3,6/0+模块算法
生成随机数"在疾病分类比例一致的前提下"将数据集
随机分为包含#' E)&张图片的训练集和& HH#张图片的
测试集(表 #*"训练集用于开发深度学习模型并调整
其内部参数"测试集用于最终评估模型的诊断准确率'
研究流程见图 !'

表 A8训练集及测试集图片数量分布

分类 分期 训练集 测试集

分界线 !期 ! '(H $HH

视网膜嵴 D期 #'$ HH

膜嵴伴血管扩张 &期 !H& E(

视网膜部分脱离 "期 E) !$

视网膜完全脱离 (期 !% E

附加病变 # HE) #'!

视盘 !# $($ ) #H(

黄斑 ( E)) $ )'(

激光治疗瘢痕 '&# !E'

总数 #' E)& & HH#
"

采集图片 图片预处理 图片标注 模型训练
（Faster�RCNN） 模型测试 结果评估

38895张眼底图像 剔除2664张低质量图像 共纳入36231张图片

专家标注

测试集（n=9772）训练集（n=26459）

评价指标：准确度、灵敏度、特异性

采集图片 图片预处理 图片标注 模型训练
（Faster�RCNN） 模型测试 结果评估

38895张眼底图像 剔除2664张低质量图像 共纳入36231张图片

专家标注

测试集（n=9772）训练集（n=26459）

评价指标：准确度、灵敏度、特异性

图 @8研究流程图示意图

""本研究中采用国际早产儿视网膜病变分类委员会
( C62?36,2-06,.>2,6/,3/ =.,TT-B-1,2-06 b?2-60A,25W 0B
3̂?+,2@3-2W"C=bR̂ * +!),

的规定分配标注标签 (图 #*$
根据眼底图像中的病变特征"确定其对应的病变分期性
根据在上述! :(期的病变基础上发生后极部视网膜

!(E'! 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?
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膜嵴伴血管扩张

视网膜完全脱离
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血管迂曲扩张

BA C

D E F

分界线
膜嵴

膜嵴伴血管扩张

视网膜完全脱离
视网膜部分脱离

血管迂曲扩张

图 A8:!>分期及附加病变典型图像"L张bR̂ !期"视网膜周边部血管区和无血管区间有分界线(圆圈标
注*"K张bR̂ D期"分界线部位出现隆起"呈嵴样改变(圆圈标注*"=张bR̂ &期"在隆起的嵴上有异常新生
血管生长(圆圈标注*"Q张bR̂ "期"视网膜部分脱离(圆圈标注*"*张bR̂ (期"视网膜完全脱离(圆圈标
注*"]张附加病变"在上述! :(期的病变基础上发生视网膜血管异常扩张及迂曲(圆圈标注*
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全连
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回归

图 B8=)-&$0I:;归归的简要模型结构"],T2?3Jb=OO模型是一种深度学习神经网络"由卷积层)b̂ O模块)
bRC池化层)全连接层和后续分类器及回归计算层组成"其中卷积层使用 C61?A2-06Jb?TO?2JV# 模型"注张
b̂ O张区域提名网络#bRC张感兴趣区域

血管所呈现的病变特征"确定眼底图像中是否伴有附
加病变' 在此基础上"由于 bR̂ 病变 C区为以视盘的
中央为中心"视盘中央到黄斑中心凹距离的 # 倍为半
径的圆形区域"同时标记视盘)黄斑和激光治疗瘢痕"
以辅助图像中的病变分区定位并了解预后恢复情况'
针对上述结果判断 bR̂ 疾病类型"做到高精度检测
bR̂ "并提供匹配的治疗策略'

本研究中选取由谷歌大脑团队开发的 P?6T03].0X
开源软件库中的 ],T2?3Jb=OO模型进行数据训练' 原
始模型是基于目前最大的图像数据库 C+,7?O?2(522A张SS
XXX9-+,7?J6?29037*训练得到的' 本研究中采用迁移学
习的方法"即从其他数据集学习到的知识应用于新的
检测任务中的算法"将已标注的 bR̂ 筛查数据对模型

进行针对性训练"调整原始模型的参数"得到检测
bR̂ 的专用模型'

],T2?3Jb=OO模型如图 $ 所示"主要分为用于区
分前 景 或 背 景 的 区 域 提 名 网 络 ( 3?7-06 A30A0T,.
6?2X03_T"b̂ O*模块和检测模块' 图像输入卷积层
后"得到该图像对应的特征块"同时 b̂ O模块可使用

网络生成候选框"一起输入感兴趣区域 (3?7-06 0B
-62?3?T2"bRC*池化层进行大小统一' bRC池化层后
有全连接层"对数据进行分类和回归' 该模型分别
对 bR̂ 的分期)附加病变的特征及眼底图像的视盘)
黄斑)激光治疗瘢痕多目标进行检测"具有较高的准
确度和特异性'
@9B8统计学方法

采用 > >̂> !'G% 统计学软件进行统计分析' 准确
率为测试正确的样本数量占总测试数量的比例#灵敏
度为测试且标记为病变的样本数量占总病变测试样本

数量的比例"特异性为测试且标记为正常的样本数量
占总正常测试样本数量的比例' 以眼科专家人工诊断
的结果作为临床诊断结果'

A8结果

本研究中进行了基于深度学习的 bR̂ 病变检测

以及结果评估"用训练集训练 ],T2?3Jb=OO模型"用测
试集进行测试"最终得到 bR̂ 的分期病变及附加病

变)视盘)黄斑及激光治疗瘢痕在测试集上的平均准确
率为 %G&$!"灵敏度为
%GH)#"特异性为 %G&E#'

各分类对应的检测

准确率)灵敏度及特异
性检测结果如表 $ 所
示"各分类准确率)特异
性较高"而灵敏度略低'
在分期的病变检测中"
视网 膜 部 分 脱 离 ( "
期*和视网膜完全脱离
((期 * 的检测准确率
和特异性最高"达到了
%G&& 以上#在附加病变
的病变检测中"准确率)
灵敏度和特异性分别达

到 了 %G(&') %GH!$ 和
%G&%H' 本研究中同时
标记的视盘)黄斑)激光
治疗瘢痕以辅助病变分

区及随访观察"其准确
率分别为 %G&)E)%GH(!
和 %G&HE"灵敏度分别
为 %G&E)) %GHEE 和

%G&%("特异性分别为
%G&!H)%G(E% 和 %G&(('

!&E'!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?



表 B8=)-&$0I:;归归模型对各分类 :!>病变的检测

分类 分期 准确率 灵敏度 特异性

分界线 !期 %G(H' %GH') %G(($

视网膜嵴 D期 %G&E# %G))% %G&H$

膜嵴伴血管扩张 &期 %G&'( %GEH$ %G&H)

视网膜部分脱离 "期 %G&&( %G('H %G&&(

视网膜全部脱离 (期 %G&&& %G(%% %G&&&

附加病变 %G(&' %GH!$ %G&%H

视盘 %G&)E %G&E) %G&!H

黄斑 %GH(! %GHEE %G(E%

激光治疗瘢痕 %G&HE %G&%( %G&((

"注$bR̂ $早产儿视网膜病变

B8讨论

bR̂ 的治疗窗较短"及时应用抗血管内皮生长因
子药物)激光光凝术或手术治疗能显著改善 bR̂ 患儿

的视功能预后
+!', ' 通过将高效快捷且具有较高社会

效益的 bR̂ 辅助诊断方法应用于临床"实现 bR̂ 筛

查的自动化及智能化"将对 bR̂ 的早期检测)治疗时
机的辅助决策及治疗后的临床随访具有重要意义'

随着深度学习理论和技术的进步"LC的协助能有
效提升眼科医生所接诊的患者数量"进一步减弱地域
限制的影响' 本研究中选择 ],T2?3Jb=OO模型进行深
度学习"将大量精准诊断标记的 bR̂ 眼底图像作为训

练样本"通过深度 =OO的训练 +!H, "自动提取 bR̂ 眼

底图片中的病灶特征' 本研究中根据国际分期和分类
标准"将 bR̂ 眼底照片分为 C:a期和附加病变"同时
检测视盘)黄斑及激光治疗瘢痕"对模型进行测试后"
微调参数并获得具有较高准确率的诊断结果"将有利
于每例患儿得到更精准的诊断和个体化治疗'

本研究中提出了一种基于深度学习较为全面的

bR̂ 自动诊断方法' 已有研究尝试运用 LC解决 bR̂
自动筛查的问题"但大多专注于 bR̂ 的附加病变中血

管迂曲程度的自动识别及检测
+!(e!&, "仅覆盖了 bR̂

十分明显的特殊病变"导致检测指标单一"临床应用不
足"而本研究中综合更多临床特征(如分期和分区*来
构建数据集' 此外"以往自动识别 bR̂ 的算法多依赖

于具有复杂工作流程的机器学习的传统方法"或因数
据量不足而难以开发出高性能的智能诊断模型

+#%e#!, '
c,67等 +##,

开发了一个基于深度学习的 bR̂ 辅助诊

断系统"将图片分为轻)中)重度三类并应用深度学习
进行自动识别"但这种分类只能评估疾病的严重程度
而无明确疾病分期)分区以及是否包含附加病变"对于
个体化处理较为模糊"规范化治疗存在困难'

本研究中采用大量精确标注的数据集来训练

],T2?3Jb=OO深度学习模型"这些图像覆盖了各类
bR̂ 的病变特征和严重程度"避免了算法过度拟合到
某些特定特征#此外"本研究中根据国际分类标准制定
标注方案"实现了对疾病分期)附加病变的高准确度检
测"同时检测了视盘及黄斑"这将有助于疾病的分区和
病灶定位"具有更好的临床适用性'

LC具有强大的自学习)自分析)自判断的能力"在
病灶识别及分类上有显著优势"可有效提高医疗数据
处理效率和洞察深度' 目前中国 LC研究多在国外图
像数据集和算法的基础上进行扩充"缺乏中国人群眼
底图像数据集"临床实用性差' 本研究从眼科临床实
际出发"采集高质量国内医院一线临床大型数据集训
练模型"具有良好的临床应用前景'

本研究中也存在一定的不足之处"如严重病变的
bR̂ "期)(期样本量较小"需扩增晚期样本量来继
续优化检测模型#另由于锯齿缘难以准确标注"缺乏
bR̂ 病变D区及&区标注数据' 本研究中患儿出生
体质量)病史)胎龄和其他临床数据等也有待进一步完
善"将有助于医生对病情进行临床综合评估' 此外"图
像仅从武汉大学人民医院眼科中心采集"这可能会降
低数据的多样性"影响算法的泛化能力"有待于采集多
地区)多中心的图像数据集进行进一步研究'

综上所述"本研究提出的以深度学习为基础的
bR̂ 智能诊断系统可达到较高准确率和特异性"可以
提升医生的阅片效率"辅助进行快速诊断和筛查"也可
以助力基层医疗机构及公共卫生机构的大规模影像筛

查' 为更好地满足临床需求"我们将继续扩充数据量"
优化算法和系统"加强 bR̂ 筛查 LC诊断研究#我们还
将融合眼科专家共识)临床指南及电子病历等各项检
查结果"进一步建立准确度与人类专家持平甚至超过
的多维度)多要素的预测模型' 在大数据医疗数据的
背景下"将智能诊断系统集成到眼科影像检查仪器中"
上传至云端"可实现优质医疗资源共享"推动远程医疗
与分级诊疗'
利益冲突"所有作者均声明不存在利益冲突

志谢"本研究中深度学习模型训练及标注工具的制作经武汉大学人民

医院眼科研究所余跃工程师的指导帮助"特此谢忱
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尖端赛多孢菌感染性角膜溃疡一例

孙大鹏"陈华波"刘廷
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""患者"男"HE 岁"因左眼石头崩伤后眼红)眼痛)视力下降! 周

至青岛眼科医院就诊' 患者 ! 周前不慎被石头崩伤左眼"出现眼

红)眼痛)视力下降"曾于当地诊断为细菌性角膜溃疡"给予妥布

霉素地塞米松滴眼液点眼"患者自觉症状逐渐加重"遂于青岛眼

科医院就诊' 眼部检查$左眼视力手动S$% 1+"指测眼压 P6g!"眼

睑正常无红肿"上下泪小点在位"泪道通畅"泪腺无肿大及压痛"

泪囊区无红肿"按压泪囊区未见异常分泌物"结膜囊较多黄白色

分泌物"球结膜明显充血"巩膜无黄染"鼻侧翼状胬肉长入角膜缘

约#G) ++"角膜中央偏下方溃疡大小约' ++l' ++"基质混浊)水

肿"表面苔被明显"内皮面混浊"前房深度适中"下方积脓约

%G) ++"余窥不清(图 !*' 左眼激光扫描共焦显微镜检查可见角

膜基质浅层大量菌丝和遍布视野的细小颗粒样结构(图 #*' 右

眼未见明显异常' 患者既往高血压病史 ( 年"无免疫功能缺陷及

异常病史"全身体检未见其他明显异常' 入院诊断$(!*左眼真

菌性角膜溃疡#(#*左眼前房积脓' 入院后对患者进行角膜刮片

并使用质量分数 !%f氢氧化钾涂片显微镜下检查"可见多量菌

丝和大量孢子结构(图 $*' 角膜刮片培养菌落进行乳酸酚棉蓝

染色"镜下发现大量菌丝和孢子结构"与角膜刮片镜检结果吻

合(图 E*' 通过对培养的菌落孢子进行形态学分析"并进行核

糖体 QOL的 CP> 测序"最终鉴定为尖端赛多孢菌'

!!)'!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?




