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_ Histopatolojik imgelerde
Istenen Bir Hiicrenin Otomatik Sayimi

Bu c¢alismada, histopatolojik imgelerden ¢esitli hastaliklarin taninmasi isleminde, hekime yardimci
olacak ve kolaylik saglayacak bir karar destek sistemi tasarlanmistir. Otomatik hlcre sayma
sisteminde, hekimler igin uzun zaman ve dikkat gerektiren uygulamalarin daha kisa surede ve
istenen basarim dlgutleri icinde yapilmasi saglanmigtir. Gelistirilen sistem, histopatolojik imgeden
istenen hicrelerin ayristiriimasini saglayan bolutleme, séz konusu hucrelerin daha goérindr hale
getiriimesinde iyilestirme ve istenen hicrelerin sayllmasi asamalarini icermektedir. Otomatik hicre
sayma sisteminin hepatitli ve kanserli hastalardan alinan histopatolojik imgeler uzerinde
degerlendirmesi yapilmistir. Elde edilen sonuglar, hekim bulgulari ile karsilastirilarak, %90
oraninda dogruluk 6rtismesi saglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Béliitleme, Shannon Entropi, Histopatoloji, lyilestirme, Hiicre sayma.

Automatic Enumeration of a Desired Cell on Histopathologic Images

In this study, a decision support system is designed which makes things easier for physicians and
helps them for recognizing various diseases from histopathologic images. In automatic
enumeration of cell system, the desired applications, which necessitate more attention and long
time for physician, are carried out at short time and high success rates. The developed system
composed of a segmentation stage which discriminates the desired cells from the background, an
enhancement stage which improves the representation of the image and an enumeration stage
which counts the cells from the histopathologic image. The evaluation of the proposed system is
done on the histopathologic images which were taken from the hepatitis and cancer patients. The
system results are compared with the physician results and it is seen that both results are matched
at 90 % high accuracy rate.

Anahtar Kelimeler: Segmentation, Shannon Entropy, Histopathology, Restoration, Cell Enumeration

Giris

imge (resim, gérintii) isleme birgok basamaktan olugur. Bu igleme tekniklerinin en
Onemlilerinden biri bolitleme islemidir. Bélutleme islemi, imgedeki herhangi bir ériintlyu
veya imgenin herhangi bir pargasinin arka plandan ayriimasidir (1). Bolitleme isleminin
onemi, daha sonra yapilacak bircok imge isleme algoritmalarinda kullaniimasindan
kaynaklanmaktadir. Bu nedenle, bdliitleme asamasinda yapilacak bir hata bitlin
basamaklarin yanlis sonuglar Giretmesine neden olacaktir (2).

imge béliitleme isleminin, bir cok alanda basarili uygulamalari mevcuttur:  Tip
alaninda, Gamma ve X isinlari yardimiyla damardaki tikanikliklari, sertlesmeleri ve
catlaklarin izlenmesi (3), hastadan alinan doku pargasi igerisindeki hastalikli hiicrelerin
tespit edilmesinde (4-8), endistriyel alanda, eksik eleman, elektriksel devre cizgileri
arasinda kopukluk olup olmadiginin tespiti, meteorolojide, uzaydan g¢ekilen uydu
fotograflari yorumlanarak hava tahmini yapiimasi veya 6zel renklendirme islemleri
yapilarak ozon tabakasinin delinmesi ile meydana gelen asiri 1Isinma olayinin izlenmesi
(1) 6rnek olarak verilebilir.

imge bélitleme isleminden faydalanarak istenen ériintiilerin imgeden ayristiriimasini
takiben, imgeden hiicre sayma islemi yapilabilmektedir (9). Imgelerin bilgisayar
ortamina aktarilarak iginden istenen hicrelerin otomatik sayilmasi isleminin en dnemli
Ozelligi, hizli olmasidir. Normal kosullarda uzman Kkisilerin birka¢c saat icginde
gerceklestirdikleri hiicre sayma iglemi bilgisayar ile birkag saniye siirmektedir. Bu zaman
tasarrufu doktorun daha hizli karar vermesine dolayisiyla daha fazla inceleme
yapabilmesine olanak saglamaktadir. Gelistirilen otomatik hiicre sayma sisteminin alt
yapisinin dayandidi temeller asagida kisaca aciklanmigtir:
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Gereg ve Yontem

Shannon Entropi ile Boliitleme: Gelistirilen
yontemde, bolitleme kavrami imgeden istenen
hicrelerin ayristirimasi amaci ile kullaniimigtir. Bu
amagla entropi tabanl bir yapi, literatiir destegi ile tercih
edilmistir (10).

Entropi kavrami, bir sistemin duzenliligini 6lgmek
amaci ile termodinamik fiziginde iyi bilinen bir kavramdir.
Ayrica, entropi kavrami bir olayin icerdigi bilginin
ortalama miktarini 6lgmek amaci ile de kullaniimaktadir.
imge islemede yaygin olarak kullanilan entropi
hesaplama tirleri: Shannon, Norm, Esik yéntemleridir
(11). Shannon entropi, en popller entropi 6lgllerinden
biridir. Bilim ve teknolojinin birgok alanda Shannon
entropinin faydal oldugu gortlmistir (12). Bu algoritma;

s =12,... ,N’e kadar olan bir olasilik sistemi, p; i.

i=12,...,n _Z":pizl P =(P,,Pyscs P ) = P

i=1
P sonlu kumedeki bitin olasihk dagiim kimesini
gOsterir.

H's, : P —[0,0).

Ayrik olasilik dagiimi P

n
1’den turetilir. Ayrik olasilik dagihimi

icin entropi tanimi denklem

n

H's, =(P,)=->_p;logp, [1]

i=1

Batin entropi tanimlari igin log degeri log2 olarak
alinmaktadir.

1 1
H's, (P;» Pyseees Ppy) < H‘sn(—,...,—j 2]
n"’n

Butin ne IN H 1Sn tekbicimli dagilim icin maksimum

deger elde eder. Literatlire bakildiginda nesne-alt taban
siniflamasinda entropi kriter olarak kullaniimaktadir. s
imgeyi iki pargaya bdlen bir esikleme degeridir. [0,s]
arasli gri seviye degerleri alt tabani temsil eder. [s+1,/+1]
gri seviye aralidi istenen hicre Oruntisind temsil eder.
Bélinmus imgenin Shannon entropisi Denklem 3’de
tanimlanmaktadir.

Hus):-i{wlogw}_ ) {@log@} 3]

| R P | S l-P TI-PR
p(g) gri seviye g'nin meydana gelme olasihgidir.

Pﬁip(g) [0,s] araligindaki gri seviye degerlerinin
g=0

meydana gelme olasiliklarinin toplamidir (10). Bu olasihk
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degerleri kullanilarak imgede hicre oOrintlisi-alt taban
ayrimi gergeklestiriimektedir.

Kapama Islemi: Istenen hiicrelerin ayristirilmasini
saglayan bolutleme islemine ilave olarak, hicrelerin daha
net bir sekilde ortaya ¢cikmasini gerceklemek igin kapama
islemi uygulanmistir.

Kapama (Closing) islemi, dis hat boélumlerini
yumusatma meyilli bir islemdir. Kapama iglemi genellikle
dar acikliklar birbirine kaynastirir, kiigiik delikleri yok
eder ve dis hatlardaki bosgluklari doldurur. B
sekillendirme elemani Sekil 1'in disinda yuvarlanirsa,
B’yi A’min sinirlart  disinda yuvarlama sonucunda
sekillendirme elemaninin A’nin yiizeyine temas etmedigi
yerlere kapama islemi gerceklestirilir. Sekil 1 kapamanin
temel geometrik 6zelligini gdstermektedir (1).

v

Sekil 1. (a) A kiUmesinin dis sinirlari boyunca yuvarlanan
sekillendirme elemani B (b) Kapama isleminin
gerceklestirilecegi alan (c) Tamamlanmis kapama islemi

A

Geligtirilen Otomatik Hiicre Sayma Sistemi:
Gelistirilen otomatik hiicre sayma sisteminin yapisi Sekil
2'de verilmistir.

imge . Cikig
— Gri Seviye |— Bolitleme — Iyilegtirme —» Hiicre Sayma —»

Sekil 2. Otomatik hiicre sayma sisteminin yapisi

Histopatolojik imgelerin Alinmasi: Histopatoloji,
doku ve organlarin dogal yapisinda olusan lezyonlarin
mikroskobisini inceleyen bir bilim dah olup (13),
uygulamada kullanilan histopatolojik imgeler, Firat
Universitesi, Firat Tip Merkezi, Patoloji bdliimiinden
alinmistir. Bu histopatolojik imge 6rlntileri, hastalardan
alinan dokularin mikroskop altinda c¢ekilen resimleridir.

imgelerin alinmasinda Olympus BX-50 Isik
mikroskobuna bagli, Olympus C-4000Z sayisal fotograf
makinesi  kullanilmigtir.  Alinan  sayisal imgelerin

¢o6zunlrlik degerleri 2288x1712 piksel ve 72 dpi dir.
Cozunurlik degerinin yiksek olmasi bélitleme isleminin
daha iyi olmasini saglamaktadir.

Yontem: Bilgisayar ortamina aktarilan imgelerdeki
hiicrelerin sayilabilmesi icin belirli islemlerden gegirilmesi
gerekmektedir. Gergeklestirilen bu iglemler asagida
siraslyla agiklanmigtir.
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Adim -1: Renkli imgeler gri seviyeye donistirulur.
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bir hucrenin alanina bdlinerek hucrelerin  sayisi
bulunmaktadir.

(@) (b)

Adim -2: Gri seviyedeki her pikselin olasilik degeri
p(g) belirlendikten sonra imgeyi bollutleyecek en iyi
esikleme degeri Shannon Entropi yéntemi ile (denklem 3)
elde edilir.

Esik Degeri: H(s)=138

Esik Degeri: 115
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Sekil 4. Imgenin esik degeri

Adim -3. Adim 2 de elde edilen Shannon entropi ile
elde edilen esikleme degeri H(s) ve denklem 4
kullanilarak imge bolitlenir (Sekil 5).

L ey >H') [4]

f =
%) {0 f(x,y)<H'(s)

AV TINPRE
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Sekil 5. Bolutlenmis imge

Adim -4: Bolitleme ile istenen hiicreler diger normal
hicrelerden belirgin bir sekilde ayriimistir. Fakat imgede
istenmeyen purizler bulunmaktadir. Bu prizleri
giderilmesi icin bltin pikseller kapama igleminden
geciriimesi ile imge iyilestirmeye tabi tutulmaktadir. Bu
islemler ile plrtzll olan hicre kenarlari daha belirgin bir
hale getirilmistir.

Adim -5: Kapama isleminden geciriimis olan
hicrelerin alanlari toplami hesaplanmaktadir. Bu toplam
sonucu bulunan alan, 6nceden belirlenmis olan ortalama

Sekil 6. Kapama isleminden gegirilen imgeler

Bulgular

Gelistirilen yontemin basarimi 30 imge Uzerinden
degerlendirilmis olup, Doktor (Ort £ SD = 75,83 + 15,80)
ve yontem (Ort + SD = 68,91 + 16,23) verilerine
dayanarak elde edilen hicre sayilari ortalamalari
kullanilarak, iki grup student-t testi ile degerlendirildi.
Test sonucu iki grup arasinda anlamli bir farklilik
olmadigi gézlendi (P> 0.05). Ayrica gruplarda imgelerin
icindeki hiicrelerin sayimi, hekim ve gelistirilen yontemin
sonuglarina dayali olarak yapilan hesaplamalarda,
gelistirilen yontemin duyarlihginin (sensitivity) %90.25,
6zgunligunin (specifity) ise %100 oldugu gorildu. Tablo
1. de toplam test kimesi ait bazi imgelerin igindeki
hucrelerin  sayimi, hekim ve geligtirilen ydntemin
sonuglari kiyaslamali olarak verilmistir.

Tartisma

Bu calisma herhangi bir dokuda bulunan hiicre
oruntulerinin alt-tabandan ayristirilmasi ve sonra alan
hesaplama ydnteminden faydalanilarak, istenen bir hiicre
sayisinin bulunmasini amaglanmistir. Gelistirilen boyle
bir bilgisayarli imge isleme sisteminin yardimi ile gesitli
hastaliklarin tani bulma sireclerinde hekimlere daha
glvenilir ve saglikli veriler sunularak, tani koymaya
yardimci  daha guvenilir karar destek sistemleri
gerceklestirilebilecektir. Boylece, cesitli tibbi imgelerdeki
istenen hicre turlerinin sayilmasina bagh teshis
sistemlerinde:

e Hizlilik saglanmakta,

e s yogunluundan  kaynaklanan  hekim
yanilmalarina bagl hatalarin 6niine gecilmekte,

e Dikkat gerektiren patolojik degderlendirmelerde
yardimci bir karar destek unsuru olmaktadir.

Tesekkiir

Histopatolojik imgeleri bize sagladigi i¢in Firat Tip
Merkezi Patoloji bolimine tesekkiir ederiz. Bu ¢alisma
Firat Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Yénetim
Birimi (Proje No: FUBAP-985) tarafindan desteklenmistir.
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Tablo 1. Geligtirilen otomatik hiicre sayma yonteminin basarimi

Histopatolojik Imgelerde Istenen

F.U. Sag.Bil.Derg.

imgeler Doktor Yéntem Dogruluk (%) Duyarlilik (%) Ozgiilliik (%)
54 51 94 95 100
57 54 95 94 100
185 170 93,5 92 100
57 49 86 86 100
152 135 89 90 100
184 179 97 96 100
165 150 91 92 100
56 43 77 81 100
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