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人工智能在头颈部鳞状细胞癌淋巴结转移的病理研究进展
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摘要:人工智能(ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅꎬ ＡＩ)在医学领域发展迅速ꎬ广泛应用于疾病的诊断及预后评价ꎮ 头颈癌是全球常见恶性

肿瘤之一ꎬ其中大部分为鳞状细胞癌ꎬ头颈部鳞状细胞癌(ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎬ ＨＮＳＣＣ)颈部淋巴结转移是

重要的预后因素ꎬ能否准确评估颈部淋巴结转移情况影响临床决策ꎮ 目前许多研究已开发出预测 ＨＮＳＣＣ 颈部淋巴结转移的

模型ꎬ但不同模型构建时应用的临床、病理参数不同ꎬ如何更全面地分析 ＨＮＳＣＣ 患者的临床、病理数据ꎬ并建立更精准预测模

型是未来的发展方向ꎮ 本文通过阐述 ＡＩ 在病理方面的研究进展以及在 ＨＮＳＣＣ 中的研究现状ꎬ对于如何运用 ＡＩ 有效地评估

ＨＮＳＣＣ 淋巴结转移、建立更精确有效的深度学习算法展开了深入的思考与展望ꎬ从而不断提升 ＨＮＳＣＣ 的诊疗水平ꎮ
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　 　 人工智能(ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅꎬ ＡＩ)已经渗透

影响着医学领域发展[１￣２]ꎮ 人工智能的概念出现在

２０ 世纪 ５０ 年代ꎬ艾伦􀅰图灵博士将这个概念描述

为“计算机和智能” [３]ꎮ 以深度学习为代表的各类

算法在计算机视觉、自然语言处理、语音识别等方面

中表现出出色的性能[４]ꎬＡＩ 的引入促进了数字病理

学的产生ꎬ包括基于 ＡＩ 的数字化图像检测、分割、
诊断和分析方法[５]ꎮ 深度学习提供了在更深层次

上探索病理图像的机会ꎬ在数字化全切片扫描成像

(ｗｈｏｌｅ ｓｌｉｄｅ ｉｍａｇｉｎｇꎬ ＷＳＩ)的检测、分割、配准、处
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理和分类应用广泛[６]ꎮ
头颈部肿瘤类型复杂ꎬ解剖位置特殊ꎬ包含了

舌、口腔、咽、喉等多个部位ꎬ现已成为全世界最常见

的肿瘤之一ꎬ其中鳞状细胞癌约占头颈部恶性肿瘤

的 ９０％[７￣８]ꎮ 据报告ꎬ２０２０ 年头颈部鳞状细胞癌

(ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎬ ＨＮＳＣＣ)
的全球发病人数近 ９０ 万ꎬ死亡人数约 ４５ 万[７]ꎮ 随

着 ＡＩ 技术的不断成熟ꎬＡＩ 已经在 ＨＮＳＣＣ 的诊治

及预后分析中有了实质性的进展[９￣１０]ꎮ 颈部淋巴结

转移是 ＨＮＳＣＣ 患者独立的不良预后因素[１１￣１２]ꎬ准
确诊断淋巴结转移状态是 ＨＮＳＣＣ 分期分级、指导

临床决策和治疗管理的重要环节[１３]ꎮ 应用 ＡＩ 评估

ＨＮＳＣＣ 淋巴结转移也必然成为未来的发展方向ꎮ

１　 ＡＩ 概述

ＡＩ 是一个总称ꎬ包含了计算机模仿或在某种程

度上超过人类智能的方法[１４]ꎮ 机器学习是 ＡＩ 的一

个子领域ꎬ它应用统计方法来优化特定任务的模型ꎬ
而不依赖于人为定义的规则或参数ꎮ 深度学习是机

器学习的一个子集ꎬ通常有一个输入层 (图像数

据)ꎬ一个隐藏层(一个深度模型常有多个隐藏层)
和一个输出层(预测结果)ꎮ 与传统的机器学习相

比ꎬ深度学习能容纳更丰富的语义信息ꎬ具有更好的

性能ꎬ且不依赖特征处理ꎬ减少了人为设计特征的不

完备性ꎮ 目前ꎬ监督学习在医学领域的 ＡＩ 应用中

占据主导地位ꎮ 监督学习要求训练数据具有明确标

签(如临床分类、患者结果或像素级图像注释等)ꎬ
在病理图像处理流程中(见图 １)ꎬ病理学家需要对

数字化 ＷＳＩ 进行耗时的手动注释ꎬ以提供标签来训

练模型ꎬ例如定义 ＷＳＩ 中癌与非癌组织ꎮ 然而ꎬ研
究表明若训练数据集足够大ꎬＷＳＩ 级别的标签(例
如是否存在癌组织)可能足以训练高性能的深度学

习模型[１５]ꎬ这种方式被称为弱监督学习ꎮ 然而ꎬ目
前病理研究中存在大量没有标签的数据ꎬ创建大型

注释数据集是一个耗时费力的过程ꎮ 与之相比ꎬ无
监督学习可以在少量甚至无学习目标类别信息的情

况下ꎬ通过大量样本数据分析来识别和确定目标之

间潜在的模式[１６]ꎮ 与监督学习相比ꎬ无监督学习更

接近人类智力ꎬ在病理研究中展现出巨大的发展潜

力ꎬ有望加速实现自主病理图像分析[１７]ꎮ

图 １　 ＡＩ 应用于病理流程图
Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ＡＩ ｉｎ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ

２　 ＡＩ 在 ＨＮＳＣＣ 的研究现状

ＨＮＳＣＣ 常用的影像学检查主要有 ＣＴ、ＭＲＩ、超
声等技术ꎬ在 ＨＮＳＣＣ 的检出、诊断、疗效评估及随

访中发挥着重要作用[１８￣２０]ꎮ 目前ꎬＡＩ 在 ＨＮＳＣＣ 影

像中的应用已经取得了一定的成果ꎮ 在治疗前通过

影像组学对肿瘤分期进行可靠评估ꎬ有助于指导治

疗方案的选择并降低复发率和不良事件发生率ꎮ
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Ｗａｎｇ 等[２１]使用影像组学结合机器学习创建了局部

晚期喉癌的 Ｔ 分期预测模型ꎬ并通过 ＡＵＣ 评估模

型的性能ꎬ结果示放射科医生的报告与 Ｔ 分期预测

模型相结合预测性能最佳ꎬＡＵＣ 为 ０.８９２(９５％ＣＩ:
０.８１１~０.９７４)ꎮ Ｒｅｎ 等[２２] 将 ８５ 例 ＨＮＳＣＣ 患者的

ＭＲＩ 作为训练集ꎬ运用 ＡＩ 模型提取图像特征ꎬ验证

了 ＭＲＩ 影像组学特征可以区分Ⅰ~Ⅱ期和Ⅲ~Ⅳ期

ＨＮＳＣＣꎮ 在预后疗效评价方面ꎬ某些研究表明ꎬ影像

组学模型也能起到一定的作用ꎮ Ｄａｓｇｕｐｔａ 等[２３]收集

了 ５１ 例淋巴结转移阳性 ＨＮＳＣＣ 患者的术前超声ꎬ
其中基于 ＫＮＮ 算法构建的模型取得了最佳性能ꎬ
ＡＵＣ 为 ０.７４ꎬ这项初步研究表明ꎬ基于超声的影像

组学一定程度上可以预测淋巴结转移阳性 ＨＮＳＣＣ
的复发率ꎮ

相较于影像组学的发展ꎬＡＩ 在病理图像的应用

起步较晚ꎬ苏木精￣伊红( ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎｅｏｓｉｎꎬ ＨＥ)染

色组织图像是深度学习最常用的病理图像ꎮ 对于口

腔鳞状细胞癌ꎬ使用深度学习从病理图像中学习组

织学差异ꎬ可以根据其对细胞类型和肿瘤等级的区

分进行疾病诊断ꎮ 为了对口腔中的细胞类型进行分

类ꎬＦｏｌｍｓｂｅｅ 等[２４] 使用主动学习来训练和提高

ＣＮＮ 分类器的性能ꎬ以从 ６ 种不同类型的非肿瘤成

分(基质、淋巴细胞、黏膜、角蛋白珠、血液和脂肪)
中区分癌细胞ꎬ准确率达到了 ９６.３７％ꎮ 除了诊断目

的外ꎬ深度学习结合应用生存分析的统计方法可以

进行预后评估ꎮ Ｓｈａｂａｎ等[２５] 基于口腔鳞状细胞癌

组织病理图像构建的卷积神经网络分类器可用于生

存预测ꎬ平均准确率为 ８０％ꎬ模型通过检测肿瘤浸

润淋巴细胞的情况来实现这一目标ꎮ

３　 ＡＩ 应用于 ＨＮＳＣＣ 淋巴结转移的重要性

及病理研究进展

３.１　 重要性及必要性

ＡＩ 在医学领域的应用尚处于早期发展阶段ꎬ主
要聚焦于医学图像辅助诊断、医学大数据采集以及

生物标志物与基因检测[２６]ꎮ 随着计算机技术的发

展和更多先进算法的出现ꎬＡＩ 将更广泛的应用于疾

病监测与健康管理、疾病诊疗与预后评估ꎮ ＨＮＳＣＣ
颈部淋巴结转移ꎬ作为影响预后的重要因素ꎬ同样也

是决定临床治疗决策的重要因素ꎮ ＨＮＳＣＣ 的诊断

通常在 ＨＥ 染色的常规组织病理学检查的基础上做

出ꎮ 然而ꎬ人工病理评估是一项耗时耗力的主观任

务[２７]ꎮ 特别是微转移(０.２ ~ ２.０ ｍｍ之间)和孤立的

癌细胞簇( <０.２ ｍｍ)可能会被忽略和遗漏[２８]ꎮ 对

于低分化或基底样癌ꎬ可能需要免疫组织化学检查

以确认上皮起源[２９]ꎮ 免疫组化可以提高人工评估

的准确性ꎬ但是ꎬ由于实验室技术和成本ꎬ大多数

ＨＮＳＣＣ 淋巴结切片仅经过 ＨＥ 染色ꎬ而没有免疫组

织化学检测ꎮ 因此ꎬ基于 ＡＩ 建立客观、准确、高效

的评估方法对患者的治疗策略和预后评估至关重

要ꎬ并且在一定程度上可以为患者节省医疗费用ꎮ
３.２　 研究现状及进展

目前基于 ＡＩ 的肿瘤转移淋巴结病理预测模型

在多种肿瘤研究中取得了一定的成果ꎮ 在肿瘤检测

方面ꎬＢｅｊｎｏｒｄｉ 等[２７] 介绍的卡梅里昂 １６ 和 Ｂａｎｄｉ
等[２８]介绍的卡梅里昂 １７ 挑战赛中ꎬ参赛团队使用

ＡＩ 算法从 ＨＥ 染色的乳腺癌淋巴结的 ＷＳＩ 中检测

肿瘤转移ꎬ某些深度学习模型甚至表现出与经验丰

富的病理学家相近或更好的诊断性能ꎮ Ｃｈｕａｎｇ
等[３０]使用结直肠癌区域淋巴结的 ＷＳＩꎬ只运用 ＷＳＩ
级标签(阳性或阴性切片)进行模型训练ꎬ训练、验
证和测试集分别包括 １ ９６３、２１９ 和 １ ０００ 张切片ꎬ得
到的模型在识别肿瘤宏观转移与微观转移方面表现

优秀ꎬＡＵＣ 分别为 ０.９９９ ３ 和０.９９５ ６ꎮ 这表明即使

没有精确的标签注释ꎬ只要训练数据足够多ꎬ弱监督

的算法模型依旧有着不俗的表现ꎮ 在预后分析方

面ꎬＷａｎｇ 等[３１]构建了一个深度学习模型ꎬ用于分析

胃癌淋巴结 ＷＳＩ 以识别正常淋巴结区域和肿瘤区

域ꎬ同时分析了肿瘤面积 Ｔ 与转移淋巴结(ｍｅｔａｓｔａｔ￣
ｉｃ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅｓꎬ ＭＬＮ)面积比 Ｔ / ＭＬＮꎮ 该模型的

肿瘤检测性能与经验丰富的病理学家相当ꎬ而且他

们证明了 Ｔ / ＭＬＮ 是一种可解释的独立预后因素ꎮ
这些发现表明ꎬＡＩ 不仅可以帮助病理学家检测转移

的淋巴结ꎬ还可以帮助肿瘤学家探索新的预后因素ꎬ
特别是那些难以手动计算的因素ꎮ

ＨＮＳＣＣ 作为一种发生于鼻腔、鼻窦、鼻咽、口
腔、口咽、喉部和下咽等上呼吸道黏膜上皮的恶性肿

瘤ꎬ该区域淋巴引流较为丰富ꎬ 淋巴结转移是

ＨＮＳＣＣ 的一个显著特征ꎮ 研究报道ꎬ与无转移的患

者相比ꎬ有颈部淋巴结转移的患者 ５ 年生存率降

低[３２]ꎮ 因此ꎬ准确诊断颈部转移淋巴结对改善患者

预后至关重要ꎮ Ｔａｎｇ 等[３３] 训练了一个二阶段深度

学习算法模型ꎬ以分析 ８５ 张 ＨＮＳＣＣ 淋巴结 ＷＳＩ 中
的转移状态ꎮ 诊断模型在 ２１ 张淋巴结转移图像和

２９ 张无淋巴结转移图像的测试集中进行测试ꎬ模型

的整体准确度、敏感度和特异度分别达到 ８６.０％、
１００％和 ７５.９％ꎮ 该研究构建的模型减少了假阳性

识别率并保持了高灵敏度ꎬ但存在着一定的局限性ꎬ
训练样本量少且为单中心研究ꎬ模型的泛化性还需
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要在多机构及更大的数据集中验证ꎮ 当前ꎬ相较于

其他肿瘤ꎬ应用 ＡＩ 在 ＨＮＳＣＣ 淋巴结转移的病理研

究较为稀少ꎬ这可能与可获得数据集数量较少有关ꎮ
３.３　 局限性和展望

从目前的研究情况来看ꎬＡＩ 在 ＨＮＳＣＣ 影像学

诊断和病理图像分析领域进行了一定的应用ꎬ但作

为一项新技术ꎬ真正走向临床实践还有很长的路要

走ꎮ 其局限性在于:①ＡＩ 在前期模型构建阶段对于

训练集数据的数量及质量要求较高ꎮ 在病理图像研

究方面ꎬ往往需要有经验的高年资病理医师对其进

行注释ꎬ耗费时间长ꎮ 尽管某些研究已经成功地使

用弱监督学习的技术显著减轻了注释的负担ꎬ该技

术依赖于更容易生成的标签(例如切片有无癌转

移)ꎬ但这些方法通常需要大量的样本数据来克服

缺乏精确注释这一问题[３４￣３５]ꎮ ②高质量的临床研

究数据对病理 ＡＩ 的临床应用至关重要ꎬ但目前在

ＨＮＳＣＣ 领域针对病理 ＡＩ 模型临床应用性能的前

瞻性、随机性、多中心研究较为缺乏ꎮ 病理作为肿瘤

诊断的“金标准”ꎬ必须具有极高的敏感度和准确

度ꎬ可靠的临床验证数据的缺乏极大的限制了 ＡＩ
在病理诊断中的应用[３６]ꎮ ③病理诊断的标准化目

前虽不是 ＡＩ 领域广泛讨论的问题ꎬ但毫无疑问ꎬ这
是一个关键问题[３７]ꎮ 目前大多数病理 ＡＩ 模型基于

ＨＥ 染色的 ＷＳＩ 开发ꎬ但 ＷＳＩ 尚未标准化ꎬ病理切

片的质量在制作过程中受到多种因素影响ꎬ不同品

牌或型号的图像扫描仪扫描的图像也存在差异ꎬ基
于某一医疗机构病理图像开发的 ＡＩ 难以识别其他

医疗机构的病理图像ꎬ并作出准确的诊断[３８]ꎮ ④ＡＩ
应用中存在一个问题称为“黑箱”问题ꎬ即对于 ＡＩ
模型做出的决策ꎬ应该如何解释和理解ꎮ 因为这些

算法的预测机制通常无法解释ꎬ因此很难预测它们

的运行模式ꎬ也很难制定协议来对其进行有效性分

析ꎬ这带来了监管的挑战性ꎬ同时在向患者解释诊断

时也可能会产生各种各样的问题ꎮ 为了解决该问

题ꎬ可解释的深度学习方法[３９]是一个比较火热的研

究领域ꎬ各种可解释的深度学习模型已经出现[４０]ꎬ
该问题仅得到了部分解决ꎮ 可解释性在计算机科学

和工程领域被广泛研究ꎬ其中 ＡＩ 算法仅用于解决

一般的问题[４１]ꎬ但目前ꎬ没有解决方案可以充分解

决病理学方面的应用ꎮ
目前 ＡＩ 在 ＨＮＳＣＣ 病理研究已经初步显示了

在预测淋巴结转移中的优势ꎬ但这些研究仅能预测

二分类ꎬ即有或无淋巴结转移ꎬ无法区分孤立性肿瘤

细胞、微转移和宏转移等ꎬ临床应用精度不够ꎮ 建立

精准、完善的 ＨＮＳＣＣ 淋巴结转移预测模型仍然还

在探索中ꎮ 在不断发展的数字病理学领域ꎬ可能会

经历以下几个阶段ꎬ最终实现 ＡＩ 在临床的病理学

应用:①通过生物标志物证明 ＡＩ 病理模型的可靠

性ꎬ该生物标志物要具备传统病理学的临床实用性ꎬ
例如ꎬＰＤ￣Ｌ１(已证明在一系列肿瘤类型中具有临床

实用性)表达[４２￣４４]ꎮ ＡＩ 模型的输出结果可以与传统

病理学数据和临床结果进行比较ꎮ 这一阶段ꎬ病理

学家仍为决策主导ꎬ判读效率得到了提高ꎮ ②将 ＡＩ
模型的输出结果作为新型生物标志物用于临床辅助

诊断ꎬ目的是证明其临床效用ꎮ 这一阶段需要开发

基于 ＡＩ 的软件ꎬ用于前瞻性临床试验ꎬ以评估所选

的生物标志物对于疾病诊断是否有帮助ꎮ ③通过构

建大量数据训练后的 ＡＩ 模型ꎬ以预测患者治疗反

应并仅通过 ＷＳＩ 便可以对患者进行风险分层[４５]ꎮ
ＨＮＳＣＣ 淋巴结转移不仅决定着患者的手术方

式ꎬ同时也是预后的重要因素ꎬ准确预测 ＨＮＳＣＣ 患

者的淋巴结转移情况ꎬ建立淋巴结转移风险预测模

型ꎬ可以辅助临床医生制定疾病的治疗方案ꎬ评估患

者预后ꎬ有着较好的应用前景ꎮ

４　 总　 结

ＡＩ 作为一种新的理念已经成为医学领域的一

个重要组成部分ꎬ不仅用于组织学形态判断ꎬ还可整

合免疫表型、基因分型和临床相关信息ꎬ得出一个具

有综合信息的诊断ꎬ为患者提供预后预测和精准的

药物治疗指导[４６]ꎮ 尽管目前来看ꎬ尚存在一些不

足ꎬ但其作为一种辅助诊断工具ꎬ与传统病理学相

比ꎬ一方面可以更加快速准确地执行常规重复的诊

断任务ꎬ缓解病理医生的工作压力ꎻ另一方面可以发

现肉眼不易识别的图像细节ꎬ提供更多与患者基因

和预后相关的信息ꎮ 当前ꎬ应用于 ＨＮＳＣＣ 淋巴结

转移的 ＡＩ 模型契合了 ＡＩ 在病理领域的应用ꎬ为 ＡＩ
应用于 ＨＮＳＣＣ 患者辅助临床诊断及预后评价方面

提供了新的思路ꎮ 在未来的研究中可能还会结合影

像组学、蛋白质组学、基因组学等多模态预测结果ꎬ
辅助临床医生制定更完善的治疗方案ꎬ从而改善患

者的生活质量ꎮ
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１０６４. ｄｏｉ:１０.３３８９ / ｆｏｎｃ.２０１９.０１０６４

[２２] Ｒｅｎ ＪＬꎬ Ｔｉａｎ Ｊꎬ Ｙｕａｎ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａ￣
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Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｖｏｌ.３８ꎬ Ｎｏ.３ꎬ ２０２４

ｇｉｎｇ ｂａｓｅｄ ｒａｄｉｏｍｉｃｓ ｓｉｇｎａｔｕｒｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｄｉｓ￣
ｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｔａｇｅ Ⅰ￣Ⅱ ａｎｄ Ⅲ￣Ⅳ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ
ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ[Ｊ] . Ｅｕｒ Ｊ Ｒａｄｉｏｌꎬ ２０１８ꎬ １０６:
１￣６. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｅｊｒａｄ.２０１８.０７.００２

[２３] Ｄａｓｇｕｐｔａ Ａꎬ Ｆａｔｉｍａ Ｋꎬ ＤｉＣｅｎｚｏ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ
ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｒａｄｉｏｍｉｃｓ ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｎｏｄｅ￣ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｈｅａｄ￣ｎｅｃｋ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ
ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒａｄｉｃａｌ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ[Ｊ] . Ｃａｎｃｅｒ Ｍｅｄꎬ ２０２１ꎬ
１０(８): ２５７９￣２５８９. ｄｏｉ:１０.１００２ / ｃａｍ４.３６３４

[２４] Ｆｏｌｍｓｂｅｅ Ｊꎬ Ｌｉｕ Ｘꎬ Ｂｒａｎｄｗｅｉｎ￣Ｗｅｂｅｒ Ｍ. Ａｃｔｉｖｅ ｄｅｅｐ
ｌｅａｒｎｉｎｇ: ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ ｃｏｎｖｏｌｕｔｉｏｎａｌ
ｎｅｕｒａｌ ｎｅｔｗｏｒｋｓ ｆｏｒ ｔｉｓｓｕｅ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｏｒａｌ ｃａｖｉｔｙ
ｃａｎｃｅｒ[Ｊ] . ２０１８ ＩＥＥＥ １５ｔｈ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｓｙｍｐｏｓｉｕｍ ｏｎ
Ｂｉｏｍｅｄｉｃａｌ Ｉｍａｇｉｎｇ ( ＩＳＢＩ ２０１８)ꎬ ２０１８: ７７０￣７７３. ｄｏｉ:
１０.１１０９ / ＩＳＢＩ.２０１８.８３６３６８６

[２５] Ｓｈａｂａｎ Ｍꎬ Ｋｈｕｒｒａｍ ＳＡꎬ Ｆｒａｚ ＭＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｎｏｖｅｌ ｄｉｇｉｔ￣
ａｌ ｓｃｏｒｅ ｆｏｒ ａｂｕｎｄａｎｃｅ ｏｆ ｔｕｍｏｕｒ ｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｎｇ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓ
ｐｒｅｄｉｃｔｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ ｏｒａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉ￣
ｎｏｍａ[Ｊ] . Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ ２０１９ꎬ ９(１): １３３４１. ｄｏｉ:１０.１０３８ /
ｓ４１５９８￣０１９￣４９７１０￣ｚ

[２６] 丁妍ꎬ 韩梦雪ꎬ 刘月平. ＡＩ 辅助预估乳腺癌淋巴结转

移的研究现状及前景[ Ｊ] . 四川大学学报(医学版)ꎬ
２０２１ꎬ ５２(２): １６２￣１６５. ｄｏｉ:１０.１２１８２ / ２０２１０３６０１０２
ＤＩＮＧ Ｙａｎꎬ ＨＡＮ Ｍｅｎｇｘｕｅꎬ ＬＩＵ Ｙｕｅｐｉｎｇ. ＡＩ￣ａｓｓｉｓｔｅｄ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ:
ｃｕｒｒｅｎｔ ａｎｄ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ[ Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｓｉｃｈｕａｎ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ (Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ)ꎬ ２０２１ꎬ ５２(２): １６２￣１６５.
ｄｏｉ:１０.１２１８２ / ２０２１０３６０１０２

[２７] Ｂｅｊｎｏｒｄｉ ＢＥꎬ Ｖｅｔａ Ｍꎬ ｖａｎ Ｄｉｅｓｔ ＰＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｄｅｅｐ ｌｅａｒｎｉｎｇ ａｌｇｏｒｉｔｈｍｓ ｆｏｒ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ[Ｊ] .
ＪＡＭＡꎬ ２０１７ꎬ ３１８(２２): ２１９９￣２２１０. ｄｏｉ:１０. １００１ / ｊａ￣
ｍａ.２０１７.１４５８５

[２８] Ｂａｎｄｉ Ｐꎬ Ｇｅｅｓｓｉｎｋ Ｏꎬ Ｍａｎｓｏｎ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｒｏｍ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ
ｏｆ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｔｏ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ
ｓｔａｔｕｓ ａｔ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔ ｌｅｖｅｌ: ｔｈｅ ＣＡＭＥＬＹＯＮ１７ ｃｈａｌｌｅｎｇｅ
[Ｊ] . ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｍｅｄ Ｉｍａｇｉｎｇꎬ ２０１９ꎬ ３８(２): ５５０￣５６０.
ｄｏｉ:１０.１１０９ / ＴＭＩ.２０１８.２８６７３５０

[２９] Ｊｏｈｎｓｏｎ ＤＥꎬ Ｂｕｒｔｎｅｓｓ Ｂꎬ Ｌｅｅｍａｎｓ ＣＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｅａｄ ａｎｄ
ｎｅｃｋ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ[ Ｊ] . Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｄｉｓ Ｐｒｉｍ￣
ｅｒｓꎬ ２０２０ꎬ ６(１): ９２. ｄｏｉ:１０.１０３８ / ｓ４１５７２￣０２０￣００２２４￣３

[３０] Ｃｈｕａｎｇ ＷＹꎬ Ｃｈｅｎ ＣＣꎬ Ｙｕ ＷＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｎｏｄａｌ ｍｉｃｒｏｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ｕｓｉｎｇ ｄｅｅｐ
ｌｅａｒｎｉｎｇ ｏｎ ａｎｎｏｔａｔｉｏｎ￣ｆｒｅｅ ｗｈｏｌｅ￣ｓｌｉｄｅ ｉｍａｇｅｓ[ Ｊ] . Ｍｏｄ
Ｐａｔｈｏｌꎬ ２０２１ꎬ ３４ ( １０ ): １９０１￣１９１１. ｄｏｉ: １０. １０３８ /
ｓ４１３７９￣０２１￣００８３８￣２

[３１] Ｗａｎｇ ＸＤꎬ Ｃｈｅｎ Ｙꎬ Ｇａｏ ＹＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｇａｓｔｒｉｃ
ｃａｎｃｅｒ ｏｕｔｃｏｍｅ ｆｒｏｍ ｒｅｓｅｃｔｅｄ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ
ｉｍａｇｅｓ ｕｓｉｎｇ ｄｅｅｐ ｌｅａｒｎｉｎｇ[Ｊ] . Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２１ꎬ １２
(１): １６３７. ｄｏｉ:１０.１０３８ / ｓ４１４６７￣０２１￣２１６７４￣７

[３２] Ｂｒａａｋｈｕｉｓ ＢＪＭꎬ Ｂｒａｋｅｎｈｏｆｆ ＲＨꎬ Ｒｅｎé Ｌｅｅｍａｎｓ Ｃ.

Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｈｏｉｃｅ ｆｏｒ ｌｏｃａｌｌｙ ａｄｖａｎｃｅｄ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ
ｃａｎｃｅｒｓ ｏｎ ｔｈｅ ｂａｓｉｓ ｏｆ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ: ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｉｓｋ ｆａｃ￣
ｔｏｒｓ[ Ｊ] . Ａｎｎ Ｏｎｃｏｌꎬ ２０１２ꎬ ２３: ｘ１７３￣ｘ１７７. ｄｏｉ: １０.
１０９３ / ａｎｎｏｎｃ / ｍｄｓ２９９

[３３] Ｔａｎｇ ＨＳꎬ Ｌｉ Ｇꎬ Ｌｉｕ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ
ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｕ￣
ｓｉｎｇ ｄｅｅｐ ｌｅａｒｎｉｎｇ[ Ｊ] . Ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｅ Ｉｎｖｅｓｔｉｇ Ｏｔｏｌａｒｙｎ￣
ｇｏｌꎬ ２０２２ꎬ ７(１): １６１￣１６９. ｄｏｉ:１０.１００２ / ｌｉｏ２.７４２

[３４] Ｋａｐｉｌ Ａꎬ Ｍｅｉｅｒ Ａꎬ Ｚｕｒａｗ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｅｐ ｓｅｍｉ ｓｕｐｅｒ￣
ｖｉｓｅｄ ｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｌｅａｒｎｉｎｇ ｆｏｒ ａｕｔｏｍａｔｅｄ ｔｕｍｏｒ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ
ｓｃｏｒｉｎｇ ｏｎ ＮＳＣＬＣ ｔｉｓｓｕｅ ｎｅｅｄｌｅ ｂｉｏｐｓｉｅｓ[ Ｊ] . Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ
２０１８ꎬ ８(１): １７３４３. ｄｏｉ:１０.１０３８ / ｓ４１５９８￣０１８￣３５５０１￣５

[３５] Ｑｕ Ｈꎬ Ｗｕ Ｐꎬ Ｈｕａｎｇ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｗｅａｋｌｙ ｓｕｐｅｒｖｉｓｅｄ ｄｅｅｐ
ｎｕｃｌｅｉ ｓｅｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｐａｒｔｉａｌ ｐｏｉｎｔｓ ａｎｎｏｔａｔｉｏｎ ｉｎ ｈｉｓ￣
ｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｉｍａｇｅｓ[Ｊ] . ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｍｅｄ Ｉｍａｇｉｎｇꎬ ２０２０ꎬ
３９(１１): ３６５５￣３６６６. ｄｏｉ: １０.１１０９ / ＴＭＩ.２０２０.３００２２４４

[３６] Ｃｈａｎｇ ＨＹꎬ Ｊｕｎｇ ＣＫꎬ Ｗｏｏ ＪＩꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉ￣
ｇｅｎｃｅ ｉｎ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ[ Ｊ] . Ｊ Ｐａｔｈｏｌ Ｔｒａｎｓｌ Ｍｅｄꎬ ２０１９ꎬ ５３
(１): １￣１２. ｄｏｉ:１０.４１３２ / ｊｐｔｍ.２０１８.１２.１６

[３７] Ｍａｈｍｏｏｄ Ｈꎬ Ｓｈａｂａｎ Ｍꎬ Ｒａｊｐｏｏｔ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ Ｉｎ￣
ｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ￣ｂａｓｅｄ ｍｅｔｈｏｄｓ ｉｎ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ ｃａｎｃｅｒ ｄｉａｇ￣
ｎｏｓｉｓ: ａｎ ｏｖｅｒｖｉｅｗ[ Ｊ] . Ｂｒ Ｊ Ｃａｎｃｅｒꎬ ２０２１ꎬ １２４(１２):
１９３４￣１９４０. ｄｏｉ:１０.１０３８ / ｓ４１４１６￣０２１￣０１３８６￣ｘ

[３８] Ｇｏ Ｈ. Ｄｉｇｉｔａｌ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ａｎｄ ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ ａｐｐｌｉ￣
ｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ[Ｊ] . Ｂｒａｉｎ Ｔｕｍｏｒ Ｒｅｓ Ｔｒｅａｔꎬ ２０２２ꎬ
１０(２): ７６￣８２. ｄｏｉ:１０.１４７９１ / ｂｔｒｔ.２０２１.００３２

[３９] Ｓｕｌｔａｎ ＡＳꎬ Ｅｌｇｈａｒｉｂ ＭＡꎬ Ｔａｖａｒｅｓ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｕｓｅ ｏｆ
ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅꎬ ｍａｃｈｉｎｅ ｌｅａｒｎｉｎｇ ａｎｄ ｄｅｅｐ ｌｅａｒｎ￣
ｉｎｇ ｉｎ ｏｎｃｏｌｏｇｉｃ ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ[ Ｊ] . Ｊ Ｏｒａｌ Ｐａｔｈｏｌ Ｍｅｄꎬ
２０２０ꎬ ４９(９): ８４９￣８５６. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ｊｏｐ.１３０４２

[４０] Ｌｅｖｙ Ｊꎬ Ｈａｕｄｅｎｓｃｈｉｌｄ Ｃꎬ Ｂａｒｗｉｃｋ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｏｐｏｌｏｇｉｃａｌ
ｆｅａｔｕｒｅ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｖｉｓｕａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｗｈｏｌｅ ｓｌｉｄｅ ｉｍａｇｅｓ
ｕｓｉｎｇ ｇｒａｐｈ ｎｅｕｒａｌ ｎｅｔｗｏｒｋｓ[ Ｊ] . Ｐａｃ Ｓｙｍｐ Ｂｉｏｃｏｍｐｕｔꎬ
２０２１ꎬ ２６: ２８５￣２９６. ｄｏｉ:１０.１１０１ / ２０２０.０７.０３.１８７２３７

[４１] Ｇｕｐｔａ Ｒꎬ Ｓｒｉｖａｓｔａｖａ Ｄꎬ Ｓａｈｕ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉ￣
ｇｅｎｃｅ ｔｏ ｄｅｅｐ ｌｅａｒｎｉｎｇ: ｍａｃｈｉｎｅ ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ ａｐｐｒｏａｃｈ
ｆｏｒ ｄｒｕｇ ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ [ Ｊ] . Ｍｏｌ Ｄｉｖｅｒｓꎬ ２０２１ꎬ ２５ ( ３):
１３１５￣１３６０. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ１１０３０￣０２１￣１０２１７￣３

[４２] Ｓｃｈｍｉｄ Ｐꎬ Ａｄａｍｓ Ｓꎬ Ｒｕｇｏ ＨＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｔｅｚｏｌｉｚｕｍａｂ ａｎｄ
ｎａｂ￣ｐａｃｌｉｔａｘｅｌ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｔｒｉｐｌｅ￣ｎｅｇａｔｉｖｅ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ
[Ｊ] . Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄꎬ ２０１８ꎬ ３７９(２２): ２１０８￣２１２１. ｄｏｉ:
１０.１０５６ / ＮＥＪＭｏａ１８０９６１５

[４３] Ｒｏｓｅｎｂｅｒｇ ＪＥꎬ Ｈｏｆｆｍａｎ￣Ｃｅｎｓｉｔｓ Ｊꎬ Ｐｏｗｌｅｓ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｔｅ￣
ｚｏｌｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｏｃａｌｌｙ ａｄｖａｎｃｅｄ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｔ￣
ｉｃ ｕｒｏｔｈｅｌｉａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｗｈｏ ｈａｖｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｅｄ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｐｌａｔｉｎｕｍ￣ｂａｓｅｄ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ: ａ ｓｉｎｇｌｅ￣
ａｒｍꎬ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅꎬ ｐｈａｓｅ ２ ｔｒｉａｌ[ Ｊ] . Ｌａｎｃｅｔꎬ ２０１６ꎬ ３８７
(１００３１): １９０９￣１９２０. ｄｏｉ: １０. １０１６ / Ｓ０１４０￣６７３６ ( １６)
００５６１￣４
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