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Вступ

Згідно даних статистичних досліджень на другому місці за рівнем смертності серед населення України та світу займають злоякісні новоутворення. У клінічній практиці для їх вивчення використовується світлова мікроскопія, яка є областю лабораторних досліджень, де домінує трудомісткий суб’єктивний якісний аналіз. При верифікації попереднього діагнозу, подальшому лікуванні і плануванні терапії використовуються отримані за допомогою мікроскопа гістологічні зображення (ГЗ).

Протікання злоякісних процесів характеризується зміною структури тканин. Аналіз цих змін виконується візуально, в результаті чого отримується якісна експертна оцінка. Вона є необхідною, але недостатньою, оскільки для повної характеристики патологічних процесів потрібні кількісні ознаки, які отримуються шляхом числового морфометричного аналізу, що зменшує суб'єктивізм дослідника. Крім того, проведення гістологічної експрес-діагностики, наприклад, під час хірургічного втручання, ставить додаткові вимоги до оперативності таких досліджень. Аналіз ГЗ показав, що вони належать до класу структурних текстур, тобто складаються з обмеженої кількості непохідних елементів, що знаходяться у відношенні просторового порядку – мають структурні залежності. Отже, аналіз структурних властивостей ГЗ складається із операцій виділення непохідних елементів – мікрооб’єктів та оцінки структурних залежностей між ними. Аналіз існуючих автоматизованих систем опрацювання ГЗ (АСОГЗ) показав відсутність інформаційних технологій для аналізу структурних властивостей ГЗ. Розроблення та верифікація таких технологій ускладнені обмеженістю обсягів тестових вибірок зображень, зокрема нормальних тканин.

Методи виділення мікрооб’єктів висвітлені в роботах Ю. Скобцова,  Л. Тимченка, A. Ruifrok. Дослідження в області розроблення методів структурного аналізу і синтезу зображень проводили вітчизняні та закордонні вчені: С. Абламейко, С. Антощук, О. Ахметшин, В. Боюн, Ю. Василенко, Р. Воробель, В. Грицик, Р. Дуда, Р. Камінський, В. Кожем’яко, В. Крилов, В. Машталір, Л. Местецький, О. Романюк, Є. Путятін, Д. Серра, І. Сіроджа, В. Сойфер, О. Тузіков, В. Файн, Я. Фурман., М. Шлезінгер, D. Chetverikov, R. Collins, D. Ebert, F. Musgrave, K. Perlin, A. Turina, S. Worley.

Аналіз існуючих методів структурного аналізу зображень показав такі недоліки: неінваріантність до повороту та зміни форми непохідного елемента. Методи аналізу, що використовують класифікацію груп симетрії на площині, обмежені лише штучними текстурами. В умовах зміни форми, колірних та текстурних ознак мікрооб’єктів перелічені недоліки не дозволяють підвищити рівень автоматизації процесу морфометричного аналізу ГЗ.
Для усунення цих недоліків перспективним є використання методів структурного розпізнавання зображень на основі теорії кристалографічних груп у розвиток якої значний внесок зробили: Г. Вейль, О. Заморзаєв, Г. Коксетер, Ф. Кляйн, Є. Федоров, А. Шенфліс, О. Шубніков. Не дивлячись на нескінченну різноманітність зображень структурних текстур, можлива скінченна множина варіантів розміщення непохідних елементів, що характеризується тільки 17-ма групами симетрії на площині. Наявність афінних спотворень непохідних елементів та зв’язків між ними в структурній текстурі ГЗ спричиняє нескінченну кількість асиметричних структур. Визначення різниці між асиметричною та відомою симетричною структурами дозволить автоматизувати морфометричну оцінку патологічних змін тканин при злоякісних процесах. Поєднання теорії кристалографічних груп та методів параметричного синтезу зображень мікрооб’єктів дозволить автоматизувати генерацію тестових вибірок ГЗ.
Таким чином актуальною науково-технічною задачею є розроблення інформаційної технології аналізу та синтезу структурних текстур для підвищення рівня автоматизації процесу морфометричного аналізу гістологічних зображень.

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Робота виконувалася відповідно до напрямків наукової діяльності кафедри комп’ютерної інженерії факультету комп’ютерних інформаційних технологій Тернопільського національного економічного університету (ТНЕУ) за темами Міністерства освіти і науки, молоді та спорту України:

1)
кафедральною темою «Розробка та дослідження методів аналізу зображень біомедичної природи», 2008-2012 рр. (номер державної реєстрації 0107U012222). В рамках теми автором, як відповідальним виконавцем, розроблено методи і алгоритми аналізу та синтезу гістологічних зображень на основі теорії кристалографічних груп;
2)
держбюджетною темою «Інформаційно-аналітична система для дослідження та діагностування пухлинних (ракових) клітин людини на основі аналізу їх зображень», 2008-2010 рр. (номер державної реєстрації 0108U002109). В рамках теми автором, як відповідальним виконавцем, проведено аналітичне дослідження зображень пухлинних клітин людини, розроблено метод і алгоритм сегментації гістологічних зображень.
Мета і задачі дослідження. Метою роботи є розроблення інформаційної технології аналізу та синтезу структурних текстур на основі теорії кристалографічних груп для підвищення рівня автоматизації опрацювання гістологічних зображень.   

Для досягнення поставленої мети необхідно розв’язати такі задачі:

· провести аналіз методів та алгоритмів структурного аналізу зображень, методів класифікації текстур, сегментації та синтезу гістологічних зображень і автоматизованих систем опрацювання зображень;

· розробити метод оцінки структурної атипії гістологічних зображень на основі теорії кристалографічних груп для визначення групи симетрії площини окремих структур мікрооб’єктів;

· розробити метод синтезу зображень мікрооб’єктів для відтворення мікрооб’єктів на тестових гістологічних зображеннях;

· вдосконалити метод співставлення областей різної форми на основі відповідних точок, знайдених за допомогою дискретних центральних моментів, для знаходження структурних залежностей між мікрооб’єктами;

· вдосконалити метод синтезу гістологічних зображень на основі теорії кристалографічних груп для створення тренувальних вибірок гістологічних зображень із заданими параметрами спотворення;

· вдосконалити метод сегментації гістологічних зображень на основі текстурних ознак для виділення області структурної текстури ГЗ;

· розробити інформаційну модель для представлення даних аналізу гістологічних зображень;
· створити інформаційну технологію аналізу та синтезу структурних текстур та здійснити експериментальне дослідження запропонованих алгоритмів аналізу та синтезу гістологічних зображень.
Об’єкт дослідження: процеси аналізу та синтезу гістологічних зображень.
Предмет дослідження: методи і засоби  аналізу та синтезу структурних текстур на прикладі гістологічних зображень.

Методи досліджень. При виконанні поставлених у дисертаційній роботі задач, застосовувалися методи теорії алгоритмів, теорії кристалографічних груп, теорії розпізнавання образів і аналітичної геометрії, технологій структурного та об’єктно-орієнтованого програмування.

Наукова новизна отриманих результатів. На основі проведених теоретичних і експериментальних досліджень отримано такі основні наукові результати:
· вперше розроблено метод оцінки структурної атипії гістологічних зображень на основі теорії кристалографічних груп та дерева афінних перетворень, що дало можливість визначити групи симетрії площини для окремих структур мікрооб’єктів та оцінити ступінь їх спотворення;

· вперше розроблено метод синтезу зображень мікрооб’єктів на основі параметричного синтезу текстури та автоматичного керування параметрами кольору, що дало змогу підвищити якість відтворення зображень мікрооб’єктів;

· удосконалено метод співставлення областей різної форми на основі відповідних точок, знайдених за допомогою дискретних центральних моментів, що дало можливість зменшити величину симетричної різниці підчас співставлення областей;

· удосконалено метод синтезу гістологічних зображень на основі використання породжуючих перетворень груп симетрії площини та параметричного синтезу зображень мікрооб’єктів, що дало змогу зменшити обсяги пам’яті для  зберігання зображень;

· отримав подальший розвиток метод текстурної сегментації гістологічних зображень за рахунок застосування гістограмного аналізу геометричних моментів-ознак, що дало можливість підвищити якість сегментації.
Практичне значення одержаних результатів:

У результаті виконаного дисертаційного дослідження, на основі розроблених методів і засобів, реалізовано автоматизовану систему опрацювання гістологічних зображень для опрацювання гістологічних зображень пухлинних (ракових) клітин людини. Система здійснює завантаження зображень, автоматизовану сегментацію, обчислення інформативних та морфометричних ознак мікрооб’єктів, їх статистичне оброблення та вивід результатів аналізу. Впровадження розробленої інформаційної технології дозволило підвищити рівень автоматизації опрацювання гістологічних зображень на 10%. 
Реалізація результатів та впровадження. Розроблені методи і алгоритми аналізу і синтезу гістологічних зображень програмно реалізовано із використанням інтегрованого середовища Microsoft Visual Studio 2008 Express Edition, ImageJ, бібліотек OpenCV, Libnoise. 


Результати дисертаційного дослідження використано у Тернопільському обласному патологоанатомічному бюро для розв’язання задач гістологічних досліджень. Теоретичні та практичні результати використано у навчальному процесі, а також під час виконання курсових і дипломних робіт на кафедрі комп’ютерної інженерії факультету комп’ютерних інформаційних технологій ТНЕУ. 


Особистий внесок здобувача. Всі основні результати дисертаційної роботи отримано автором особисто. Праці [42-46] опубліковані одноосібно. У наукових працях, опублікованих у співавторстві, автору належать: [6, 7] – метод синтезу зображень мікрооб’єктів гістологічних зображень; [9, 72, 75] – експериментальне дослідження методів синтезу структури систем автоматизованої мікроскопії; [19,14] – методика сегментації гістологічних зображень; [13, 76] – дерево І–АБО для структурного синтезу апаратної складової системи опрацювання гістологічних зображень; [73, 38] – метод аналізу гістологічних зображень; [77, 12] – алгоритм синтезу гістологічних зображень; [8, 17, 16, 78, 74] – експериментальні дослідження автоматизованої системи опрацювання гістологічних зображень. 


Апробація результатів дисертації. Основні результати дисертаційної роботи представлялися на міжнародних та всеукраїнських наукових конференціях і школах-семінарах, а саме: міжнародній науково-технічній конференції «Досвід розробки та застосування приладо-технологічних САПР в мікроелектроніці» (Поляна-Свалява, 2009 р.); міжнародній науковій конференції «Інтелектуальні системи прийняття рішень та проблеми обчислювального інтелекту» (Євпаторія, 2009-2011 рр.); міжнародній конференції Intelligent Data Acquisition and Advanced Computing Systems: Technology and Applications (Ренде, Італія, 2009 р.); міжнародній науково-технічній конференції «Сучасні проблеми радіоелектроніки, телекомунікацій та комп’ютерної інженерії» (Львів-Славсько, 2010 р.); міжнародній науково-технічній конференції «Комп'ютерні науки та інформаційні технології» (Львів, 2007, 2009, 2011 рр.); Всеукраїнській міжнародній конференції з оброблення сигналів і зображень та розпізнавання образів «УкрОБРАЗ» (Київ, 2012 р.) а також на наукових семінарах кафедри комп’ютерної інженерії факультету комп’ютерних інформаційних технологій ТНЕУ (2009-2012 рр.).

Публікації. Основні результати дисертаційної роботи відображені у 24 публікаціях, зокрема: 10 статей у фахових виданнях, що входять до переліку затвердженого МОНмолодьспорту України, з них 4 одноосібні; 13 публікацій у збірниках матеріалів і тез доповідей міжнародних та вітчизняних наукових конференцій, 1 стаття у зарубіжному науковому виданні.
Структура та обсяг роботи. Дисертація складається зі вступу, чотирьох розділів, висновків, списку використаних джерел та додатків. Загальний обсяг роботи становить 182 сторінки, з яких 130 сторінок основного тексту. Робота містить 43 рисунки, 16 таблиць і 7 додатків. Список використаних джерел включає 136 найменувань на 13 сторінках.
Основні результати та висновки

У дисертаційній роботі розв’язано науково-технічну задачу розроблення інформаційної технології аналізу та синтезу структурних текстур на основі теорії кристалографічних груп з метою підвищення рівня автоматизації процесу морфометричного аналізу гістологічних зображень.
При  цьому отримані такі результати:

1. Проаналізовано структуру та функції автоматизованих систем опрацювання гістологічних зображень. При застосуванні систем для аналізу гістологічних зображень оцінка структурних змін у тканинах виконується лікарем-діагностом на якісному рівні. Тому актуальним є розроблення технології структурного аналізу зображень та вибір в якості критерію ефективності рівня автоматизації процесу аналізу. Здійснено аналіз  методів структурного аналізу та синтезу зображень та визначено такі їх недоліки як неінваріантність до повороту непохідного елемента та зміни його форми. Обґрунтовано перспективність застосування теорії кристалографічних груп для створення методів аналізу та синтезу гістологічних зображень.

2. Розроблено метод текстурної сегментації гістологічних зображень, що дало можливість реалізувати операцію виділення структур мікрооб’єктів та підвищити якість сегментації на 28%.

3. Розроблено метод співставлення областей різної форми, що дозволило зменшити величину симетричної різниці при співставленні областей різної форми на 8%.

4. Розроблено метод оцінки структурної атипії гістологічних зображень на основі теорії плоских кристалографічних груп та дерева афінних перетворень, що дало можливість оцінити ступінь їх спотворення.

5. Розроблено метод синтезу зображень мікрооб’єктів, що дало змогу підвищити відтворюваність колірних ознак згенерованих зображень мікрооб’єктів на 30%, текстурних – на 19%.

6. Розроблено метод синтезу гістологічних зображень, що дало змогу формувати зображення із різним рівнем спотворення та зменшити обсяги пам’яті для їх зберігання у 23 рази.

7. Розроблено інформаційну модель даних аналізу гістологічних зображень, що відображає інформацію про коефіцієнт структурної атипії тканин та дозволяє керувати синтезом гістологічних зображень.

8. Розроблено інформаційну технологію аналізу та синтезу структурних текстур, яку застосовано в автоматизованій системі опрацювання гістологічних зображень, яка здійснює сегментацію, обчислення інформативних ознак мікрооб’єктів, структурний опис гістологічних зображень, статистичне оброблення та вивід результатів аналізу. Це дозволило збільшити рівень автоматизації на 10% у порівнянні з відомою системою-аналогом та, зокрема, зменшити середній час опрацювання зображень епітеліального шару шийки матки в 1,7 рази.
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Фінансово-економічна підсистема:





Банки, інноваційні банки;


Регіональні інноваційні фонди - інструменти підтримки пріоритетних інноваційних проектів;


Бюджетні і позабюджетні фонди;


Регіональні венчурні фонди;


Страхові фонди;


Бізнес-ангели.



































Фінансово-економічна підсистема:





Банки, інноваційні банки;


Регіональні інноваційні фонди - інструменти підтримки пріоритетних інноваційних проектів;


Бюджетні і позабюджетні фонди;


Регіональні венчурні фонди;


Страхові фонди;


Бізнес-ангели.



































Фінансово-економічна підсистема:





Банки, інноваційні банки;


Регіональні інноваційні фонди - інструменти підтримки пріоритетних інноваційних проектів;


Бюджетні і позабюджетні фонди;


Регіональні венчурні фонди;


Страхові фонди;


Бізнес-ангели.



































Фінансово-економічна підсистема:





Банки, інноваційні банки;


Регіональні інноваційні фонди - інструменти підтримки пріоритетних інноваційних проектів;


Бюджетні і позабюджетні фонди;


Регіональні венчурні фонди;


Страхові фонди;


Бізнес-ангели.















































2. Складові фінансового ринку України знаходяться у постійній взаємодії та існує зв’язок між динамікою показників, які їх характеризують








Фінансово-економічна підсистема:





Банки, інноваційні банки;


Регіональні інноваційні фонди - інструменти підтримки пріоритетних інноваційних проектів;


Бюджетні і позабюджетні фонди;


Регіональні венчурні фонди;


Страхові фонди;


Бізнес-ангели.






































