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РЕЗЮМЕ. Введение. Обнаружение и ограничение по контуру отдельных клеток на цифровых микрофотографиях является 

наиболее сложным шагом в цитомерии, при автоматизации которого используются различные методы, позволяющие уста-

новить корректный диагноз. Цель исследования. Определить наиболее часто встречающиеся в научной литературе методы 

сегментации бокаловидных клеток тонкой кишки. Материалы и методы. Анализ публикаций, индексируемых в РИНЦ, Scopus; 

цифровые микрофотографии для оценки количества клеток в поле зрения. Исследование проводилось с помощью открытого 

программного обеспечения для анализа биомедицинских изображений ImageJ. Использованы цифровые микрофотографии 

из открытых баз данных openmicroscopy.org и openslide.org. Результаты. Для детекции бокаловидных клеток в эпителии тон-

кой кишки применяются разнообразные методы, причем наиболее широко распространенным в научной литературе является 

подход, основанный на пороговой сегментации. Морфологическая сегментация занимает второе место по встречаемости, в то 

время как фасеточная сегментация, сегментация на основе управляемого водораздела и метод роста областей применяются 

в меньшем объеме исследований. Такой выбор методов можно связать с используемыми классификаторами, требующими 

определенных параметров для отнесения выделенного объекта к одному из типов/классов. Заключение. Выбор конкретного 

метода сегментации связан с подходами, на которых основана работа современных классификаторов клеточных изобра-

жений, относящих фрагменты исследуемого изображения к той или ной группе, а именно извлечение числовых признаков, 

классификация с помощью нейронных сетей и транспортная морфометрия.
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Abstact. Introduction. Detection and delineation of individual cells in digital micrographs is the most complex step in cytometry, which 

is automated using a variety of techniques to achieve the correct diagnosis. Purpose of the research. Determine the methods of segmen-

tation of goblet cells of the small intestine most commonly used in the scientific literature. Materials and methods. Analysis of publica-

tions in the Russian Science Citation Index, Scopus; digital micrographs to estimate the number of cells in the field of view. The study 

was conducted using open-source biomedical image analysis software ImageJ. Digital micrographs from the open databases openmi-

croscopy.org and openslide.org were used. Results. A variety of methods have been used to detect goblet cells in the small intestinal 

epithelium, with the approach based on threshold segmentation being the most widely used in the scientific literature. Morphological 
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segmentation is the second most commonly used segmentation, while facet segmentation, driven watershed segmentation, and region 

growth are used in less research. This choice of methods can be associated with the classifiers used, which require certain parameters 

to classify the selected object as one of the types/classes. Conclusion. The choice of a specific segmentation method is associated 

with the approaches on which the work of modern cellular image classifiers is based, assigning fragments of the studied image to a 

particular group, namely the extraction of numerical features, classification using neural networks and transport morphometry

Keywords: computer morphometry, analysis of microphotographs, image segmentation

Важная задача данного вида сегментации — вы-
бор подходящего порогового значения, позволяю-
щего исключить ошибки определения границ об-
ластей. Такого эффекта можно добиться, применяя 
метод Отсу [14], заключающийся в разделении изо-
бражений на два класса пикселей так, чтобы макси-
мизировалась дисперсия. Такой метод сегментации 
эффективен только для небольшого круга изобра-
жений, в которых объект и фон четко различаются 
по яркостному признаку.

На основе классической пороговой сегментации 
авторами Д.А. Бушенко, Р.А. Садыховым был раз-
работан способ определения пороговой величины 

Рис. 1. Результат применения пороговой сегментации на 
типовой микрофотографии бокаловидных клеток 
тонкого кишечника в программной среде ImageJ

Fig. 1. The result of applying threshold segmentation on a 
typical micrograph of goblet cells of the small intes-
tine in the ImageJ software environment

ВВЕДЕНИЕ

Автоматизированная визуализация характеризу-
ется общими требованиями, и наиболее сложным 
этапом анализа данных цитометрии изображений 
считается способность обнаруживать и выделять 
контуры отдельных клеток [1, 2]. Бокаловидные 
клетки, расположенные в эпителии тонкого кишеч-
ника, продуцируют муцин и играют важную роль 
в переваривании и всасывании питательных ве-
ществ. Их количество может изменяться при пора-
жении/воспалении тонкого кишечника [3, 4].

На данный момент актуальной задачей явля-
ется подсчет бокаловидных клеток тонкой кишки 
для определения состояния здоровья кишечника. 
Процедура требует большого количества времени 
и является трудоемкой. В сравнении с ручным под-
счетом, автоматизированный при точно заданных 
параметрах обнаруживает и очерчивает контуры 
отдельных клеток с большей точностью, но все 
еще не является достаточно эффективным, поэто-
му важно определить метод сегментации, позволя-
ющий наиболее четко идентифицировать контуры 
клеток. Проблема точного подсчета остается нере-
шенной [5–13].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Целью исследования является определение наи-
более часто встречающихся в научной литературе 
методов сегментации бокаловидных клеток тонкой 
кишки. Выполнен анализ научных публикаций, 
индексируемых в базах данных РИНЦ и Scopus. 
Результат применения каждого метода проиллю-
стрирован в программе ImageJ на типовых цифро-
вых микрофотографиях бокаловидных клеток, по-
лученных из наборов данных, представленных на 
платформах openmicroscopy.org и openslide.org.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

При использовании пороговой сегментации изо-
бражение в оттенках серого преобразуется в чер-
но-белое путем выбора определенного порогового 
значения. В результате этой сегментации изображе-
ние становится монохромным, где пиксели имеют 
значения 0 (для объектов) или 1 (для фона) (рис. 1).
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для выделения протяженных объектов на слабоконт-
растных изображениях [15, 16], на основе которого 
на исходном изображении были успешно выделе-
ны бокаловидные клетки (рис. 2). 

Модифицированный алгоритм использует ста-
тистическое среднее значение яркости пикселей 
выделенных границ с последующей сегментацией 
объектов с выделением пикселей, принадлежащих 
одному искомому объекту, среди которых выделя-
ются наиболее протяженные, отсеивается лишнее.

При использовании метода морфологической 
сегментации сначала необходимо найти контур 
клетки, соответствующий ее мембране, при помо-
щи морфологического градиента. Контур должен 
проходить по резкому перепаду яркости в мембра-
не, поэтому используется полутоновое утоньшение, 
в котором толщина всех линий — один пиксель. 

Метод сегментации управляемого водораздела 
основан на математической морфологии и чаще 
применяется для выделения эпителиальных кле-
ток. Метод основан на том, что изображение рас-
сматривается как местность, заполняемая водой с 
образованием бассейнов. Места соединений бас-
сейнов отмечаются как линии водораздела. Недо-

статками данного метода являются чувствитель-
ность к шумам и избыточная сегментация, которые 
устраняются при помощи маркерного водораздела.

Алгоритм сегментирования бокаловидных кле-
ток тонкой кишки, использующий метод маркер-
ного водораздела, содержит в себе преобразование 
изображения и вычисление значения градиента 
яркости с помощью оператора Собеля, затем вы-
числяются зоны сегментации с черными зонами 
(объектами), далее вычисляются маркеры передне-
го плана (операции «раскрытие» и «закрытие», они 
позволяют анализировать внутреннюю область объ-
екта) и фона. Далее функция сегментации преобра-
зовывается так, чтобы ее минимум располагался на 
маркерах переднего плана и фона, после вычисля-
ется преобразование водораздела (рис. 3) [17].

Метод роста областей применяется, когда струк-
тура ткани выступает в роли фона, затрудняя выде-
ление клеток или сегментацию по порогам. Сначала 
случайным образом выбираются небольшие области, 
состоящие из нескольких пикселей, которые стано-
вятся стартовыми точками для роста информаци-
онных областей. Эффективность способа заключа-
ется в использовании бинарных морфологических 

Рис. 2. Многоуровневое изображение бокаловидных кле-
ток тонкого кишечника, как результат примене-
ния модифицированной пороговой сегментации 
на микрофотографии в программной среде ImageJ

Fig. 2. Multilevel image of goblet cells of the small intestine as 
a result of applying modified threshold segmentation 
on micrographs in the ImageJ software environment

Рис. 3. Результат применения алгоритма метода маркер-
ного водораздела на типовой микрофотографии 
бокаловидных клеток тонкого кишечника в про-
граммной среде ImageJ

Fig. 3. The result of applying the marker watershed method 
algorithm on a typical micrograph of goblet cells of the 
small intestine in the ImageJ software environment
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операций (например, морфологический градиент, 
полутоновое утоньшение, бинаризация, инверсия) 
для инициализации начальных областей. Получен-
ное бинарное изображение состоит из плотно при-
легающих областей, разделенных линиями шири-
ной в 1 пиксель, чтобы предотвратить их дальней-
ший рост. Объединение областей происходит путем 
измерения и анализа их характеристик, включая их 
форму, размер и другие параметры. Для этого мо-
жет проводиться двойная идентификация, включа-
ющая определение соседних областей. Характери-
стики соседней области сравниваются с исходной 
областью по таким условиям, как: 
• разница дисперсий для полутоновой величи-

ны не должна превышать заданного значения, 
определяющего отличие клетки от ткани;

• среднее значение полутоновой величины каж-
дой области не должно выходить за пределы, 
ограниченные дисперсией другой области. 
Для определения принадлежности клетки изме-

ряются ее геометрические характеристики. Области, 
которые не соответствуют бокаловидной клетке, уда-
ляются, а оставшиеся заливаются цветом (рис. 4).

Преимущества метода роста областей: 
• результат зависит только от порога дисперсии;
• метод работает быстрее, так как в его основе 

лежит только объединение областей.
Для анализа сложных изображений, где объекты 

имеют нечеткие пересекающиеся границы, приме-
няются алгоритмы, которые учитывают геометри-
ческие особенности границ. Существует метод, ко-
торый разбивает изображения на однородные фраг-
менты (фасеты) на основе цветовой яркости. Для 
формирования клеточных областей фасеты объеди-
няются согласно определенным критериям. Важны-
ми факторами при объединении фасетов являются 
средняя кривизна границ, доля границы в периметре 
и различия в оптических свойствах (рис. 5) [18, 19].

Поскольку препарат тонкой кишки неодноро-
ден по структуре, границы между бокаловидными 
и эпителиальными клетками слабоконтрастные, 
присутствует пересечение оптических плотностей, 
можно предположить, что данный метод сегмен-
тации упростит подсчет процентного содержания 
бокаловидных клеток для улучшения диагностики 
заболеваний тонкой кишки.

Рис. 4. Результат применения алгоритма метода роста об-
ластей на типовой микрофотографии бокаловид-
ных клеток тонкого кишечника в программной 
среде ImageJ

Fig. 4. The result of applying the algorithm of the region 
growth method on a typical micrograph of goblet cells of 
the small intestine in the ImageJ software environment

Рис. 5. Результат применения алгоритма фасеточной 
сегментации на типовой микрофотографии бока-
ловидных клеток тонкого кишечника в програм-
мной среде ImageJ

Fig. 5. The result of applying the facet segmentation algo-
rithm on a typical micrograph of goblet cells of the 
small intestine in the ImageJ software environment
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ВЫВОДЫ

Для выделения бокаловидных клеток в эпите-
лии тонкой кишки применяют несколько методов. 
Наиболее часто в научной литературе встречается 
пороговая сегментация; на втором месте по по-
пулярности — морфологическая сегментация; в 
меньшем количестве работ используются фасеточ-
ная сегментация, а также сегментация с использо-
ванием управляемого водораздела и метод роста 
областей.

Такой выбор методов можно связать с приме-
няемыми классификаторами, требующими опре-
деленных параметров для отнесения выделен-
ного объекта к одному из типов/классов. Таким 
образом, подходы, на которых основана работа 
современных классификаторов клеточных изо-
бражений по отнесению фрагментов исследуемо-
го изображения к той или иной группе, а именно 
извлечение числовых признаков, классификация с 
помощью нейронных сетей и транспортная мор-
фометрия, приводят к выбору конкретных мето-
дов сегментации.

Результаты исследования могут быть использо-
ваны для определения более точного метода сег-
ментации посредством проведения сравнительного 
анализа с набором критериев. 
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