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RESUMO

A automacédo da leitura citopatolégica tem sido objeto de pesquisa intensiva para
melhorar a precisdo do diagnostico e a eficiéncia do mesmo, devido as taxas de erro
apresentadas pelo rastreio manual. O processo de automacdo de um microscopio
automatizado necessita de um moédulo analisador, que classifica as células de
acordo com suas caracteristicas. Para que um modelo de deep learning seja
construido com bom desempenho é necessario que a coleta de dados seja
suficiente. Todavia, na rotina da citologia clinica cervical, a quantidade de células
anormais coletadas € insuficiente em comparacdo com as células normais.
Especificamente, as células caracteristicas de lesbes intraepiteliais de baixo grau
(LSIL), que indica a presenca de células anormais de baixo grau no colo do Utero,
podendo ser causadas por uma infeccdo por HPV e que desaparecem sem
tratamento em cerca de 90% das mulheres, torna ainda mais dificil a coleta deste
tipo de subclasse. A estratégia de aumento de dados por manipulacdo de imagens e
uso de Redes Adversativas Neurais (GANS) pode ser promissora neste sentido. Com
intuito de avaliar a performance da GAN em comparacdo com imagens reais de
células cervicais caracteristicas de LSIL, foi realizado um estudo analitico
guantitativo referente aos acertos em relacdo a semelhanca das imagens
sintetizadas e as reais; e qualitativo, referente a qualidade das imagens geradas e
relevancia das mesmas para a contribuicdo no diagnostico das lesdes intraepiteliais
cervicais. Foram utilizadas 102 imagens de LSIL e aumentadas para 408 pela
técnica de Data Augumentation, alimentando a rede de geradora. Elas foram
apresentadas a dois analistas por meio de formulério online, contendo 60 imagens
reais e sintetizadas distribuidas de forma aleatdria. As imagens geradas
sinteticamente pela GAN mostraram-se insatisfatérias para o diagnéstico clinico de
lesBes intraepiteliais de baixo grau, pela ma qualidade das mesmas, presenca de
ruidos e auséncia de formacdo celular nas imagens. Referente a qualidade,
possibilidade de encontrar objetos de interesse e hipotese diagndstica das imagens
geradas sinteticamente, 100% das respostas foram unanimes entre os analistas.
Nas imagens reais, houveram divergéncias avaliativas, por ser dependente da
subjetividade da analise do especialista. As imagens sintéticas se resumiram a
imagens sem células estruturadas, com bastante ruidos e pontos grosseiros devido
ao baixo valor dos dados de entrada. Todavia, a concordancia de cor das estruturas
gue compdem uma lamina de citologia cervical e as tentativas de formato celular,
tornam o estudo ainda promissor para testes futuros, porém com maiores
guantidades de imagens a alimentar os dados de entrada.

Palavras-chave: Sintese de imagens. Aumento de dados. Rede Adversativa Neural.
Leséo intraepitelial escamosa de baixo grau. Telecitopatologia cervical.
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ABSTRACT

The automation of cytopathological reading has been the subject of intensive
research to improve diagnostic accuracy and efficiency, due to the error rates
presented by manual screening. The automation process of an automated
microscope requires an analyzer module, which classifies cells according to their
characteristics. For a deep learning model to be built with good performance, it is
necessary that the data collection is sufficient. However, in routine cervical clinical
cytology, the amount of abnormal cells collected is insufficient compared to normal
cells. Specifically, the characteristic cells of low-grade intraepithelial lesions (LSIL),
which indicates the presence of abnormal low-grade cells in the cervix, which may be
caused by an HPV infection and which disappear without treatment in about 90% of
women , makes collecting this type of subclass even more difficult. The strategy of
increasing data by manipulating images and using Adversative Neural Networks
(GANS) can be promising in this regard. In order to evaluate the performance of GAN
in comparison with real images of cervical cells characteristic of LSIL, a quantitative
analytical study was carried out referring to the correct answers in relation to the
similarity of the synthesized and real images; and qualitative, referring to the quality
of the images generated and their relevance for the contribution in the diagnosis of
cervical intraepithelial lesions. 102 LSIL images were used and increased to 408 by
the Data Augumentation technique, feeding the generator network. They were
presented to two analysts through an online form, containing 60 real and synthesized
images randomly distributed. The images generated synthetically by GAN were
unsatisfactory for the clinical diagnosis of low-grade intraepithelial lesions, due to
their poor quality, presence of noise and absence of cellular formation in the images.
Regarding the quality, possibility of finding objects of interest and diagnostic
hypothesis of the synthetically generated images, 100% of the answers were
unanimous among the analysts. In the real images, there were evaluative
divergences, as it depends on the subjectivity of the specialist's analysis. The
synthetic images boiled down to images without structured cells, with a lot of noise
and coarse points due to the low value of the input data. However, the color
agreement of the structures that make up a cervical cytology slide and the cell format
attempts, make the study still promising for future tests, but with greater amounts of
images to feed the input data.

Key words: Image synthesis. Data augmentation. Adversative Neural Network. Low
grade squamous intraepithelial lesion. Cervical telecytopathology
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1 Introducéo

E sabido que o Cancer do Colo do Utero é a quarta causa mais comum de
cancer em mulheres a nivel mundial, representando aproximadamente 7,5% de
todos os casos de cancer em mulheres (INCA, 2020). Em 2020 cerca de 342 mil
mulheres vieram a 6bito por consequéncia da doenca e mais de 90% desses casos
ocorreram em paises de baixa e média renda (ASCO, 2022). A prevencdo e 0
diagnostico precoce sdo fundamentais para a redugdo da incidéncia e da
mortalidade por este tipo de céncer, por isso, a realizagdo do exame de rotina,
denominado exame de Papanicolau, € uma medida importante para a prevencao
dessa doenca (IARC, 2021).

O exame de Papanicolau é um exame ginecoldgico de rastreio que tem como
objetivo detectar alteracdes celulares do colo do Utero que podem indicar a presenca
de neoplasias ou outras manifestacdes patoldgicas. O exame é feito totalmente
manual, através da coleta de uma amostra de células do colo do utero e enviada
para andlise em laboratério. A coleta é feita por um técnico em citopatologia ou
andlises clinicas, o qual utiliza de dois instrumentos para o recolhimento das
amostras, uma espatula de Ayre, para as células da ectocervice e uma escova

endocervical para células da ectocervice (figura 1).

Ectocérvix

Colo do utero Visdo frontal do
colo do atero

Vagina

Figura 1: Espatula de Ayre sinalizada em preto (A). Escova endocervical
sinalizada em azul (B).

Apesar de Padréo Ouro, a leitura manual de amostras cervicais € demorada,
sujeita a variacdes inter e intraobservadas, além de poder apresentar taxas de erro.

Portanto, a automacdo da leitura citopatolégica tem sido objeto de pesquisa
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intensiva para melhorar a precisdo do diagndstico e a eficiéncia do processo (Chen

et al., 2020).

A triagem automatica inclui em seu sistema um modelo de segmentacdo de
imagem, que extrai células do background da lamina, e um modelo de classificacdo
celular, que diferencia por ele, células normais de anormais. Para que essa
diferenciacdo possa ocorrer, é necessario a alimentagdo da base de entrada e
treinamento do modelo, proporcionando o aprendizado profundo de maquina ou
deep learning (William et al., 2018). Para que a maquina possa aprender com a
alimentacdo da base, as principais caracteristicas celulares sao extraidas, tornando
possivel a classificacdo de normal e anormal, dentro das classes anormais, temos a
subclasse de Lesao Intraepitelial de baixo grau (LSIL), abordada nesta pesquisa.

Para que a classificacdo seja possivel, é necessario apresentar a maquina
uma variedade de disposi¢cbes celulares. Quanto mais dados de entrada, ou seja,
guanto mais imagens diversas alimentando o modelo, melhor sera o seu
desempenho. Contudo, a disparidade entre a quantidade das duas classes,
denominada desequilibrio de classe, pode influenciar no desempenho da
classificacao final. Na leitura da lamina cervical, a maioria das células serdo normais,
e a menor parte anormais, desequilibrando os dados de classificacdo (Lemley et al,
2017).

Para que um modelo de deep learning seja construido com bom desempenho
€ necessario que a coleta de dados seja suficiente. Todavia, na rotina da citologia
clinica cervical, a quantidade de células anormais coletadas € insuficiente em
comparacdo com as células normais. Especificamente, as células de LSIL, que
indica a presenca de células anormais de baixo grau no colo do Utero, podendo ser
causadas por uma infeccédo por HPV, podem desaparecer sem tratamento, tornando
ainda mais dificil a coleta deste tipo de subclasse. A inclusdo deste achado numa
leitura automatizada pode melhorar no prognostico e prevencdo de prolongamento
de lesBes precussoras do cancer de colo do utero (Chivukula et al., 2006;
Chiaffarano et al., 2017).

Para sanar a lacuna de pequenas amostragens, a estratégia de aumento de
dados por manipulagdo de imagens através da inversdo, corte, ajuste de ruidos e
ruidos, além de rotacdo das mesmas surge como uma possibilidade positiva (Lemley
et al., 2017). No entanto, a diversidade que pode ser alcancada com pequenas

modificacdes nas imagens € relativamente pequena. Com isso, 0 uso de dados
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sintéticos pode permitir mais variabilidade, enriquecendo ainda mais o conjunto de

dados, no intuito de melhorar o processo de treinamento do sistema (Goodfellow et
al., 2014).

Uma abordagem promissora para o treinamento de um modelo que sintetiza
imagens é conhecida como Generative Adversarial Networks (GANs). Tais redes
ganharam grande conhecimento e popularidade na comunidade de visao
computacional e diferentes variacbes de GANs foram recentemente propostas para
gerar imagens realistas, naturais e de alta qualidade em imagens médicas, do colo
do utero e citologias de érgaos humanos (Frid-Adar et al., 2018; Radford et al., 2005
;Odena et al., 2016 e Onishi, 2019).
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

O rastreamento do cancer do colo do Utero pela citologia tradicional tem sido
guestionado pela falta de precisdo, uma vez que a especificidade na detecgéo de
células anormais pode gerar ambiguidades e possiveis vieses do olho humano
podem interferir no processo diagnostico do paciente (Khan et al., 2017). A partir
disto, e do grau de exigéncia e especificidade requisitados pela triagem
convencional (método repetitivo e de mao de obra onerosa), a triagem automatizada
surge como ferramenta importante no diagnostico precoce de lesdes citologicas

cervicais (Conceicéo et al., 2019).

2.1 CiToLOGIA CERVICAL CONVENCIONAL

Durante a triagem citopatologica, sdo observadas células da endo e
ectoceérvice. A endocérvice € caracterizada pela presenca de células glandulares e a
ectocérvice por células escamosas do colo uterino (figura 2). As células com
alteracbes sdo divididas em: células escamosas atipicas (ASC), leséo intraepitelial
escamosa de baixo grau (LSIL), lesdo intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL) e

carcionoma de células escamosas (Wang et al., 2019).

Figura 2: Células escamosas normais da ectocérvice (A). Células glandulares,
oriundas da endocérvice (B).

LSIL caracteriza-se por alteragGes citopaticas causadas pelo proprio virus
HPV. Pode-se observar nessas alteragOes irregularidade da membrana nuclear,
clarificagdo citoplasmatica, anisonucleose, hipercromasia, expansao nuclear e bi ou
multinucleacdo. As células sdo escamosas e maduras, com relacdo nucleo
citoplasma (N/C) baixa (Chiaffarano, 2017).

E interessante destacar que alguns fatores como degeneracgio com atrofia,

inflamacéo e fator hormonal podem provocar também mudancas citomorfoldgicas,



interferindo nos resultados e permitindo a liberacdo de laudos duvidosos em peld
menos 15% dos analistas (Bethesda, 2015).

Para realizar a triagem pelo método convencional, inicialmente é utilizada
uma lente de rastreio através da lente objetiva de 10x. Identificando anormalidades
citolégicas ou presenca de agentes etioldgicos, a lente € modificada para 40x, a fim
de ampliar visualmente estas alteracbes e classificd-las de forma mais precisa
(Pankaj, 2018).

Alguns gargalos sao relatados por Pantanowitz e colaboradores (2009),
referente ao processo de triagem pelo analista, como a longa jornada de trabalho,
guantitativo de amostras por citologista e possiveis interferéncias nas observactes
segundo o grau de exaustao do profissional. Por este motivo, recomenda-se que 0s
analistas nédo trabalhem mais 7 horas por dia e analisem no maximo de 70
amostras/dia. O tempo da triagem manual varia entre 5 a 10 minutos, conforme a
complexidade da amostra, como o um fundo inflamatério e o aparecimento de
anormalidades celulares conforme o grau da leséo.

Sabe-se que a citopatologia digital pode aumentar a analise citomorfolégica
comparativa, elevando a sensibilidade na deteccédo dos padrées citomorfolégicos. A
visualizacdo de anormalidades nas células escamosas e glandulares € possivel,
sendo bastante conhecidas pela dificuldade de deteccéo e classificacdo no método
convencional pelas sobreposi¢cdes celulares e variedade de backgrounds na lamina
(Jusman et al., 2014).

2.2 Telecitologia Cervical

A citopatologia cervical, ou telecitopatologia cervical, pode expandir a
especificidade do exame, selecionando especificamente lesbes correspondentes a
critérios reprodutiveis. O tempo de analise automatizada da triagem otimiza o uso do
recurso, pois € menor em comparagcdo com o método convencional, aumentando
assim a produtividade, auxiliando o trabalho do citologista.

Yu e colaboradores (2018) relatou sobre a colaboracdo da telecitopatologia
cervical no meio clinico laboral, quando destaca que a andlise automatizada permite
a selecdo de imagens especificas, como anormais, de uma lamina a ser verificada.
Isso aumenta a quantidade de laminas analisadas, permite maior discussdo nos
casos duvidosos, facilita a revisdo das mesmas e reduz o espaco fisico do

armazenamento permanente dos resultados (Yu et al., 2018).



Quando o exame ¢ direcionado para achados de anormalidade, é realizad8
escaneamento por um computador, com imagens celulares em alta resolucao para
extrair as caracteristicas celulares de forma confiavel. Devido as variacbes de
tamanho e forma das células normais e anormais, a classificacdo precisa dos
achados é crucial para diferenciar células normais e anormais. Varios estudos foram
realizados para desenvolver um sistema de triagem automatizado por meio da

analise de imagem.
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Inicialmente os analisadores automatizados nao foram bem aceitos devido

aos valores inacessiveis para obtencdo, além dos altos indices de erros analiticos,
provavelmente pela falta de dados de alimentacdo primordiais (Bengtsson, 2014).
Todavia, com a expansdo das comunidades de visdo computacional, avancos no
processo de andlise foram alcangados.

Diversos métodos para o rastreamento assistido por computador tém sido
reportados na literatura académica-cientifica de forma satisfatéria. Estes incluem o
rastreamento automatizado com pontuagcao da lamina, estratificacdo com base no
risco de presenca de anormalidades e pesquisa guiada por localizacdo. Este ultimo
destaca-se por apresentar maior potencial em identificar células anormais, mas nao
isoladamente células de LSIL, ressaltando a inovacdo deste trabalho (Bi et al.,
2019). A aplicacdo da citologia assistida por computador no auxilio ao diagndstico
das lesbGes cervicais se torna uma ferramenta de grande necessidade para a

expansao e padronizacdo das analises diagnésticas (Su et al.,, 2016).

2.3. Aplicacdes de GANs na leitura automatizada de citopatologia cervical e
outros ramos clinicos

Para que as células sejam analisadas pelo sistema automatizado, é
necessario um modulo analisador acoplado a uma inteligéncia artificial, que
classifica e padroniza seus achados (Nie et al., 2017). Tal médulo precisa ser
alimentado e testado com células reais em lamina. Todavia, em casos
patolégicos de menor alcance laboratorial, como LSIL, por exemplo, este modulo
pode ser alimentado com células sintetizadas artificialmente através do uso de
redes adversarias neurais (GANS).

Generative Adversarial Networks s&o uma classe de modelos de
aprendizado profundo que podem ser usados para gerar novas amostras de dados
gue se assemelham aos dados de treinamento. S&o um tipo de arquitetura de rede
neural composta por duas redes: a rede geradora e a rede discriminadora, que
competem entre si. O gerador gera falsas amostras de dados, enquanto o
discriminador determina se uma amostra é real ou falsa. A partir desse processo, as
GANs podem ser usadas para criar novas excecoes de dados que sao

praticamente indistinguiveis dos dados reais (Schleql, 2017)
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Elas sao frequentemente usadas para tarefas de geracao de imagens, como
a geracao de rostos sintéticos, imagens de paisagens e até mesmo tarefas, como a
deteccdo de anomalias em dados ou a sintese de audio. Durante o treinamento, a
rede geradora tenta gerar dados que enganem a rede discriminadora, enquanto a
rede discriminadora tenta distinguir entre os dados gerados pela rede geradora e os
dados reais de entrada. Essa competicdo entre as duas redes leva a um refinamento
continuo do modelo, até que a rede geradora possa gerar dados que sejam
indistinguiveis dos dados reais (Schlegl, 2017).

Apesar de inovador, muitas pesquisas ja retratam sobre a tematica
abordada. As pesquisas mais recentes dialogam sobre o uso de GANs na
imagenologia clinica em tomografias e ressonancias, histopatologia e citologia
cervical.

Frid-Adar e colaboradores (2018) realizaram uma pesquisa voltada para o
uso de GANSs no intuito de melhorar a precisdo no diagndstico de lesbes hepaticas.
O mesmo sintetizou lesBes de cistos, metastases e hemangiomas hepaticos,
utlizando a técnica de aprendizado profundo com redes adversativas neurais e 0s
resultados foram satisfatérios. As andalises comparativas entre as imagens reais e
sintetizadas foram concordantes em 78% e 77.5% respectivamente. Isso sugere que
nossas lesdes sintéticas geradas tinham aparéncia significativa.

Um estudo de Schlegl (2017) relatou a aplicacdo de GAN em lesdes de retina.
Os resultados demonstram a capacidade generativa da GAN e a adequacédo da
proposta de mapeamento e abordagem de pontuacado para deteccdo de anomalias.

Por dltimo, uma pesquisa direcionada para o uso de aumento de dados por
técnica de redes adversativas neurais visava aumentar a base de imagens de
células na citopatologia cervical nas classes de células escamosas queratinizadas,
escamosas nao queratinizadas e escamosas basais. Neste estudo resultou que a
precisdo da classificacdo do modelo pode ser melhorada pelo aumento do nimero
de imagens (Miao et al., 2018). Nesse trabalho n&o foi realizado teste qualitativo

das imagenscom analistas especialistas, sendo uma lacuna a ser preenchida neste.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar a performance da geracdo de imagens sintéticas pela técnica GAN em
comparacdo com imagens reais de células cervicais, caracteristicas de lesdes

intraepiteliais de baixo grau (LSIL), obtidas de um microscopio automatizado.

3.1.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Realizar um estudo analitico quantitativo referente a relacdo da
semelhanca das imagens sintetizadas e as reais;

e Ampliar a disponibilidade de estudos referente a geracdo de base
sintética e sua contribuicdo para a telecitologia cervical e areas afins;

e Avaliar a qualidade das imagens geradas e relevancia das mesmas
para a contribuicdo no diagnostico das lesdes intraepiteliais de baixo

grau.
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4 METODOLOGIA

A técnica de geracdo de imagens com GAN foi utilizada para gerar imagens
sintéticas de LSIL a partir de uma base real. A perspectiva foi apresentada para um
conjunto de dois analistas, a fim de obter-se um perfil avaliativo quantitativo e
gualitativo em relacdo aos acertos e percepcdo da qualidade dos dados gerados,

pelos usuarios.

4.1 CONJUNTO DE DADOS

O conjunto de dados consiste em 6.400 imagens de células cervicais
escamosas reais. 100 dessas imagens foram sinalizadas como LSIL manualmente.
As laminas utilizadas foram obtidas do laminario do Laboratorio de Pesquisas
Citolégicas e Moleculares (LPCM) da Universidade Federal de Pernambuco,
localizado na cidade do recife/PE. Dois patologistas, especialistas em citologia
cervical, analisaram antecipadamente as laminas utilizadas através da microscopia
convencional, assim como as imagens das mesmas laminas obtidas por microscopia

automatizada.

Figura 3: Célula escamosa normal sinalizada com a seta preta (A). Coilécito,
célula caracteristica de Lesdo Intraepitelial escamosa de baixo grau sinalizada
com a seta vermelha (B).
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4.1.1 METODO PROPOSTO

Uma base com as 100 imagens, todas contendo células caracteristicas e
sugestivas de LSIL foi feita, em seguida, recortadas para gerar imagens especificas
da subclasse e aplicadas no modelo (Figura 4 e 5). Das imagens reais foi utilizada a
técnica Data Augumentation, que permite expandir a quantidade de imagens a partir
de pequenas alteracdes visuais como cor, brilho, realce, entre outros. Com esta
técnica, foram geradas mais 306 imagens. Somadas a base real totalizou-se, 408,
gue foram usadas para o treinamento da GAN para a obtencdo do modelo que gerou
mais imagens sintéticas.

As imagens foram obtidas através da solucdo Pickcells AC, um microscépio
automatizado, bimodular, acoplado a uma inteligéncia artificial que captura fotos da
lamina citopatoldgica e classifica as células de acordo com as suas principais
caracteristicas e classes.

Foi feita uma abordagem que treinasse a GAN para gerar imagens de
amostras citopatologicas cervicais semelhantes as imagens reais, mas que
possuissem caracteristicas especificas de LSIL. As imagens geradas pela GAN
foram entdo comparadas com as imagens reais em um algoritmo de classificacao,
gue foi treinado para distinguir entre amostras normais e LSIL.

Os resultados foram comparados para possibilitar a analise da qualidade das
imagens e quantidade dos acertos referentes as imagens reais e os dados gerados.
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Figura 4. Imagem inteira capturada Figura 5. Imagem fragmentada para

pela solucéo Pickcells Path. alimentacéo da base do modelo.
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4.1.1.1 Método de validacao

A validacdo da GAN foi realizada por meio de teste estatistico por analise
pareada, utilizando-se a comparacdo das imagens reais com as sintetizadas, junto a
dois citopatologistas experientes. O desempenho da GAN foi medido em termos de
sua capacidade de gerar imagens semelhantes as imagens reais de LSIL.

Com intuito de validar a relevancia das imagens geradas em relacdo a
sinalizacdo de coilécitos, foi realizado uma analise qualitativa perceptual humana,
com um conjunto de dados de 60 imagens formadas e distribuidas entre reais e
sintéticas. Estas foram analisadas por especialistas, que classificaram de forma
gualitativa as imagens observadas. Também foi aplicado um questionario de
avaliacdo, organizado através do Google Forms, com trés perguntas direcionadas
em mdltipla escolha: Que tipo de amostra pertence a imagem; E possivel identificar

algum achado na imagem?; Como vocé define a qualidade da imagem.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Para o desenvolvimento do modelo, as imagens capturadas foram feitas com
um microscépio automatizado da Solugcédo Pickcells Path, um scanner de laminas
automatico, com um modulo de inteligéncia artificial acoplado, voltada para patologia
digital (figura 6). Nesta solucdo, o equipamento se move por meio de uma funcéo
pré-estabelecida, a fim de percorrer em eixos X e Y a &rea selecionada da lamina,
realizando o foco nos diversos campos e a captura das imagens automaticamente

através de uma camera digital.

Figura 6: Scanner de Ilaminas
automatico da solucao Pickcells Path
sinalizado pela seta verde e processo
de  escaneamento de lamina
histologica sinalizado pela seta
vermelha.

As imagens geradas sinteticamente pela GAN mostraram-se insatisfatorias
para o diagnéstico clinico de lesBes intraepiteliais de baixo grau através da analise
dos especialistas. E importante ressaltar que 0os mesmos receberam, em ordem
aleatoria, a disposicdo das imagens, divididas em 30 reais e 30 sintetizadas, néo
identificadas.

Em comparagcdo com as imagens reais, as imagens geradas nao
apresentaram formato celular compativel com a realidade clinica. Ndo houve
formacgao de contorno de membrana, delimitacdo espacial, nem formato nuclear. As
referéncias primordiais foram basicamente a coloragéo eosinofilica e basofilica das
estruturas e artefatos que se mostram ser de uma tentativa de possiveis pequenos

nacleos ou polimorfonucleares (figura 7).
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Figura 7: imagem sintetizada pelo modelo, com formas primérias celulares sinalizadas em
verde (A); imagem real apresentando células normais, sinalizadas em amarelo e coildcitos
sinalizados em preto (B).

Quanto a classificacao do tipo de amostra, foram analisadas trés variaveis:
LSIL, Normal e Inconclusivo. Foi sinalizado LSIL quando as células apresentavam
caracteristicas morfoldégicas compativeis com lesdo intraepitelial de baixo grau;
normal para células escamosas que ndo apresentavam anormalidade de nucleo e
citoplasma; e por ultimo, inconclusivo, para imagens em que as células ndo puderam
ser identificadas por fatores de qualidade de imagem, sobreposicdo celular ou
davida do analista.

Das imagens reais, houveram divergéncias entre as hipéteses diagndsticas
(figura 6). 26 imagens foram classificadas com LSIL, 14 como Normal e 9
inconclusivo. Apenas 12 imagens de um total de 30 monstraram concordéancia entre
os analistas, corroborando com Pantanowitz e colaboradores (2009) quando ressalta
gue a triagem celular manual geralmente resulta grandes variacbes em relacéo as
margens de divergéncias entre as analises de uma mesma amostra de rotina.

O critério analitico para as imagens sintetizadas foi 0 mesmo das reais. Foi
observado que 100% das imagens geradas se tornaram inconclusivas para a
identificacdo do tipo de amostra, justificadas pela ndo formacao celular em todas

elas.
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Hipoétese diagndstica - Imagens Reais e Sintéticas
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Figura 6: Grafico comparativo entre as analises dos especialistas referente a hipotese
diagnostica das imagens reais e sintetizadas.

Algumas células reais apresentaram a disposi¢do do recorte da imagem inviavel
para a andlise, devido ao seu posicionamento nao centralizado, delineamento da prépria
estrutura na imagem ou ampliacdo aliada a sobreposicao de artefatos da lamina (figura
7). Estes fatores influenciaram nos resultados das andlises qualitativas.
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Figura 7: Célula com disposicdo de recorte desalinhado, impossibilitando a sua sinalizacdo
apontada em vermelho (A); Células ampliadas com sobreposicao celular, tornando-as improprias
para analise, sinalizadas em azul (B).

No que se refere a qualidade da imagem, trés variaveis foram disponibilizadas
para a andlise: Boa, regular ou ruim. Sdo consideradas boas as imagens que nao
possuem ruidos, boa visualizacdo da morfologia celular, halos perinucleares e
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visualizacdo do nucleo; Regular, para imagens que traduziam duvidas diagndsticas, com
sobreposicao celular ou de artefatos, ampliacdo e poucos ruidos; e ruins para imagens
gue impossibilitavam a visualizacéo e identificacdo de qualquer estrutura de interesse .

Das imagens reais, 14 foram consideradas boas, 24 regular e 8 ruins em relacdo
a qualidade. 50% das imagens, 15 das 30 totais, concordaram entre os analistas,
variando entre regular e boa. Para as imagens sintetizadas, 100% delas foram
denominadas como ruins devido aos ruidos, falta de forma e contorno celular, além da
auséncia de disposigéo nuclear (imagem 8).

Qualidade das Imagens - Imagens Reais e Sintéticas
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Figura 8: Avaliagdo dos especialistas sobre a qualidade das imagens reais e sintéticas
geradas pela GAN.

No que concerne a possibilidade de identificacdo de objetos de interesse, 0s
analistas sinalizaram com sim ou ndao nas imagens dispostas no formulario. 100% das
imagens geradas sinteticamente foram sinalizadas como impossiveis para identificacdo
de achados de interesse. Como justificativa, volta-se ao fato da qualidade ser um fator
impar para esta sinalizagdo. As imagens sintéticas possuem apenas pontilhados
grosseiros que remetem a granulacoes dispersas, mas que poderiam fazer sentido se ao
menos tivessem forma e contorno.

Sob outra perspectiva, as imagens reais obtiveram 100% de possibilidade de
identificar achados de interesse citopatoldgico por um dos analistas. 30 de 30 imagens
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foram marcadas como sim e apenas 5 foram marcadas como ndo, mostrando alta
percentagem de concordancia entre as analises (figura 9). As impossibilidades foram
descritas como inconclusivas devido a qualidade da imagem em decorréncia da
confeccdo da lamina, permitindo a formacéo de cristais sob as células, sobreposicao

celular ou ruidos na imagem.

Possibilidade de encontrar achados - Imagens Reais e Sintéticas
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Figura 9: Avaliacdo dos especialistas sobre a possibilidade de identificar objetos de
interesse nas imagens reais analisadas.

Percebeu-se que a deficiéncia de dados alimentadores do modelo prejudicou
sua performance, uma vez que os modelos de Deep Learning necessitam de
milhares de imagens pra alcancar uma qualidade precisa em seus resultados
(Diamant et al, 2017). Todavia, ainda sim, este estudo se mostrou promissor quanto
a novidade do conteddo e primeiras proximidades com as estruturas basicas

celulares de forma sintética.
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6 CONCLUSAO

Nesta pesquisa foi investigada a performance da geracdo de imagens
sintéticas pela técnica GAN, obtidas de um scanner automatizado para aumento da
base de LSIL, trazendo um dado de comparacdo com imagens reais. Ao aumentar a
base com o processamento de imagens, incluindo cor, brilho e aprimoramentos em
geral, percebeu-se um cenario insatisfatério nos resultados. As imagens geradas
sinteticamente se mostraram inadequadas para o diagnostico clinico de lesdes
intraepiteliais escamosas de baixo grau, uma vez que a baixa quantidade de dados
de entrada no modelo invalidaram a GAN de alcancar uma boa performance, como
em outros estudos relatados na discusséo.

As imagens sintéticas se resumiram a imagens sem células estruturadas, com
bastante ruidos e pontos grosseiros. Todavia, a concordancia de cor das estruturas
gue compdem uma lamina de citologia cervical e as tentativas de formato celular,
vistos em algumas imagens, tornam o estudo ainda promissor no andamento de
testes futuros, porém com maiores quantidades de imagens a alimentar os dados de
entrada.

. Com isso, o0 modelo e o esquema metodoldgico que propusemos no presente
estudo podem servir como possivel auxilio a patologistas para melhorar o nivel de
diagndstico médico de lesbes intraepiteliais escamosas de baixo grau, contribuindo
também para regibes remotas, aonde a condicdo médica é escassa e patologistas

sdo insuficientes.
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