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自适应上下文结合多粒度域对抗的乳腺癌病理图像有
丝分裂检测

刘蓉，唐奇伶，王艳，陈鹏舟，舒畅，王帅，乐建炽
中南民族大学生物医学工程学院 湖北武汉 430074

摘 要： 目的　有丝分裂计数是评估浸润性乳腺癌恶性程度的核心量化指标，其检测精度直接关系到临床治疗决

策与预后评估。近年来，无锚点检测方法采用逐像素预测的方式，结构简洁且计算效率高，在医学图像目标检测领

域受到广泛关注。但由于缺乏区域聚合机制，该方法难以从背景中提取鲁棒性的、有判别性的特征，很大程度影响

目标检测的性能。此外，乳腺病理图像因不同扫描设备而产生的域偏移问题，使模型在跨设备数据上性能显著下

降，严重制约了模型的跨域泛化能力与临床普适性。方法　针对上述挑战，本文提出了一种自适应上下文特征聚合

策略，通过动态聚合与目标结构相匹配的上下文信息，有效提升了特征的表达能力与判别能力。其次，为提升模型

在未知域的泛化能力，设计多粒度跨域自适应模块，实现图像、前景以及类别的特征对齐，提升模型在未知域数据中

对有丝分裂细胞的检测性能。结果　实验结果表明，所构建的网络在 ICPR MITOSIS 2014 数据集上达到了最优的 F-

score，相较于现有最先进方法提升了 5. 5%；同时在 MIDOG 2021 数据集中，取得了最高的召回率，降低了有丝分裂细

胞漏检风险。结论　本文通过自适应上下文特征聚合策略与多粒度跨域自适应模块，有效提升了有丝分裂细胞检

测的准确性与模型泛化能力，为乳腺病理图像分析提供了更可靠的解决方案。

关键词： 有丝分裂检测；自适应上下文；多粒度域对抗；类别域适应；病理图像分析

Adaptive context-aware and multi-granularity domain adversarial for mitosis 

detection in breast cancer histopathology images

Liu　Rong， Tang　Qiling， Wang　Yan， Chen　Pengzhou， Shu　Chang， Wang　Shuai， Yue　Jianchi
South-Central Minzu University，Wuhan 430074，China

Abstract： Objective　Mitotic count is a key quantitative indicator for evaluating the grade and prognosis of invasive breast 
cancer in histopathological assessment.  The accuracy of its detection and statistics directly affects the clinical doctors' judg⁃
ment on the proliferative activity and malignancy of the tumor， and is also related to the selection of treatment plans and the 
prediction of therapeutic efficacy.  In recent years， The deep learning-based mitotic target detection technology plays an 
important role in clinical diagnosis.  Existing object detection approaches can generally be categorized into anchor-based 
and anchor-free methods. Anchor-based detectors generate candidate regions by predefining a large number of anchor boxes 
with different scales and aspect ratios on feature maps， enabling relatively accurate localization.  Nevertheless， the design 
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of anchors introduces numerous redundant hyperparameters， resulting in high computational cost and memory consump⁃
tion， which consequently limits detection efficiency. In contrast， anchor-free detection methods predict object locations and 
categories in a pixel-wise manner， leading to a simpler architecture and higher computational efficiency. but compared to 
the two-stage detectors that use RoI Pooling or RoI Align to perform feature resampling and spatial alignment on candidate 
regions， the single-stage detector lack effective region aggregation mechanisms. This limitation makes it difficult to extract 
robust and discriminative features from complex backgrounds， thereby affecting the performance of target detection.  At the 
same time， the acquisition process of breast pathological images often involves different brands of microscope scanners， dif⁃
ferentiated imaging parameter configurations， and tissue staining procedures， These factors lead to significant domain dis⁃
crepancies in pixel distributions， staining intensity， cellular boundary clarity， and background texture patterns across data⁃
sets.  Consequently， detection models trained on data from a single laboratory often suffer performance degradation when 
applied to data from other institutions， as the input feature distributions change and the learned decision boundaries may no 
longer remain valid.  Such domain shifts may introduce decision biases in the model and lead to incorrect predictions in 
downstream tasks such as survival analysis and tumor grading， ultimately hindering the reliability and large-scale clinical 
deployment of these models. In addition， in breast pathological image analysis， apart from the mitotic cells that need to be 
accurately identified， there are also a large number of interference samples with morphological features highly similar to 
mitotic cells.  We define these samples as difficult negative samples.  These samples mainly include cell nuclei in the inter⁃
phase， apoptotic cells that have shrunk or fragmented， cell fragments produced during tissue section preparation， and arti⁃
fact structures formed due to slice folds or uneven staining.  Due to the substantial overlap between these samples and 
mitotic cells in key morphological features such as nucleus-to-cytoplasm ratio， staining intensity， and local texture pat⁃
terns， even experienced pathologists often need to repeatedly examine them under high-magnification microscopy for confir⁃
mation.  Such hard negative samples easily induce misclassification during model inference，hereby significantly increasing 
the false positive rate and ultimately impairing the accuracy of mitotic cell counting. Method　To alleviate the feature mis⁃
alignment problem of anchor-free detectors， inspired by the deformable attention module and deformable convolution net⁃
works （Deformable ConvNets） in Deformer DETR， an adaptive context alignment strategy is proposed， which dynamically 
aggregates context information that matches the target structure， effectively improving the expression ability and discrimina⁃
tion ability of features.  For the problem of model generalization performance decline caused by domain differences in patho⁃
logical image analysis， a multi-granularity cross-domain adaptive module is designed.  This module starts from three granu⁃
larities： at the image level， it eliminates apparent interference caused by color style and texture distribution of the overall 
image， as well as differences in staining depth and device parameters； at the foreground level， it aligns the local structure 
of the cell region through center perception and suppresses background responses； At the category level， the information of 
hard negative samples is fully utilized， and high-confidence pseudo labels are adopted as the supervisory signal.  Through 
two parallel branches， they are optimized separately： one branch is responsible for aligning the feature distributions of simi⁃
lar samples between the source domain and the target domain； the other branch focuses on enhancing the inter-class distin⁃
guishability between mitotic cells and hard negative samples.  Through the synergy of multi-granularity feature alignment， 
the impact of data distribution heterogeneity on model inference is effectively weakened， significantly improving the detec⁃
tion accuracy， stability， and generalization ability of the model in unknown domain breast pathological images for mitotic 
cells. Results　The proposed method demonstrates superior detection performance and generalization ability on mainstream 
public datasets， fully verifying its effectiveness and superiority in the mitotic cell detection task.  On the ICPR MITOSIS 
2014 dataset， this method achieved the current optimal F-score metric， achieving a significant performance improvement of 
5. 5% compared to existing best methods； on the MIDOG2021 dataset， this method further achieved the highest recall rate， 
significantly reducing the risk of missed detection of key target cells in clinical pathological analysis. Conclusion　The pro⁃
posed detection method addresses the inherent defects of single-stage detectors in feature processing， effectively improving 
the accuracy of mitotic cell detection.  At the same time， its excellent generalization performance breaks through the perfor⁃
mance barriers of traditional models between source domain data and target domain data， providing a more reliable and effi⁃
cient solution for the automated and precise detection of mitotic cells in breast pathological images.
Key words： mitosis detection； adaptive context； multi-level domain confrontation； category-level domain adaptation； 
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刘蓉，唐奇伶，王艳，陈鹏舟，舒畅，王帅，乐建炽 
自适应上下文结合多粒度域对抗的乳腺癌病理图像有丝分裂检测

pathological image analysis

0　引 言

根据 2025 年度癌症统计，乳腺癌已位居女性癌

症死亡原因的首位（Siege 等，2026），其发病率持续

增高，给女性健康带来了巨大的威胁。诺丁汉分级

系统（Nottingham System）将腺管形成、核多形性和

有丝分裂计数作为乳腺癌分级的基本方法（Sebai，
2020）。其中，有丝分裂计数是浸润性乳腺癌侵袭性

的重要指标，由病理学家通过显微镜手动标注苏木

精和伊红（haemotoxylin and eosin，H&E）染色组织切

片得出。该方法耗时且易存分歧。因此，开发乳腺

病理图像自动检测方法以提升效率与可靠性至关重

要（Lin 等，2023）。

随着计算机视觉和深度学习技术的快速发展，

基 于 卷 积 神 经 网 络（convolutional neural networks，

CNN）的目标检测方法在乳腺病理图像检测中得到

了广泛应用（Wu，2017）。基于锚点的方法根据一系

列预定义的锚点对目标进行分类和回归来发现目

标，并在锚点的基础上进行位置调整和分类。Sohail
等 人（2021）提 出 多 阶 段 框 架 MP-MitDet，先 利 用

Mask R-CNN 在组织层面初步定位有丝分裂区域后，

设 计 MitosRes-CNN 分 类 器 进 行 最 后 筛 选 ；Yancey
（2022）基于多流 Faster R-CNN 架构，利用 UNet 产生

的附加细节特征帮助定位有丝分裂区域；Tang 等人

（2024）；Liu 等人（2023）设计了具有子分类机制的深

度径向基网络以解决不同阶段有丝分裂细胞形态多

样性问题。然而，这些基于锚点的方法在检测过程

中 需 要 设 置 大 量 的 锚 点 ，计 算 成 本 高 ，检 测 效 率

较低。

相较于基于锚点的两阶段方法，无锚点检测方

法不依赖于预定义的锚框，以特征点预测的方式进

行目标检测，并利用单个采样位置的特征直接回归

边界框并预测类别，降低了计算成本，具有更高的检

测效率。Han 等人（2022）基于全卷积单阶段检测器

（fully convolutional one-stage object detector，FCOS），

通过融合 CBAM 注意力机制并采用轻量化检测头，

在降低计算成本的同时提升目标检测精度。Xiong
等人（2022）则基于 CenterNet 检测架构，通过引入改

进的通道非局部注意力模块，并结合空洞卷积构建

多尺度特征提取网络，从而完成目标检测任务。在

有丝分裂检测中，Li 等人（2022）基于 FCOS 检测框

架，引入框监督实例感知头，通过投影损失、相邻像

素一致性损失和质心圆损失，提升有丝分裂区域的

定位精度；Topuz 等人（2023）采用 YOLO 系列单阶段

检测器，直接从病理图像中提取多尺度特征以定位

有丝分裂细胞。然而，与 Faster R-CNN 等两阶段检

测器通过感兴趣区域池化（region of interest pooling，

RoI Pooling）或 RoI Align（Muller 等，2025）对候选区

域进行特征空间对齐的处理不同，无锚点检测器通

常缺乏对感兴趣区域的特征聚合操作。导致回归的

边界框与目标特征不对齐，影响了复杂场景场景中

的目标检测性能。

另一方面，从不同扫描仪获得的组织病理学图

像通常在外观上具有较大的差异，这阻碍了模型的

泛化能力（Shi 等，2024）。为了解决域偏移问题，可

以 在 训 练 神 经 网 络 之 前 对 图 像 进 行 染 色 归 一 化

（Macenko 等，2009；Ruifrok 等，2001），但这种方法不

能解决由于处理组织以保留其底层成分和细胞而导

致的变化。Wilm 等人（2021）基于 RetinaNet 架构，通

过引入梯度反转层（Gradient Reversal Layer，GRL）与

域判别器构建域对抗训练网络，迫使骨干网络学习

域不变特征，以提升模型在不同扫描仪来源的病理

图 像 上 的 有 丝 分 裂 检 测 泛 化 能 力 。 Zheng 等 人

（2020）将特征提取网络生成的注意力权重加权到对

抗损失，以在图像级对齐过程中强调前景对象。但

仅在图像水平上对齐域特征，导致目标域检测到的

目标中混有大量背景噪声。Wang 等人（2026）等结

合图像级别与中心感知实例级别的域适应进行对抗

训练，更多的注意力聚焦在前景目标区域，有效地降

低模型在处理目标图像时背景区域的干扰，然而在

实际病理图像中，如图 1 所示：存在一类与有丝分裂

细胞形态学外观高度相似的非有丝分裂细胞，即难

分负样本（Hard Negatives）。

有丝分裂细胞与难分负样本的特征距离远小于

其与背景样本的特征距离，易导致模型输出检测结

果的假阳性较多。尽管 Wang 等人（2026）的方法解

决了模型对背景区域的误响应问题，但针对这类难

分负样本，目前仍未提出能实现类别层面特征对齐

的优化策略。
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针对上述技术局限性，本文提出两项核心改进

策略：

1）为缓解无锚点检测器的特征不对齐问题，受

Deformable DETR 中可变形注意力机制与可变形卷

积网络（Deformable ConvNets）的启发，提出一种自

适应上下文对齐策略，动态聚合与目标几何结构匹

配的上下文信息，增强目标关键区域（有丝分裂细

胞）的特征响应。

2）针对病理图像分析中域差异导致模型泛化性

能下降的问题，进一步设计了一种多粒度跨域自适

应模块（multi-granularity domain adaptation，MGDA）。

该模块首先在图像与前景层面上训练域判别器对齐

源域和目标域的特征，并针对有丝分裂细胞与相似

非有丝分裂细胞易混淆的难点，充分利用难分负样

本的信息，进一步设计了包含两个并行分支的类别

域判别器，该判别器利用高置信度伪标签进行监督，

增强类间区分度的同时，促进同类实例的跨域特征

一致性。

1　方 法

1. 1　基于自适应上下文的单阶段检测网络

我们的有丝分裂检测器采用单阶段、无锚框且

无候选区域的网络架构 FCOS，由分类分支、回归分

支和中心性分支组成。分类分支预测有丝分裂的二

分类得分，回归分支估计从某一位置到边界框四条

边的距离。中心性分支与边界框回归分支并行运

作，用于抑制从远离物体中心的位置得到的低质量

检测边界框。在跨域共享的特征提取器 G 中，采用

特征金字塔网络（feature pyramid network，FPN）来处

理不同大小的目标。根据细胞尺寸，选取 FPN 第 3、

4、5 层级的特征图，记为F ∈ RH × W × C，每个特征图F

有 256 个通道。

由于在单阶段检测框架中，摒弃了显式的候选

区域特征提取步骤，直接通过密集锚点进行边界框

回归，导致特征与目标位置间的错位问题。针对这

一挑战，本文提出自适应上下文（adaptive context，
AC）机制，如图 2 所示，对于 FPN 输出的多尺度特征

图 F，首先通过三个独立的 1×1 卷积层投影至三个

特征空间：ψq，ψk，ψv。

给定一个采样点 pi，为该点邻域内少量固定数

量的位置分配上下文，基于特征Fpi
，通过线性层得

到上下文的采样偏移 Δpj，采样点与相应上下文之间

的注意力权重a ij 通过以下方式计算：

rij = ψq( )Fpi

Τ
ψk( )Fpi + Δpj

C' # (1)

a ij = exp ( )rij∑j = 1
L exp ( )rij

# (2)

式中，C'为特征通道降维系数；L 为采样点的上下文

数量；a ij 表示再合成采样点时对位置 pi + Δpj 的关注

程度。上下文注意力特征A i 计算如下：

A i = ∑
j = 1

L

a ij∙ψν(FPi + ΔPj) # (3)
多头上下文注意力通过拼接所有头的结果来计

算，然后应用线性层得到输出。具有 M 个头的多头

注意力H描述如下：

H = Concat (A1,⋯AM )W# (4)
式中，W是用于合并输出的权重矩阵。将原始特征

F与H相加，经聚合得到的特征将作为 FCOS 检测器

的输入F'。
1. 2　多粒度跨域自适应模块

如图 3 所示，多粒度跨域自适应模块从图像、前

景和类别等多个粒度判别样本属于源域还是目标

域。在训练过程中，通过 GRL 反转从判别器回传到

特征提取网络的梯度方向（Chen 等，2018），使特征

提取网络得以学习生成难以被各判别器区分来源域

的特征表示；与此同时，各判别器通过最小化域分类

损失来提升其分类性能

对应特征可视化图

图 1　有丝分裂细胞、难分负样本和背景示例及

Figure 1　Examples of mitotic cells， negative samples that are 
difficult to classify， and background along with corresponding 

feature visualization diagrams
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刘蓉，唐奇伶，王艳，陈鹏舟，舒畅，王帅，乐建炽 
自适应上下文结合多粒度域对抗的乳腺癌病理图像有丝分裂检测

1. 2. 1　图像域适应

图像域判别器 D img 旨在识别每张乳腺病理图像

来自源域或目标域，并输出对应类别概率。D img 对

骨干网络输出的特征图进行全局平均池化，得到图

像特征表示 f̄ i，对于源域 s 与目标域 t 的图像，其域分

类损失定义如下：

L img = -∑[ zlog D img ( f̄s ) + 1 - zlog (1 -
D img ( f̄ t ) ) ] # (5)

式中，zi 表示训练图像 I i 的域标签：当图像属于源域

时，zs = 1；当图像属于目标域时，z t = 0。

自适应上下文机制先将F投影至不同特征空间，再通过上下文采样偏移计算、注意力权重学习完成上下文信息聚合，最终将增

强后的特征用于分类与边界框回归分支。

图 2　自适应上下文结构图

Figure 2　Adaptive context structure diagram

MGDA 包含三个域判别器，分别为图像域判别器 D img，前景域判别器 Dpro 以及类别域判别器 Dcat；每个判别器均由四个堆叠的卷

积层（含归一化与 ReLU 激活函数）和一个附加的 3×3 卷积层构成。

图 3　多粒度跨域自适应模块结构图

Figure 3　Multi-granularity cross-domain adaptive module structure diagram
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1. 2. 2　前景域适应

为了使模型能够聚焦于有丝分裂而非正常细

胞，尤其是那些具有高置信度且靠近目标中心的像

素，我们引入了前景域适应。该方法通过中心感知

获得前景目标区域，进而引导判别器对这些区域进

行局部特征对齐。

具体而言，全卷积网络基于自适应上下文模块

输出的特征图 F'，生成中心度图Mctr 与类别概率图

Mcls ∈ RH × W × U（其 中 U 为 前 景 类 别 数 ，U = 2）。 对

Mcls 进行逐通道 Sigmoid 激活并进行最大池化，得到

类别无关的前景目标概率映射 Mobj，将 Mobj 与经过

Sigmoid 归一化的中心度图 Sigm (Mctr )进行逐元素相

乘，最终生成融合目标存在概率与中心度信息的中

心感知图MCA： 
Mobj = MaxPool (Sigm (Mcls ) ) # (6)

           MCA = Sigm (γMobj∙Sigm (Mctr ) ) # (7)
式中，Sigm() 表示 Sigmoid 函数，MaxPool () 表示沿通

道维度的最大池化操作，∙ 表示逐元素乘法，即 Had⁃
amard 积。由于Mobj 和 Sigm (Mcls )的值均在 [0，1]区

间，相乘后容易导致数值过小，为此引入缩放因子 γ

以调节数值范围，经过实验验证，γ = 20。

接下来，使用MCA 对F'进行加权操作。将加权

后的特征图输入到前景域判别器 Dpro 中，与 D img 类

似，我们在 Dpro 前插入 GRL，用于 Dpro 的域分类损失

函数写为：

L ins = -∑
x,y

ê
ë
êêêê ú

û
úúúúzlogD ins( )MCA∙F' ( )x,y + ( )l - zlog ( )l - D ins( )MCA∙F' ( )x,y (8)

式中，(MCA∙F') ( )x，y
表示图像加权后的特征图在位置

( x，y )的特征。

1. 2. 3　类别域适应

为降低难分负样本的干扰，在有丝分裂细胞检

测过程中，将难分负样本纳入前景信息，并在类别域

中进行细分。如图 4 所示，类别域适应通过两个并

行的子任务实现：一方面增强有丝分裂细胞和难分

负样本的类别可区分性，另一方面促进同一类别特

征的域间一致性，从而实现更鲁棒的域不变表示

学习。

不同类别可区分性

由于缺乏真实标签直接监督类别域判别器，本

文采用一种基于高置信度伪标签的自监督策略。利

用全卷积网络生成的 Mcls，计算全局最大类别概率

Pmax，并据此将背景和低分样本进行滤除后筛选高质

量样本 S：

S = {( x,y ) |M ( )x,y,u
cls > θ∙Pmax}# (9)

式中，θ 为比例阈值因子，实验设置为 0. 3。对于集

合 S中的每个位置 ( x，y )，将其预测类别转换为独热

编码（one-hot）向量，作为伪标签 l̂ ( x，y，u )dis ∈ { 0，1}。
同时，类别域判别器将经过自适应上下文聚合

后的特征图F'映射为得分特征图 M̂ ∈ RH × W × C，该得

分已融合了来自源域与目标域的鉴别信息，通过

Softmax 函数对其进行归一化，得到域无关的前景类

别概率 p( )x，y，u
dis ：

p( )x,y,u
dis = exp ( )M̂ ( )x,y,u

∑u' = 0
U - 1 exp ( )M̂ ( )x,y,u' ,u = 0,1# (10)

式中，M̂ ( )x，y，u 表示位置 ( x，y )的置信度得分，u = 0，1
分别对应有丝分裂细胞与难分负样本。

用于增强类别可区分性的损失函数写为：

Ldis = - 1
|| S ∑
( )x,y ∈ S

∑
u = 0

U - 1
l̂( )x,y,u

dis log (P( )x,y,u
dis ) # (11)

跨域同类别一致性

在加强不同类别可区分性的基础上，为进一步

对齐跨域同类样本的特征分布，减少域间差异。通

过对两域中同一类别的得分进行归一化处理，计算

adaptation for categories
图 4　类别域适应示意图

Figure 4　Schematic diagram of domain

6
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刘蓉，唐奇伶，王艳，陈鹏舟，舒畅，王帅，乐建炽 
自适应上下文结合多粒度域对抗的乳腺癌病理图像有丝分裂检测

域归属概率 p( )x，y，u
sim ：

p( )x,y,u
sim = exp ( )M̂ ( )x,y,u

s

exp ( )M̂ ( )x,y,u
s + exp ( )M̂ ( )x,y,u

t
# (12)

式中，M̂ ( )x，y，u
s 和 M̂ ( )x，y，u

t 分别表示该位置在类别 u 上对

应于源域与目标域的原始判别得分。

同样，仅基于高置信度样本集合S计算损失，用

于维持同类样本域相似性的损失定义为：

Lsim = - 1
|| S ∑
( )x,y ∈ S

∑
u = 0

U - 1
l̂( )x,y,u

sim log ( p( )x,y,u
sim ) # (13)

式中，若位于 ( x，y )的实例来自源域且被预测为类别

u，则伪标签 l̂( )x，y，u
sim = 1，否则为 0。

类别域判别器 Dcat 的的总体优化目标由判别损

失和相似性损失共同组成：

Lcat = αLdis + (1 - α) Lsim # (14)
式中，α 为用于平衡各项损失权重的超参数，实验取

值为 0. 3。使模型在加强有丝分裂与难分负样本的

可区分性的同时，促进跨域同类样本的特征分布

对齐。

1. 3　总损失函数

有丝分裂检测任务的整体损失函数可表示为：

Loss =        Lcls + L reg + Lctr
detector

+            λ( L img + Lpro + Lcat )
domain

# (15)
式中，前三项为 FCOS 检测器损失，包括分类损失、

回归损失和中心性损失；后三项为域对抗损失，包括

图像域适应损失、前景域适应损失和类别域适应损

失 ，系 数 λ 用 于 平 衡 各 部 分 损 失 的 权 重 ，经 实 验

取 0. 4。

2　实验与分析

2. 1　实验配置与超参数

本研究在训练与测试阶段，选用 PyTorch 作为深

度学习算法框架，以 Python 为开发语言，硬件环境包

括：CPU： Intel Xeon Gold 6240@2. 60 GHz×72，GPU：

NVIDIA TITAN RTX 24G×2；软 件 环 境 包 括 ：64 位

Ubuntu 20. 04. 5 LTS 操作系统，CUDA 11. 3，Python 
3. 7，PyTorch 1. 13. 0。在模型训练配置中，我们采用

SGD 优 化 器 进 行 参 数 优 化 ，设 置 初 始 学 习 率 为

0. 0025，动量系数为 0. 9，权重衰减强度为 0. 0001。

学习率策略采用分步衰减机制（step decay），在初始

500 次迭代中逐步提升学习率，预热比例为初始学

习率的 0. 001。在第 8 和第 11 训练周期（epoch）进行

学习率衰减，总训练轮数设置为 12 个 epoch。

2. 2　数据集

ICPR MITOSIS 2014 数据集（Isola 等，2017）的样

本来源于 16 名乳腺癌患者的活检组织病理图像，其

训练集包含 1200 张乳腺组织高倍视野（high power 
field，HPF）图像。这些 HPF 图像由 Aperio Scanscope 
XT 与 Hammatsu Nanozoomer 2. 0-HT 两款扫描仪采

集，放大倍数均为 40 倍，单张 HPF 图像分辨率为

1539×1376 图像。该训练集不仅包含 749 个已标记

的有丝分裂细胞，还标注了 2884 个形态相似的困难

负样本，且病理学家仅对细胞的中心位置进行标注

（弱标签）。本文参照（MITOS-ATYPIA-14 Dataset，
2014；Li 等，2022）中规定的划分协议，将训练数据按

4：1 的比例划分为训练集与验证集。

MIDOG2021 数据集（Wilm 等，2022）包含 200 张

人 类 乳 腺 癌 组 织 全 切 片 图 像（whole slide image， 
WSI），这些图像由 4 台不同型号的扫描仪采集，分别

为 Hamamatsu XR NanoZoomer 2. 0、Hamamatsu 
S360、Aperio ScanScope CS2 和 Leica GT450，每台扫

描仪各采集 50 张 WSI。其中，150 张 WSI 带有标注

标签，剩余 50 张无注释标签的 WSI 来自第四台扫描

仪（Leica GT450）。在带标签图像的标注内容中，共

包含 1721 个有丝分裂细胞与 2714 个困难负样本，且

数据集标签以固定大小的边界框形式呈现。由于该

数据集的测试集未公开，本文仅使用训练集开展验

证工作，并将训练集按 4：1 的比例划分为训练集与

验证集。

为便于对检测网络进行训练，我们邀请病理专

家手动在 ICPR MITOSIS 2014 数据集 MIDOG2021 数

据集上将弱标签扩展为与有丝分裂细胞的实际大小

和形状相匹配的边界框注释。对组织病理图像，以

数据标注的细胞位置作为采样中心，在 150 图像半

径范围内实施随机偏移后，裁剪得到尺寸为 512×
512 图像的图像块。负样本采用随机采样方式获

取，同时控制正负样本比例维持在 1：1。

2. 3　评价指标

有丝分裂细胞检测任务的性能评估基于正确检

测到的有丝分裂数量，如果模型预测的细胞的质心

与实际有丝分裂的质心坐标在设定阈值内，则将该

检测结果视为真阳性。根据有丝分裂检测竞赛的评

估标准，在 ICPR MITOSIS 2014 数据集中，预测的有

7
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丝分裂的中心点与标记的有丝分裂中心点的欧式距

离在 8μm（约 32 像素）范围内，则该有丝分裂被视为

真阳性；在 MIDOG2021 数据集中，如果检测到的实

例的中心点与最近的标签位置之间的欧氏距离小于

等于 7. 5μm（约 32 像素），则该实例将被视为真阳

性。我们选用 F 分数（F-score）作为主要的评价指

标，精确率（precision）和召回率（recall）作为辅助评

价指标。

2. 4　消融实验

2. 4. 1　缩放因子 γ，比例阈值因子 θ 的确定

为探究公式（7）中的 γ 与公式（9）中的 θ 对有丝

分裂检测性能的影响，本文在 MIDOG2021 数据集上

开展了超参数消融实验。图 5 展示了不同 γ、θ 组合

下模型性能的分布情况。

当 θ 固定时，随 γ 增大，模型对前景目标的关注

能力逐渐增强，背景噪声的干扰得到抑制，精确率上

升；而 γ 过大将造成中心感知区域过度收缩，导致部

分判别性上下文信息丢失，进而导致精确率下降。

当 γ 固定时，适当提高 θ 可提升伪标签质量，但 θ 过

大会造成有效监督信号不足，削弱模型对难分负样

本的学习能力，导致召回率降低。综合各参数组合

的实验结果，γ=20、θ=0. 3 时，模型在目标域验证集

上取得最优 F - score，实现了漏检与误检的良好平

衡，后续实验均采用此参数配置。

2. 4. 2　AC 与 MGDA 对模型性能的影响

为探究所提出方法的有效性，设计消融实验来

探究自适应上下文机制以及多粒度跨域自适应模块

对模型性能的影响。表 1 展示了在 MIDOG2021 数

据集上，有丝分裂与相似非有丝分裂细胞的检测结

果 。 其 中 ，“Baseline”代 表 原 始 的 FCOS 目 标 检 测

网络。

如表 1 与图 6 所示，引入自适应上下文机制后，

模型在目标任务上的 F-score 提升至 0. 759，较 Base⁃
line 实现+3. 2% 的性能增益，假阳性（false positive，

FP）与假阴性（false negative，FN）均有一定程度的减

少，证明该机制通过动态关联局部与全局上下文信

息，有效缓解因特征错位引发的定位偏差，为实例生

成更精准的特征表示。与此同时，MGDA 的引入使

模型性能较 Baseline 进一步提 3. 0%。实验结果表

明，该模块能够对齐源域与目标域在不同特征粒度

上的分布差异，有效学习领域不变性特征，从而减轻

跨域场景下的领域偏移问题，显著提升模型在未知

目标域上的检测准确性与泛化能力。值得注意的

是，在引入 MGDA 模块后，FP 数量大幅下降，这表明

其内部的类别域适应分支有效增强了模型对有丝分

裂细胞与难分负样本的判别能力。

AC 机制与 MGDA 分别从锚点特征优化与域间

特征对齐两个维度形成互补，二者协同集成后使模

型整体检测性能较 Baseline 实现+6. 8% 的显著提

升，这一结果不仅验证了 AC 机制与 MGDA 各自的

有效性，更充分证明了两组件在特征学习过程中的

协同增效作用。

2. 4. 3　可视化结果

MGDA 中的图像域适应和前景域适应专注于不

同角度的任务，但都对齐特征。如图 7 所示，当未添

加任何自适应组件时，模型易对目标图像中的正常

细胞产生响应；而在引入图像域适应与前景域适应

后，模型对背景区域的响应显著减弱，由此可见，上

述两种适应模块能够提升模型聚焦前景区域的能

突出表示的为每个指标对应的最大值

图 5　超参数的取值对有丝分裂检测性能的影响

Figure 5　The influence of hyperparameters' values on the per⁃
formance of mitosis detection

表1　AC与MGDA的消融实验结果对比

Table 1　Comparison of ablation experiment
/results between AC and MGDA

Baseline
√
√
√
√

AC

√

√

MGDA

√
√

Precision
0.684
0.709
0.713
0.720

Recall
0.776
0.817
0.807
0.887

F-score
0.727
0.759
0.757
0.795

注：“√”表示对应模块被启用
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刘蓉，唐奇伶，王艳，陈鹏舟，舒畅，王帅，乐建炽 
自适应上下文结合多粒度域对抗的乳腺癌病理图像有丝分裂检测

力，减少背景干扰，有效降低了图像间以及局部实例

间的域间分布差异。

为直观展现 MGDA 中类别域适应的作用，我们

借助非线性降维技术 t-SNE（t-distributed stochastic 
neighbor embedding）对训练过程中的实例特征做降

维可视化处理（Aubreville 等，2021）。在图 8（a）中，

可以看到有源域和目标域中丝分裂细胞（target mito⁃
sis、source mitosis）以 及 难 分 负 样 本（target Hard 
Negatives、source Hard Negatives）的图像特征分布状

态：相同域中不同种类以及不同域中相同种类的特

征相互混叠。添加类别域适应后，随着训练推进，如

图 8（b）所示，同一域内，不同种类之间的特征逐渐

分离；相同种类的特征则逐渐聚集；同时，不同域中

的同一类别特征也逐步趋向聚集。结果表明，类别

域适应能够有效约束特征分布，在增强跨域同类别

一致性的同时，保持不同类别的可区分性。

2. 4. 3　多扫描仪交叉验证

为评估所提多粒度跨域自适应模块在多扫描器

场景中的泛化能力，本文在 MIDOG2021 数据集上开

展了多扫描仪交叉验证实验，结果如表 2 所示。无

论源域与目标域是否属于同类型扫描仪，在引入

MGDA 后，模型在所有验证数据（包括内部目标域

和外部目标域）上的 F-Score 均有显著提高。以

源域为 Hamamatsu S360 的情况为例，其在内部目标

域 Aperio CS2 中，F-Score 提升了 3. 2%；即便在外部

目标域 Hamamatsu XR 中，F-Score 也从 0. 659 上升至

0. 681，依旧展现出稳定的性能增益。上述结果充分

表明，MGDA 能够有效抑制不同扫描仪带来的域差

异，显著提升模型在跨扫描仪场景下的检测性能，验

证了所提方法对不同扫描仪图像的适应性。

2. 5　对比试验

为验证所提方法在乳腺病理图像有丝分裂检测

任 务 中 的 性 能 ，本 文 选 取 ICPR MITOSIS 2014 与

MIDOG2021 两个公开数据集开展实验，通过精确率

（Precision）、召回率（Recall）、F-score 三个指标定量

评估模型的分类与定位能力，并结合 PR 曲线直观展

示性能差异。

2. 5. 1　ICPR MITOSIS 2014 数据集

表 3 展示了所提出方法与 DeepMitosis（Li 等，

2018）、SegMitos（Li 等，2019）、CPCN（Han 等，2021）、

on model performance
图 6　AC 与 MGDA 对模型性能的影响

Figure 6　The influence of AC and MGDA

（（a）target image；（b） before addition；（c）after addition）
图 7　添加图像域适应与前景域适应前后的模型响应热图

Figure7　Model response heatmaps before and after adding 
image domain adaptation and foreground domain adaptation

（a）　添加前 （b）　添加后

（（a） Before addition；（b） After addition）
图 8　添加类别级域适应前后的特征可视化图

Figure 8　Feature visualization graphs before and afteadding
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BIA+PMS（Rodriguez 和 Mikolajczyk，2019）和 SFHLA
（Han 等 ，2024）、SmallMitosis（Kausar 等 ，2021）及

（wang 等，2025）现有方法在 ICPR MITOSIS 2014 数

据集上的定量对比结果，PR 曲线如图 9（a）所示。本

文 方 法 取 得 了 最 高 的 召 回 率（0. 785）和 F-score

（0. 697），表现出最优的综合性能。证明自适应上下

文机制能够有效对齐锚点与目标实例的特征表达，

同时多粒度跨域自适应模块降低了模型对不同扫描

仪 成 像 差 异 的 敏 感 性 ，从 而 实 现 了 整 体 性 能 的

提升。

2. 5. 1　MIDOG20214 数据集

表 4 展示了所提出方法在 MIDOG2021 数据集

上 与 EUMet（Jahanifar 等 ，2024）、FMDet（Cao 等 ，

2023）、TribumHealthcare（Fick 等 ，2022）、StarGAN
（Chung 等 ，2021）、BIA+PMS（Rodriguez 等 ，2019）、

（wang 等，2025）及 PKF（Yu 等，2025）现有方法的定

量对比结果，PR 曲线如图 9（b）所示。本研究提出的

方 法 在 MIDOG2021 数 据 集 上 取 得 了 0. 795 的 F-

score，仅次于 BIA+PMS 方法。所提出模型的召回率

达到了 0. 887，相比最优结果提升了 2. 2%。结果表

明，自适应上下文机制有效增强了模型在复杂背景

下的鲁棒性；并通过类别级判别器将难分负样本与

有丝分裂细胞共同作为前景进行区分，显著降低了

漏检风险

图 10 展 示 了 模 型 在 ICPR MITOSIS 2014 与 
MIDOG2021 验证集上的局部放大检测结果。可以

表2　未使用和使用MGDA的多扫描仪交叉验证结果

Table 2　cross-validation results on multiple scanners without MGDA and with MGDA

源域图像

Hamamatsu XR

Hamamatsu S360

Aperio CS2

目标域图像

Hamamatsu S360

Aperio CS2

Hamamatsu XR

验证数据

Hamamatsu XR
Hamamatsu S360

Aperio CS2
Hamamatsu XR

Hamamatsu S360
Aperio CS2

Hamamatsu XR
Hamamatsu S360

Aperio CS2

F-Score
无 MGDA 模块

0.734
0.683
0.712
0.659
0.714
0.632
0.721
0.638
0.691

F-Score
有 MGDA 模块

0.748
0.711
0.732
0.681
0.752
0.664
0.735
0.695
0.736

表3　ICPR MITOSIS 2014数据集有丝分裂检测性能对比

Table 3　Performance comparison of mitosis detection
/in the ICPR MITOSIS 2014 dataset

方法

DeepMitosis(Li 等，2018)
SegMitos(Li 等，2019)

CPCN(Han 等，2021)
BIA+PMS(Rodriguez 等，2019)

SFHLA(Han 等，2024)
SmallMitosis(Kausar 等，2021)

(wang 等，2025)
Ours

Precision
——

0.638
0.623
0.581
0.547
0.512
0.684

0.627

Recall
——

0.503
0.512
0.691
0.776
0.479
0.667
0.785

F-score
0.572
0.562
0.562
0.631
0.642
0.495
0.675
0.697

注：加粗字体为每列最优值；“—”表示没有相关数据
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刘蓉，唐奇伶，王艳，陈鹏舟，舒畅，王帅，乐建炽 
自适应上下文结合多粒度域对抗的乳腺癌病理图像有丝分裂检测

观察到，尽管图像背景复杂，模型仍能检测出绝大多

数目标细胞，仅在个别区域出现少量的假阳性或假

阴性预测。

3　结 论

首先，针对单阶段检测框架存在的边界框与锚

点不对齐的问题，提出了自适应自适应上下文机制，

该机制动态聚合与目标几何结构匹配的上下文信

息，从而提升特征-边界框的对齐一致性。其次，面

对域差异的问题，在图像特征对齐和前景特征对齐

的基础上，进一步设计伪标签监督的类别域适应模

块，该模块通过捕获域内类别之间的特征分布关系，

利用高置信度的实例来指导训练过程并对具有挑战

性的目标实例进行对齐和分类，从而有效地将类分

布从源域传输到目标域。

表4　MIDOG2021数据集有丝分裂检测性能对比

Table 4　Performance comparison of mitosis detection
/in the MIDOG2021 dataset

方法

EUMet(Jahanifar 等，2024)
FMDet(Cao 等，2023)

TribumHealthcare(Fick 等，2022)
StarGAN(Chung 等，2021)

BIA+PMS(Rodriguez 等，2019)
(Wang 等，2025)

PKF(Yu 等,2025)
Ours

Precision
0.695
0.744
0.782
0.812

0.747
0.710
0.637
0.720

Recall
0.824
0.815
0.735
0.705
0.854
0.865
0.776
0.887

F-
score
0.754
0.777
0.758
0.755
0.797

0.780
0.756
0.795

注：加粗字体为每列最优值

（a）　ICPR MITOSIS 2014 数

据集

（b）　MIDOG2021 数据集

（（a） ICPR MITOSIS 2014 dataset；（b） MIDOG2021 dataset）
图 9　在测试集上的 PR 曲线

Figure9　The PR curve on the test set
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（a）　ICPR MITOSIS 2014 数据集

（b）　MIDOG2021 数据集

TP 用黄色框表示，FP 用蓝色框表示，FN 用绿色框表示

（（a） ICPR MITOSIS 2014 dataset；（b）MIDOG2021 dataset）
图 10　在 ICPR MITOSIS 2014 和 MIDOG 数据集上的检测样例。

Figure10　detection examples on the ICPR MITOSIS 2014 and MIDOG datasets.
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