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摘J要% J精神分裂症是一种大脑存在结构和功能异常的严重精神疾病(目前尚无十分有效的诊疗手段' 许多研

究者尝试采用基于磁共振影像的机器学习方法辅助诊断精神分裂症' 深度学习由于其强大的特征表示能力(在医

学影像等领域得到了广泛的应用(表现出比传统机器学习方法更优异的性能' 目前已有论文对深度学习在医学影

像领域内的应用进行了详细的总结和分析(却很少有论文对其在具体某一疾病!例如精神分裂症"诊断中的应用进

行系统的梳理和总结' 因此(本文主要关注深度学习在基于磁共振影像的精神分裂症诊断中的应用' 首先介绍了

基于磁共振影像的精神分裂症诊断中常用的几种深度学习模型)其次按照数据的不同模态将相关研究划分为$基

于结构磁共振成像的方法*基于功能磁共振成像的方法以及基于多模态数据的方法(并对各类方法的具体应用进

行了总结)最后针对目前的研究现状(进一步分析和总结出样本量偏小*样本类别不均衡*模型可解释性低*多模态

分析中缺失模态数据以及缺少有效融合策略等(是目前该领域研究中存在的主要问题' 多中心及纵向数据分析以

及针对不同症状亚型的个体化精准诊断模型的构建(是未来该领域研究发展的趋势' 本文系统地总结了深度学习

在基于磁共振影像的精神分裂症诊断中的应用(分析了该领域面临的问题和下一步的研究方向(对该领域的研究

具有一定的参考和指导意义'

关键词%深度学习)精神分裂症)磁共振影像)诊断)分类

N67/,O 58E,,F+,)73.31 .3PMQ:*)0,EE.)1350.0580ID.R5FD7,3.)
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./AV?FHG-N?NFGV .BAF.+AG.-INR/?[-Q/BAG?F\A.V<A.-./AR-+QUAeQF./-U-H\-I./?NV?NAFNA6)ARAG.U\( VAAQ UAFBG?GH

+A./-VN/F@ACAAG W?VAU\<NAV ?G +AV?RFU?+FH?GHFGV /F@AN/-WG ./A?BHBAF.IAF.<BABAQBANAG.F.?-G RFQFC?U?.\65/AQAB>

I-B+FGRA-IVAAQ UAFBG?GH+A./-VN/FNCAAG VA+-GN.BF.AV .-CAN<QAB?-B.-./F.-I.BFV?.?-GFU+FR/?GA>UAFBG?GH+A./-VN6



()*+!"(,)+#$(-./+!$!$

!"%)$

)ANAFBR/ABN/F@AF..A+Q.AV .-<NAVAAQ UAFBG?GH.-FNN?N../AV?FHG-N?N-INR/?[-Q/BAG?F-G ./ACFN?N-I+FHGA.?RBAN-GFGRA

?+FH?GH!,)"" VF.F6]-WA@AB( IAWN<B@A\N/F@AN\N.A+F.?RFUU\N<++FB?[AV ./AFQQU?RF.?-G -IVAAQ UAFBG?GH?G ./A,)">

CFNAV V?FHG-N?N-INR/?[-Q/BAG?F65/ABAI-BA( ,)">CFNAV VAAQ UAFBG?GH+A./-VNI-B./ARUFNN?I?RF.?-G -INR/?[-Q/BAG?F

QF.?AG.NFGV /AFU./\R-G.B-UNWABABA@?AWAV ?G ./?NQFQAB6K?BN.( R-++-GU\<NAV VAAQ UAFBG?GH+-VAUN?G ./AI?AUV -I,)">

CFNAV V?FHG-N?N-INR/?[-Q/BAG?FWABA?G.B-V<RAV65/ANA+-VAUNWABARUFNN?I?AV ?G.-I?@ARF.AH-B?AN$ IAAV>I-BWFBV GA<BFU

GA.W-BP( BAR<BBAG.GA<BFUGA.W-BP( R-G@-U<.?-GFUGA<BFUGA.W-BP( <GN<QAB@?NAV IAF.<BA>UAFBG?GH+-VAUN( FGV -./ABVAAQ

+-VAUN65/ACFN?R?VAF-I./A+-VAU?G AFR/ RF.AH-B\WFN?G.B-V<RAV6%QAR?I?RFUU\( QABRAQ.B-G FGV ?.NVAAQABAeQFGV?GH

+-VAU( RFUUAV +<U.?UF\ABQABRAQ.B-G( WABACB?AIU\?G.B-V<RAV ?G ./ABA@?AW-IIAAV>I-BWFBV GA<BFUGA.W-BP65/A+-N.IF+-<N

BAR<BBAG.GA<BFUGA.W-BP +-VAU( GF+AV U-GHN/-B.>.AB++A+-B\( WFNVANRB?CAV6K-B./AR-G@-U<.?-GFUGA<BFUGA.W-BP( ./A

R-++-G +-VAUR-+Q-GAG.NWABABA@?AWAV6OGN<QAB@?NAV IAF.<BA>UAFBG?GH+-VAUNWABAI<B./ABV?@?VAV ?G.-.W-N<CRF.AH->

B?AN$ N.FRPAV F<.->AGR-VABFGV VAAQ CAU?AIGA.W-BP65/ACFN?RR-+Q-GAG.N-I./A+-VAU?G AFR/ N<CRF.AH-B\WABAVANRB?CAV6

_AFUN-BA@?AWAV .W--./ABVAAQ +-VAUN./F.RFGG-.CARUFNN?I?AV ?G.-./ARF.AH-B?ANVANRB?CAV FC-@A( GF+AU\( RFQN<UA

GA.W-BP FGV +<U.?>HBF?GAV RFNRFVAI-BAN.6$eF+QUAN-IVAAQ UAFBG?GHN.<V?AN<NAV ?G ./AV?FHG-N?N-INR/?[-Q/BAG?F?G AFR/

RF.AH-B\WABA?GRU<VAV .-N/-W./AAIIAR.?@AGANN-I./ANA+-VAUN6%AR-GV( ./AVAAQ UAFBG?GH+A./-VNI-BNR/?[-Q/BAG?FRUFN>

N?I?RF.?-G WABAV?@?VAV -G ./ACFN?N-I./AVF.F+-VFU?.\-I,)"FGV BA@?AWAV ?G FRR-BVFGRAW?./ ./AI-UU-W?GHRF.AH-B?AN$

N.B<R.<BFU,)"!N,)"">( I<GR.?-GFU,)"!I,)"">( FGV +<U.?+-VFU>CFNAV +A./-VN6̂ FQABN<N?GH,)">CFNAV VAAQ UAFBG?GH

+-VAUNI-BNR/?[-Q/BAG?FV?FHG-N?NWABAFUN-N<++FB?[AV ?G F.FCUA6K-BN,)">CFNAV +A./-VN( N.<V?AN<N?GH0!FGV 4!

+-VAUNFGV V?IIABAG.+A./-VNI-BN-U@?GH./ABAi<?BA+AG.-IUFBHANF+QUAN?[AWABAV?NR<NNAV6)AN.?GH>N.F.AI,)">FGV .FNP>

I,)">CFNAV +A./-VNWABA?GRU<VAV ?G ./AI,)">CFNAV RF.AH-B\6"G FVV?.?-G .-V?IIABAG.+A./-VNI-BN-U@?GHU?+?.AV NF+QUA

N?[A( N.<V?AN<N?GHBAH?-GFU>-B@-eAU>CFNAV I<GR.?-GFUFR.?@?.\IAF.<BANFGV I<GR.?-GFUR-GGAR.?@?.\>CFNAV IAF.<BANWABA?G.B->

V<RAV ?G ./?NRF.AH-B\6%-+A+<U.?+-VFU>CFNAV +A./-VN( W/?R/ N/-WCA..ABQABI-B+FGRA./FG +-N.-I<G?+-VFU>CFNAV

FQQB-FR/AN( WABAFUN-VANRB?CAV6;FN.U\( -G ./ACFN?N-IAe?N.?GHN.<V?AN( WAR-GRU<VAV ./A+F?G R/FUUAGHANFGV -CN.FRUAN

?G ./ABAFUFQQU?RF.?-G -I./ANA+-VAUN?G NR/?[-Q/BAG?FV?FHG-N?N65/AI?BN.-GABAIABN.-NF+QUA>BAUF.AV QB-CUA+N( ?GRU<V?GH

U?+?.AV NF+QUAN?[AFGV ?+CFUFGRAV NF+QUARUFNNV?N.B?C<.?-G65/ANAR-GV -GA?N./AUFRP -I?G.ABQBA.FC?U?.\?G VAAQ UAFBG?GH

+-VAUN( W/?R/ ?NFRB?.?RFUU?+?.F.?-G I-B./AFQQU?RF.?-G -IVAAQ UAFBG?GH+-VAUN?G BAFURU?G?RFUR-GV?.?-G65/AUFN.-GA?N

BAUF.AV .-QB-CUA+N?G +<U.?+-VFU?.\FGFU\NAN6,?NN?GH+-VFU?.\FGV ./AUFRP -IAIIAR.?@A+<U.?+-VFUIAF.<BAI<N?-G N.BF.AH?AN

W-<UV CA./APA\QB-CUA+N.-CAN-U@AV6K<.<BABANAFBR/ V?BAR.?-GNU?A?G +<U.?N?.AFGV U-GH?.<V?GFUVF.FFGFU\NANFGV ./A

R-GN.B<R.?-G -IQABN-GFU?[AV QBAR?NA+-VAUNI-B./AV?FHG-N?N-IV?IIABAG.N<C.\QAN-INR/?[-Q/BAG?F6,<U.?N?.AVF.FFGFU\NAN

W-<UV UAFV .-FB-C<N.+-VAUFGV AGFCUAAIIAR.?@AA@FU<F.?-G I-BVAAQ UAFBG?GH+-VAUNCAI-BA./A.BFGNUF.?-G .-RU?G?RFUFQQU?>

RF.?-GN6;-GH?.<V?GFUVF.FW-<UV QB-@?VA./AV\GF+?RFUU\VA@AU-Q+AG.FUQF..ABGN-I./AV?NAFNA( UAFV?GH.-AG/FGRAV +-VAU

QABI-B+FGRA6̂ ABN-GFU?[AV QBAR?NA+-VAUNFBA<BHAG.U\GAAVAV .-?+QB-@A./AFRR<BFR\-IR-+Q<.AB>F?VAV V?FHG-N.?RN\N.A+N

?G R-GN?VABF.?-G -I./ACB-FV N\+Q.-+N-INR/?[-Q/BAG?FFGV Ae?N.?GHC?FNAV +A./-VN6"G N<++FB\( ./?NFB.?RUABA@?AWAV ./A

FQQU?RF.?-G -I,)">CFNAV VAAQ UAFBG?GH+-VAUN?G ./AV?FHG-N?N-INR/?[-Q/BAG?FFGV QB-@?VAV H<?VFGRAI-BI<.<BAN.<V?AN?G

./?NI?AUV6

S,O ?57E0$ VAAQ UAFBG?GH) NR/?[-Q/BAG?F) +FHGA.?RBAN-GFGRA?+FH?GH!,)"") V?FHG-N?N) RUFNN?I?RF.?-G

H"引"言

精神分裂症!NR/?[-Q/BAG?F( %X"是一种严重的*

可致残的精神疾病(在全世界影响着超过 0 111 万

人!MT!012= !?NAFNAFGV "Gf<B\"GR?VAGRAFGV B̂A@>

FUAGRA#-UUFC-BF.-BN(0123"' 对精神分裂症患者的早

期诊断及有效干预与治疗可以提高该疾病的治愈

率(防止病程迁延' 然而(由于病理机制的复杂性(

精神分裂症的早期诊断仍是一个富有挑战性的问题

!;?ACAB+FG等(0127"' 目前临床主要根据医生经

验以及相关量表评估对患者进行诊断(缺乏客观诊

断标准' 由于症状的复杂性以及医生诊断的主观

性(可能会出现漏诊和误诊的情况' 因此(亟需开发

有效的计算机辅助诊断系统(辅助医生实现对精神

分裂症的精准诊断'

磁共振影像!+FHGA.?RBAN-GFGRA?+FH?GH(,)""

是一种能够反映大脑解剖结构或功能的客观非侵入
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的成像方式(常用于脑部疾病诊断(例如阿尔茨海默

症!;?<等(0123"及精神分裂症!;?等(0101F"等的

诊断及研究' 磁共振影像包含多种成像方式(其中

用于研究精神分裂症的常见成像方式有结构磁共振

成像!N.B<R.<BFU,)"( N,)""*功能磁共振成像!I<GR>

.?-GFU,)"( I,)""以及弥散张量成像!V?II<N?-G .AG>

N-B?+FH?GH( !5""' 研究表明(与健康对照!/AFU./\

R-G.B-U( ]#"相比(精神分裂症患者存在大脑结构及

功能的异常!K-BG?.-和T<UU+-BA(0128"' 然而(与脑

肿瘤等存在明显器质性病变的疾病不同(医生难以

直接通过肉眼观察出精神分裂症患者脑部影像异

常(并对患者进行诊断' 机器学习能挖掘出人眼难

以直接发现的特征信息(因此开发基于磁共振影像

的机器学习算法可以辅助医生进行精神分裂症的

诊断'

作为机器学习的重要分支(深度学习在自然语

言处理*图像和视频识别等研究领域发展迅速

!]F.R/AB和g<(0123"' 深度学习是一类由多个非

线性模块组成的*具有多层次特征表示能力的方法

!;A#<G等(0128"' 这类模型利用由浅到深的多层

网络结构(组合低层特征形成逐渐抽象的高层特征(

具有强大的特征表示能力(这对医学影像数据的处

理和分析十分重要' 许多研究者尝试采用深度学习

方法处理和分析医学影像数据(并取得了显著成果

!;?.fAGN等(012="'

目前已有一些综述对深度学习在医学影像领域

的应用进行了总结和分析!;?.fAGN等(012=)X/FGH

等(0101"' 然而还未有文献对精神分裂症诊断中

使用的基于磁共振影像的深度学习方法进行系统的

梳理和总结' 鉴于此(本文首先介绍了该领域常见

的几种深度学习模型(随后根据数据的不同模态对

已有的相关研究进行了总结(最后对该领域存在的

挑战和未来的发展趋势进行了分析和展望'

<"深度学习模型

针对不同的数据类型和学习任务(研究者提出

了许多不同的深度学习模型' 本节介绍基于磁共振

影像的精神分裂症诊断中常见的几种深度学习模

型(分别为前馈神经网络 !IAAV>I-BWFBV GA<BFUGA.>

W-BP( KLL"*循环神经网络 !BAR<BBAG.GA<BFUGA.>

W-BP( )LL"*卷积神经网络 !R-G@-U<.?-GFUGA<BFU

GA.W-BP( #LL"*无监督特征学习模型以及其他深度

模型'

<;<"%''

人工神经网络是借鉴生物神经元工作机理和生

物神经网络结构构建的一类实现数据并行处理的模

型!*GVABN-G 和 ,RLA?UU(2770"' KLL是目前应用

最广泛的人工神经网络之一' 感知机!QABRAQ.B-G"

作为最简单的一种 KLL(其结构包含一层输入层和

一层输出层(每层均由多个神经元组成' 然而感知

机是一种线性分类器(只能处理线性可分问题' 在

输入层和输出层间引入多个隐藏层构建的多层感知

机!+<U.?UF\ABQABRAQ.B-G( ,;̂"(利用非线性激活函

数对每个隐藏层的输出进行非线性变换(从而解决

非线性问题'

,;̂ 模型利用多层网络结构(实现从输入到输

出的非线性映射(从而完成分类任务' OUU-F等人

!0128"设计了一个 21 层的,;̂ 模型(并基于N,)"

数据验证了该模型对精神分裂症分类的有效性'

<;A"M''

作为 KLL的一种延伸()LL引入了时间概念(

是一类用于挖掘序列数据的深度学习模型!;?Q.-G

等(0128"' 在 KLL的基础上()LL网络中的隐藏

层引入了循环结构(从而保持数据时间维度上的依

赖关系' 然而(在训练过程中)LL模型容易出现梯

度消失的问题(这限制了 )LL的应用!杨丽 等(

0123"' ]-R/BA?.AB和 %R/+?V/<CAB!277="提出的长

短期记忆!U-GHN/-B.>.AB++A+-B\( ;%5,"网络(通

过引入门结构控制信息传输和存储(实现短期记忆

和长期记忆的结合(缓解了梯度消失的问题'

研究者使用)LL学习大脑随时间变化的动态

信息(从而对疾病进行分类' gFG 等人!0127"采用

)LL挖掘I,)"的时间序列(利用患者脑部的异常

时变模式(实现了对精神分裂症的有效分类'

<;#"&''

#LL是深度学习的一个重要分支(广泛应用于

目标检测!)AG 等(012="等任务' #LL通常包括卷

积层*激活函数*池化层以及全连接层' 卷积层通过

卷积核对特征图进行局部感知和权值共享(在实现

特征局部结合的同时减少模型参数' 为考虑非线性

情况(通常引入激活函数对卷积层的输出进行非线

性映射' 池化层则用于对特征图进行下采样(进一

步降低运算复杂度' 最终(全连接层通过将输入与



()*+!"(,)+#$(-./+!$!$

!"&"$

输出进行全连接(实现特征图到预测输出的映射

!gF+FN/?.F等(0123"'

#LL可以利用影像体素间的空间关系' 为充

分利用数据的空间结构信息(一些研究采用 4!影

像特征训练 4!>#LL模型(对精神分裂症进行分类(

最终得到不错的分类效果!#F+QANA等(0127)_FGH

等(0127C"'

<;J"无监督特征学习模型

26962J堆栈式自动编码器

自动编码器!F<.->AGR-VABN( *$"由编码器和解

码器两部分组成(是一种无监督的特征学习模型'

*$通过对数据进行编码压缩和解码重建(从而对

数据进行特征表示' 然而(*$的特征表示能力有

限(堆栈多个*$构建的堆栈式自动编码器!N.FRPAV

F<.->AGR-VAB( %*$"加深了网络结构(从而促使模

型学习不同层级的特征!X/FGH等(0123"' 随着

%*$层数的加深(模型可以学习更为复杂和抽象

的特征' 因此相较于 *$(%*$具有更强的特征表

示能力'

%*$采用多层的编码和解码结构学习数据中

的潜在模式' 一些研究基于无监督的预训练策略(

利用 %*$对磁共振影像数据进行特征表示(最终实

现对精神分裂症的分类 ! F̂.AU等(012D)XAGH等(

0123"'

26960J深度置信网络

受限玻尔兹曼机!BAN.B?R.AV T-U.[+FGG +FR/?GA(

)T,"由一层可见层和一层隐藏层组成(是另一种

无监督特征学习模型!X/FGH等(0123"' 与 %*$类

似(深度置信网络! VAAQ CAU?AIGA.W-BP( !TL"通过

堆栈)T,实现层级化特征学习(提升了模型的特征

表示能力' 与 %*$不同的是(!TL是一种概率生成

模型(其通过训练使网络以最大概率生成训练数据(

从而获取高层特征表示!刘方园 等(0123"'

一些研究使用 !TL对磁共振影像数据进行特

征表示(并在此基础上实现对精神分裂症的分类'

例如( ?̂GF\F等人!012D"训练!TL用于学习精神分

裂症患者N,)"中的异常模式(最终获得 =4688!的

分类准确度'

<;!"其他深度模型

26862J胶囊网络

在]?G.-G等人!0122"工作的基础上(%FC-<B等

人!012="提出了胶囊网络!RFQN<UAGA.W-BP( #FQN>

LA."以及动态路由!V\GF+?RB-<.?GH"算法' 与传统

神经网络输入及输出为标量不同(#FQNLA.的输入

及输出为向量(其中向量的模表示特征存在的概率(

向量的方向表示特征的属性信息' 动态路由算法通

过计算两层隐藏层胶囊之间的相似性(实现隐藏层

的动态连接(提高了模型性能!杨巨成 等(0127"'

#FQNLA.可以处理小样本数据 ! %FC-<B等(

012="(因此适用于基于磁共振影像的分类研究'

研究者采用#FQNLA.基于磁共振影像对精神分裂症

进行分类(得到了比传统深度神经网络!VAAQ GA<BFU

GA.W-BP( !LL"更优的性能!_FGH等(0127F)gFGH

等(0127"'

26860J多粒度级联森林

与上述基于神经网络的深度模型不同(X/-< 和

KAGH!012="提出了多粒度级联森林!+<U.?>HBF?GAV

RFNRFVAI-BAN.( HRK-BAN."模型' 作为一种基于树的

方法(该模型拓宽了深度学习的体系' HRK-BAN.借

鉴了神经网络的层级结构(通过构建级联森林!RFN>

RFVAI-BAN."模块(采用堆栈的方式将基分类器进行

分层集成(实现层级特征表示' 另外(HRK-BAN.通过

引入多粒度滑窗扫描对特征进行不同尺度的采样(

考虑了特征间的关系'

与神经网络相比(HRK-BAN.更易于训练(在多种

场景都有稳定的分类性能' MAGH等人!0101"采用

HRK-BAN.中的级联森林模块(基于 I,)"数据实现了

对精神分裂症患者运动干预治疗结果的有效预测'

A"深度学习在基于磁共振影像的精神

分裂症诊断中的应用

JJ本节根据数据的不同模态(将深度学习在基于

磁共振影像的精神分裂症诊断中的应用研究划分为

基于N,)"的方法*基于 I,)"的方法以及基于多模

态数据的方法(并对每类方法的具体应用进行了详

细的介绍'

A;<"基于0PMQ的方法

N,)"具有空间分辨率高的特点(可以提供大脑

的组织结构信息' 因此(基于 N,)"的方法可以利

用精神分裂症患者脑部的结构异常模式(对疾病进

行诊断'

一些研究使用N,)"构建 0!的深度学习模型(

利用精神分裂症患者脑部的结构信息实现对疾病的
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分类' ?̂GF\F等人!012D"采用磁共振数据处理软

件包KBAA%<BIAB!K?NR/U(0120"提取大脑的皮质厚度

和解剖结构体积作为特征(最终基于预训练的 !TL

模型得到 =4688!的分类准确度' 同样采用预训练

的策略(;F./F和aF@?./F!0127"关注精神分裂症患

者的脑室区域(将基于 N,)"分割的脑室区域作为

特征训练 !TL模型(最终实现对精神分裂症的

分类'

相较于 0!深度学习模型(4!模型可以更充分

地利用 N,)"数据的空间结构信息(从而进一步提

升分类性能' #F+QANA等人 !0127"以及 ]< 等人

!0101"使用不同的 #LL框架对精神分裂症患者进

行分类(结果表明 4!>#LL可以充分学习N,)"的结

构信息(得到比 0!>#LL和支持向量机!N<QQ-B.@AR>

.-B+FR/?GA( %&,"更优的分类结果'

虽然深度学习在该领域的研究中展示出优异的

性能(但模型的鲁棒性有待验证' 为了提高模型的

临床应用价值(往往需要大量的训练数据(从而提升

模型的泛化能力' 针对该问题(OUU-F等人!0128"使

用独立成分分析 !?GVAQAGVAG.R-+Q-GAG.FGFU\N?N(

"#*"获取样本的统计特性信息(并使用随机变量采

样进行样本扩增(最后基于,;̂ 模型实现分类' 与

该方法的思路不同( ?̂GF\F等人!0127"使用 2 224 个

正常人的N,)"数据训练 %*$模型(该模型刻画了

正常人神经解剖结构的变化范围' 随后将精神分裂

症和健康对照数据输入该模型(利用输入数据和重

建输出之间的差异构建衡量大脑结构变化的指标'

最终(通过比较患者和健康对照所得指标的差异实

现分类' 另外(也有研究基于多中心数据构建并验

证模型以得到更鲁棒的分类性能' X/-< 等人

!0123"利用 3 个影像中心的 N,)"数据构建 !LL

模型(最终得到 =D630!的分类准确度' 而 '/ 等人

!0101"采用 8 个精神分裂症公开数据集的 N,)"数

据训练一个 4!>#LL网络(最终获得了 7=!的分类

准确度'

A;A"基于8PMQ的方法

相较于提供脑部结构信息的 N,)"数据(I,)"

可以反映大脑功能的动态变化' 基于 I,)"的方法

研究精神分裂症患者的大脑功能异常模式(并基于

此开发深度学习模型对疾病进行分类'

静息态I,)"!BAN.?GHN.F.AI,)"( BN>I,)""刻画

了精神分裂症患者在无任务状态下的大脑功能异常

模式' 一些研究为充分利用 BN>I,)"的信息(避免

信息损失(直接将 BN>I,)"信号作为特征(构建模型

对疾病进行分类研究' F̂.AU等人!012D"首先滤除

了干扰信号(然后采用 %*$对每个脑区内体素的时

间序列进行特征表示(最终使用 %&,实现对精神分

裂症的鉴别' _FGH等人!0127C"为充分利用 BN>I,>

)"的空间信息(在 4!>#LL中引入空洞卷积层!V?>

UF.AV R-G@-U<.?-G UF\AB"扩大了感受野(从而获取远距

离脑区体素间的特征模式(最终模型获得 3263!的

分类准确度' 为同时利用 BN>I,)"的时间及空间信

息(gFG等人!0127"将 )LL和 #LL结合(实现对

BN>I,)"时间序列的时间及空间信息的挖掘(模型在

= 个影像中心的数据中得到了 3460!的分类准

确度'

与上述方法不同(研究人员进一步基于I,)"时

间序列计算功能连接!I<GR.?-GFUR-GGAR.?@?.\( K#"作

为特征进行分类' K#刻画大脑体素或脑区间的功

能整合模式!KB?N.-G(0122"(研究者通常计算脑区间

平均时间序列的皮尔森相关系数构建K#(从而研究

精神分裂症患者大脑的功能整合异常模式' a?+等

人!012D"将基于 **;模板计算的 K#作为特征训

练经 ;2 范数正则化的 %*$模型(对精神分裂症进

行分类(最终获得 3863!的分类准确度' ]FG 等人

!012="为了避免过拟合(使用一个三阶段的 !LL

对K#进行降维(最终实现对精神分裂症患者的分

类' 为了充分利用 K#特征(XAGH等人!0123"使用

不同模板计算的 K#训练 %*$模型(对精神分裂症

进行分类(最终获得了 38!的分类准确度(并证实

了整合多模板计算的K#特征可以提供更多有用的

信息' _FGH等人 !0127F"提出了一种多核 #FQN>

LA.(该模型通过设置不同尺寸的卷积核学习 K#特

征(充分利用了 K#特征的多尺度信息(最终得到

30690!的分类准确度' 同样是基于 #FQNLA.的方

法(gFGH等人!0127"利用集成学习的思想(构建多

个#FQNLA.分别对K#在内的多种特征进行学习(最

终加权集成各个#FQNLA.得到分类结果' 相较于上

述方法(作为一种数据驱动的方法("#*可以提取

I,)"信号的独立成分(从而进一步构建 K#进行分

析' gFG等人!012="将采用 "#*计算的 K#作为特

征训练!LL(并在!LL中引入逐层相关传播!UF\AB>

W?NABAUA@FGRAQB-QFHF.?-G( ;)̂ "(从而在进行分类

的同时(确定了最具判别性的 K#特征' j<BAN/?等
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人!0127"采用"#*提取 4!>K#网络(并将其作为特

征输入 4!>#LL模型(实验证明所提取的 4!>K#网

络对精神分裂症具有较高的判别力'

除了基于 BN>I,)"的研究(.FNP>I,)"通过让被

试!实验对象"完成预定的任务(探究其在任务阶段

内的脑功能变化情况(也被用于精神分裂症的分类

研究' !FPPF等人!012="使用 9!的 .FNP>I,)"数

据(比较了 %&,*;%5,以及#LL联合;%5,模型的

分类性能(结果验证了基于.FNP>I,)"构建的模型可

以有效分类精神分裂症' '/ 等人!0127"基于预训

练策略(使用.FNP>I,)"训练一个引入 4!卷积自编

码!4!R-G@-U<.?-GFUF<.-AGR-VAB( 4!>#*$"的 4!>

#LL模型(最终得到 39694!的分类准确度'

基于 I,)"的方法同样需要考虑如何增强模型

的泛化能力' 一些研究通过整合多个数据集构建深

度学习模型(得到了鲁棒的分类性能 !XAGH等(

0123)gFG 等(0127"' 而在数据量有限的情况下(

j?<等人!0127"通过改变"#*计算独立成分的个数

对I,)"数据进行扩增(最终采用 #LL实现分类'

同样采用基于 "#*的方法(L?< 等人!0127"通过在

"#*前后对数据进行不同参数的空间平滑和带通滤

波实现数据扩充(最终基于 #LL得到了 716=7!的

分类准确度' 与样本扩增的方法不同(,F.N<CFBF等

人!0127"提出一种适用于小样本的深度神经生成

模型! VAAQ GA<BFUHAGABF.?@A+-VAU( !M,"(该模型

利用贝叶斯规则(通过比较样本来自不同类别的可

能性实现分类(最终得到 =D6D!的分类准确度'

A;#"基于多模态数据的方法

除了上述使用单一模态数据的方法(也有研究

基于多模态数据构建深度学习模型(并表现出优异

的分类性能' %B?G?@FNFH-QFUFG等人!0127"直接整合

N,)"和I,)"特征训练一个三层的!LL模型(实验

得到 79699!的分类准确度' 与简单整合多模态特

征不同(为充分考虑不同模态特征间的非线性关系(

一些研究者将典型相关分析!RFG-G?RFUR-BBAUF.?-G

FGFU\N?N( ##*"与深度学习模型相结合(进而分析多

模态数据' j?和 5AfAV-B!012D"通过整合 ##*和

!LL构建深度典型相关分析!VAAQ ##*(!##*"模

型(并进一步添加正则化项构建深度典型相关自编

码 ! VAAQ RFG-G?RFUU\R-BBAUF.AV F<.->AGR-VABN( !#>

#*$"模型' 这两种模型可以有效融合 N,)"和 I,>

)"特征(实验表明了 !##*$具有更好的多模态特

征表征能力' ;?等人!0101C"在整合 ##*和 %*$

的同时引入稀疏化约束避免过拟合(设计的深度典

型相关稀疏自编码器 ! VAAQ RFG-G?RFUU\R-BBAUF.AV

NQFBNAF<.-AGR-VAB( !##%*$"实现了对单核苷酸多

型性!N?GHUAG<RUA-.?VAQ-U\+-BQ/?N+( %L̂ "特征以

及I,)"特征的联合筛选' 但由于该模型在特征筛

选时缺少对类别信息的利用(同时在分类阶段单独

使用每种模态数据进行分类(因此存在一定局限性'

为解决模态数据缺失问题(OUU-F等人!0123"利用分

阶段的学习策略(首先采用 "#*合成 N,)"和 I,)"

数据(并对每种模态数据单独构建 ,;̂ 进行预训

练(随后整合两种模态数据训练多模态 ,;̂ 模型(

最终得到比采用单一模态数据更优的分类性能'

表 2 汇总了深度学习在基于磁共振影像的精神

分裂症诊断中应用的相关文献(可以看出该领域的

研究还存在一定局限性$2" 样本量偏小)0" 数据模

态单一(基于多模态数据的研究相对较少(大部分模

型的构建都基于 N,)"或 I,)"数据(缺少使用反映

白质纤维束结构的 !5"数据' 因此(该领域的研究

仍具有很大的发展空间'

#"挑战与展望

#;<"样本相关问题

深度学习是一种数据驱动的方法(方法性能依

赖于大量数据' 然而将深度学习应用到基于磁共振

影像的研究中(往往存在样本量偏小的问题' 基于

小样本构建的模型稳定性差(无法推广至其他数据

集使用(这是导致目前深度学习模型在临床难以普

及的一个主要因素' 现有研究对训练数据进行扩增

以解决该问题(但这类方法依赖于现有数据的特征

模式(存在一定的缺陷' 利用迁移学习的思想(在与

目标数据相关的大规模数据集中预训练(再将预训

练的模型在目标数据域中学习(以微调模型参数(可

以一定程度缓解样本量偏小的问题 !;?.fAGN等(

012="(这是该领域的一个重要研究方向'

另一个与样本相关的问题是样本类别不均衡'

分类任务经常存在样本类别不均衡的情况(如果直

接采用类别不均衡的数据训练模型(会导致模型的

预测出现偏差' 通常研究者使用欠采样或过采样的

方法来均衡类别分布' 然而(这些方法会造成信息

损失或过拟合'aFGH等人!0127"证明了高质量的
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表 <"深度学习在基于磁共振影像的精神分裂症诊断中的应用相关文献总结

()*+,<"T/,7/.,?58F)F,7060.31 PMQ:*)0,EE,,F+,)73.31 8574D,E.)1350.0580ID.R5FD7,3.)

文献 数据个数!%X(]#" 模态 模型 准确度(!

OUU-F等人!0128" 273(272 N,)" ,;̂ =861!*O#"

?̂GF\F等人!012D" 294(34 N,)" !TL =4688

X/-<等人!0123" DD0(D24 N,)" !LL =D630

;F./F和aF@?./F!0127" =0(=9 N,)" !TL 7161

?̂GF\F等人!0127" 48(91 N,)" %*$ =16=!*O#"

#F+QANA等人!0127" 9D(88 N,)" 4!>#LL 3D64!*O#"

]<等人!0101" 292(249 N,)" 4!>#LL =760=

'/等人!0101" 994(904 N,)" 4!>#LL 7=61

F̂.AU等人!012D" =0(=9 BN>I,)" %*$ 7061

a?+等人!012D" 81(81 BN>I,)" %*$ 3863

]FG等人!012=" 47(42 BN>I,)" !LL =764

gFG等人!012=" 883(890 BN>I,)" !LL 396=8

XAGH等人!0123" 48=(4== BN>I,)" %*$ 3861

j?<等人!0127" 90(91 BN>I,)" #LL 736=8

L?<等人!0127" 90(91 BN>I,)" #LL 716=7

gFG等人!0127" 883(890 BN>I,)" #LLY)LL 3460

j<BAN/?等人!0127" =0(=0 BN>I,)" 4!>#LL 73612

_FGH等人!0127F" D1(=2 BN>I,)" #FQNLA. 30690

_FGH等人!0127C" 03(03 BN>I,)" 4!>#LL 3263

gFGH等人!0127" 210(201 BN>I,)" #FQNLA. 30634

,F.N<CFBF等人!0127" 93 (22= BN>I,)" !M, =D6D

!FPPF等人!012=" 9D(97 .FNP>I,)" #LLY)LL DD69

'/等人!0127" 214(92 .FNP>I,)" 4!>#LL 39694

j?和5AfAV-B!012D" D7(=8 N,)"YI,)" !##*(!##*$ 7960(7861!*O#"

OUU-F等人!0123" 248(2D7 N,)"YI,)" ,;̂ 3861!*O#"

%B?G?@FNFH-QFUFG等人!0127" D7(=8 N,)"YI,)" !LL 79699

注$%X表示精神分裂症!NR/?[-Q/BAG?F")]#表示健康对照!/AFU./\R-G.B-U")*O#表示FBAF<GVABR<B@A'

类别表征可以缓解样本类别不均衡的负面影响' 因

此(将该思想应用于深度学习在基于磁共振影像的

精神分裂症诊断中是可深入探索的方向'

#;A"可解释性问题

在深度学习领域(可解释性是指模型以可理解

的方式向人类进行解释的能力!!-N/?>&AUA[和a?+(

012="' 一直以来(深度学习在医学影像等领域展

现出优异的性能' 但由于深度学习具有%黑盒子&

属性(可解释性差(难以在医疗相关领域得到普及(

因此仍需探索有效构建可解释模型的方法' 目前(

在医学影像领域的可解释性方法(主要有类显著可

视化 ! RUFNNNFU?AGR\@?N<FU?[F.?-G " 方法 ! '/ 等(

0127"(以及特征重要性分析!gFG 等(0127"等' 这

些方法通过分析特征对分类结果的贡献程度来提供

可解释性(但存在例如样本的随机扰动!M/-BCFG?

等(012="等干扰因素(具有一定局限性' 将专家知

识融入模型设计过程(通过专家的反馈引导模型构

建(促使临床专家把控模型决策过程(是提升模型可
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解释性的潜在研究方向!%?GH/等(0101"'

模型可解释性的研究(还需要考虑可解释性与

模型性能之间的固有矛盾(即通常情况下(性能最好

的方法往往最不可解释(而最具可解释性的方法性

能无法达到最优!M<GG?GH等(0127"' 综合多模态

数据进行决策(分析每种模态数据对决策的贡献(从

而模拟临床医生的诊断工作流程(可以在保证模型

性能的同时实现更全面的解释(这是未来模型可解

释性研究的重要发展途径!%?GH/等(0101"'

#;#"多模态数据分析问题

目前(深度学习在基于磁共振影像的精神分裂

症诊断中的应用大多采用 N,)"和 I,)"数据(而整

合!5"数据可能会进一步提升模型的分类性能' 另

外(除了磁共振影像数据(也有学者研究非影像生物

学标志物!例如基因等"用于辅助精神分裂症的诊

断!*H<?FB>̂<U?V-等(0121"' 研究表明将磁共振影

像与非影像数据整合分析(可以进一步提升对疾病

的分类精度!gFGH等(0121"' 因此(充分利用多种

模态数据可以构建高性能的模型(同时更有助于探

索疾病通路(为精神分裂症病理机制的研究提供依

据!;?等(0101F"(这是未来研究的重要发展方向'

虽然基于多模态数据的研究有许多优势(是未

来的研究发展趋势(但是(这类研究往往存在缺失模

态数据的问题' 通常的做法是筛除数据缺失的被

试(但这样不能充分利用现有的数据' 通过对多模

态数据进行不同模态的组合(采用分阶段的学习策

略(在每个阶段最大程度地使用所有可用样本训练

模型(从而学习不同模态组合的特征表示!X/-< 等(

0127"(或利用同一被试不同模态数据间的关系(采

用生成对抗网络合成缺失模态数据!#F?等(0123"(

都是针对该问题值得进一步研究的方向'

基于多模态数据的研究还缺少有效的融合策

略' 目前的多模态数据融合策略主要为数据层面和

决策层面的融合' 如何有效利用深度学习模型的层

级特征表示能力(实现特征层面的融合(也是值得研

究的方向' 另外(由于深度学习模型具有多层结构(

具体在哪一层融合多模态特征(也是未来需要探索

的问题!X/FGH等(0101"'

#;J"多中心及纵向数据

使用多中心数据集构建并验证模型成为该领域

研究的发展趋势' 为提高基于磁共振影像的深度学

习模型在临床的应用价值(需要在不同地区和人种(

不同影像扫描设备和扫描参数等情况下(验证所构

建模型的鲁棒性' 加强不同机构甚至国际间的合

作(收集多中心数据验证深度学习模型(这是在转化

到临床应用之前(对深度学习模型进行评估的有效

方法'

目前(大多数文章为横断面研究(然而精神分裂

症的病程迁延(不同阶段的疾病状态不同(因此横断

面研究所提供的信息有限' 通过采用纵向数据分析

精神分裂症(探索疾病纵向发展轨迹(有助于完善对

于精神病学的研究!KAR[P-等(0127"(这也是该领

域未来的研究方向之一'

#;!"个体化精准诊断模型

精神分裂症是由多种症状组成的临床综合征(

不同症状患者对于治疗的反应不同(需要针对不同

症状的患者制定不同的治疗方案 !#-BBAUU等(

0122"' 然而(目前研究大多关注精神分裂症与健

康对照的二分类问题(鲜有研究能够实现对不同症

状的精神分裂症亚型的个体化精准诊断' 另外(一

些干扰因素!例如病程*药物作用等"也可能会对研

究结果造成影响' 因此综合考虑多种因素(构建适

用于不同症状的精神分裂症亚型的个体化精准诊断

模型(将有望进一步提升对精神分裂症的诊断精度'

J"结"语

本文总结了深度学习在基于磁共振影像的精神

分裂症诊断中的应用(并进一步分析了该领域存在

的挑战以及未来的发展趋势(对该方向的研究具有

一定的参考和指导意义$2" 迁移学习可以缓解深度

学习中样本量偏小的问题(而学习高质量的类别表

征为解决样本类别不均衡问题提供了新的思路'

0" 利用专家知识引导模型构建*综合多模态数据进

行决策是提高模型可解释性的潜在途径' 4" 开展

多模态数据研究是未来的重要发展方向' 利用分阶

段学习策略(或使用生成对抗网络解决缺失模态数

据问题(是该领域可深入研究的方向' 而如何开发

有效的多模态融合策略也是值得探索的问题' 9"

收集多中心数据构建并验证模型(有助于推动模型

到临床应用的转化(而分析纵向数据也是未来的研

究发展趋势' 8" 综合考虑多种因素(构建个体化精

准诊断模型是实现精准医疗的重要途径'

综上所述(深度学习在基于磁共振影像的精神
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分裂症诊断中的应用是一个挑战和机遇并存的研究

方向' 为了推动深度学习模型从研究阶段到实际应

用的转化(仍需要研究者进行更加系统而深入的

探索'
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