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基于边界剥离的细胞图象分离算法
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摘 要 细胞图象的自动判读中=经常遇到聚堆细胞的问题=因而需要采用一种有效的分离算法把它们分离为单

个细胞<目前存在的大多数分离算法都要求聚堆细胞连接处的凹陷性比较明显=或者要求在细胞连接处存在局部

最小灰度值=否则难以实现正确分离<为了解决这一问题=提出了一种基于边界剥离的分离算法=该算法首先对聚

堆细胞区域进行层层剥离=然后根据剥离结果判断是否发生了细胞分裂=进而完成分离=这样就避免了对凹陷性及

局部最小灰度值的要求=实验结果表明算法是有效的<
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: 引 言

细胞图象自动判读系统的设计是近年来研究较

多的一个内容;A<%=<这种自动判读系统和人工判读相
比=既可以减少主观上的干扰=以提高判读精度=又可
以减轻技术人员的繁重劳动负担=而提高工作效率=
因而在细胞生物学研究中具有非常重要的意义<

细胞图象自动判读系统的主要任务是对细胞图

象进行自动分析=并将细胞群分割成单个细胞=以便
统计细胞个数=并计算各单个细胞的有关参数=例如
面积>周长>直径>中心矩等=其中最关键的技术为图
象分割=分割质量的好坏将直接影响后续的一系列
工作<关于图象分割=目前已有很多成熟的算法=但
由于细胞图象的特殊性=不论采用何种分割算法=其
分割结果图象中=总会存在一些细胞聚堆的现象=
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细胞粘连!重叠在一起的现象"因而影响细胞的判
读#有些判读系统采用人工交互方式来对聚堆细胞
进行分离$%"&’"但速度较慢"且常受人为因素的干扰"
为了提高系统的自动化程度"必须设计一种有效的
分离算法"以便把它们自动分离为单个细胞#目前存
在的大多数分离算法都要求聚堆细胞连接处的凹陷

性比较明显$()*’"有的还要求聚堆细胞连接处有一
条灰度值局部最小的连接线$+’"否则难以实现正确
分离"然而在实际细胞图象中"很多聚堆细胞在连接
处并没有明显的凹陷特性"甚至没有灰度值局部最
小连接线"从而给分离算法的设计带来了很大困难#
针对这一问题"本文提出了一种基于边界剥离的分
离算法"该算法首先对聚堆细胞区域进行层层剥离"
然后根据剥离结果判断是否发生了细胞分裂"进而
完成分离"从而避免了分离算法对凹陷性要明显及
要具有连接线的要求#实验结果表明"该算法的分离
效果是比较理想的#

, 问题分析

大家知道"把粘连!重叠在一起的细胞分离成单
个细胞"关键在于如何快速!准确地找到分离点#所
谓分离点"实际上就是最终用来进行细胞分离的一
个点对"因为连接点对的一条曲线段可以把该区域
比较合理地一分为二"故这条曲线段通常称为分离
线#通过分析发现"分离点应该处于细胞的连接处"
由于聚堆的细胞在连接处一般呈凹陷状"因此"很多
分离算法都是基于凹点进行的$()*’#
这种基于凹点的分离算法"其思想是-首先找出

聚堆细胞边界上所有的凹点"然后对凹点进行配对"
以得到分离点"配对的原则是分离点对间的直线距
离局部最小"并且分别处于中轴的两侧"分离点确定
后"就可根据灰度值最小路径或边缘信息来搜索分
离线"进而进行细胞的分离#分离算法的思想虽然很
简单"但实际应用起来却复杂得多"由于聚堆细胞的
形态各异"因而如果直接按照上述思想设计算法"将
存在如下一些问题-

.%/真正的凹点很难确定 目前"计算凹点的
算法主要是通过计算 0个轮廓点所组成的夹角来
判断"这种方法计算量大"计算结果与 0的取值以
及设定的夹角大小有关"且容易受噪声的影响"极有
可能把噪声点当作了凹点"却把真正的凹点丢失了#

.&/凹点不能配对或很难正确配对 一种情况
是"两个细胞的连接处两边应各有一个凹点"但有时

因为各种原因"致使细胞连接处的凹陷并不明显"搜
索时"其中一个凹点"甚至两个凹点都没有找到"这
时就无法配对1另一种情况是"对于多细胞区域"即
使正确找出了所有凹点"但由于事先并不知道聚堆
细胞区域内细胞的具体个数"仅仅根据分离点配对
原则的两个条件是很难进行正确配对的#

.(/分离线很难搜索 如果配对不正确的分离
点"则无论如何处理"所得到的分离线肯定是错误
的#对于无法配对的凹点"有时可能搜索到正确分离
线"有时则搜索不到#例如"当两个细胞的连接处只
有一个凹点时"如果这两个细胞的连接处存在灰度
值局部最小的一条2沟渠3"或者存在一条灰度值突
变线"即边缘线"那么都很容易进行分离1但是"如果
两个细胞的灰度值差别不大"并且粘连很紧"则粘连
处灰度值变化很小"不仅不存在灰度值局部最小的
连接线"也不存在灰度值突变线"此时"分离线就很
难搜索到#
因此"在设计分离算法时"不能完全依靠凹点"

必须考虑其他的因素#为此"文献$+’和文献$*’对基
于凹点的分离算法进行了改进"并在一定程度上改
善了分离效果"但仍然存在一些不足#
文献$+’提出"首先从聚堆细胞边界上找到的凹

点中选择一个夹角较锐的凹点作为搜索起点"然后
从该点出发"沿凹点与前后两个相邻的第 0个边界
点所成直线的夹角顶点方向"向边界另一方搜索分
离线"搜索原则是灰度值局部最小"并且局部距离最
短#尽管该算法对搜索到的分离线还要进行合理性
判断"如果符合要求"则算法结束"否则再选择一个
凹点进行搜索"直至所有凹点都搜索完"但由于该算
法毕竟采用了灰度值局部最小原则"因此虽有一定
的适用性"但对于没有明显灰度值差异"也没有明显
凹陷的聚堆细胞来说"将仍然是个问题#
文献$*’提出基于数学形态学的分离算法"文中

采用 (4(结构元来对聚堆细胞进行连续的腐蚀运
算操作"使得聚集在一起的细胞"分离为一些小的区
域"这些小区域分别对应于单个细胞"在此基础上"
再从未经腐蚀的区域上找到分离点"从而达到分离
细胞的目的#但是"由于腐蚀运算会使聚堆细胞的边
界收缩速度很快"并且收缩厚度不均匀"因此对一些
粘连很紧!粘连处凹陷不明显的聚堆细胞"经过几次
腐蚀后"将造成凹陷消失"并使聚堆细胞最终不会产
生分裂"从而导致算法失败#
如图 %所示"其中图 %.5/中 (幅图象分别为原

图象!动态阈值法二值化分割效果图!本文算法分离
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结果图!图 "#$%为动态阈值法二值化分割后的标号
矩阵&从图中可以看出’由于聚堆的两个细胞的灰度
值几乎没有差异’并且粘连很紧’没有边缘线!细胞
连接处凹陷程度也不大’故计算凹点时’如果 (值
设得过小’则找不到凹点&实际上’由于通常的细胞
图象中细胞数量多’聚堆细胞情况差异大’因此即使
对整幅图象在 (值和夹角阈值均设得比较合适时’
文献)*+算法也不能分离图 "聚堆细胞&从图 "#$%
中则可以看出’经过两次腐蚀运算之后’聚堆细胞区
域的凹陷消失了’最后收缩成一条直线’所以文献

),+算法也不能实现图 "聚堆细胞的分离&

图 " 一聚堆细胞及其标号矩阵

通过采用-虫跟踪.算法来跟踪区域的外边界时
发现’当两个细胞连接处的厚度为 "时’在-虫.回到
搜索起点之前’会路经原先走过的一段路’而这段路
恰好是两个细胞的连接处&经过进一步的分析发现’
即使两个细胞连接处的厚度不为 "’只要细胞图象
中的单细胞满足凸集特性#实际大部分细胞都满足
凸集特性%’则两个细胞的连接处或多或少会有一

点凹陷’这样’只要能等厚度地不断剥离区域外边
界’外边界将首先在连接处断开’基于这个事实’本
文提出了一种基于边界剥离的细胞图象分离算法&

/ 算法设计

本文算法的基本思想是0首先对聚堆细胞区域
边界进行一次剥离’并判断是否发生了细胞分离’若
发生了’就在刚剥离的那一层边界上’搜索局部分离
点’进而在原图象上搜索分离线’以完成细胞分离&
这样的剥离过程不断重复下去’直到单个区域的面
积小于设定的阈值为止&根据该思想’算法必须解决
如下 1个关键问题02如何判断是否有细胞分离出
来了34如何在刚剥离的边界上’确定局部分离点3
5如何在原图象上确定分离线3

#"%一般情况下’只需简单地根据在细胞区域
剥离过程中’是否有新区域产生来判断是否有细胞
分离出来&但在实际工作中’可能存在这样的情况’
即当一个较大的细胞和一个很小的细胞粘连在一起

时’两细胞连接处的凹陷并不明显’并且随着细胞边
界的不断剥离’始终不会产生新的区域&如图 6所
示’其中’图 6#7%的 1幅图象分别为原图象8动态阈
值法二值化分割效果图及本文算法分离结果图’图

6#$%为动态阈值法二值化分割后的标号矩阵’图 6
#9%为剥离过程中产生细胞分离前的标号矩阵&从图
中可以看出’在细胞边界剥离过程中’虽始终不会有
新区域产生’但由于剥离前与剥离后区域的宽度会
发生一次较大的变化’因此’在剥离过程中’如果剥
离前与剥离后细胞区域的高度或宽度发生较大变

化’且超过设定阈值 :"时’则认为可能有新的细胞
分离出来了’但因为一些矩形细胞在最后分离结果
为一个点之前’会发生一次区域高度或宽度的较大

图 6 剥离前8剥离后区域的宽度发生较大变化时’表明可能有细胞分离
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变化!实际上有时并没有新细胞分离出来!故还必须
进行进一步的判断"经过这样的处理!本文算法即可
对细胞进行正确的分离"

#$%在跟踪区域外边界时!约定以左上角边界
点为搜索起点!并按逆时针方向搜索"搜索过程中!
对搜索过的边界点设置已搜索标志!同时保存搜索
边界点的全序列"搜索&虫’在回到搜索起点前!如果
下一边界点为已搜索过的点#边界厚度为 (时%!或
下一边界点的邻域为已搜索过的点#边界厚度为 $
时%!则表明搜索&虫’进入了一个分离段!但由于这
个分离段可能是细胞的分离处!也可能不是!故必须
进一步判断"判断的方法是!在分离段中选取代表点

)*+!这里需要注意的是,)和 +可能为同一点#边
界厚度为 (时%!也可能不是同一点#边界厚度为 $
时%!但由于它们在搜索边界点全序列中!肯定处在
不同的两个位置!因此可通过计算 )*+所在两个位
置之间相隔的边界点数来判断是否是分离点对!如
果超过设定的阈值 -$!则认为 )*+是一个真正的
局部分离点对!否则这个分离段不是细胞的分离处"
其中!根据是否有新区域产生!将分离段中代表

点的选取分为下列两种情况#如图.所示!图中/为
搜索起点%,#(%如果有新区域产生!则分离段必处于
两个细胞的连接处!此时取分离段的中点为代表点!
如图 .#0%所示1#$%如果属于因剥离前与剥离后区
域的高度或宽度变化很大而产生的细胞分离!则遵
从靠近大细胞进行分离的原则!若起点 /在分离段
内!则取进入分离段时的位置作为代表点!如
图 .#2%所示!否则!取退出分离段时的位置作为代
表点!如图 .#3%所示"

#.%确定了局部分离点后!就可以回到原图象
进行分离线的搜索了"通过上一节的分析已经知道!
分离线应是分离点对间之直线距离局部最小的一条

曲线段!并且点对分别处于中轴的两侧"这样只要从
局部分离点对 )*+出发!由方向控制分别向分离段
两侧原图象的边界搜索!然后取直线距离局部最短
的边界点即可"考虑到细胞连接处一般具有凹陷性!
为了找到比较真实的分离线!可以对每次剥离的边
界都进行计算*并保存其一阶凹点信息#差分链码%!
这样在搜索分离线时!就可沿着凹点线进行!并优先
取凹点位置"

图 . 分离段中代表点的选取情况

4 算法描述

限于篇幅!在此只给出算法的主控部分"
对于细胞图象中每个细胞区域!执行分离

56708096#%操作,
56708096#:;9<026=%

>

:?#面积@-.%
返回1
获得该区域的标号矩阵1

AB:=6#待分离区域数CD%

>
剥离一次边界!保存该边界!并计算凹点1
重新标号!计算区域数!并计算各区域的高度和宽度1

:?#区域数增加E#区域数不变且有新旧对应区域的高

度或宽度差的绝对值C-(%%

>

F69<G30=57=:9HG:;9#:;9I)!:;9I+%1

JJ在刚剥离的那层边界上!搜索局部分离点

)*+1

:?#)*+找到%

>
参考刚剥离边界上的凹点信息!在原图象中搜索

分离点对 K*L1
根据 K*L在原图象中分离细胞1

M

M
删除面积@-.的区域1

M

M
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! 实验结果及讨论

为了验证本文算法的效果"用 #$%&’()**+,-
实现了上述算法"并用实际细胞图象进行了实验"为

说明问题"抽取了其中两幅具有代表性的细胞图象"
将其实验结果数据列于表 .及表 /"部分实验结果
如图 0所示1其中"表 .为人工及各算法判读得到的
细胞数比较"表 /为各算法对聚堆细胞区域进行分
离后的结果数据比较1

图 0 本文算法实验结果

表 6 人工及各算法判读得到的细胞数对比表

图象编号 人工判读
文献708算法

细胞数 判读率293

文献7:8算法

细胞数 判读率293

本文算法

细胞数 判读率293

. ;0: ;.0 <.1- ;// <;1; ;/< <:10

/ ;=> ;0< <-1. ;:= </1: ;>/ <+1.

表 ? 各算法对聚堆细胞分离结果数据对比表

图象编号

分离前

聚堆细胞区域 包含单细胞数

分离后

文献708算法

细胞数 成功率293

文献7:8算法

细胞数 成功率293

本文算法

细胞数 成功率293

. 0< ./+ <> >>1- .-0 =/1: ..: <.1;

/ 00 .0< ..; >:1= ./. =.1/ .;= </1+

在这两幅图象中"最大的细胞其面积达 ;=<
@$AB(%"而最小的细胞面积仅为 :@$AB(%"其中一幅图
象的上细胞粘连现象严重"粘连细胞数最多的聚堆
细胞区域包含 .;个单细胞1从表中数据可以看出"
本文算法效果要优于文献708C7:8算法"细胞判读精
度达 <:9以上"已达到实用性要求"此外"还可以看
出"细胞图象的判读结果不仅和细胞分离算法有关"
而且和图象分割算法有关"如果采用的分割算法不
好"则在分割后就会丢失一些细胞"从而影响判读精
度"限于篇幅"至于如何综合运用各种分割算法及其
他措施"来提高判读精度"将另外撰文论述1从图 0
可进一步直观看出"聚堆细胞区域基本上实现了正
确分离1
当然"由于图象信息的特殊性"细胞分离算法和

图象的分割算法一样"没有哪一种算法能够适合所
有情况下的细胞分离"本文算法也不例外"本文算法
也存在如下一些问题D

2.3当细胞图象中聚堆细胞数量较多C聚堆形
态各异"并且大C小细胞的面积相差较大时"将很难

设定合适的阈值 E.CE/"使其适合所有细胞的分离"
如果 E.CE/能够做到自适应"则算法的通用性会得
到提高1

2/3本文算法的前提是单个细胞必须呈凸集特
性"并且具有一定圆度1在此前提下"对那些非重叠C
非粘连的单细胞"通过本文算法处理后"它们会收缩
至一点2单细胞形状呈近似圆形3或一条短线条2单
细胞形状呈近似等宽长形3"却不会产生分裂"从而
不会影响算法的分离效果1同时"算法为了处理粘连
很紧C粘连处凹陷不明显的聚堆细胞而增加了F如果
剥离前与剥离后区域的高度或宽度发生较大变化"
则认为可能有新的细胞分离出来G的处理"由此可
见"本文算法不适合狭长细胞2如染色体细胞3的分
离"如果要处理狭长细胞"则必须去掉这个处理"并
对算法作适当调整1

2;3本文算法原则上也不适合于单细胞形状不
规则的细胞图象"形状不规则将使得细胞区域在边
界剥离过程中会产生不可预测的分裂"从而导致错
误分离1但是"如果单细胞的形状不规则"而只是具
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有或多或少的毛刺!或者单细胞形状不规则程度不
是很厉害!则可设计光滑算法或直接应用数学形态
学的开运算来首先对细胞边界进行光滑!消去毛刺"
分支等后!再用本文算法进行分离#
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