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人工智能推动精准病理诊断的发展*

步    宏
四川大学华西医院 临床病理研究所/病理科 （成都 610041）

【摘要】  病理诊断在精准医学中扮演着非常重要的角色，无论是病理医生资源有限的现实，还是不断精细量化的临

床诊断需求，都对精准的病理诊断能力提出了更高的挑战。医学界希望人工智能（artificial intelligence， AI）成为从多个方

面解决这一难题的得力助手。本文讨论了AI推动精准病理诊断的几个方面：AI辅助病变组织的精准获取、AI辅助组织病

理精准诊断、AI辅助组织学分级和定量评分、AI辅助肿瘤生物标记物的精准评估、AI辅助基于HE图像预测分子特征和精

准的生物信息解读、AI辅助信息整合实现深层次的精准诊断、AI辅助基于HE图像精准预测患者的生存和预后，为读者展

现AI技术为我们迎来的智慧病理的明天。
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New Trends of Development in Precision Pathological Diagnosis Promoted by Artificial Intelligence     BU Hong.
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【Abstract】  Precision  pathological  diagnosis  plays  a  vital  role  in  precision  medicine.  Both  the  limited  resources
available  to  pathologists  and  the  incessant  demands  for  further  refinement  and  quantification  of  clinical  diagnosis  are
posing new challenges for pathologists to meet the needs for precision pathological diagnosis. It is expected that artificial
intelligence (AI) will be the powerful tool that will help find solutions to this problem from different angles. The author of
this article elaborated on a number of ways in which AI can help promote precision pathological diagnosis, including AI-
assisted  precision  extraction  of  tissue  samples,  AI-assisted  precision  histopathologic  diagnosis,  AI-assisted  histological
grading  and  quantitative  scoring,  AI-assisted  precision  assessment  of  tumor  biomarkers,  AI-assisted  prediction  of
molecular  features  and  precision  interpretation  of  biological  information  based  on  hematoxylin-eosin  (HE)  stained
images,  the  realization  of  in-depth  precision  diagnosis  based  on  AI-assisted  information  integration,  and  AI-assisted
accurate prediction of patient survival and prognosis based on HE-stained images. The paper presents to the readers the
future of smart pathology that AI will help usher in.
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病理学对疾病诊断和分类的重要性不可低估，随着

精准医学所必需的组织病理诊断和分类、精准的生物标

记物评估、复杂的二代测序结果的分析解读等日益增加

的临床需求，给本来就十分稀缺的病理医生在工作量和

专业知识更新上都带来了空前的压力，精准病理诊断已

成为影响精准医学发展的主要瓶颈之一。

精准医学给病理诊断带来的变化至少包括：定性诊

断变为更多精细的定量评分；单基因检测变为更复杂的

多基因检测分析；单维度的分析诊断变为多维度的分析

诊断；静态的一次性诊断变为全过程长期的动态诊断和

分析；有创手术获取的充足检材变为微创获取的微量检

材。这些变化带来的繁杂程度，给传统的病理诊断带来

了巨大的挑战，有的已达到了病理医生能力的极限或已

触及了复杂定量这类病理医生能力的短板。寻找新的技

术和工具势在必行，以计算机技术为基础的人工智能

（artificial intelligence，AI）正为我们带来新的希望。 

1     AI辅助病变组织的精准获取

病理诊断首先需要通过手术标本精准地获取病变组

织，了解病变组织的分布情况，还需要了解手术标本的边

缘是否有病变残留，新辅助治疗后的手术标本还需要分

析肿瘤在治疗后的反应情况，这些都是非常费时费力的

工作。由于肉眼观察的局限性，我们通常只有相对盲目

地选取大量的组织块，从中大海捞针般发现并分析病变

组织。荧光成像、高光谱成像、近红外多光谱成像、高光

谱结合可见光成像、太赫兹成像和高频超声成像等新技

术已超越了传统可见光肉眼观察的认知[1-6]，AI技术辅以

各种新的光学手段为我们探索出了一条“事半功倍”的新

路。而AI辅助拼图形成的虚拟大切片，也可能完全替代

传统上需要昂贵的专用设备和繁杂的操作流程才能完成
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的大组织切片[7]。 

2     AI辅助组织病理精准诊断

依赖形态学的组织病理诊断目前仍是病理学诊断的

主要手段，通过显微镜下观察分析载玻片上的组织切片

来进行的诊断常被作为诊断的“金标准”。显微图像的数

字化为AI辅助组织病理诊断和分类奠定了基础。AI辅

助组织病理诊断已有大量的研究成果，目前认为其已能

达到病理医生诊断的同样水平，在某些方面甚至超越了

病理医生的日常工作能力，尤其是AI具有良好的可重复

性，在速度和效率上也有优势，在细胞学筛查上更显示了

“不知疲倦”和不遗漏病变的优势[8]。AI在淋巴结癌转移

评估上显示了更精准的前景，在乳腺癌新辅助化疗疗效

预测上也有好的结果，本刊在本期也有这类工作的论著

刊载[9]。

AI辅助组织病理精准诊断，不仅在肿瘤病理诊断领

域，在非肿瘤的病理诊断上也将发挥重要作用。NIRSCHL

等[10]发开了一种卷积神经元模型，从心内膜活检组织的

HE染色的数字切片评估心力衰竭，其结果优于两位参与

研究的病理医生的成绩。而2019年的1篇报道发现，可以

利用深度学习模型在十二指肠活检切片上区分乳糜泻、

非特异性十二指肠炎和正常组织[11]。 

3     AI辅助组织学分级和定量评分

组织学分级是肿瘤治疗和预后的重要独立指标，有

十分重要的临床价值，在前列腺癌、乳腺癌和胶质瘤等肿

瘤的诊断中都是必须报告的项目。但在病理医生的日常

诊断中，其重复性并不理想，主观性较强。尽管我们已经

采用了诊断指南和图示卡片等一系列方法来加以改进，

但其差异仍明显存在，重复性仍待提高。利用AI来辅助

进行肿瘤的组织学分级是实用和可行的，能明显提高肿

瘤的精准病理诊断水平 [12 ]。组织学诊断的一些定量评

分，比如核分裂计数、肿瘤细胞的核级评分和肿瘤浸润淋

巴细胞（tumor-infiltrating lymphocytes，TILs）等在临床上

都很有价值，也是AI辅助诊断的一个“用武之地”，同样实

用和可行[13]。 

4     AI辅助肿瘤生物标记物的精准评估

肿瘤生物标记物的量化评估是精准病理诊断的一个

主要内容。病理医生对肿瘤生物标记物的定性判读具有

较大的优势，但对精准的量化则主观性较强、变异较大、

重复性不好，对多重标记等更繁杂的定量标记更加困难，

依赖计算机图像分析的辅助AI在这方面则具有优势[14]。

Ki67增殖指数等的量化评分在临床上有很重要的价值，

AI在这些方面有明显的优势，最近在线上发布的2021版

国际乳腺癌Ki67工作组关于ki67评估的共识就明确指出

了AI辅助自动化评分可能是解决Ki67评估痛点的可行方

案，并介绍了一些开放和商业化的工作平台[15]。 

5     AI辅助基于HE图像预测分子特征和精准
的生物信息解读

近年不断有研究报道尝试用深度学习来预测病变组

织的基因改变和分子表达情况，包括利用深度学习对非

小细胞肺癌组织病理图像进行分类和突变预测的工

作[16]，通过深度学习来预测前列腺癌HE图像上speckle-

type POZ protein （SPOP）突变状态的工作[17]，以及利用深

度学习模型直接从胃癌和结肠癌的HE组织图像预测微

卫星不稳定的工作[18]等。更重要的是随着高通量测序的

日益普遍应用，生物信息学面临着如何将这海量的数据

转化为有价值的诊断信息的问题。AI技术以其高效和精

准的数据处理能力，在生物信息学、基因组学、蛋白质组

学和代谢组学等领域均具有很好的应用价值。 

6     AI辅助信息整合实现深层次的精准诊断

有一些重要的诊断信息并非来源于某项单一的检测

信息的分析，而是从多个检测信息的整合中挖掘分析获

得。AI可以辅助我们方便地获取所有的诊断信息，还有

可能辅助我们综合分析，吸纳每一种检测的优势和长处，

获得更深层次的精准诊断。病理学诊断并不仅限于组织

形态的认识，通过整合患者的临床信息、影像信息、检验

（化学病理学）结果、治疗经过及反应、甚至包括患者的

社会经历、家族遗传信息等作出诊断是病理诊断的完整

内涵，病理医生不仅要重视自己生产的数据，更要重视所

有医疗数据的整合利用，AI在这方面是我们的好帮手。 

7     AI辅助基于HE图像精准预测患者的生存
和预后

除了利用AI辅助病理学常规诊断外，深度学习还可

以超越我们日常的组织病理诊断，扩展对疾病的认识。

KULKARMI等[19]2020年发表的工作显示深度学习根据早

期黑色素瘤的标准HE图像预测患者的预后取得了较好

的结果；2018年发表的文章则用卷积神经网络为基础的

脑胶质瘤模型与COX比例风险模型相结合预测患者的预

后，取得较好的效果，其预测能力与神经病理学家的组织

学分级相当[20]。

这些初步研究的成果想要不断完善达到甚至超过临
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床实际应用的水平，肯定还有很多路要走。但回想在实

现显微镜图像数字化的初期，1994年人类第一个全切片

数字扫描（whole slide imaging, WSI）系统BLISS诞生时，当

初搭建这个系统的价格非常高昂，且扫描一张切片需要

整整一天的时间；而到了今天，WSI扫描系统的成本已相

当便宜，扫描一张切片的时间已可以用秒来计算，一项变

革性技术的发展与完善常常超越我们的想象，我们为什

么不可以相信眼前这些病理AI的萌芽会日渐根深叶茂、

绿树成荫呢？

已有的研究表明，AI为精准病理诊断拓宽了思路，打

破了技术和病理医生能力的瓶颈，在许多已有的精准病理

诊断研究成果上，AI已可以和病理医生的表现相当，在更

多可能的领域甚至会超越病理医生现有的能力和认知。

人与AI的紧密结合和优势互补，会让精准病理诊断迈上

一个新的台阶。医学是最年轻的科学，是实践铸就的科

学，积极大胆的探索，严谨的科学态度，长期的大数据研

究和前瞻性验证一定会让我们有一个AI辅助、人类主宰

的更加准确、可靠、重复性好和高效率的精准病理诊断。

病理AI的发展非常迅速，近些年随着以深度学习为

核心的AI技术的快速发展，数字病理与AI的协同应用产

生的计算病理，以及更为广延的智慧病理一定会带来精

准病理诊断的美好未来，成为精准医学的坚固基石。
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