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Abstract. Diabetic Retinopathy (DR) is one of the leading causes of vision loss
and presents fundus lesions in its initial stages, such as microaneurysms, he-
morrhages, hard exudates, and soft exudates. Computational models capable
of detecting these lesions can support the early diagnosis of the disease and
prevent the manifestation of more severe forms of lesions, helping in the scree-
ning process and definition of the best form of treatment. However, the detection
of microlesions using computational systems is a challenge due to several fac-
tors, such as the size and shape of these lesions, the presence of noise and poor
contrast in the images, the small number of labeled examples in public DR da-
tasets, and the difficulty of deep learning algorithms in detecting tiny objects
due to gradient dissipation during training. Thus, to overcome these problems,
this work proposes two new approaches based on image processing techniques,
data augmentation, transfer learning, and deep neural networks to support the
medical diagnosis of fundus lesions. We trained, adjusted, and evaluated the
proposed approaches using different public Diabetic Retinopathy datasets. We
partitioned the datasets into sets of training (50%), validation (20%), and test
(30%) to carry out the experiments. We used a validation step to fine-tune the
hyperparameters and a test step to assess the generalization capacity of the mo-
dels. The approach to detecting fundus lesions achieved m AP of 0.2630 for the
limit of IoU of 0.5 in the validation step using the DDR dataset and Adam opti-
mizer. The approach for segmenting instances of fundus lesions reached mAP
of 0.2903 for the limit of IoU of 0.5 in the validation stage using the DDR da-
taset and Adam optimizer, thus being 10.38% more accurate than the proposed
detection approach. The results obtained in the experiments demonstrate that
the new approaches presented promising results in detecting fundus lesions as-
sociated with DR.

Resumo. A Retinopatia Diabética (RD) é uma das principais causas de perda
de visdo e apresenta em suas fases iniciais lesées de fundo, como microaneu-



rismas, hemorragias e exsudatos duros e algodonosos. Modelos computacio-
nais capazes de detectar essas lesoes podem auxiliar no diagnéstico precoce da
doenca e prevenir a manifestacdo de formas mais graves de leséoes, auxiliando
também no processo de triagem e definicdo da melhor forma de tratamento.
Entretanto, a deteccdo de microlesdes por meio de sistemas computacionais
é um desafio por intimeros fatores, como o tamanho e formato destas lesoes, a
presenca de ruido e contraste ruim das imagens, a pequena quantidade de exem-
plos rotulados nos conjuntos de dados piiblicos de RD, e a dificuldade de algo-
ritmos de aprendizado profundo em detectar objetos muito pequenos em funcdo
da dissipagdo de gradiente durante o treinamento. Assim, para contornar estes
problemas, este trabalho propée duas novas abordagens baseadas em técnicas
de processamento de imagens, aumento de dados, transferéncia de aprendizado
e redes neurais profundas, com o propdsito de auxiliar no diagnéstico médico
de lesoes de fundo. As abordagens propostas foram treinadas, ajustadas e ava-
liadas usando diferentes conjuntos de dados piiblicos de Retinopatia Diabética.
Para a realizagcdo dos experimentos os datasets foram particionados em con-
junto de treinamento (50%), validacdo (20%) e teste (30%). Utilizou-se uma
etapa de validacdo para realizar o ajuste fino de hiperpardmetros, e uma etapa
de teste para aferir a capacidade de generalizacdo dos modelos. A aborda-
gem para detec¢do das lesoes de fundo alcancou mAP de 0,2630 para o limite
de IoU de 0,5 na etapa de validagdo utilizando o conjunto de dados DDR e
otimizador Adam. Jd a abordagem para segmentacdo de instincia das lesoes
de fundo alcancou mAP de 0,2903 para o limite de [oU de 0,5 na etapa de
validagdo utilizando o conjunto de dados DDR e otimizador Adam, sendo, por-
tanto, 10,38% mais preciso que a abordagem proposta para detec¢do. Os re-
sultados obtidos nos experimentos demonstram que as novas abordagens apre-
sentaram resultados promissores na detec¢do de lesoes de fundo associadas a
RD.

1. Caracterizacao do Problema e Motivacao da Pesquisa

A Retinopatia Diabética (RD), uma doenca diretamente relacionada ao Diabetes e que
afeta os olhos, é uma das principais causas de perda de visdo em adultos em idade
produtiva. Aproximadamente 1/3 (34,6%) das pessoas com Diabetes nos Estados Uni-
dos da América, Europa e Asia ttm RD. A prevaléncia do Diabetes estd aumentando
mundialmente e nas ultimas duas décadas a perda parcial ou total da visdo cresceu
devido as complica¢Oes causadas pelo aumento do nimero de pessoas com Diabetes
[Vocaturo and Zumpano 2020]. A Federacdo Internacional de Diabetes (em inglés, In-
ternational Diabetes Federation — IDF)! relata que, em 2000, o nimero global estimado
de adultos com Diabetes era de 151 milhdes. Em 2009 havia crescido 88%, indo para 285
milhdes. A IDF estima que haverd 600 milhdes de pessoas com Diabetes em 2035 e 700
milhdes em 2045.

A RD tem origem na lesao dos vasos sanguineos do tecido sensivel a luz da retina
e trata-se da principal causa de perda de visdo em pessoas com idade entre os 20 e 74 anos.
No trabalho apresentado por [Ting et al. 2016] foi demonstrado que a perda de visdo re-
sultante de RD pode ser evitada quando tratada precocemente. No entanto, a triagem
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realizada para identificacdo precoce da RD permanece um desafio, pois diabéticos sdao ge-
ralmente tratados em departamentos de endocrinologia de hospitais, nos quais costumam-
se realizar exames de fundo do olho e este processo geralmente é demorado, pois apenas
um ndmero limitado de exames pode ser processado a cada dia. Além disso, o nimero de
oftalmologistas ndo consegue atender as crescentes demandas ao redor do mundo, parti-
cularmente em regides em desenvolvimento [Chakrabarti et al. 2012].

A RD geralmente € identificada por meio de exames oftalmoldgicos que visam
identificar lesdes na retina (lesdes de fundo) incluindo Exsudatos Duros (EX), Exsuda-
tos Algodonosos (SE), Microaneurismas (MA) e Hemorragias (HE) [Nayak et al. 2008],
conforme ilustrado na Figura 1.

Microaneurismas ' —— Exsudato Algodonoso

Hemorragia

Exsudatos Duros

Figura 1. Exemplo de imagem de fundo com as les6es anotadas: Microaneuris-
mas, Hemorragias, Exsudados Algodonosos e Exsudados Duros

Considerando o nimero de pacientes afetados por Diabetes no mundo, € impor-
tante destacar que para a realizacdo de uma triagem efetiva a fim de verificar as pessoas
afetadas pela RD envolve a mobilizacdo de grande quantidade de recursos. Embora o
método principal para avaliar a RD envolva a oftalmoscopia® [Wong et al. 2017], os gran-
des volumes de dados e o Aprendizado Profundo (em inglés, Deep Learning — DL) podem
proporcionar solu¢des de baixo custo e eficazes para apoiar a realizagao de diagndsticos
precoces, auxiliando o trabalho de profissionais de saide e permitindo amplo acesso a
populacdo a exames para identificacao desta doenca.

Dessa forma, o desenvolvimento de ferramentas computacionais capazes de anali-
sar e processar imagens de fundo pode auxiliar nesse processo de triagem e identificacdo
precoce da doenca. Devido ao significado da deteccdo de lesdes em imagem de
fundo e a complexidade associada a realizacdo desta tarefa sem o auxilio de um sis-
tema informatizado, muitos métodos automatizados baseados em Deep Learning para
detectar estas lesdes foram desenvolvidos, tais como as solu¢des apresentadas por
[Li et al. 2019, Mateen et al. 2020, Wang et al. 2020, Porwal et al. 2020, Dai et al. 2021,
Alyoubi et al. 2021, Santos et al. 2021, Shenavarmasouleh et al. 2021].

20ftalmoscopia é o exame que visa observar a regido posterior do globo ocular, que compreende a retina,
o disco 6ptico e os vasos sanguineos.



Entretanto, mesmo que redes neurais profundas tenham sido utilizadas para a
detecgdo de lesdes em imagens de fundo, ainda assim hd limitacdes nos resultados ob-
tidos, principalmente na detec¢do de microlesdes retinianas, provenientes da baixa repre-
sentatividade dos atributos extraidos das imagens utilizadas para o treinamento dos mo-
delos e da complexidade associada as caracteristicas como formato, tamanho e incidéncia
destas lesoes.

Em funcdo destas limitagdes, da gravidade da RD e, também, do impacto desta
doenca na saude e qualidade de vida das pessoas, € oportuno propor a criacao e/ou
otimizacao de procedimentos, abordagens e instrumentos computacionais capazes de pro-
ver um suporte rapido e preciso ao diagnostico médico, com o minimo de intervengdo
humana. Todos estes aspectos motivam o problema de pesquisa considerado nesta Tese
de Doutorado.

2. Objetivos e Contribuicoes do Trabalho

O objetivo geral desta Tese é propor novas abordagens baseadas em técnicas de pro-
cessamento digital de imagens (PDI) e aprendizado profundo para detectar e segmentar
instancias das lesoes de fundo associadas a Retinopatia Diabética que possa alcancar um
desempenho preditivo superior a alternativas similares apresentadas recentemente na lite-
ratura. Para tanto, no decorrer deste trabalho, foi realizado um estudo aprofundado sobre
técnicas de PDI e aprendizado profundo. Com base nesse estudo, foram desenvolvidas
duas abordagens principais para detectar e segmentar Exsudatos Duros (EX), Exsudatos
Algodonosos (SE), Microaneurismas (MA) e Hemorragias (HE), sendo:

Abordagem para Deteccao. Como primeira contribuicio desta Tese, apresenta-se uma
nova abordagem para a deteccao de lesdes de fundo. Foi implementado um bloco de pré-
processamento para reduzir outliers e melhorar o realce, a fim de prover uma extragcdo de
caracteristicas mais eficiente das lesdes retinianas. Este bloco conta com um método para
Cropping parcial do fundo preto das imagens de fundo, para minimizar a geragao de falsos
positivos, e também um método de 7illing, para aumentar o campo receptivo em torno das
lesdes e minimizar a perda de informacdo causada pela reducao de resolucao das imagens
originais na camada de entrada do Backbone da arquitetura. Além disso, foi apresentada
uma estrutura de rede neural convolucional baseada em uma arquitetura YOLO de ultima
geragdo para melhorar a deteccao das lesdes de fundo e realizar inferéncias em tempo real
sobre GPUs de baixo custo. A solu¢do para a detec¢ao das lesdes de fundo foi treinada
e avaliada utilizando dois conjuntos de dados publicos de Retinopatia Diabética: DDR e
IDRiD. Particionou-se estes conjuntos de dados em conjunto de treinamento, validacao e
teste em uma propor¢ao de 50:20:30, respectivamente.

Abordagem para Segmentacao de Instancia. Como segunda contribuicao desta Tese,
apresentou-se uma nova abordagem para segmentacao de instancia de lesdes de fundo.
Implementou-se uma estrutura de rede neural convolucional implementada com base em
uma arquitetura Mask R-CNN para melhorar a precisao na detecc¢ao das lesdes de fundo,
principalmente na identificacdo das microlesdes. A abordagem para segmentagcdo de
instancia também contém um bloco de pré-processamento composto pelos métodos de
Cropping parcial do fundo preto das imagens de fundo e 7illing para a criagdo de sub-
imagens a partir das imagens originais dos conjuntos de dados publicos de RD para trei-
namento da rede neural. A abordagem para segmentagao de instancia também foi treinada



e avaliada utilizando os conjuntos de dados DDR e IDRIiD, e particionados em conjunto
de treinamento, validagdo e teste na proporcao de 50:20:30, respectivamente.

Em ambas abordagens foi utilizado o método de particionamento dos conjuntos
de dados em treinamento, validacdo e teste para que os modelos utilizados fossem ajus-
tados no conjunto de validacdo e testados no conjunto de teste. Assim, os modelos nio
tiveram conhecimento a priori dos exemplos do conjunto de teste para que nao foi produ-
zido sobreajuste e vieses nos resultados obtidos. Nao foi utilizado o método de validagao
cruzada denominado k-fold em fung¢do do custo computacional envolvido para treina-
mento dos modelos e o hardware disponivel para realizagao dos experimentos. Por fim,
foram utilizados os conjuntos de dados DDR e IDRiD em razdo destes disponibilizarem
as anotacdes (em nivel de pixel) das lesdes investigadas neste trabalho.

3. Resultados Obtidos e Discussao

Ambas as abordagens desenvolvidas foram comparadas com trabalhos similares no
estado-da-arte encontrados na literatura. Os resultados obtidos pela abordagem proposta
para deteccao apresentam uma precisao superior a trabalhos de mesmo propdsito apresen-
tados na literatura. Além disso, a andlise dos resultados permitiu identificar as lesdes que
apresentaram menores taxas de detec¢do, o que foi determinante para o desenvolvimento
das solucdes utilizadas para aumentar a precisao na deteccdo destas lesdes. Os melhores
resultados alcancados por esta abordagem no conjunto de dados DDR foram obtidos uti-
lizando o otimizador Adam e o método de 7illing, alcancando para o limite de /oU de 0,5
na etapa de validacdo m AP de 0,2630, e na etapa de teste mAP de 0,1540.

Ja os resultados alcancados pela abordagem para realizar a segmentacdo de
instancia apresenta uma precisao superior a abordagem proposta para deteccdo. Também
apresenta resultados superiores na identificacdo de microaneurismas em relacdo a traba-
lhos de propoésito similar relatados na literatura. Os melhores resultados alcangados por
esta abordagem no conjunto de dados DDR foram obtidos utilizando o otimizador Adam
e o método de Tilling, atingindo para o limite de /oU de 0,5 na etapa de validacdo mAP
de 0,2903, e na etapa de teste mAP de 0,1670.

Embora a abordagem para segmentacdo de instincia seja mais precisa, a abor-
dagem proposta para detec¢do é mais rdpida na realizacdo das predi¢des. A abordagem
para detec¢do consegue manter um bom compromisso entre precisdo e velocidade, ao
passo que a abordagem proposta para segmentacdao de instancia, embora seja relativa-
mente mais precisa, tem um tempo de inferéncia elevado se comparado a abordagem
para deteccdo. Contudo, a segmentacdo de instancia apresenta a vantagem de realizar a
deteccao e segmentacao das lesdes que pode ser mais util para o diagnostico médico das
lesdes retinianas.

As avaliacdes demonstraram que as abordagens propostas apresentaram resulta-
dos promissores na deteccao das lesdes retinianas associadas a Retinopatia Diabética in-
vestigadas. Entretanto, hd um vasto espaco que ainda pode ser explorado para melho-
rar a precisdo na identificagdo destas lesdes em imagens de fundo, inclusive motivando
investigagcdes futuras que podem servir de apoio para o desenvolvimento de diferentes
sistemas para auxilio de diagnostico médico, incluindo solugdes que combinem diferen-
tes contextos, como no aprendizado multimodal a fim de obter resultados mais precisos e
auxiliar no diagnostico precoce da RD.
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