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1. Hattér

Napjainkban az egészségligyi ellatasban feldolgozandd és elem-
zend adatok tobbségét — a kiilonb6z8 omikai (példaul genomikai
és proteomikai) adatok mellett — az orvosi képek teszik ki. Az or-
vosi képek manuélis vizsgalata azonban munkaigényes és emberi
hibédknak kitett folyamat. A diagnoézis felallitasat segité megbiz-
hat6 automatizalt moédszerek iranti novekvé igény hivta életre az
orvosi képelemzés interdiszciplinéris kutatési teriiletét. E teriilet
célja a képfeldolgozasra, az alakfelismerésre, a gépi tanulasra és
az orvostudomanyra tamaszkodva olyan modszerek kifejlesztése,
amelyek reprodukalhato és objektiv médon képesek kinyerni a
klinikai szempontbol relevans informaciokat az orvosi képekbdl.

Mivel az orvosi diagnozissal kapcsolatos eljarasok kritikusak,
altaldban nem lehet egyedi algoritmusokra tdmaszkodni a vég-
rehajtdsuk soran. Emiatt gyakran algoritmusok egy egyiittesét
alkalmazzak ilyen célokra (lasd példaul [1-5]).

Egy egyiittes (ensemble) olyan algoritmusokbol (tagokbol)
épiil fel, amelyek kiilonb6z6 elveken, modelleken stb. alapulnak
egy adott probléma megoldasara [6]. A tagok sokfélesége lehe-
t6vé teszi, hogy az egyiittes rugalmasabban reagaljon az eltérd
kortilményekre [7]. Az egyiittesek alapétlete az, hogy a tagok ki-
meneteit egy megfelel§ aggregaloszabaly segitségével kombinélva
olyan rendszer all el§, amely feliilmulja az egyes tagok 6nallo tel-
jesitményét, ha bizonyos feltételek teljesiilnek azok diverzitasara
és egyéni teljesitményére vonatkozoan [8,9].

Az egylittesek esetében fontos figyelembe venni, hogy a ta-
gok egyénileg optiméalis paraméterbeallitasainak hasznalata nem
feltétleniil maximalizalja az egylittes teljesitményét. Emiatt az
egyiittes szintjén sziikséges a paraméteroptimalizalast elvégezni,



ami a tagok paramétereinek szdmétol és tartomanyatol fliggden
nagyméretd probléméhoz vezethet.

Az ilyen nagyméreti kombinatorikus optimalizalasi problé-
mék megoldasara jellemz&en sztochasztikus keresSket alkalmaz-
nak, amelyek példényalapt és modellalapi modszerekre osztha-
tok. E két csoport kozott a {6 kiilonbség az, hogy a példanyalapa
modszerek, mint példaul a szimulalt hiités (simulated annealing,
SA) [10] és a genetikus algoritmusok [11] csak az aktualis megol-
das(ok) alapjan generalnak 1j jelolt megoldasokat, mig a modell-
alapt modszerek, mint példaul a hangyakolonia-optimalizalés [11]
és a keresztentropia modszer [12] koltségesebb, adaptiv sztochasz-
tikus mechanizmusok segitségével generaljak azokat.

A sztochasztikus keresSk hatékonyan képesek jo megoldasokat
taldlni nagyméretd problémakra, némi pontossagot felaldozva a
keresés koltségének jelentds csokkentése érdekében. Azonban még
egy sztochasztikus keresés is lehet nagyon koltséges, ha a megol-
dasok kiértékelése maga is koltséges, példaul a célfiiggvény magas
komplexitasa vagy a tanuléhalmaz nagy mérete miatt, mely utob-
bi gyakran sziikséges a paraméterek tulillesztésének elkeriiléséhez.

A kutatas célkittizése az volt, hogy megoldast talaljunk a
fent emlitett probléméra. Az értekezésben harom sztochasztikus
modszer kerlil bemutatasra orvosi képelemzési feladatokat vég-
76 egyluttesek hatékony paraméteroptimalizilasara. Mindharom
modszer az SA metaheurisztikdn alapul, amelyet egyszertisége és
kedvezd tulajdonsagai miatt széles korben hasznélnak mind diszk-
rét, mind folytonos optimalizilasi problémak megoldéasara.

A javasolt modszerek a keresés teljes koltségének csokkentése
érdekében zajos kiértékelést alkalmaznak kiilonb6z8 moédokon. A
célfiiggvény értéke minden esetben részleges tanuléadatok hasz-
nélataval keriil becslésre a megoldésok kiértékeléséhez, azaz az
egylittes teljesitményének kiértékeléséhez egy adott paraméter-



beallitas mellett. Természetesen a részleges tanuléadatok haszné-
latabol eredd zaj miatt a keres6k egy rosszabb megoldast jobbnak
tekinthetnek és forditva. Emiatt olyan stratégiak keriiltek kidol-
gozasra az egyes modszerekhez, amelyek a kiértékeléshez hasznalt
adatok mennyiségével szabalyozzak a zajt a keresési folyamat so-
ran az elérhetd megoldas mindségének megdrzése érdekében.

A kovetkezs fejezetben roviden attekintésre keriilnek az ér-
tekezés {6 eredményei a harom kidolgozott mddszerhez kapcsolod-
doan. A 2.1. szakaszban egy olyan modszer keriil bemutatasra,
amely a keresés koltségét a megoldasok a tanuléhalmaz véletlen
mintavételezésével nyert részhalmazai felett torténd kiértékelésé-
vel csokkenti [P4, P8, P14, P16, P18|. Egy maéasik megkozelités-
ként, a 2.2. szakaszban bemutatasra keriil egy moédszer, amely a
keresés soran a tanuléhalmazbeli képek egy piramis reprezentacio-
janak egyre magasabb felbontéasi szintjeit hasznélja a megoldasok
kiértékeléséhez [P4, P11]. Végiil, a 2.3. szakaszban egy olyan mod-
szer keriil bemutatésra, amely az el6z6 két megkozelités egyiittes
alkalmazésaval képes tovabb csokkenteni a keresés koltségét, ha
a tanul6halmaz elemszama kisebb, mint egy problémafiiggs érték
[P1, P4, P11].



2. Az értekezés f6 eredményei

A kovetkez6 szakaszokban az értekezés {6 eredményei Kkeriilnek
bemutatasra a harom kidolgozott médszerhez kapcsolodoan.

2.1. Optimalizalas az adathalmaz mintavéte-
lezésével

Az értekezésben bemutatott els6 modszer algoritmusegyiittesek
paramétereinek nagymeéret (képi) tanulohalmazok felett torténd
optimalizalasanak gyorsitasara keriilt kidolgozasra. Ez egy olyan
mintavételezésen alapulo kiértékelési modszert alkalmaz, amely a
keresés koltségének csokkentése érdekében minden keresési 1épés-
ben a tanuldéadatok csak egy véletlenszeriien kivalasztott, mini-
maélisan sziikséges szamossagu részhalmazat hasznalja. A keresési
folyamat soran sziikséges mintaméretek elméleti tton keriilnek
meghatarozasra az SA zajjal terhelt kiértékelés melletti konver-
gencidjara vonatkozo eredmények adaptalédsaval. A modszer ha-
tékonysaga két olyan algoritmusegyiittes paraméteroptimalizala-
si probléméajan keresztiil lett megmutatva, amelyek retinaképeket
osztalyoznak a diabéteszes retinopatia (DR) jelenléte szerint.

2.1.1. SA mintavételezésen alapulé kiértékeléssel

Az egyiittesek paraméteroptimalizaldsanak nagymeéretd tanulo-
halmazokon térténd gyorsitédsa érdekében elGszor azt vizsgaltuk,
hogy milyen hatasa van annak, ha a célfiiggvény a tanuld6halmaz
egy rogzitett méretd, minden keresési lépésben véletlenszerden
kivalasztott részhalmazanak felhasznalaséaval keriil kiértékelésre.
Hasonlé heurisztikus elveket alkalmaz a sztochasztikus és a mini-
batch gradiens modszer gépi tanulasi feladatok esetében. Azaz,



a célfliggvény a tanuléhalmaz egyetlen elemén vagy egy rogzitett
elemszami részhalmazéan keriil kiértékelésre a modell stlyainak
hangolasa soran [13].

1. tézispont. Kidolgoztam eqy sztochasztikus maodszert al-
goritmusegyiittesek nagyméretd tanuldhalmazok felett torté-
ndé paraméteroptimalizdldsdra. A mddszer a szimuldlt hi-
tés metaheurisztikan alapul és mintavételezéses célfiigguény-
kiértékelést alkalmaz. Klinikai képhalmazokon végzett kisérle-
teken keresztil megmutattam, hogy e maodszer alkalmazdsa az
optimalizdldst folyamat koltségének jelentds csokkenését ered-
ményezi a standard szimuldlt hitéshez hasonlitva, mikozben
megdrzi az elérhetd megoldds mindségét.

Kapcsolodé publikaciok: [P4], [P8], [P14], [P16], [P18]

A javasolt SA with Sampling-based Evaluation (SA-SBE) mod-
szerhez kapcsol6do f6 eredmény a tanuldhalmaz mintavételezésé-
nek és a célfiiggvény zajjal terhelt kiértékelésének megfeleltetése.
A fent emlitett heurisztikus modszerek rogzitett mintaméretével
ellentétben az SA-SBE esetén a keresési folyamat sorén sziikséges
mintaméretek elméleti iton keriilnek meghatérozasra az SA zaj-
jal terhelt kiértékelés melletti konvergencidjara vonatkozo6 ered-
mények adaptéalasaval (lasd 2.1.2. szakasz).

Az SA-SBE alkalmazhatosaganak és hatékonysaganak kiér-
tékeléséhez két algoritmusegyiittes paraméterei keriiltek optima-
lizalasra a DR mikroaneurizmak (MA-k) detektalasan alapulo
elGsziirésére. Az Ensemble 1 egyiittes kilenc hagyoméanyos MA-
detektalo algoritmusbol 4ll, ami az Ensemble 2 esetében egy olyan
sajat fejlesztésti modszerrel keriilt b&vitésre, amely két mély kon-
volicios neuralis halozatot egyesit az MA-k detektaldsahoz.



Mivel az MA-k pontszert elviltozasok, az egyiittes tagjai gy
keriiltek implementalésra, hogy ne az MA-k régi6it, hanem azok
kozéppontjait nyerjék ki jeloltekként. Emiatt a tagok altal egy
adott képen azonositott MA jeldltek aggregalasihoz be kellett
vezetni egy kozelségi relaciot annak eldontéséhez, hogy két jelolt
ugyanazt a MA-t jeloli-e vagy sem. Ezenkiviil kiszamitésra ke-
riilt egy konfidencia érték is a tagok kozotti egyetértés mértéké-
nek megadéasidhoz egy adott jelolt tekintetében. Ez az aggregacios
modszer nagyon szamitasigényes, ezért ez a probléma alkalmas
volt az SA-SBE hatékonysagénak kiértékelésére.

Az egyiittesek paraméterei elGszor a képszinti diagnosztikai
pontossag szempontjabol keriiltek optimalizalasra. Ebben az eset-
ben az alpozitiv MA-k alacsony szama a kivanatos. Ezutan az
egyiittesek az egyes MA-k pontos detektalasara lettek optima-
lizalva. A kisérletek eredményei mindkét esetben azt mutattak,
hogy a javasolt moddszer képes jelentdsen csokkenteni az opti-
malizalashoz sziikséges id6t anélkiil, hogy az elérheté megoldas
mindsége romlana.

Az SA-SBE modszer és a kapcsolodo kvantitativ eredmények
az értekezés 3. fejezetében keriilnek részletesen bemutatésra, és
a [P4] folyodiratcikkben jelentek meg. A modszer alapjat képezd,
az adathalmaz-mintavételezés egyiittesek paraméteroptimalizala-
sdnak gyorsitasara vald alkalmazasara iranyuld, elGzetes vizsgala-
taink eredményeit a [P16] és a [P18] konferenciacikkekben tettiik
kozzé. Az Ensemble 2-ben hasznalt, mélytanulason alapulo MA-
detektor leirasa a [P14| konferenciacikkben jelent meg. Tovabba,
a retinaképek elemzésére alkalmazott egytittes modszertant a [P8|
folyoiratcikkben ismertettiik.



2.1.2. A mintaméret meghatarozasa

2. tézispont. Megadtam egy zdrt alakid dsszefiiggést eqy meg-
oldds egy adott iterdcioban torténd kiértékeléséhez sziikséges
minimdlis mintaméret meghatdrozdsdra, amely biztositja a
szimuldlt hités sztochasztikus konvergencidjanak fenntartdsdt
tetszdleges hiitési titemezés és tanuldhalmaz-méretet mellett.

Kapcsolodd publikaciok: [P4], [P16], [P18§]

Annak érdekében, hogy ki lehessen aknéazni a részleges ta-
nuléadatok hasznélatabol eredd alacsonyabb szamitasi koltséget
az elérhet§ megoldas minéségének megdrzése mellett, kidolgozas-
ra keriilt egy mintavételi stratégia a zaj, azaz a minta alapjan
becsiilt célfiiggvényérték és a teljes tanuldhalmaz alapjan szami-
tott tényleges célfiiggvényérték kozotti kiilonbség, szabalyozasara
a pontatlan méréseket hasznaldo SA konvergencidjara vonatkozo
eredményekbdl szarmaztatott elméleti megkotések [14, 15| alap-
jan.

Nevezetesen, az SA-SBE mintavételi stratégiaja biztositja azt,
hogy a moédszer ugyan azt a sztochasztikus konvergenciat mutassa
a megoldasok n méretd A, mintak hasznalataval torténé kiérté-
kelése esetén, mint az SA a teljes N méretd Ay (0 <n < N) ta-
nuldhalmaz hasznélatéval. Ennek érdekében a zaj oq4, —szorasa a
keresési folyamat soran a modszer T' hémérsékletének fiiggvényé-
ben keriil szabalyozasra megfelel§ méretii mintak valasztaséaval.

1. tétel. Tetszdleges hiitési titemezés mellett, a k-adik iterdcioban
minimdlisan sziikséges n'® mintaméret, amely biztositja az SA
sztochasztikus konvergencidjdanak fenntartdsdt a kévetkezd mddon
hatdrozhato meg:



n(k) _ Nagnax 7

k)2
(N - 1)ac(ln) + J?%’La:v

ahol Opmaz @ CElfligguény szordsdnak maximdlis lehetséges értéke,
Uéi) pedig a o4, ~€rték megengedett marimuma az aktudlis T®*)
hémérséklet mellett az 1. lemma alapjdn.

(k)

1. lemma. A o4 egy kelloen egyszeri dltaldnos alakja, amely

a T®) hémérséklet mellett mazimalizdlja az értékét a kivetkezd
mddon adhato meg:

o) ZTW(A —eF, 0<e<1.

valositasdnak leirasa, valamint a 1. tétel és a 1. lemma bizonyitasa
a disszertacio 3.2. szakaszaban talalhato, és a [P4| folyodiratcikk-
ben keriilt publikdlasra. Az adathalmaz-mintavételezés egyiitte-
sek paraméteroptimalizaldsdnak gyorsitasara val6é alkalmazéséira
iranyulo, el6zetes vizsgalataink eredményei a [P16] és a [P18] kon-
ferenciacikkekben jelentek meg.

2.2. Optimalizalas képleskalazassal

Egy maésik megkozelitésként az egytittesek paraméteroptimalizé-
lasdnak részleges tanuldéadatok hasznélataval torténé gyorsitasa-
ra, az értekezésben bemutatott masodik modszer a keresés elSre-
haladtaval a megoldéasok kiértékeléséhez a tanuléhalmazbeli ké-

c sz
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szintjeit hasznalja. A konvergenciafeltételek teljesiilésének bizto-
sitasdhoz egy stratégia lett javasolva az egyes iterdcidkban hasz-
néalhato legalacsonyabb felbontés meghatarozasara. E modszer al-
kalmazhatosaga és hatékonysaga egy komputertomografiai felvé-
teleken torténd csontszegmentalésra kidolgozott algoritmusegyiit-
tes paraméteroptimalizalasi problémajan keresztiil lett megmu-
tatva.

2.2.1. SA képleskalazason alapul6 kiértékeléssel

E moédszer a tanuléhalmazbeli képek egy piramis reprezentacio-
jat hasznalja a megoldésok kiértékelésének gyorsitasdhoz. Egy L
szintd képpiramis egy kép L € N hierarchikusan leskalédzott val-
tozatanak egy gytjteménye, amelyben minél magasabb az [ szint
(l€0,1,...L—1), annal alacsonyabb a kép felbontasa. Megjegy-
zendd, hogy a képpiramis L szintjeinek szdméat a tanuléhalmaz-
beli képek felbontasatol és az alkalmazéasi teriilettsl fiiggden kell
megvalasztani.

3. tézispont. Kidolgoztam egy sztochasztikus maodszert kép-
feldolgozo (szegmentdld) algoritmusegyiittesek paraméteropti-
malizdldsdra. A mddszer a szimuldlt hidtés metaheurisztikdn
alapul és a keresés sordn a tanuldhalmazbeli képek eqy piramis
reprezentdcidjinak egyre magasabb felbontdsi szintjeit hasz-
ndlja a célfiigguény kiértékeléséhez. Klinikai képadatokon vég-
zett kisérleteken keresztil megmutattam, hogy e modszer alkal-
mazdsa az optimalizdldst folyamat kéltségének jelentds csokke-
nését eredményezi az eredeti felbontds haszndlatdhoz hasonlit-
va, mikozben megdrzi az elérhetd megoldds mindségét.

Kapcsolodé publikaciok: [P4], [P11]
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Feltételezve, hogy a célfiiggvény-érték kiszamitasanak koltsé-
ge aranyos a tanulohalmazbeli képek felbontasaval, a célfiiggvény-
érték becslésének kiszamitasa az [-edik skalazési szintet (a hozza
tartozo v, skalazasi tényezével) hasznalva 1/y2-szer alacsonyabb
koltséggel jar, mint az eredeti felbontas hasznalata. Azonban az
l-edik skalazasi szint hasznalata egy d; zajt eredményez, amely a
becsiilt és a tényleges célfiiggvény-érték kiilonbsége.

A javasolt SA with Downscaling-based Evaluation (SA-DBE)
modszer esetében egy olyan stratégia kertilt kidolgozasra a kon-
vergenciafeltételek biztositasdhoz, amely minden iterdciéban meg-
hatarozza a zaj maximalisan megengedett szorasét, és ez alapjan
a legmagasabb hasznalhato [ skalazasi szintet (lasd 2.2.2. sza-
kasz).

Annak demonstralésara, hogy a javasolt modszer képes csok-
kenteni a keresés iddigényét az elérheté megoldas mingségének
megdrzése mellett, egy 6t hagyoméanyos algoritmusbol 4ll6 csont-
szegmentald egylittes paraméteroptimalizalési probléméja keriilt
felhasznalasra. Az algoritmusok kimenetei binaris maszkok, ame-
lyek aggregalasaval egy valoszintiségi térkép allt el6 a csontstruk-
tardk kinyeréséhez.

Az SA-DBE moédszer részletes leirasa és a kapcsolodo csont-
szegmentalasi eredmények az értekezés 4. fejezetében talalhatok,
és a [P11] konferenciacikkben jelentek meg. Tovabba, a zaj egy
adott iteracioban megengedett maximalis szérasara vonatkozo el-
méleti eredmények, amelyek a skalédzasi szint kivalasztési straté-
gia kidolgozasahoz kertiltek felhasznalasra, a [P4] folyoiratcikkben
keriiltek publikalasra.

12



2.2.2. A skalazasi szint kivalasztasa

4. tézispont. A tanuldhalmazbeli képek egy adott piramis rep-
rezentdcidjdt tekintve megadtam eqy stratégidt a legmagasabb
skdaldzdasi szint kivdlasztdsdhoz, amely egy adott iterdcioban
haszndlhato a megoldds kiértékeléséhez a szimuldlt hités szto-
chasztikus konvergencidjanak fenntartdsa mellett.

Kapcsolodé publikaciok: [P4], [P11]

A moédszer konvergencidjanak fenntartasahoz kidolgozasra ke-
riilt egy stratégia, amely minden k iteracidéban kivalasztja a meg-
felels [ skalazési szintet a kapcsolddd konvergenciakritériumok
[14,15] alapjan a zaj szabalyozasahoz.

Ehhez a stratégiahoz meg kell hatarozni a zaj o4, szoraséit a
képpiramis minden egyes [ skalazasi szintjéhez. Erdemes megje-
gyezni, hogy a zaj nagysaga és tulajdonsagai jelentGsen eltérhet-
nek a kiilénbozé célfliggvények esetében. Bizonyos esetekben a oy,
maximalis értékének elméleti meghatarozasa egy adott [ szintre
vonatkozoan egyszerd lehet, mig mas célfiiggvények esetén ez egy
nehéz probléma.

Tovabba, egy adott, természetes képekbdl all6 adathalmazt
tekintve a zaj empirikus szordsa egy [ szint esetén varhatban je-
lentGsen kisebb lesz, mint az elméleti maximum. Ezért még abban
az esetben is, ha a zaj elméleti maximalis szordsa meghatarozha-
to, elényds a og4, értékét a képpiramis minden egyes [ szintjére
gy becsiilni, hogy ezeket az értékeket az kiértékeléshez hasznalt
ground truth-on megmérjiik.

Miutan a o4, értéket a képpiramis minden egyes [ szintjéhez
megbecsiiltiik, a javasolt stratégia meghatarozza a legmagasabb [
szintet (azaz a legkisebb felbontast), ahol a o4, kisebb vagy egyen-
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16 a zaj szorasanak maximalis megengedett s®) értékénél, amely
érték az alkalmazott hiitési litemezésbdl és az SA konvergencia-
feltételeibdl szarmaztathato.

A javasolt skalézési szint kivalasztési stratégia részletes leira-
sa az értekezés 4.2.1. és 4.2.2. szakaszaiban talalhato, és a [P11]
konferenciacikkben keriilt publikilasra. E megkozelités egy konk-
rét megvalositasanak lefrasért lasd az értekezés 4.4.3. szakaszat.

2.3. Optimalizalas kombinalt zajos kiértéke-
léssel

Az értekezésben bemutatott harmadik modszer azon a megfigye-
lésen alapul, hogy az optimalizélasi feladattol fiiggGen a képek le-
skalédzasa kisebb szérasu zajt eredményezhet, mint az adathalmaz
mintavételezése ugyanolyan koltségnyereség mellett. Ezért ez a
modszer olyan célfiiggvény-kiértékelést alkalmaz, amely a tanuld-
adatok mintavételezését és a mintabeli képek leskalazasat kombi-
nalja az egyiittesek paraméteroptimalizalasanak tovabbi gyorsité-
sara. Ehhez kidolgozasra kertilt egy olyan stratégia, amely a pon-
tatlan méréseket hasznalé SA konvergencidjara vonatkozo ered-
mények adaptalasaval hatarozza meg a megfelel skalazasi szintet
és mintaméretet minden iteracidban. Egy komputertomografiai
felvételeken tiidGszegmentalést végzs algoritmusegyiittes paramé-
teroptimalizalasi problémajan keresztiil meg lett mutatva, hogy
ez a modszer lehet&vé teszi az optimalizalasi folyamat idGigényé-
nek tovabbi csokkentését az el6z6 két modszerhez viszonyitva a
megoldas mindségének megbrzése mellett, ha a tanuléhalmaz mé-
rete egy problémaspecifikus érték alatt van.
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2.3.1. SA kombinalt zajos kiértékeléssel

5. tézispont. Kidolgoztam egy sztochasztikus mddszert kép-
feldolgozo (szegmentdld) algoritmusegyiittesek paraméteropti-
malizdldsdnak gyorsitdsdhoz. A mddszer a szimuldlt hités me-
taheurisztikdan alapul és a célfiigguény kiértékeléséhez a tanu-
[6halmaz mintavételezését a képek leskdldzdsdval kombindlja.
Klinitkai képadatokon végzett kisérleteken keresztil megmutat-
tam, hogy a mintaméret és a skdldzdsi szint megfeleld kom-
bindcidinak haszndlatdval az egyes iterdciokban a keresési fo-
lyamat koltsége kisebb, mint ezen megkozelitések kézil csak az
eqyik haszndlatdval, feltéve, hogy a tanuldhalmaz elemszdma
eqy problémaspecifikus értéknél kisebb.

Kapcsolodé publikaciok: [P1], [P4], [P11]

Az adathalmaz-mintavételezés és a képleskilazas kombinala-
sakor egy olyan d zaj all els, amely az adathalmaz mintavétele-
z6sébdl szdrmazoé d, és a képek leskaldzasabol szarmazé d; zajok
Osszege. Mivel a d,, és a d; egymastol fiiggetlenek, ezért e zajok
Osszegének o4 szorasa a szoérasnégyzeteik Osszegének négyzetgyo-
keként szamithato ki.

Az SA with Combined Noisy Evaluation (SA-CNE) modszer
célja a keresés teljes koltségének minimalizélasa, példaul a szami-
tasi id6 tekintetében. Ehhez minden k iterdciéban meg kell talalni
azt az [ skaldzasi szintet és n mintaméretet, amelyek kombiné-
cidja minimalizalja a Cl(’];)
hogy a(gk) kisebb legyen, mint annak s*) megengedett maximalis
értéke, hasonldéan, mint a 2.1. és 2.2. szakaszokban bemutatott

modszerek esetében.

koltséget, mikozben biztositani kell,
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A modszer elGszor minden [ skalazasi szinthez, ahol a szint-
hez tartozo zaj szoraséara teljesiil, hogy o4, < s() meghatarozza
a minimalisan sziikséges n mintaméretet az 1. tétel alapjan. Ezt
koveten kiszamitja az (I, n) parhoz tartozo C’( ) koltséget. Végiil
pedig kivalasztja a kiértékeléshez azt az (I, n) part amely eseté-

ben a Cl(,n) koltség minimalis.

A fenti kivalasztési stratégia biztositja, hogy a keresés elGre-
haladtaval az [ skalazasi szint monoton csckken, ha a szintekhez
tartozo zaj og4, szordsa monoton csokken, ami egy természetes fel-
tételezés. Igy a javasolt modszer az el6z6 iteracioban hasznaltnal
magasabb szintekre nem szédmitja ki a Cz(,];) koltséget.

Az SA-CNE részletes leirasa és a kapcsolodo tiidészegmentéci-
6s eredmények az értekezés 5. fejezetében talalhatok, és a [P1] fo-
lyoiratcikkben keriiltek kozlésre. Az adathalmaz-mintavételezésen
és a képleskilazason alapulé sztochasztikus optimalizalé modsze-
rek, valamint a kapcsolodo elméleti eredmények, amelyekre a java-
solt modszer tamaszkodik, a [P4] folyoiratcikkben, illetve a [P11]
konferenciacikkben jelentek meg.
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1 Background

Today, medical images — along with various omics (e.g., genomics
and proteomics) data — make up the majority of data that needs
to be processed and analyzed in healthcare. However, the man-
ual examination of the medical images is a labor-intensive process
and subject to human error. The demand for reliable automated
methods to assist in diagnosis has given rise to the interdisci-
plinary research field of Medical Image Analysis. The aim of this
field is to develop methods that can extract clinically relevant
information from medical images in a reproducible and objective
manner, relying on image processing, pattern recognition, ma-
chine learning, and medicine.

Because the procedures related to medical diagnosis are crit-
ical, it is usually not possible to rely on individual algorithms for
their implementation. For this reason, an ensemble of algorithms
is often used for such purposes (see, e.g., [1-5]).

Ensembles are constructed from such algorithms (members)
that are based on different principles, models, etc., to solve a
specific problem [6]. The diversity of the members allows the en-
semble to respond more flexibly to different conditions [7]. The
basic idea of ensembles is that by combining the output of mul-
tiple algorithms using an appropriate aggregation rule, a system
can be created that outperforms each of its constituent members
if certain conditions on their diversity and individual performance
are met [8,9].

A critical issue with ensembles is that using the individually
optimal parameter setting of the members may not necessarily
maximize the performance of the ensemble itself. For this reason,
parameter optimization at the ensemble level is required, which



can lead to a large-scale problem depending on the number and
range of the parameters of the members.

To solve such large-scale combinatorial optimization prob-
lems, stochastic search methods are commonly used. These meth-
ods can be divided into instance-based and model-based ones.
The main difference between these two groups is that instance-
based methods, such as simulated annealing (SA) [10] and the
genetic algorithms [11], generate new candidate solutions based
on the current solution(s), while model-based methods, such as
ant colony optimization [11] and the cross-entropy method [12],
generate candidate solutions through more expensive, adaptive
stochastic mechanisms.

Stochastic approaches can efficiently find good solutions to
large-scale problems by sacrificing some accuracy for a substantial
reduction in search cost. However, even a stochastic search can
be very expensive if the evaluation of a solution is itself expensive,
e.g., due to the high complexity of the objective function or the
large size of the dataset, which latter is often necessary to avoid
parameter overfitting.

The goal of the research was to find solutions to the aforemen-
tioned problem. In the dissertation, three stochastic methods are
proposed for the efficient parameter optimization of ensembles
performing medical image analysis tasks. The proposed methods
are based on the metaheuristic SA, which is widely used to solve
both discrete and continuous optimization problems due to its
simplicity and appealing properties.

Each of the proposed methods uses noisy evaluation in differ-
ent ways to reduce the overall search cost. Different approaches
are proposed to approximate the value of the objective function
with partial training data to evaluate solutions, i.e., the perfor-
mance of the ensemble at a given parameter setting. Of course,



the noise introduced by using partial training data may cause the
search method to consider an inferior solution as superior due
to the inaccurate value of the objective function and vice versa.
For this reason, appropriate strategies have been developed for
each method to control the noise during the search process by
the amount of data used for evaluation in order to maintain the
achievable solution quality.

The next section briefly summarizes the main results of the
dissertation in relation to the three methods developed. In Sec-
tion 2.1, a method is presented that reduces the cost of the search
by evaluating the solutions using subsets of the training set ob-
tained by random sampling [P4, P8, P14, P16, P18]. As another
approach, in Section 2.2, a method is presented that uses in-
creasingly higher resolution levels of a pyramid representation of
the training set images to evaluate solutions [P4, P11|. Finally,
in Section 2.3, a method is presented that can further reduce
the search cost by combining the previous two approaches, given
that the cardinality of the training set is below a problem-specific
value [P1, P4, P11].



2 Main results of the dissertation

The main results of the dissertation, corresponding to the three
proposed methods, are presented in the following sections.

2.1 Optimization with dataset sampling

The first method presented in the dissertation was developed to
accelerate the parameter optimization of ensembles on large (im-
age) datasets. It employs a sampling-based evaluation method
that considers a randomly selected subset of the training data
with the minimum required cardinality in each iteration to re-
duce the cost of the search. The sample sizes required during
the search process are theoretically determined by adapting con-
vergence results on noisy evaluation in SA. The effectiveness of
the method was demonstrated using the parameter optimization
problem of two ensembles that classify retinal images according
to the presence of diabetic retinopathy (DR).

2.1.1 SA with sampling-based evaluation

To accelerate parameter optimization of ensembles on large train-
ing sets, we first investigated the effects of evaluating the objective
function using a fixed-size subset of the training set chosen ran-
domly at each search step. Similar heuristic principles are used
in the stochastic and mini-batch gradient descent algorithms in
machine learning tasks. That is, the objective function is evalu-
ated on a single element or a fixed-size subset of the training set
while the weights of the model are adjusted [13].



Thesis 1. [ have developed a stochastic method for the pa-
rameter optimization of ensembles on large training sets. This
method is based on the metaheuristic stmulated annealing and
uses sampling-based objective function evaluation. Through
experiments on clinical tmage sets, I have shown that the ap-
plication of this method leads to a significant reduction in the
cost of the optimization process compared to the standard sim-
ulated annealing, while maintaining the quality of the achiev-
able solution.

Related publications: [P4], [P§], [P14], [P16], [P18]

The main contribution of the proposed method SA with Sam-
pling-based Evaluation (SA-SBE) is the correspondence of dataset
sampling with the noisy evaluation of the objective function. In
contrast to the fixed sample size of the heuristic methods men-
tioned above, in SA-SBE the sample sizes required during the
search process are theoretically determined by adapting the con-
vergence results on noisy evaluation in SA (see Section 2.1.2).

To evaluate the applicability and efficiency of SA-SBE, the
parameters of two ensembles were optimized for pre-screening DR
based on microaneurysm (MA) detection. Ensemble 1 consisted
of nine conventional MA detector algorithms, while for Ensemble
2 these were complemented by a proprietary method that fuses
two deep convolutional neural networks for the detection of MAs.

Since MAs are dot-like lesions, the ensemble members were
implemented to extract MA centers as candidates rather than im-
age sub-regions. For this reason, to aggregate the MA candidates
identified by the members for a given image, a proximity rela-
tion was introduced to decide whether two candidates indicate
the same MA or not. In addition, a confidence value was also



calculated to describe the degree of agreement between members
with respect to a particular candidate. This ensemble aggrega-
tion method is very computationally expensive, so this problem
was suitable to evaluate the efficiency of SA-SBE.

First, the parameters of the ensembles were optimized for di-
agnostic accuracy at the image level. In this case, a low number of
false positive MAs is desired. Next, the ensembles were optimized
for the accurate detection of individual MAs. In both cases, the
experimental results indicated that the proposed method is able
to substantially reduce the time required for the optimization
without compromising the quality of the achievable solution.

The description of SA-SBE and the corresponding quantita-
tive results are presented in more detail in Chapter 3 of the disser-
tation and have been published in [P4]. Our preliminary studies
on the application of dataset sampling to accelerate parameter
optimization of ensembles, which form the basis of this method,
have been published in [P16] and [P18]. The deep learning-based
MA detector used in Ensemble 2 has been proposed in [P14]. In
addition, the ensemble methodology applied in this chapter for
retinal image analysis has been described in [P8|.

2.1.2 Determination of the sample size

Thesis 2. Considering an arbitrary cooling schedule and
training set size, I have given a closed-form equation to deter-
mine the minimum sample size required to evaluate a solution
in a given search iteration to maintain the convergence of SA
i probability.

Related publications: [P4], [P16], [P18]



To benefit from the lower computational cost of using par-
tial training data while maintaining the achievable quality of the
final solution, a sampling strategy had to be developed to con-
trol the noise, i.e., the difference between the objective function
value estimated using a sample and the actual objective function
value computed using the entire training set, based on theoretical
constraints derived from results on the convergence of SA using
imprecise measurements |14, 15].

Specifically, the sampling strategy of SA-SBE ensures that
the method exhibits the same convergence in probability evalu-
ating solutions using samples A,, of size n as SA using the entire
training set Ay of size N (0 < n < N). To accomplish this, the
standard deviation of the noise o4, is controlled with respect to
the temperature T of the method during the search process by
using samples of appropriate size.

Theorem 1. For an arbitrary cooling schedule, the minimum
sample size n%) required at the k-th iteration to maintain the
convergence of SA in probability can be determined as
No?
n®) = e 1)
(N - 1)Udn + J?%maa:

where Omaz 1S the mazimum possible value of the objective func-
tion standard deviation, and Uc(l]i) is the maximum allowed value
of each o4, for the current temperature T®) and can be derived
using Lemma 1.

Lemma 1. A sufficiently simple general form of ng) that maxi-
mizes its value at the temperature T®) can be given as

o) 2T —oF, 0<e< 1. (2)

9



The description of the algorithmic realization of the sampling
strategy of SA-SBE and the proofs of Theorem 1 and Lemma
1 can be found in Section 3.2 of the dissertation and have been
published in [P4]|. The preliminary studies on the application of
dataset sampling to accelerate parameter optimization of ensem-
bles have been published in [P16] and [P18§].

2.2 Optimization with image downscaling

As an alternative approach to accelerate the parameter optimiza-
tion of ensembles using partial training data, the second method
presented in the dissertation uses increasingly higher resolution
levels of a pyramid representation of the images in the training
set to evaluate solutions as the search progresses. To ensure that
the convergence conditions are met, a strategy has been proposed
to determine the lowest image resolution that can be used in each
iteration. The applicability and efficiency of this method has been
shown through the parameter optimization problem of an ensem-
ble for bone segmentation on computed tomography images.

2.2.1 SA with downscaling-based evaluation

To accelerate the evaluation of a solution, this method uses a
pyramid representation of the images in the training set. An
L-level image pyramid is a collection of L € N hierarchically
downscaled versions of an image, in which the higher the level [
(l €0,1,...L —1), the lower the image resolution is. Note that
the number of levels L in the image pyramid should be chosen
depending on the resolution of the images in the dataset and also
the application domain.

10



Thesis 3. [ have developed a stochastic method for the pa-
rameter optimization of image processing (segmentation) en-
sembles. The method is based on the metaheuristic simulated
annealing and uses increasingly higher resolution levels of a
pyramid representation of the images in the training set to
evaluate the objective function during the search. Through
experiments on clinical image data, I have shown that the ap-
plication of this method results in a significant reduction in the
cost of the optimization process compared to using the origi-
nal resolution, while maintaining the quality of the achievable
solution.

Related publications: [P4], [P11]

Assuming that the cost of calculating the objective function
value is proportional to the resolution of the images in the train-
ing set, the calculation of the objective function value estimate
using the I-th level version of the input images (with an associ-
ated scaling factor v;) has 1/97 times lower cost. On the other
hand, using the scaling level [ introduces a noise d;, which is
the difference of the estimated and the actual objective function
value.

In the case of the proposed method SA with Downscaling-
based Evaluation (SA-DBE), a strategy to determine the maxi-
mum allowed standard deviation of the noise, and thus the lowest
scaling level [ that can be used, in each iteration had to be devel-
oped in order to ensure that the convergence conditions are met
(see Section 2.2.2).

To show that the proposed method is capable of reducing
the time requirement of the search while preserving the quality
of the achievable solution, the parameter optimization problem

11



of a bone segmentation ensemble consisting of five conventional
algorithms was considered. The output of the algorithms are
binary masks that were aggregated to obtain a probability map
for extracting the bone structures.

The detailed description of SA-DBE and the corresponding
bone segmentation results can be found in Chapter 4 of the dis-
sertation and were published in [P11]. In addition, the theoretical
results on the maximum allowed standard deviation of the noise
in a given search iteration, which were used to develop the scaling
level selection strategy, were published in [P4].

2.2.2 Selection of the scaling level

Thesis 4. Considering a given pyramid representation of the
1mages in the training set, I have proposed a strategy to select
the highest scaling level that can be used to evaluate a solution
n a given search iteration to maintain the convergence of SA
i probability.

Related publications: [P4], [P11]

To maintain the convergence of the method, a strategy was
proposed to select the appropriate scaling level [ in each iteration
k in order to control the noise according to the corresponding
convergence conditions [14, 15].

This strategy requires the determination of the standard devi-
ation of the noise o4, for each scaling level [ of the image pyramid.
It should be noted that the amount of noise and its properties can
vary significantly for different objective functions. In some cases,
the theoretical determination of the maximum value of o4, for

12



a given level [ may be straightforward, while for other objective
functions it becomes a difficult problem.

Moreover, considering a given dataset of natural images, the
empirical standard deviation of the noise for a level [ is likely to
be much lower than the theoretical maximum. Therefore, even in
the case when the theoretical maximum noise standard deviation
can be determined, it is beneficial to estimate o4, for each level
[ of the image pyramid by measuring these values on the ground
truth used for the evaluation.

Having 04, estimated for each level [ of the image pyramid, the
proposed strategy determines the highest level [ (i.e., the lowest
resolution) where og, is less than or equal to the maximum allowed
value s®) of the standard deviation of the noise, which value is
derived from the cooling schedule applied and the convergence
conditions of SA.

The detailed description of the proposed scaling level selection
strategy can be found in Section 4.2.1 and 4.2.2 of the dissertation
and have been published in [P11]. For a concrete realization of
this approach, see Section 4.4.3 of the dissertation.

2.3 Optimization with combined noisy eval-
uation

The third method presented in the dissertation is based on the
observation that, depending on the optimization problem, image
downscaling can introduce noise with a lower standard deviation
than dataset sampling with the same cost gain. Therefore, it
employs an evaluation method that combines sampling of the
training data with image downscaling to further accelerate the
parameter optimization of ensembles. To this end, a strategy that
determines the appropriate scaling level and sample size in each

13



iteration by adapting the convergence results for noisy evaluation
was proposed. Using the parameter optimization problem of an
ensemble that segments the lungs in computed tomography scans,
it was shown that this method allows further reduction of the
time requirement of the optimization process while maintaining
solution quality compared to the previous two methods when the
size of the dataset is below a problem-specific value.

2.3.1 SA with combined noisy evaluation

Thesis 5. [ have developed a stochastic method for accelerat-
ing the parameter optimization of image processing (segmen-
tation) ensembles. This method is based on the metaheuristic
simulated annealing and combines training set sampling with
image downscaling for the evaluation of the objective function.
Through experiments on clinical image data, I have shown that
when using appropriate combinations of sample size and scal-
ing level in each iteration, the cost of the search process is
lower than using either of these approaches alone, provided
that the cardinality of the training set is below a problem-
specific threshold.

Related publications: [P1], [P4], [P11]

Combining dataset sampling and image downscaling, we have
to deal with a noise d that is the sum of noises originating from
the dataset sampling d,, and the image downscaling d;. Since
d, and d; are uncorrelated, the standard deviation of the sum of
these noises o4 can be calculated as the square root of the sum
of their variances.

14



The aim of the method SA with Combined Noisy Evaluation
(SA-CNE) is to minimize the total cost of the search, e.g., in terms

of computation time. For this, the scaling level | and sample
k)

o in each

size n whose combination will minimize the cost Cl(
b

(k)

iteration k have to be found while ensuring that ;" is less than
its maximum allowed value s, similarly as in the case of the
methods presented in Section 2.1 and 2.2.

First, for each scaling level [ whose corresponding noise stan-
dard deviation og4, < s®)_ the method determines the minimum
required sample size n using Theorem 1. Then, it calculates the

corresponding cost C’l(k). Finally, it selects the (I,n) pair for the

s
evaluation for which Cl(’l;) is minimal.

The above selection strategy ensures that the scaling level [
decreases monotonically during the search if the corresponding
noise standard deviation d; decreases monotonically, which is a
natural assumption. Thus, the proposed method does not cal-
culate the cost C’l(’l:l) for levels higher than the one used in the
previous iteration.

The detailed description of SA-CNE and the corresponding
lung segmentation results can be found in Chapter 5 of the disser-
tation and have been published in [P1]. The stochastic optimiza-
tion methods based on dataset sampling and image downscaling,
as well as the related theoretical results, on which the presented
method relies, were published in [P4] and [P11], respectively.

15
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