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1. 서 론

의료 IT란 의료산업과 IT산업의 이종 간 융합기

술로 헬스케어와 관련된 모든 활동에서 발생하는

정보나 데이터, 지식 등을 정보처리 기술과 네트

워크를 활용해 저장, 분석, 전달하는 과정을 모두

포괄하는 의미이다. 현재 IT 기술의 발전으로 인

해 헬스케어는 변혁의 시기를 지나고 있으며 글로

벌 IT 기업들이 앞 다투어 의료분야에 뛰어들면

서 IT 기술의 발전은 의료현장을 이미 바꾸기 시

작했고 지금은 의료와 IT가 본격적으로 융합하고

있는 시점이다. 특히, 고령화 사회로 진입되고 수

명이 연장됨에 따라 건강과 질병의 진단 및 치료

에 대한 관심이 높아지면서 보다 객관적이고 정확

한 진단을 위한 IT를 융합한 진단방법과 맞춤형

치료법 개발에 대한 연구가 요구되어지고 있다.

질병 진단기술 또한 여러 관련 학문 및 기술의

발전으로 빠르게 진화하고 있으며 혈액, 소변, 생

체조직 등의 시료를 채취하여 검사를 수행하는

진단방법부터 방사선 영상, 자기공명영상, 핵의학

영상, 초음파 영상 등 영상진단기기로부터 획득한

의료영상을 통한 질병의 진단, 진행상태 분석 및

치료에 대한 반응을 예측하는 방법까지 다양하다.

의료영상 기반 진단에서 IT를 융합한 방법인

디지털 의료영상분석은 인체내부의 조직이나 기

관을 포함하여 의학적으로 유용한 모든 생체정보

를 디지털 영상화하여 이로부터 질병의 진단이나

치료에 필요한 정보를 추출하고 분석하는 모든

기술을 말한다. 디지털 의료영상분석은 컴퓨터를

이용하여 질병에 대한 정보를 객관적 수치로 표현

함으로써 측정치에 대한 객관성과 재현성을 부여

하고 통계학적 해석이 가능하게 한다는 점에서

질병의 유무나 진행 정도를 파악하여 환자를 진단

하고 치료하는데 있어서 중요한 요소이다. 또한

질병 진단 시 판독의사의 숙련도에 따른 신뢰도의

차이로 발생할 수 있는 관찰자 간 불일치도, 관찰

자 내 불일치도 등의 문제를 개선할 수 있다.

본 논문에서는 의료영상 및 질병 진단을 위한

디지털 의료영상분석 기술에 대해 살펴보고 암

진단을 위한 디지털 영상분석 기술개발에 대해

소개하고자 한다. 특히, 컴퓨터단층촬영영상, 자

기공명영상 기반 진단방법 개발에 비해 관심과

임상에서의 활용이 다소 낮은 수준에 머물러 있는

암세포조직 영상분석 기술에 대해 살펴보고 임상

적용에 대한 가능성에 대해 기술하고자 한다.
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2. 의료영상의 종류

의료영상은 인체내부 기관과 조직, 생체정보를

영상화한 것으로 의료영상 획득 모달리티에 따라

특성화 된 정보를 가지고 있으며 단독 혹은 융합

하여 질병을 진단하는데 사용되어지고 있다.

엑스레이(X-Ray)

가장 기본적이고 흔히 사용하는 진단방법인 엑

스레이는 물질을 투과하는 성질을 가진 방사선을

이용해 각 물질의 밀도 차이를 필름에 현상하는

방법이다. 비용이 저렴하고 빠르게 찍을 수 있는

반면 혈관, 인대, 근육 등의 밀도가 비슷한 구조물

을 구분하기가 어렵다는 단점이 있다.

컴퓨터단층촬영영상(CT)

엑스레이와 마찬가지로 방사선을 이용하며 컴

퓨터를 이용해 투과도를 분석, 단면을 나타내므로

엑스레이 상에서 불확실한 입체 구조물의 내부

상태를 정밀하게 확인할 수 있다. 뼈의 미세골절

이나 석회화 된 병변, 신체 내부의 장기 촬영에

적합하다.

자기공명영상(MRI)

자기공명영상은 방사선이 아닌 자기장과 고주

파를 이용한다. 인체 내 수소 원자핵이 자기장에

반응하여 발생시키는 신호를 분석한 뒤 각 조직과

구조물들의 공명현상의 차이를 컴퓨터가 계산하

여 영상이 구현되는 방식이다. 컴퓨터단층촬영영

상에 비해 좀 더 정밀한 3차원 영상을 보는 것이

가능하며 여러 각도에서 볼 수 있다는 장점이 있

다. 근육, 연골, 인대, 혈관 및 신경 등 연부조직의

촬영 시 컴퓨터단층촬영영상에 비해서 정확한 진

단을 할 수 있다.

컴퓨터단층촬영영상이 횡단면만을 보여줄 수 있

는데 반해 자기공명영상은 종・횡단면을 모두 보

여주는 입체 영상으로 환부를 볼 수 있어 컴퓨터

단층촬영영상보다 높은 해상도의 영상으로 좀 더

세밀한 검사가 가능하다.

핵의학(Nuclear Medicine) 영상

핵의학 영상은 방사성 물질을 생체 내에 주입,

확산시켜 특정한 기관, 뼈 및 조직 내의 방사성

동위원소가 방출하는 감마선을 검출하여 영상화

한 것으로 질병으로 인한 해부학적 형태 변화가

생기기 전의 기능적, 생화학적인 변화를 알 수 있

으므로 암이나 병을 조기에 진단할 수 있다.

초음파(Ultrasound) 영상

초음파 영상이란 음향 저항의 차이가 있는 조

직에서 펄스파를 인체 내로 투과시켜 반사되는

신호를 컴퓨터로 증폭, 변환하여 영상을 나타내는

것으로 다른 영상 진단장비에 비해 방사선 피폭의

위험성이 적고 실시간 검사가 가능하다는 장점이

있다.

현미경 영상

현미경은 빛의 굴절을 이용하여 생물의 세포나

조직의 미세구조를 관찰할 수 있는 도구이다. 표

본에 빛을 비추어 그 표본을 통과한 빛이 대물렌

즈에 확대된 실상을 맺고 이것을 접안렌즈를 통해

관찰한다. 현미경 영상은 이러한 현미경에 디지털

카메라를 장착한 현미경 이미징 시스템을 통해

획득되어지며 최근에는 공초점 현미경(confocal

laser scanning microscopy) 이미징 시스템을 통

해 조직의 3차원 볼륨데이터 획득이 가능해짐에

따라 2차원 영상 기반 분석의 한계를 극복하기

위한 연구가 진행되고 있다.
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3. 컴퓨터를 이용한 의료영상분석

디지털 영상처리는 디지털 영상을 원하는 목적

에 맞게 변환하는 것으로 원래 영상보다 품질이

좋은 영상으로 개선할 수 있으며 오래되거나 훼손

된 영상을 복원할 수도 있다. 이에 반해 디지털

영상분석은 영상이 가지고 있는 시각적인 특징을

수치화하는 것으로 영상 내 관심영역을 분할하고

분할한 영역에서 특성값을 추출하여 영상분류 및

인식을 하는데 이용되어진다.

컴퓨터를 이용한 의료영상분석은 이러한 디지

털 영상분석 과정과 알고리즘을 기반으로 한다.

의료영상분석을 위한 기본적인 과정은 그림 1과

같으며 영상획득, 전처리, 관심영역 분할, 특성값

추출 단계로 진행된다. 영상획득은 컴퓨터로 영상

데이터를 처리하기 위해 디지털 형태로 변환하는

과정이며 영상진단기기 내부의 디지타이저에 의

해 샘플링과 양자화를 거쳐 연속적인 데이터를

디지털 영상데이터로 변환한다. 영상획득 후 전처

리의 목적은 다음 과정에서 보다 나은 결과를 얻

기 위해 영상을 개선하는데 있으며 영상 분할시

관심영역, 즉 종양이나 병변이 잘 분할 될 수 있도

록 대비도(contrast)를 개선하거나 잡음을 제거하

는 과정이다. 의료영상에서 영상분할은 특정 기

관, 병변, 종양을 다른 조직으로부터 분리하는 과

정으로 분석결과에 많은 영향을 미치는 중요한

단계이다. 분할 알고리즘은 일반적으로 밝기값의

두 가지 기본적 성질인 불연속성 또는 유사성 중

의 하나를 기반으로 하며 경계선 기반 방법과 영

역 기반 방법으로 크게 구분할 수 있다. 경계선

기반 방법은 각 화소의 위치에서 경사값을 사용하

여 에지를 검출한 후에 그래프 탐색, 하프 변환

등의 방법을 사용하여 인접한 에지를 연결하는

방법이고 영역 기반 방법은 영상 내의 히스토그램

을 사용한 임계치(threshold) 방법, 신경망을 이용

한 화소 분류 방법, 영역 내의 유사성 및 연결성을

이용하여 영역을 확장시켜 가는 영역 성장 기법

등이 있다[1,2]. 그 외에도 watershed를 이용한 분

할 방법, deformable model을 이용한 분할 방법,

level-set을 이용한 분할 방법 등 2차원 단면 영상

뿐만 아니라 3차원 볼륨데이터에 대한 분할이 가

능한 방법들이 사용되어지고 있다[3-5].

그림 1. 의료영상분석 단계
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특성값 추출은 분할 된 영역이 가지고 있는 고유

한 특성을 표현하고 객관적 수치로 나타내는 방법

으로 분할된 영역의 외부적 특성을 표현하는 경계

선 기반과 영역의 내부적 특성을 표현하는 영역

기반 두 가지 형태로 분류할 수 있다. 일반적으로,

주된 관심이 분할한 영역의 형태학적 특성에 있을

때는 외부적 표현 방법, 경계선 기반 방법이 선택

되어지는 반면, 색채나 질감 같은 표면 성질에 있

을 때는 내부적 표현 방법, 영역 기반 방법이 선택

되어진다.

4. 암진단을 위한 병리조직영상분석

현재 암 진단을 위한 조직병리 검사과정은 크

게 육안관찰, 슬라이드 제작, 현미경 관찰이라는

세단계로 나누어지며 병리의사가 현미경을 통해

세포의 크기와 모양, 핵의 크기와 모양, 세포내부

의 구성 물질, 세포가 분열하는 정도 등을 관찰하

여 암의 유무 및 진행정도, 조직병리학적 분류를

한다. 특히 조직병리학적 분류에 따라 암의 진행

정도와 항암제나 방사선 치료에 대한 반응과 수술

등 치료방법이 다르기 때문에 사망률을 낮추기

위한 최적의 치료법을 선택하기 위해서는 처음

진단 시 정확한 조직학적 진단을 내리는 것이 중

요하다. 컴퓨터를 이용한 병리조직 영상분석 기술

은 보다 정확하고 객관적인 정보추출, 해석을 가

능하게 함으로 기존의 육안에 의한 현미경을 통한

조직병리 진단방법의 낮은 재현성 문제를 해결할

수 있으며 보조 진단시스템으로 사용한다면 암

진단의 정확성을 높일 수 있다.

4.1 조직 슬라이드 제작 및 영상획득

조직영상을 획득하기 위해서는 먼저 조직 슬라

이드를 제작해야한다. 조직 슬라이드를 만들기 위

해 조직을 빛이 투과할 정도로 얇게 자르게 되면

조직성분의 대비정도는 매우 낮아져 현미경으로

관찰했을 경우 조직 내의 여러 구조가 구별되어

보이지 않는다. 따라서 여러 조직의 구성 성분을

뚜렷하게 하고 쉽게 구분할 수 있도록 하기 위해

조직 성분을 염색한다. 일반적으로 염색되는 과정

은 조직을 추출한 다음 고정(fixation), 포매

(embedding), 박절(sectioning), 염색(staining)의

단계를 거친다. 고정은 조직 단백질을 응고시켜

안정시키는 과정이며 포매는 조직을 절단하기 편

리하도록 고정이 끝난 조직편을 적당한 경도의

균질한 물질 속에 매몰하는 과정이다. 그리고 박

절은 어느 정도 고정 된 조직을 현미경으로 관찰

하기 쉽게 절편으로 잘라내는 것으로 이러한 과정

을 거친 뒤 얇게 잘린 절편에 원하는 염색을 하게

된다. 병리조직 표본의 가장 기본적인 염색법인

H&E(hematoxylin & eosin)염색법은 염기성 염

색약인 헤마톡실린과 산성 염색약인 에오신을 이

용하여 염색하는 이중염색법으로 세포핵은 푸른

색으로 세포질은 붉은색으로 염색된다. 그 외에도

항원 항체반응의 민감도와 특이도를 이용한 방법

으로 세포 및 조직 내 특정 단백질 검출을 위한

염색방법인 면역조작화학염색법이 있다. 면역조

직화학염색법은 지금까지 형태학적인 소견만으

로는 진단을 내리기 어려운 점을 보완해 주며 형

태학적 변화가 미세하거나 경계성 병변인 경우에

정확한 진단을 내릴 수 있도록 보다 객관적인 정

보를 제공하는 장점이 있다.

생성된 조직 슬라이드는 카메라가 장착된 현미

경 이미징 시스템을 통해 원하는 영역을 디지털화

하게 되며 최근에는 슬라이드 스캐너의 등장으로

인해 관심영역의 영상화뿐만 아니라 전체 슬라이

드를 고해상도로 디지털화할 수 있다.
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4.2 색 정규화(Color normalization)

염색한 조직영상분석을 위한 필수적 단계 중의

하나는 색 정규화(color normalization)이다. 이

과정은 조직의 염색 과정과 영상획득 과정의 차이

로 인해 발생하는 색의 변이를 보정하여 컬러를

일치시킴으로써 분석의 정확도와 신뢰도를 높이

기 위한 방법이다. 원 영상(original image)의 컬

러분포를 목표 영상(target image)의 컬러분포로

변환하기 위해 컬러 공간상에서의 수학적 변환을

적용하거나 color deconvolution 알고리즘에 기

반한 정규화 방법들이 사용되어지고 있다[6,7]. 그

림 2는 reinhard[8]의 color transfer technique를

기반으로 색 정규화를 적용한 결과 영상으로 서로

다른 슬라이드에서 획득한 H&E 염색 조직영상

들이 목표 영상과 동일한 컬러분포를 가지도록

변환되었음을 확인할 수 있다.

그림 2. Reinhard 방법에 기반한 색 정규화 (a) 목표 영상 (b) 색 정규화 이전의 원 영상 (c) 색 정규화 이후의

결과 영상

4.3 디지털 영상 세포측정법(Digital Image

Cytometry)

암 진단을 위한 조직병리영상 분석에서 가장

중요한 단계는 특성값 정의 및 추출 단계이다. 그

이유는 의사의 판단 근거와 추출하고 분석하고자

하는 특성값과의 일치성에 대한 문제, 즉 암의 진

행 정도를 가장 잘 나타낼 수 있는 유효한 특성값

추출이 조직병리학적 분류 정확도를 결정하는 필

수적 요소이기 때문이다. 따라서 암의 진행 정도

를 판단하는데 있어서 중요한 요인인 세포의

variation에 대한 order/disorder 정도를 가장 잘

나타낼 수 있는 특성값을 추출해야한다.

디지털 영상 세포측정법은 컴퓨터를 기반으로

세포의 특성을 측정하는 방법이며 디지털 영상

세포측정법의 알고리즘들을 이용해 임상에 적용

하기 위한 다양한 연구가 이루어지고 있다.
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Lockett와 Herman은 디지털 세포 측정법을 이용

해 전립선암 조직의 형광 염색된 세포핵의 자동

검출방법을 연구하였으며[9] Sears 등은 28개의

세포 특성값을 추출하고 다변량 통계분석을 통해

췌장암 세포 표본에 대한 판별도구로서의 영상

세포측정법의 사용 가능성을 확인하였다[10]. 최

등은 컴퓨터 기반의 신세포암 등급분류 시스템을

개발하기 위해 디지털 영상 세포측정법에 기반한

세포핵의 3차원 정량적 분석 방법을 제안하였으

며[11] Rodenacker와 Bengtsson은 디지털 영상

세포측정법에 이용할 수 있는 다양한 특성값들을

체계적으로 정리하고 제시하였다[12].

표 1은 디지털 영상 세포측정법에 사용되는

특성값의 종류로 형태학적 특성값과 질감 특성값

으로 나눌 수 있다[13].

표 1. 특성값 종류 및 정의

Category Features

Size and Shape

Area

Elliptical features: Major and minor axis length, Eccentricity, Orientation,

Elliptical deviation

Convex hull features: Convex area, Convex deficiency, Solidity

Filled image features: Filled area, Euler number

Bounding box features: Extent, Aspect ratio

Boundary features: Perimeter, Radii, Perimeter fourier energies, Perimeter

curvature, Bending energy, Perimeter fractal dimension

Other shape features: Equivalent diameter, Sphericity, Compactness, Inertia

shape

Center of mass

Reflection symmetry

Texture

Co-occurrence matrix features: Inertia, Energy, Entropy, Homogeneity,

Maximum probability

Fractal dimension

Run-length matrix features: Short runs emphasis, Long runs emphasis,

Gray-level non-uniformity, Run-length non-uniformity, Runs percentage,

Low gray-level runs emphasis, High gray-level runs

Wavelet features: Energies of detail and

low resolution images

Entropy
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예를 들어 암 진단 시 양성종양과 악성종양을

구분하기 위해 사용되는 세포핵의 형태학적 특징

으로는 크기, 둘레, 원형도, 장단축 길이, 형태의

불규칙도 등이 사용되어지고 있으며 세포핵 내부

의 특징으로는 밝기값 분포, 조직의 부드러움, 거

침 정도를 표현하는 질감 특성값들이 사용되어지

고 있다. 영상에서의 질감 분석이란 밝기값 분포

의 공간적 상호의존성에 따른 부드러움과 거침

정도를 분석하여 객관적 수치로 정량화하는 것이

다[14]. 질감 분석 방법은 기본적으로 통계적 방

법, 구조적 방법이 있는데 세포 영상에 대한 질감

분석은 영상의 불규칙성과 다양성 때문에 규칙적

으로 반복되는 일정한 패턴의 위치 규칙을 정의함

으로써 분석하는 구조적 방법보다는 통계적 방법

을 사용하는 것이 더 적절하다.

4. 결 론

의료영상은 획득 장치와 다양한 영상처리 방

법, 모델링 및 측정방법의 발전으로 의료현장에서

진단과 치료 및 수술기법 등 다방면에서 매우 중

요한 역할을 하고 있다. 최근에는 질병에 대한 자

동 검출과 조기 진단, 다양한 요인들과의 상관관

계에 대한 관심이 높아지면서 여러 영상 모달리티

로부터 획득한 의료영상 데이터를 활용할 수 있는

새로운 융합기술이 요구되고 있다.

본 논문에서는 의료영상 기반 진단을 위한 디

지털 의료영상분석을 위한 기본과정과 알고리즘

에 대해 살펴보았으며 특히 암 진단을 위한 병리

조직영상 분석 과정 중에서 조직 슬라이드 제작

및 영상획득, 색 정규화, 디지털 영상 세포측정법

에 대해 살펴보았다. 암세포 조직 영상에서의 세

포핵은 암에 대한 정보를 가지고 있으므로 이러한

정보를 추출하고 분석하여 분류된 결과는 암의

진행 정도와 환자의 생존율을 예측할 수 있는 하

나의 기준으로 사용할 수 있기 때문에 암의 진단

과 예후 추정에 유용하며 보조 진단도구로서의

사용할 경우 진단의 정확성을 높일 수 있다. 이번

공학한림원에서의 “2035년 도전기술 20선”에도

본 내용과 같은 부분이 포함되어 있으며 앞으로

더욱 실제 임상에 적용하기 위한 연구가 지속적

으로 이루어지고 자동화와 정확성을 고려한 최적

의 방법론 개발이 이루어진다면 임상에의 적용

가능성이 보다 높아지리라 기대한다.
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