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نگاري فلورسنت ملكولي  برش ةطراحي و اجراي الگوريتم فوروارد براي سامان

  هاي همگن با استفاده از توابع گرين در محيط
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  چكيده

سلولي استفاده  سلولي و زير  ةبررسي تغييرات پاتولوژيك در انداز جهتبرداري مولكولي  تصوير :مقدمه

كار  هاي پوستي و عروقي به طور گسترده جهت تشخيص و درمان بيماري اين روش به. شود مي

نگاري فلورسنت ملكولي است كه در آن  هاي ملكولي، روش برش برداري يكي از انواع تصوير. رود مي

گيرد و  ليزر قرار مي يشود سپس نمونه تحت تابش پرتو مي رسنت در محل ضايعه تزريقفلو ةماد

 360شدت رسيده به سطح بافت با چرخش . نمايد فلورسنت مي يبافت هدف مبادرت به تابش پرتو

برداري نوري تعيين  اصلي تصوير هدف. شود دوربين سي سي دي حول محور مركزي نمونه ثبت مي

. فلورسنت در بافت هدف برحسب شدت فلورسنت رسيده به سطح نمونه است ةمكان تجمع ماد

فوروارد  ةهاي رياضي تحت عنوان مرحل منظور ابتدا شدت رسيده به سطح بافت توسط فرمول همين به

نگاري  فوروارد براي روش برش ةبنابراين هدف اين مقاله نوشتن الگوريتم مرحل. گردد محاسبه مي

   .فلورسنت ملكولي است

اي طراحي و اجرا  استوانه  ةنگاري نوري جديد در هندس در اين مطالعه چيدمان برش :بررسيروش 

تا شدت فلورسنت رسيده به  شد و تحت تصويربرداري قرار گرفت فانتوم معادل بافت ساخته. گرديد

الگوريتم فوروارد  ،بعد ةدر مرحل. شدمرجع محسوب  ةعنوان داد اين شدت به. سطح نمونه ثبت گردد

تعيين صحت عملكرد الگوريتم، نسبت  براي. نوشته شد متلباساس تقريب ديفيوژن در محيط  بر

هاي  علاوه شدت به. گرديدشده مقايسه  سيگنال به نويز آن با نسبت سيگنال به نويز تصاوير تهيه

 .مذكور از لحاظ همبستگي نيز مورد مقايسه قرار گرفتند

شده با نسبت  آمده نشان دادند كه نسبت سيگنال به نويز الگوريتم نوشته دست هنتايج ب :ها يافته

يتم رهمچنين همبستگي الگو. داري نداشتند آمده اختلاف معني دست هسيگنال به نويز تصاوير ب

  .بود 95/0شده با روش مرجع بيش از نوشته

عدي در محيط ب ديفيوژن سه  ةدر اين مقاله الگوريتم فوروارد براي حل معادل :گيري بحث و نتيجه

عنوان روش مناسب  به درصد95همبستگي بيش از  ةاين الگوريتم با درج. شد ي نوشتها همگن استوانه

  .تواند مورد استفاده قرار گيرد هاي نرم مي جهت تعيين محل ضايعه در بافت

  تقريب بورن، تقريب ديفيوژن، توابع گرين، تقريب كيرشهف، Forward ةمسئل :كليدي هاي هواژ

  

  

                                                                                                                                      
  

  مقدمه

عنوان يك روش غير تهاجمي  نگاري فلورسنت مولكولي به برش

. رود كار مي هسلولي ب سلولي و زير  ةها در انداز فرآيند  ةمشاهدبراي 

 ،برداري از حيوانات كوچك اي در تصوير طور گسترده هاين روش ب

هاي لنفاوي در حين جراحي، تشخيص  تصويربرداري از گره

هايي مانند بافت  هاي پوستي، بررسي عملكرد داخلي ارگان بيماري

 گيرد ي مورد استفاده قرار ميپستان، مغز و شناخت توالي ژن

  ، بافت )FMT(نگاري فلورسنت مولكولي  برش روش در .]3و2،1[

  

تحت  ةشود سپس نمون دار مي ذرات فلورسنت نشان توسط نانو

، فلورسنت تحريك و شروع شود ميآزمايش توسط ليزر درخشان 

فلورسنت رسيده به سطح بافت با  يشدت پرتو. كند به تابش مي

آشكارساز حول محور مركزي نمونه ثبت  ةدرج 360چرخش 

فلورسنت در داخل بافت هدف  ةمكان دقيق تجمع ماد. گردد مي

  . گردد توسط شدت فلورسنت رسيده به سطح بافت تعيين مي

 1فوروارد  ةتعيين توزيع مكاني فلورسنت داخل ماده در دو مرحل   

توزيع   ة، نحوفوروارد  ةدر مرحل. شود س انجام ميمعكو ةو مسئل

                                                           
1Forward 

پژوهشيمقالة   
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و همكاران تكتم جهانفر  

 

. گردد شدت پرتو يك منبع فلورسنت در سطح نمونه محاسبه مي

معكوس استفاده  ةآمده از اين مرحله براي مرحل دست هنتايج ب

فلورسنت داخل نمونه محاسبه  ةو مكان و عمق ماد شود مي

  .گردد مي

  
كه توسط محيط غير  innهمگن با ضريب انعكاس  ةماد: 1شكل 

نور تحريكي و نشري . است شده احاطه outnپراكنده با ضريب انعكاس 

  .است شده نمايش داده xincو  xpropصورت  هب

  

) RTE(انتقال تابش   ةنوري از معادل يانتشار پرتو ةنحو   

سازي  آيد و براي يك ماده با پراكندگي زياد، مدل دست مي هب

آميز  ديفيوژن بسيار موفقيت  ةاز معادلانتشار پرتو با استفاده 

جمله روش تحليلي  هاي مختلفي از اين معادله با روش. ]1[است

اساس روش المان محدود يا  اساس توابع گرين، روش عددي بر بر

روش تحليلي براي ]. 4[روش تفاوت محدود قابل حل است

هاي همگن از سرعت اجرا و دقت خوبي  تصويربرداري از محيط

از  1فوروارد ةصورت براي حل مسئل اين در. ]6و5[برخوردار است

منظور از تابع گرين پاسخي  .]7-9[شود توابع گرين استفاده مي

داخل آن از خود نشان  ياست كه بافت در مقابل انتشار پرتو

انتشار فوتون در يك  ةاش نحو و گروه تحقيقاتي 2فابرزيو. دهد مي

سازي  استفاده از توابع گرين مدلاي را با  لايه سيستم دو و سه

عنوان روش  كارلو به سازي مونت آمده با مدل دست هنتايج ب. كردند

هاي اخير تحقيقات  در سال. ]10[همخواني داشت مرجع كاملاً

سازي تحليلي توسط  منظور تسهيل و تسريع در مدل اي به گسترده

ل و همكاران وي با استفاده از تقريب كيرشهف 3ريپو

است  داده شده در نتايج اين مقالات نشان]. 11[است فتهگر صورت

از  هاي ساده مانند استوانه كه كاربرد تقريب كيرشهف براي هندسه

توجه به مطالعات  ترتيب با بدين. دقت كافي برخوردار است

فوروارد بسيار  ةتقريب كيرشهف در حل مسئلاز  شده استفاده انجام

  .ثر استؤم

رسيده به سطح بافت توسط آشكارساز  قابل ذكر است كه شدت   

فلورسنت،  يپرتو ةاين شدت به عواملي چون بهر. شود دريافت مي

حذف اين عوامل  براي. آشكارساز و ساير عوامل بستگي دارد ةبهر

                                                           
2Fabrizio 
3Ripoll 

از تقريب  2008و همكاران وي در سال  4داتانهايي،  ةدر محاسب

كنون روش  شده تا با مطالعات انجام]. 13و12[بورن استفاده كردند

 ةرن براي سامانوتحليلي با استفاده از تقريب كيرشهف و تقريب ب

مورد استفاده  اي استوانه ةنگاري فلورسنت ملكولي با هندس برش

  . قرار نگرفته است

 ةبنابراين هدف اين مقاله نوشتن مدل فوروارد براي سامان   

هاي همگن با استفاده از  نگاري فلورسنت ملكولي در محيط برش

تصويربرداري با  ةقابل ذكر است كه اين سامان .توابع گرين است

در سطح كشور ساخته و طراحي  بار استوانه براي اولين ةهندس

منظور در اين مطالعه الگوريتمي براي حل  همين به. است شده

اساس استفاده از تقريب بورن در يك سيستم  بر فوروارد  ةمسئل

شد تا شدت  نوشته 5لبمتجديد در محيط  FMTبرداري تصوير

دست آيد سپس  هروي سطح فانتوم معادل بافت ب رفلورسنت ب

عنوان روش مرجع مقايسه  شده با روش تجربي به الگوريتم نوشته

 . است شده نتايج آماري نشانگر دقت بالاي مدل نوشته. شد

 

  بررسي روش

بار در ايران  برداري فلورسنت مولكولي براي اولين سيستم تصوير

در اين  فوروارد ةاست و براي حل مسئل شده طراحي و ساخته

داخل بافت در  يسازي انتقال پرتو سيستم الگوريتمي براي مدل

  .شد نوشته متلبمحيط 

  

  شده تعريف  ةهندس •

با طول موج بين  شده شامل سه ليزر تصويربرداري طراحي ةسامان

6(نانومتر 497 -810 DPSS,USA(دوربين ،EMCCD 

)Andor,England( بسيار حساس است)در اين ). 2شكل

گيرد و  روي تختي واقع در مركز دستگاه قرار مي سيستم نمونه بر

 .كند چينش اپتيكي سامانه حول اين محور دوران مي

ليزر مركز تحقيقات  برداري در آزمايشگاه گروه اپتيك و تصوير(

ام علوم و تكنولوژي در پزشكي بيمارستان امام خميني تهران انج

  ).شد

 

                                                           
4Dutta 
5Matlab 
6Diode Pomp Solid State 
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  ...  طراحي و اجراي الگوريتم فوروارد براي                                                       2، شمارة 9فصلنامة ليزر پزشكي، دورة 

 

  
برداري توموگرافي فلورسنت  تصوير شماتيكي از سيستم تصوير: 2شكل 

  مولكولي

  

 ةبه نمون) نانومتر 660فلورسنت با پيك تابشي ( فلورسنت ةماد   

اي   شيشه  ةروي يك صفح شود و نمونه بر تحت مطالعه تزريق مي

و توسط منبع ليزر با طول موج  شود مي صورت افقي گذاشته هب

ليزر باعث تحريك فلورسنت . گيرد مناسب تحت تابش قرار مي

. كند و فلورسنت شروع به تابش مي شود ميموجود در نمونه 

يافته پس از عبور از فيلتر مناسب كه  فلورسنت انتشار يپرتو

. شود ثبت مي CCDكند توسط دوربين  ليزر را حذف مي يپرتو

CCD  برداري  درجه حول نمونه و تصوير 360قابليت چرخش

 ،دستگاه  ةبا توجه به هندس]. 14[غير تماسي از نمونه را دارد

اي به  استوانه ،نمونه. اي براي الگوريتم تعريف شد استوانه  ةهندس

 ةترين هندس متر تعريف شد كه ساده سانتي 2و به قطر  5ابعاد 

و ضريب پراكندگي  cm-1  11/0ضريب جذب. مشابه موش است

cm-1 
كه اين ضرايب معادل با خصوصيات نوري بافت پستان ( 8

  .]15[شد نظر گرفته در محاسبات در )هستند

طور  همتر ب ميلي3قطر اي به صورت استوانه هفلورسنت ب ةماد   

متري از مركز  سانتي 5/0  ةموازي با محور اصلي نمونه و در فاصل

نشان 3مورد نظر در شكل  ةهندس. استوانه تعريف شد

  .است شده داده

  
تصويربرداري تعيين  ةاي سامان نمونه در مختصات استوانه ةهندس: 3شكل

  .شده است

  

 . وارد شدرپس از طراحي سامانه مبادرت به نوشتن الگوريتم فو   

  فورواردالگوريتم  •

هر  در) U(گيري ميزان شدت پرتو اساس اندازه بر فورواردالگوريتم 

حل معادله براي يك محيط همگن  ،ابتدا در. داخل ماده است ةنقط

نامحدود فاقد مرز با محيط مجاور با استفاده از تابع گرين 

ابتدا تابع گرين تعيين شد تا توزيع مكاني ]. 16و3[شد نوشته

].  18و17[آيد دست ههمگن ب  ةداخل ماد ةشدت در هر نقط

شدكه مسئله از حالت استفاده از تئوري گرين در اين مرحله باعث 

  ]20و19[تر شود عدي تبديل و مسئله بسيار سادهعدي به دوبب سه

ولي در حالت واقعي جسم داراي مرزي است كه آن را از محيط 

سازي صحيح بايد اثر اين سطح  كند و براي مدل دوم جدا مي

 ةاساس روش مرتب اثر سطح بر. كننده بر انتشار نور لحاظ شود جدا

Nبا استفاده از اين روش و . ]21[از سطح انجام شد ام انعكاس

توجه به پراكندگي و جذب پرتو در بافت تا دو مرحله انعكاس از  با

همگن  ةشد و متوسط شدت در يك ماد نظر گرفته سطح در

براي ثبت شدت رسيده به سطح، ]. 22[دست آمد همحدود ب

گويي شود و  كانوني مي ،تحت مطالعه ةروي نمون آشكارساز بر

 مجازي مماس بر سطح نمونه ةصورت صفح هسطح آشكارساز ب

مجازي را طي  ةفضاي آزاد بين نمونه و اين صفح ياست و پرتو

سطح نمونه با سطح  ةتوجه به زاوي با .شود و ثبت مي كند مي

سازي  مدل ها آن ةوصيات آشكارساز و فاصلصمجازي آشكارساز، خ

  .انجام شد انتشار پرتو تا آشكارساز

  

  
المان  ’dSالمان سطح نمونه،  dS. انتشار نوردر فضاي آزاد: 4شكل

  ردار عمود بر سطح نمونه و آشكارسازبn’ و n سطح آشكارساز،

  

 يهاي فلورسنت و پرتو هاي توموگرافي، شدت گيري  در اندازه   

سپس از هر دو مقدار  شدطور جداگانه محاسبه  هليزر تحريكي ب

]. 23[شد بورن استفاده   ةشد مقدار نرماليزآوردن  دست هبراي ب

بازسازي را به ناهمگني  ةاستفاده از اين تقريب وابستگي مرحل

طور چشمگيري كاهش  زمينه و همچنين وابستگي مكاني را به

سازي از  براي داشتن مدل توموگرافيك منبع فلورسنت، مدل. داد

  .شدحول آن انجام  ةدرج 30نمونه در هر
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شده براي شدت سطحي نسبت  ي الگوريتم نوشتهارزيابي كم

شده و نتايج  آمده از الگوريتم نوشته دست ههمچنين از نتايج ب

 Mean Errorدو يكسان براي هر ROIحاصل از روش عددي در 

شده با روش عددي در  سازي انجام مدل  ةنتايج مقايس

  .در جدول زير آورده شده است

  درجه 30شده براي شدت در هر ي الگوريتم نوشته

RMSE )1<( 
آزمون همبستگي با نتايج 

  الگوريتم

116/0  9143/0  

105/0  9160/0  

98/0  9172/0  

105/0  9293/0  

113/0  9308/0  

112/0  9340/0  

120/0  9407/0  

112/0  9340/0  

103/0  9308/0  

105/0  9293/0  

98/0  9172/0  

105/0  9160/0  

 PSNRآمده از شدت در سطح نمونه و ميزان 

آمده از روش عددي با استفاده از  دست هصورت تحليلي با نتايج ب

. و آزمون همبستگي مورد ارزيابي آماري قرار گرفت

PSNR صورت  هآمده از سطح نمونه كه ب دست هب

مشابهي كه از روش عددي  ةبود و نتيج تحليلي محاسبه شده

PSNR)بل دسي( 
 به شده  هاي نرماليز شدت ميانگين

 مقدار بيشينه 

9870/50  021/0  

0439/52  033/0  

7817/52  045/0  

1468/55 057/0 

4964/58 073/0 

1788/61 096/0 

3449/63  090/0  

1788/61  094/0  

4964/58  072/0  

1468/55  055/0  

7817/52  047/0  

0439/52 033/0 

 ةنور در داخل بافت با استفاده از معادل 

ليزر و فلورسنت  يسازي براي دو پرتو مدل

طور مجزا محاسبه  هدرجه ب 30ها در هر

فلورسنت  ةشد آمده از شدت نرماليز دست

  .درجه است180نه در موقعيت و ليزر رسيده به سطح نمو

  
  ليزر و فلورسنت رسيده به سطح

شود مقادير شدت فلورسنت  مشاهده مي 5

. يابد ها كاهش مي هاي مياني استوانه همگن و در لبه

اي شكل  اين امر به اين دليل است كه براي استوانه دو سطح دايره

ها،  شدت ةپس از محاسب .شوند طرف در محاسبات لحاظ نمي

نشان  5آمده در شكل دست هب  ةو نتيج 

  
  شدت رسيده به سطح پس از اعمال تقريب بورن

آمده با استفاده از تقريب بورن  دست هسازي شدت ب

شد كه پس از اعمال تقريب بورن  مشاهده

ميزان  ،بود نسبت به حالتي كه از اين تقريب استفاده نشده

مقادير  صورت ههمچنين نتايج ب. برابر افزايش يافت

شده در  سازي زير منحني شدت مدل ةشد

  .است شده درجه آورده

ارزيابي كم :1جدول

  چرخش ةبه درج

  

همچنين از نتايج ب   

حاصل از روش عددي در 

نتايج مقايس .شد گرفته

در جدول زير آورده شده است درجه 30هر

 

ي الگوريتم نوشتهارزيابي كم :2جدول

آشكارساز با  ةزاوي

 yمحور

0  

30  

60  

90  

120  

150  

180  

210  

240  

270  

300  

330  

  

آمده از شدت در سطح نمونه و ميزان  دست هنتايج ب   

صورت تحليلي با نتايج ب هب

و آزمون همبستگي مورد ارزيابي آماري قرار گرفت T-testآزمون

PSNRبين ميزان 

تحليلي محاسبه شده

PSNR زاويه

0 9870

30 0439

60 7817

90 1468

120 4964

150 1788

180 3449

210 1788

240 4964

270 1468

300 7817

330 0439

و همكاران تكتم جهانفر  

 

  ها يافته

 يسازي انتشار پرتو مدل

مدل. انتقال تابش انجام شد

ها در هر با توجه به موقعيت آن

دست هب ةنتيج 5شكل. گرديد

و ليزر رسيده به سطح نمو

  

ليزر و فلورسنت رسيده به سطح  ةشد شدت نرماليز: 5شكل

  

5كه در شكل طور همان   

هاي مياني استوانه همگن و در لبه در قسمت

اين امر به اين دليل است كه براي استوانه دو سطح دايره

طرف در محاسبات لحاظ نمي دو

 شدتقريب بورن اعمال 

  .است شده داده

شدت رسيده به سطح پس از اعمال تقريب بورن: 6شكل

  

سازي شدت ب مدل 6شكل   

مشاهده. روي سطح نمونه است

نسبت به حالتي كه از اين تقريب استفاده نشده

SNRP برابر افزايش يافت سه

RMSE شد و شدت نرماليز

درجه آورده 30جدول زير در هر 
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  ...  طراحي و اجراي الگوريتم فوروارد براي                                                       2، شمارة 9فصلنامة ليزر پزشكي، دورة 

 

). P.value=164/0(داري مشاهده نشد اختلاف معني ،دست آمد هب

همچنين سطح زير منحني شدت رسيده به سطح نمونه در دو 

داري بين دو  گروه مورد بررسي آماري قرار گرفت و اختلاف معني

با استفاده از آزمون ). P.value=116/0(گروه مشاهده نشد

همبستگي بين نتايج حاصل از روش عددي و تحليلي اين نتايج 

 .داشتند 914/0زوايا همبستگي بالاتر از   ةدر هم

  

  گيري بحث و نتيجه

انتقال پرتو در داخل بافت سازي  در اين مطالعه به مدل

 ديفيوژن در محيط ةاساس حل معادل شد و الگوريتمي بر پرداخته

اين الگوريتم بر مبناي استفاده از توابع . شدنوشته و اجرا  متلب

و سادگي در  SNRگرين بود و از تقريب بورن براي افزايش 

 PSNRآمده  دست همحاسبات استفاده گرديد و از نتايج ب

روند افزايشي داشت و  180تا  0از  PSNRقادير م .شد گرفته

دليل اين روند اين . يافت كاهش مي 330سپس اين مقادير تا 

فلورسنت مورد   ةداشتن ماد دليل خارج از مركز قرار هاست كه ب

در ) اي استوانه ةمتري از محور نمون سانتي5/0 ةدر فاصل(بررسي

ترين فاصله را  درجه موقعيت مكاني منبع فلورسنت نزديك 180

نتيجه بيشترين سيگنال در سطح دريافت  به سطح داشت و در

  . شد مي

شده به مقدار بيشينه براي  هاي ميانگين نرماليز در مقادير شدت   

مقادير كاهش  330افزايش و سپس تا  180تا  0مقادير سطحي از

 ةدرجه ليزر و ماد 0 ةاين روند به اين دليل است كه در زاوي. يافت

ها  هستند و توزيع شدت براي آننزديك يكديگر به فلورسنت 

كردن شدت فلورسنت به  باشد و با نرماليز روي سطح مشابه مي بر

ليزر   ةدرجه كه فاصل 180در . يابد شدت ميانگين كاهش مي ،ليزر

كردن شدت  با نرماليز ،رسد و فلورسنت به ماكزيمم مقدار مي

  . رسد مقدار خود مي ةبه بيشين فلورسنت به ليزر، مقدار ميانگين

  

  

منبع و آشكارساز  ةحسب افزايش فاصل اين روند افزايشي شدت بر

شدت رسيده . مشاهده شد]23[شده توسط سابرت انجام  ةدر مطالع

اين دو  PSNRو در مقادير  شدبه سطح با روش عددي مقايسه 

 ).P.value=164/0(داري مشاهده نشد گروه اختلاف معني

سطح زير منحني شدت رسيده به سطح نمونه در همچنين 

داري بين  گروه مورد بررسي آماري قرار گرفت و اختلاف معني دو

 توان نتيجه گرفت مي. )P.value=116/0(گروه مشاهده نشد دو

همگن مورد بررسي در اين  ةهاي ساده مثل استوان در هندسه كه

مطالعه نتايج حاصل از روش عددي و تحليلي يكسان است و 

تر  صرفه دليل زمان محاسباتي كمتر به هاستفاده از روش تحليلي ب

همچنين در بررسي همبستگي بين نتايج دو گروه، . است

همبستگي بين نتايج . مشاهده شد 92/0همبستگي بيشتر از 

م و روش عددي، نتايج دوتا و همكاران تحليلي حاصل از الگوريت

  .تأييد كرد 92/0فوروارد با همبستگي   ةرا در حل مسئل ]12[وي

سازي  آمده در مدل دست هب درصد10با توجه به خطاي ميانگين   

 درصد5فلورسنت و ليزر، اين مقدار مشابه ميانگين خطاي  يپرتو

ليزر  يسازي تنها پرتو در مدل]11[است كه ريپول و همكاران

شده در اين  گرفت الگوريتم نوشته توان نتيجه مي. مشاهده كردند

 .دهد سازي انتقال پرتو را در ماده انجام مي خوبي مدل مطالعه به

شود با توجه به زمان محاسباتي كمتر روش تحليلي  پيشنهاد مي   

هاي  در هندسه فوروارد  ةنسبت به روش عددي براي انجام مرحل

اي مورد بررسي در اين مطالعه، روش تحليلي  هساده مثل استوان

شده  توان از الگوريتم نوشته همچنين مي. تري است انتخاب مناسب

تمركز فلورسنت داخل ماده استفاده   ةبازسازي نقش  ةبراي مرحل

  .كرد
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