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خلاصه

مقدم�ه: توموگرافی فلورس��نت مولکولی یک روش تصویربرداری از حیوانات کوچک اس��ت 
و امکان مش��اهدۀ س��ه‌بعُدی توزیع فلورس��نت را فراهم می‌کند. اما به‌دلیل غالب بودن پدیدۀ 
پراکندگی در بافت‌های بیولوژیک، بخش زیادی از اطلاعات از دس��ت می‌رود. از دس��ت دادن 
بخشی از اطلاعات منجر به ایجاد مسئلۀ ill posed در مرحلۀ بازسازی و کاهش دقت بازسازی 
می‌ش��ود. در این تحقیق نش��ان داده می‌شود مس��ئلۀ ill posed بودن بازسازی تا حد زیادی 

می‌تواند از طریق بهینه‌سازی هندسۀ منبع- آشکارساز بهبود یابد.

روش بررس�ی: ابت��دا طی یک مطالعۀ شبیه‌س��ازی با نرم‌افزار NIRFAST با اس��تفاده از 
یک الگوریتم بهینه‌س��ازی و ب��ا کاربرد Curvature Parameter تابع جمعی حساس��یت، 
 هندسۀ بهینۀ آشکارسازی تعیین شد. جهت مقایسه با پارامتر CP، پارامتر دیگری تحت عنوان

Total Variation محاس��به شد. س��پس یک سیس��تم تصویربرداری فلورسنت مولکولی با 
چینش ویژه طراحی شد. در‌نهایت، طی یک مطالعۀ تجربی کیفیت تصاویر بازسازی‌شده در دو 
هندسۀ بهینه و مرجع با استفاده از سه پارامتر MSE, SNR, AUC of ROC مورد بررسی 

قرارگرفته است.

یافته‌ه�ا: مقادی��ر دو پارامت��ر u و TV به‌ترتیب در هندسۀ�� بهین��ه 2/38 و 100/66 و در 
 AUC of ROC , SNR , هندسۀ�� مرج��ع 30/54 و1260 می‌باش��د. مقادیر س��ه پارامت��ر
"MSE  در هندسۀ�� بهین��ه به‌ترتی��ب 4-10 × 35/. ، 26/7 ، 98/. و در هندسۀ�� مرج��ع
4-10 × 1/74 ، 23/82 ، 97/. اس��ت که مطابق با بررس��ی‌های آماری انجام‌شده در دو هندسۀ 

.(p<0/05) مذکور، تفاوت معنی‌داری مشاهده شد

نتیجه‌گیری: هندسۀ�� بهینه‌شده توسط الگوریتم بهینه‌س��ازی موجب ارتقاء دقت بازسازی 
می‌شود.

واژه‌های كليدی: توموگرافی فلورسنت مولکولی، تابع حساسیت کلی
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مقدمه
برش‌ن��گاری فلورس��نت مولکول��ی )FMT(، روش��ی غیرتهاجم��ی و 
غیریونیزان برای تعیین ضایعات درحد س��لولی ب��ا هدف تصویربرداری از 
حیوان��ات درحوزه‌ه��ای تحقیقاتی و کلینیکی می‌باش��د. در‌حال‌حاضر در 
زمینۀ شناسایی س��رطان، مکان‌یابی تومور، بررسی سیر پیشرفت بیماری 
و متاس��تاز، بررسی اثرات داروهای جدید بر حیوانات کوچکی مانند موش 
بدون برش بافتی و در‌خصوص تش��خیص، طبقه‌بندی و ارزیابی اختلالات 
نورولوژیک نقش مهمی را ایفا می‌کند و عملکرد آن بر اساس توانایی مادۀ 
فلورسنت به جذب پرتو در طول موجی خاص و ساطع کردن پرتو در طول 
موج‌های بالاتر می‌باش��د. اما آنچه قابل ذکر و تأمل اس��ت از دس��ت دادن 
بخش زی��ادی از اطلاعات به‌دلیل وجود پراکندگی الاس��تیک فوتون‌های 
عب��وری از بافت می‌باش��د. برای جبران این نقیصه می‌بایس��ت تمهیداتی 
اندیشید. یکی از روش‌هایی که صورت می‌پذیرد کاربرد اطلاعات ساختاری 
و آناتومیکی اس��ت که مستلزم کاربرد دس��تگاه‌هایی نظیر سی‌تی‌اسکن و 
ام‌آرآی می‌باش��د. دیگری بررسی و بهینه‌سازی هندسۀ نسبی آشکارسازها 
نس��بت به منبع اس��ت تا از این طریق محتوای اطلاعات دریافتی توس��ط 

آشکارسازها افزایش یابد.

یافتن هندسۀ�� بهینۀ منبع-آشکارس��از به‌جهت ارتب��اط تنگاتنگ آن با 
کیفی��ت تصاویر بازسازی‌ش��ده در بین محققان س��ال‌ها موضوعی چالش 
برانگیز بوده است. در گذشته پارامترهای مختلفی نظیرSVD و تعامد جهت 
ارزیابی هندس��ه‌های مختلف منبع-آشکارساز اس��تفاده شده‌است]1-3[. 
 در س��ال 2001، کال��ور و هم��کاران جهت ارزیابی هندس��ه‌های مختلف

منبع- آشکارساز با به‌کارگیری شبیه‌س��ازی دو‌بعُدی )در هندسۀ عبوری 
SVD صفحۀ موازی( و در سیستم‌های توموگرافی انتشار نوری از تکنیک

استفاده کردند]4[. آن‌ها این روش را در شرایط گوناگون بازۀ نمونه‌برداری 
و میدان دید با هدف بهینه‌سازی آن‌ها انجام دادند. به این‌صورت که ابتدا 
به‌صورت پیش‌فرض فاصلۀ میان آشکارس��ازها را مس��اوی در‌نظر گرفتند. 
س��پس از طریق تغیی��ر میدان دید با تع��داد ثابت آشکارس��ازها و ایجاد 
دانس��یته‌های نمونه‌برداری مختلف، به ارزیابی شرایط گوناگون پرداختند. 
روش مذک��ور بر روی ماتریس ژاکوبین اعمال می‌ش��ود و با تعیین میزان 
داده‌ه��ای مفید )مقادیر وی��ژه( و مس��تقل )Independence( موجود 
در ماتری��س ژاکوبین در ش��رایط مختلف هندس��ی، آن‌را ارزیابی می‌کند. 
در‌س��ال 2003، دهقانی و همکاران در جس��تجوی بهینه‌س��ازی موقعیت 
فیبره��ای ورودی و خروجی به بافت برای مطالعۀ�� مغز حیوانات کوچک 
از شبیه‌س��ازی اس��تفاده کردند و برای ارزیابی موقعیت‌های مختلف روش
SVD را ب��ه‌کار بردند]5[. در‌س��ال 2009، تیان و همکاران جهت ارزیابی 
6 هندسۀ�� مختلف در سیس��تم‌های توموگرافی انتش��ار نوری و با کاربرد 
فیبر بین منبع-آشکارس��از، صرفاً از ارزیابی کیفی تصاویر بازس��ازی بهره 
 SVD جس��تند ]6[. در‌س��ال 2010، لبلون دلایلی برای محدودیت‌های

یافت. در روش SVD، ماتریس ژاکوبین به س��ه ماتریس حاوی داده‌های 
اندازه‌گیری‌شدۀ آشکارسازها تجزیه می‌شود و با توجه به ابعاد بسیار بزرگ 
ماتریس ژاکوبین زمان بس��یار زیادی صرف خواهد ش��د. در گذشته برای 
اس��تفاده از روش مذکور محققان ملزم به اس��تفاده از هندسۀ�� دوبعُدی و 
یا س��ه‌بعُدی بس��یار س��اده بودند و یا تعداد گره‌ها را تا حدامکان کاهش 
می‌دادند تا مشکل صرف زمان را مرتفع سازند]7[. در‌سال 2012، بنفرت 
و همکاران برای بررس��ی هندس��ه‌های مختلف از تکنی��ک تعامد ماتریس 
ژاکوبین اس��تفاده کردند تا دریابند میزان اطلاعات غیر قابل بازس��ازی در 
روند بازس��ازی در هندسه‌های مختلف چه میزان است ]8[. اما، روش‌های 
مذکور )SVD و تعامد( به‌تنهایی نمی‌توانند هندسه‌های مختلف را ارزیابی 
کنن��د زیرا به‌دلیل ماهیتش��ان با تغیی��ر جایگاه منبع-آشکارس��از به‌طور 
پیوس��ته تغییر نمی‌کنند]9[. ل��ذا در این پروژه از تغیی��رات تابع جمعی 
حساس��یت جهت ارزیابی هندس��ه‌های مختلف اس��تفاده شد ]10-13[. 
دهقانی در سال 2009 و ژان در سال 2012 به این مسئله که یکنواختی 
حساس��یت کلی تابعی از هندسۀ�� تصویربرداری و استراتژی نمونه‌برداری 
است، توجه نمودند. آن‌ها منبع-آشکارساز را در فاصله‌های مختلف بر‌روی 
س��ر انسان )سیستم DOT( قرار دادند و تابع جمعی حساسیت متناسب 
با آن را محاسبه کردند و برای بررسی میزان تغییرات حساسیت، پروفایل 
آن‌را ترس��یم نمودند]14و15[. گوان‌زو و همکاران در سال 2012 با ایجاد 
تغییرات��ی در موقعیت منبع-آشکارس��از در مد تصویربرداری بازتابش��ی، 
غیریکنواخت��ی تاب��ع حساس��یت را بهینه نمودند و جه��ت ارزیابی میزان 
غیریکنواخت��ی در تابع حساس��یت، پروفایل تابع جمعی حساس��یت آن‌را 
ترس��یم نمودند]16[. اس��تفاده از پروفایل در تغییرات حساس��یت نوعی 
ارزیابی کیفی و نظری می‌باش��د. لذا برای ارزیابی کمّی تغییرات از پارامتر 
Curvature Parameter اس��تفاده ش��د. ای��ن پارامت��ر از اعمال یک 
اپراتور لاپلاس��ین بر روی تابع جمعی حساسیت به‌دست می‌آید. هولت و 
همکاران در س��ال 2014 طی یک روند شبیه‌سازی، درصدد بهینه‌سازی 
موقعیت آشکارس��ازها در سیس��تم‌های تصویربرداری توموگرافی انتش��ار 
ن��وری )DOT( برآمدن��د و میزان غیریکنواختی تابع جمعی حساس��یت 
 )CP( را به‌عنوان یک پارامتر مناس��ب جهت ارزیابی هندسه‌های مختلف

منبع-آشکارس��از معرفی نمودند ]9، 17و18[. همچنین در س��ال 2014 
نمانی و همکاران با اس��تفاده از شبیه‌س��ازی مونت‌کارلو برای بهینه‌سازی 
هندسۀ�� تصویربرداری از پارامتر CP استفاده نمودند]19[. پارامتر مذکور 
تابع پیوس��ته‌ای از موقعیت هندس��ی آشکارس��ازها می‌باش��د و از طریق 
پیش‌بین��ی کیفیت تصویربرداری امکان جس��تجوی یک هندسۀ�� بهینه 
را فراه��م می‌آورد. در اجم��اع می‌توان گفت یک تابع جمعی حساس��یت 
یکنواخت‌تر، مبین یک هندس��ه مناس��ب‌تر اس��ت. لذا برای جس��تجوی 
هندس��ه‌ای که دارای غیریکنواختی نس��بتاً کمتری باشد، از یک الگوریتم 
مینیمم‌سازی استفاده شده است. هدف اصلی این تحقیق این است که از 
طریق بهینه‌سازی موقعیت آشکارس��ازها در مقابل منبع، گامی در جهت 
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ارتقاء کیفیت تصاویر بازسازی‌ش��ده بردارد. قابل ذکر اس��ت بهینه‌س��ازی 
موقعیت آشکارس��ازها در سیس��تم‌هایFMT با توجه به کاربرد دوربین

CCD درفاز نمونه‌برداری از داده‌ها به‌کار می‌رود.

روش بررسی
2-1- بخش شبیه‌سازی

در ای��ن بخ��ش از نرم‌اف��زار NIRFAST در فض��ای matlab جهت 
 )FEM( شبیه‌س��ازی استفاده شد که با اس��تفاده از روش اجزای محدود
در فضای دوبعُدی و سه‌بعُدی طراحی شده است. ابتدا، یک مش دو‌بعُدی 
جهت شبیه‌س��ازی باف��ت بدن موش با ش��عاع 20 میلی‌مت��ر، مختصات 
مرک��ز )0،0( میلی‌مت��ر، فاصلۀ�� گره‌ه��ا 0/28 میلی‌مت��ر، تع��داد گره‌ها 
 7987 میلی‌مت��ر تعداد عناص��ر تش��کیل‌دهنده 5500 و با ضریب جذب

cm 0/11/1 و ضریب پراکندگی کاهش‌یافته cm 8/1/1 س��اخته ش��د. 
36 منب��ع با فاصلۀ�� 10 درجه حول مش چیده ش��د. در مقابل هر منبع 
10 آشکارس��از در ی��ک می��دان بادبزن��ی 10 درجه و با فاصلۀ مس��اوی 
)هندسۀ�� مرجع( قرار گرفت. هدف اصلی این تحقیق بهینه‌سازی موقعیت 
آشکارس��ازها در مقابل منبع می‌باش��د. لذا به این منظ��ور، یک الگوریتم 
مینیمم‌س��ازی در محیط نرم‌افزار matlab نوش��ته ش��د. این الگوریتم، 
آشکارس��ازها را در موقعیت‌ه��ای مختلف قرار می‌ده��د و ضمن ارزیابی و 
مقایسۀ�� چیدمان‌های گوناگون، در‌نهایت بهترین موقعیت را بر‌می‌گزیند. 
الگوریتم نوشته‌ش��ده جهت یافتن هندسۀ بهینه به دو ورودی تحت‌عنوان 
تاب��ع ارزیابی و حدس اولیه نیاز دارد. الگوریتم مذکور برای یافتن بهترین 
 (u) هندس��ه، آشکارس��ازها را در هر جایگش��ت توس��ط پارامتری به‌نام
Curvature Parameter م��ورد ارزیاب��ی قرار می‌ده��د و آنرا مینیمم 
می‌س��ازد. پارامتر مذکور تابعی پیوس��ته از موقعیت آشکارسازها می‌باشد 
و ب��ا آن دارای ارتباط تنگاتنگی اس��ت. جهت محاس��بۀ پارامتر u متعلق 
به یک هندس��ه ابتدا ماتریس ژاکوبین و س��پس تابع جمعی حساس��یت 
محاسبه می‌ش��ود. در‌نهایت، با اعمال یک اپراتور لاپلاسین بر تابع جمعی 
حساس��یت، عدد غیر یکنواختی تعیین می‌ش��ود ک��ه در ادامه به تفضیل 
توضیح داده خواهد ش��د. الگوریتم بهینه‌سازی، علاوه‌بر یک تابع ارزیابی، 
ب��ه ورودی دیگری هم تحت عنوان حدس اولیه نیاز دارد. با اعمال حدس 
اولیه برای الگوریتم تعیین می‌ش��ود که در چه محدوده‌ای جس��تجو کند. 
چند ردیف حدس اولیه از جایگاه آشکارس��ازها در یک میدان بادبزنی 10 
درج��ه در مقابل منبع به‌ص��ورت کاملًا رندوم و تصادفی ب��رای الگوریتم 
تعیین می‌ش��ود. سپس الگوریتم در همان محدوده جایگشت‌های مختلف 
هندس��ی را با اس��تفاده از تابع ارزیابی محک می‌زن��د و در‌نهایت بهترین 

موقعیت را تعیین می‌کند.

2-1-1- الگوریتم مینیمم‌سازی

الگوریت��م مینیمم‌س��ازی نوشته‌ش��ده آشکارس��ازها را در موقعیت‌های 

مختلف قرار می‌دهد و در هر جایگش��ت مقدار تابع u را محاسبه می‌کند. 
در‌نهای��ت هندس��ه‌ای از آشکارس��ازها که تابع u آن مق��دار کمتری دارد 
را به‌عن��وان هندسۀ�� بهینه معرفی می‌کن��د. مطابق ش��کل)1( ابتدا یک 
سیمپلکس )ساده‌ترین شکل هندسی( با حدس اولیه تشکیل شد و سپس 
طی مراحل انعکاس، انبساط و یا انقباض مینیمم‌سازی تابع ارزیابی صورت 

پذیرفت]20و21[.

در فلوچ��ارت بالا متغیرهای به‌کاررفته ش��امل di– نقاط رئوس ش��کل 
هندسی )س��یمپلکس(، ui- مقادیر تابع به‌ازای رئوس سیمپلکس )مقدار 
پارامت��ر u ب��ه‌ازای چینش‌ه��ای مختل��ف هندس��ی(، θdh– نقطه‌ای از 
س��یمپلکس که مقدارتابع )u( در آن بیشترین اس��ت، θds– نقطه‌ای از 
سیمپلکس که مقدار آن دومین مقدار ماکزیمم تابع است، θdl– نقطه‌ای 
از سیمپلکس که مقدار تابع در آن کمترین است، θdm- مرکز ثقل همۀ 
نقاط س��یمپلکس غیر از نقطۀ ماکزیم��م، r- ضریب انعکاس، ϒ- ضریب 

گسترش، β- ضریب انقباض می‌باشد. 

2-1-2- ماتریس ژاکوبین

همان‌طور‌که ذکر ش��د، الگوریتم مینیمم‌س��ازی نوشته‌شده به یک تابع 
جهت ارزیابی شرایط گوناگون هندس��ی نیازمند است. لذا، از ویژگی‌های 
ای��ن ماتری��س جه��ت ارزیاب��ی آشکارس��ازها در چینش‌ه��ای گوناگون 
هندس��ی استفاده شد. ماتریس ژاکوبین توس��ط نرم‌افزار NIRFAST و 
با اس��تفاده از روش adjoint محاسبه ش��د ]22و23[. ماتریس ژاکوبین 
بیان‌کنن��دۀ یک رابطه بی��ن تغییرات ایجاد‌ش��ده در اطلاع��ات دریافتی 
آشکارس��ازها ب��ه تغیی��رات جزئ��ی در خصوصیات نوری بافت می‌باش��د. 
در‌واق��ع، درایه‌ه��ای ماتری��س ژاکوبی��ن مبین حساس��یت گره‌های مش 
اس��ت. این ماتریس از دو زیرماتریس تش��کیل ش��ده و بیان‌کنندۀ نسبت 
تغییرات ش��دت دریافتی آشکارس��ازها نس��بت به تغیی��رات در دو مؤلفه 
 از ویژگی‌ه��ای ن��وری ش��امل ضری��ب ج��ذب و ضریب دیفیوژن اس��ت.

شکل 1: دیاگرام مراحل الگوریتم مینیمم​سازی
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شکل2:  تصویر یک ردیف از ماتریس ژاکوبین و حساسیت گره​های مش

)1(

)2(

در معادلات بالا J- ماتریس ژاکوبین، I- شدت دریافتی در آشکارسازها، 
 -NM ،تعداد گره ها -NN ،ضری��ب جذب -m  am K

تعداد اندازه‌گیری‌ها توسط آشکارسازها است.

تعداد ستون ماتریس ژاکوبین معرف تعداد گره‌ها و تعداد ردیف‌های آن 
بیان کنندۀ تعداد پروجکش��ن‌ها است. در شکل )2( یک ردیف از ماتریس 
ژاکوبین به تصویر کش��یده شده است که نش��ان دهندۀ حساسیت گره‌ها 

به‌ازای یک پروجکشن می‌باشد. 

2-1-3-تابع حساسیت کلی )تابع جمعی حساسیت(

در ه��ر ردی��ف از ماتریس ژاکوبین، اطلاعات مربوط به یک پروجکش��ن 
به‌ازای همۀ گره‌ها موجود است. لذا، آنچه مورد نیاز است حساسیت گره‌ها 
به‌ازای همۀ پروجکش��ن‌ها اس��ت ک��ه این امر از طری��ق جمع ردیف‌های 

ماتریس ژاکوبین میسر می‌شود.

S = ∑im = 1Jij          (3)

 -Jij تعداد اندازه‌گیری‌ها و -m ،تابع حساس��یت کلی -S در معادلۀ بالا
ماتریس ژاکوبین است.

.            )CP( 2-1-4- غیریکنواخت�ی تاب�ع حساس�یت کل�ی 
   الگوریتم بهینه‌سازی بر‌اساس پارامتر CP در هر جایگشت آشکارسازها، 

 CP آن‌ها را ارزیابی می‌کند و هندسۀ�� متعلق ب��ه کمترین مقدار پارامتر
را به‌عن��وان بهترین هندس��ه معرفی می‌کن��د. غیریکنواختی تابع جمعی 
حساسیت پارامتری است که با تغییرات موقعیت منبع و آشکارساز به‌طور 
پیوس��ته تغییر می‌کند. اهمیت یکنواختی به این دلیل اس��ت که چنانچه 
منطقۀ تصویربرداری همگن باشد، انتظار می‌رود که حساسیت یکنواختی 
در حیطۀ تصویربرداری نیز وجود داش��ته باش��د. جهت ارزیابی و مقایسۀ 
 Curvature Parameter یکنواختی تابع حساسیت از پارامتری به‌نام
اس��تفاده ش��ده اس��ت. این پارامتر همان‌طور‌که از نامش پیداس��ت، غیر 
یکنواختی‌ها و انحناها را از طریق رابطۀ )4( برجسته و مشخص می‌کند.

u = ||LS||          (4)

در معادلۀ�� ب��الا u - پارامت��ر CP، L -اپرات��ور لاپلاس��ین و  S- تابع 
حساسیت کلی است. 

2-1-5- ارزیابی نتایج حاصل از الگوریتم بهینه‌س�ازی با پارامتر 
)Total Variation( تغییرات کلی

پارامترTV ، جهت ارزیابی میزان همواری و یکنواختی یک تابع و گراف 
به‌کار می‌رود. در یک بیان جامع این پارامتر برابر است با:

V=||grad(S)||          (5)

S- تابع حساسیت کلی

2-2- بخش تجربی
2-2-1- طراحی سامانۀ تصویربرداری

در ابتدا سیس��تم تصویربرداری نوری فلورسنت بر‌اساس قوانین اپتیکی 
طراحی ش��د )ش��کل 3(. دس��تگاه توموگرافی نوری که بر‌اساس برخورد 
ن��ور لیزر به بافت و ثبت پرتوهای عبوری و پراکنده توس��ط دوربین عمل 
می‌کند، ش��امل اجزائی اعم از لیزر، آینه، جای��گاه مدور قرار‌گیری نمونه، 
فیلتر، دوربین و عدس��ی آبجکتیو اس��ت. در این س��امانه س��ه عدد لیزر 
DPSS  ب��ا طول موج‌های 473، 532 و 787 نانومتر مورد اس��تفاده قرار 
گرفته اس��ت. در طراحی سیستم تصویربرداری از دو آینه با اندکی فاصله 
میان رئوس آن جهت هدایت پرتوهای سه لیزر به یک مسیر استفاده شده 
است. پرتوی لیزر 787 نانومتر از فاصلۀ میان رئوس آینه‌ها بدون شکست 
عب��ور می‌کن��د. پرتوی لیزرهای 532 و 473 نانومت��ر از طرفین به رئوس 
آینه‌ها برخورد می‌کند و در ‌راستای افق شکسته می‌شود. پرتوی سه لیزر 
تا حدودی تطابق می‌یابند و توس��ط س��ایر آینه‌ها به سمت نمونۀ چرخان 
رهنم��ون می‌ش��وند. پس‌از برخورد پرتوه��ا به نمونه یا فانت��وم، پرتوهای 
پراکنده از فیلتر مناس��ب عبور می‌کند. مادۀ فلورس��نت به‌کاررفته در این 
تحقیق فلورس��ین اس��ت که در طول موج 473 نانومتر بیشترین تحریک 
و در طول موج 532 نانومتر بیش��ترین ش��دت تهییج��ی را دارد.  لذا، از 
لیزر 473 نانومتر اس��تفاده و برای ممانعت از ورود پرتوی لیزر به دوربین 
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و عب��ور پرتوهای تهییجی مادۀ فلورس��نت، از یک فیلتر عبوری میان‌گذر 
 )Thorlabs( از 495 تا 1000 نانومتر، س��اخت کارخانۀ )band pass(
 )EMCCD( استفاده شده است. پرتو پس از عبور از فیلتر، وارد دوربین
می‌گ��ردد و اطلاعات دریافتی به‌صورت تصویر ثبت می‌ش��ود. این دوربین 
س��اخت کارخانۀ Andor می‌باش��د و در دم��ای 20- درجه کار می‌کند. 
دوربین CCD با نویز خوانش بس��یار پایین قابلیت داده‌گیری در ش��دت 
بس��یار کم را دارد. در مقابل دوربین یک عدس��ی آبجکتیو از نوع عدسي 
دابلت آکروم��ات )Thorlabs, US, AC254-030-B( با قطر 2/54 

سانتی‌متر و فاصلۀ کانوني مؤثر 30 ميلي‌متر قرار گرفته است.

پس از طراحی سیس��تم به منظور ارزیابی، حساسیت و تابع نقطه‌گستر 
آن محاس��به گردی��د. در تعیین حساس��یت غلظت مرج��ع 1/10 محلول 
فلورس��ین، 8 بار رقیق گردید و میزان ش��دت دریافتی توسط دوربین در 
غلظت‌های گوناگون تعیین ش��د. جهت تعیین تابع نقطه‌گستر یک منبع 
نقطه‌ای حاوی فلورس��نت در مقابل سیس��تم قرار گرفت و پس از ترسیم 

پروفایل، FWHM آن محاسبه شد.

شکل 3: تصویر سامانۀ تصویربرداری طراحی‌شده

2-2-2- ساخت فانتوم و تعیین ویژگی‌های اپتیکی

در مبح��ث تصويرب��رداري ن��وري، فانت��وم در‌حقيق��ت محيطی حاوي 
م��وادي با خصوصيات ن��وري مش��ابه خصوصيات بافت بدن مي‌باش��د و 
جهت شبيه‌س��ازي بافت موجود زنده به‌کار مي‌رود. فانتوم استفاده‌ش��ده 
در ای��ن پایان‌نامه توس��ط دکتر حج��ازی و همکاران معرفی و ارائه ش��د. 
جهت ساخت فانتوم از 4 میلی‌لیتر اينتراليپيد و 3 میکرولیتر جوهرهندي 
استفاده شده است که با 100 میلی لیتر آب‌مقطر دوبار‌تقطیر‌شده ترکیب 
ش��د. فانتوم ساخته‌ش��ده دارای ش��عاع 20 میلی‌متر ضریب جذب  0/11 
 cm/1 و ضری��ب پراکندگ��ی کاهش‌یافت��ه cm/1 8/1 می‌باش��د]24[.

  2-2-3- ارزیابی نتایج به‌دس�ت آمده در بهینه‌س�ازی موقعیت 
آشکارسازها از طریق بازسازی و ارزیابی کیفیت تصاویر

پ��س از یافتن هندسۀ�� بهینۀ آشکارس��ازها از طری��ق پارامتر CP تابع 
حساس��یت کلی، جهت مقایسۀ�� کیفیت تصاویر حاصل از هندسۀ مرجع 
و هندسۀ�� بهینه بازس��ازی صورت گرفته است. همان‌طور‌که ذکر شد یک 
فانتوم اس��توانه‌ای جهت شبیه‌س��ازی بافت بدن موش تهیه ش��د. در این 
مرحله یک لولۀ مویین حاوی محلول فلورس��ین، در نقطه‌ای به مختصات 
مرک��ز x = 3 , y = 0 , z = 0  ق��رار گرفت. س��پس نمون��ه در جایگاه 
مدور و در مقابل دوربین جهت تصویربرداری واقع شد. پس از آماده‌سازی 
نمون��ه، تصویرب��رداری به‌ص��ورت توموگراف��ی و در 36 گام 10 درج��ه 
صورت گرفت. س��پس با اس��تخراج ش��دت تصاویر در مختصات هندسی 
مربوط به هندسۀ�� بهینه و مرجع مرحلۀ بازس��ازی با اس��تفاده از نرم‌افزار 
"NIRFAST انجام ش��د و کیفیت تصاویر بازسازی‌شده توسط سه پارامتر

AUC of ROC, SNR ,MSE مورد ارزیابی قرار گرفت. 

2-2-3-1- تف�اوت مرب�ع میانگی�ن تصوی�ر اصل�ی و تصوی�ر 
)MSE( بازسازی‌شده

این پارامتر بیان می‌کند که در هر هندسه، ویژگی اپتیکی هر گره چگونه 
بازس��ازی خواهدشد. پارامتر MSE در‌واقع مربع میانگین اختلاف ویژگی 
نوری در تصویر اصلی و تصویر بازس��ازی ش��ده است و هر‌چه این اختلاف 
کمتر باش��د به معنای تطابق بیش��تر تصویر اصلی و تصویر بازسازی‌ش��ده 

می‌باشد.

)6(              

N- تعداد گره‌ها، x0 - ویژگی نوری گره‌ها )ضریب جذب فلورسنت( در 
تصویر اصلی، x- ویژگی نوری گره‌ها در تصویر بازسازی‌شده است.

)SNR( 2-2-3-2- نسبت سیگنال به نویز

پارامتر نس��بت سیگنال به نویز در ارزیابی کیفیت تصاویر کاربرد دارد و 
نسبت میان مقادیر ممکن س��یگنال و مقدار نویز را بیان می‌کند. به‌دلیل 
وسعت دامنۀ دینامیکی سیگنال )نسبت بین بیشترین و کمترین مقادیر(، 

در مقیاس لگاریتمی )بر‌حسب دسی‌بل( تعریف می‌شود.

)7(            

MAXx0  – ماکزیمم ضریب جذب فلورسنت 

ROC 2-2-3-3- منحنی

منحن��ی ROC جه��ت ارزیابی کیفیت و دقت بازس��ازی به‌کار می‌رود. 
جهت رس��م آن آستانۀ شدت فلورسنت در مقادیر مختلف میان عدد صفر 
و مقدار بیش��ینۀ متعلق به هر گره تنظیم می‌ش��ود که با تعداد نقاط روی 
منحنی تطابق دارد. برای هر آس��تانه، مقادیر هر گره به‌صورت دو پارامتر 
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TPRو FPR تعیی��ن می‌گ��ردد. پارامتر TPR متعلق ب��ه محور عمودی 
منحنی و FPR متعلق به محور افقی است. پس از رسم منحنی، مساحت 
زیر س��طح منحنی )AUC( تعیین ش��د. مقدار بهینۀ�� AUC برای یک 

هندسۀ بسیار عالی 1 می باشد که بیشینۀ مساحت زیر منحنی است.

)8(                

)9(                

در معادلۀ�� ب��الا TP– تع��داد گره‌هایی که دارای مقادی��ری بزرگ‌تر از 
آس��تانه می‌باش��ند و در داخل حجم مادۀ فلورس��نت واقع‌اند، FP- تعداد 
گره‌هایی که دارای مقادیری بزرگ‌تر از آستانه می‌باشند و در خارج حجم 
مادۀ فلورس��نت واقع‌اند، N- تعداد کل گره‌ه��ا، Na- تعداد کل گره‌های 

ناهمگن )داخل حجم مادۀ فلورسنت( می‌باشد.

یافته‌ها
3-1- بخش شبیه‌سازی

پس از س��اخت م��ش دو‌بعُدی و چیدن 36 منبع ح��ول مش، در مقابل 
هر منبع، 10 آشکارساز در یک میدان بادبزنی 10 درجه با فاصلۀ مساوی 
)هندسۀ�� مرجع( قرار گرفت. جهت بهینه‌س��ازی موقعیت آشکارسازها از 
الگوریتم بهینه‌س��ازی اس��تفاده ش��د. این الگوریتم موقعیت‌های مختلف 
آشکارسازها را ایجاد کرد و در هر موقعیت، ماتریس ژاکوبین، تابع جمعی 
حساس��یت و می��زان غیریکنواختی تابع جمعی حساس��یت را محاس��به 
نمود. الگوریتم مینیمم‌س��ازی در‌نهایت مطابق جدول )1( توزیع زاویه‌ای 
از آشکارس��ازها را که دارای میزان غیریکنواختی کمتری اس��ت، به‌عنوان 
هندسۀ�� بهین��ه معرفی نموده اس��ت ش��کل )4(. مطابق مقایسۀ�� آماری 
انجام‌ش��ده بین هندسۀ�� مرجع و بهین��ه، مقدار پارامتر CP در هندسۀ�� 
مرج��ع 0/34±30/54 و در هندسۀ�� بهین��ه 0/31±2/38 اس��ت. میزان 
غیریکنواختی تابع حساس��یت با پارامتر دیگ��ری تحت عنوان TV مورد 
ارزیابی قرار گرفت. مطابق مقایسۀ آماری صورت گرفته بین هندسۀ مرجع 
و هندسۀ�� بهینه مقدار این پارامتر در هندسۀ�� مرجع 7/07±1260 و در 
هندسۀ�� مرجع 2/5±.100/66 اس��ت که در هر دو پارامتر تس��ت آماری 

.)P>0/05( انجام‌شده تفاوت معنی‌داری را نشان می‌دهد

آشکارساز9-108-97-86-75-64-53-42-31-2

زاویه میان آشکارسازها )درجه(0/20/50/40/62/53/120/50/2

جدول1: فاصلۀ زاویه​ای بهینۀ 10 آشکارساز در یک میدان بادبزنی 10 درجه در مقابل منبع

شکل5: تصاویر بازسازی‌شده در دو هندسۀ مرجع و بهینه
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ش�کل4: نحوۀ قرار‌گیری آشکارس�ازها در هندس�ۀ بهینه به‌ازای یک منب�ع و تابع جمعی 
حساسیت متناظر آن.

3-2- بخش تجربی 

مطابق شکل )3( یک سامانۀ تصویربرداری با چینش ویژه طراحی شد و 
مورد ارزیابی قرار گرفت. تابع نقطه‌گستر سامانه 01 0± 0/638 میلی‌متر 
اس��ت و کمترین شدت دریافتی توس��ط دوربین در غلظت 0/005 مولار 
محلول فلورس��ین می‌باش��د که معرف حساسیت سیس��تم تصویربرداری 
می‌باش��د. پس‌از ساخت فانتوم اس��توانه‌ای و قرار‌دادن مادۀ فلورسنت در 
داخل آن، مراحل تصویربرداری و بازس��ازی در دو هندسۀ مرجع و بهینه 

مطابق شکل )5( انجام شد.
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 AUC of ROC, کیفیت تصاویر بازسازی‌ش��ده توس��ط س��ه پارامتر
SNR, MSE م��ورد ارزیابی قرار گرفت. مطابق ش��کل )6( عدد میانگین 
MSE در آخری��ن Iteration از مق��دار4-10× )0/03± 1/74( ب��ه‌ازای 
هندسۀ مرجع به4-10× )0/02 ± 0/35( به‌ازای هندسۀ بهینه رسیده است 
 Iteration در آخرین SNR (. مطابق شکل )7( عدد میانگینp>0/05(
از مقدار میانگین 0/12 ±23/82 دس��ی‌بل به‌ازای هندسۀ�� مرجع به عدد 
0/08 ±26/7 دس��ی‌بل به‌ازای هندسِۀ�� بهینه رسیده است )p>0/05(. و 
مطابق ش��کل )8( عدد مساحت زیر س��طح منحنی از 0/002± 0/97 به 
0/001± 0/98 به‌ترتیب از هندسۀ�� مرجع به هندسۀ�� بهینه رسیده‌است 

.)p>0/05(

شکل6: مقایسۀ کیفیت تصاویر بازسازی‌شده )تجربی( با پارامتر MSE در دو هندسۀ مرجع 
و بهینه در Iterationهای مختلف

شکل7: مقایسۀ کیفیت تصاویر بازسازی‌شده با پارامتر SNR در دو هندسۀ مرجع و بهینه 
در Iterationهای مختلف

ش�کل8: منحنیROC  جهت مقایس�ۀ آماری تصاویر بازسازی‌ش�ده در هندس�ۀ مرجع و 
هندسۀ بهینه

بح�ث    و  نتیج�ه گی�ری
 ه��دف اصلی این تحقی��ق تعیین جایگاه‌های بهینۀ آشکارس��ازها در 
 NIRFAST مقابل منبع می‌باشد. به این منظور با استفاده از نرم‌افزار
و با اجرای الگوریتم بهینه‌س��ازی، جایگاه بهینۀ آشکارس��ازها در مقابل 
منبع در یک میدان بادبزنی 10 درجه تعیین شد. الگوریتم بهینه‌سازی 
ب��ا مینیمم‌س��ازی پارامتر CP تابع جمعی حساس��یت، نق��اط بهینه را 
تعیین می‌کند. مطابق جدول )1( فاصلۀ زاویه‌ای بهینۀ آشکارس��ازهای 
مج��اور به ترتیب 0/2، 0/5، 2، 3/1، 2/5، 0/6، 0/4، 0/5و 0/2 درجه 
می‌باش��د که دارای یک ماهیت غیریکنواخت و نس��بتاً متقارن اس��ت. 
هولت و همکاران در سال 2013 موقعیت آشکارسازها را در یک میدان 
وسیع )سیس��تمDOT( و با اس��تفاده از الگوریتم مینیمم‌سازی بهینه 
کردن��د و جهت ارزیابی هندس��ه‌های مختلف از پارامتر CP اس��تفاده 
نمودند]9،17و18[. فاصلۀ زاویه‌ای ارائه‌ش��ده توسط هولت و همکاران 
به‌ترتی��ب به‌ط��ور تقریب��ی 70، 50، 20، 5، 30، 20، 50، 20، 40 
درجه اس��ت. توزیع زاویه‌ای ارائه‌ش��ده در جدول )1( نسبت به زوایای 
پیش��نهادی توس��ط هولت و همکاران یک تقارن نس��بی را در جایگاه 
آشکارس��ازها نش��ان می‌دهد. سه آشکارساز اول و س��ه آشکارساز آخر 
کاملًا متقارن هس��تند. طبق تحقیقات صورت‌گرفته اغلب هندس��ه‌های 
منبع-آشکارس��از دارای تقارن یک یا دو‌بعُدی هس��تند ]6 و11[. زیرا 
توزیع حساس��یت عموماً در جهت تقارن، بج��ز در نقاط نزدیک منبع-
آشکارس��از، یکنواخت اس��ت )یکنواختی جانبی(. ول��ی در جهت عمود 
ب��ر تقارن که در راس��تای عم��ق نمونه می‌باش��د، حساس��یت فضایی 
تغیی��ر می‌کن��د]16[. لذا، وجود تقارن هندس��ی نس��بی از برتری‌های 
ای��ن پروژه نس��بت ب��ه کار هولت و هم��کاران اس��ت. از جمله ویژگی 
مش��ترک جایگاه بهینۀ آشکارس��ازها در هر دو تحقیق، توزیع زاویه‌ای 
غیریکنواخت آشکارس��ازها می‌باش��د. در گذش��ته تعیین هندسۀ بهینه 
میان منبع-آشکارس��از منحصر به بهینه‌س��ازی در چن��د پارامتر نظیر 
تع��داد نمونه‌برداری‌ها و میدان‌دید بوده اس��ت]4و7[ و در یک میدان 
دید و تعداد ثابت آشکارس��ازها، فاصلۀ میان آن‌ها به‌صورت پیش‌فرض 
مس��اوی در‌نظر گرفته می‌ش��د]4[. الگوی چینش بهینۀ آشکارسازها با 
الگ��وی پراکندگی پرتوها تطابق دارد. عبور نور در بافت در یک مس��یر 
مس��تقیم رو به جلو نمی‌باش��د و از ی��ک الگوی یکنواخ��ت پراکندگی 
تبعی��ت نمی‌کند. توزی��ع پرتوهای پراکن��ده به اطراف و نیز دانس��یتۀ 
فوت��ون در س��طح نمونه یکنواخت نمی‌باش��د. به دلای��ل مذکور توزیع 
بهینۀ�� آشکارس��ازها نیز یکنواخت نبوده اس��ت. در ای��ن تحقیق مقدار 
پارامتر CP در هندسۀ�� مرجع 30/75 بوده و در هندسۀ�� پیش��نهادی 
به 2/24 رس��یده است و با مقایسۀ آماری انجام‌شده بین مقادیر مذکور 
تفاوت معنی‌داری مش��اهده شده اس��ت )p = 0/012(. مطابق گزارش 
هول��ت و همکاران، میزان پارامتر u در یک هندس��ه ب��ا غیریکنواختی 
زی��اد، 29/05 و در ی��ک هندسۀ�� یکنواخت 4/03 بوده اس��ت. مطابق 
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اعداد گزارش ش��ده، هندسۀ�� بهین��ه در مطالعۀ کنون��ی دارای میزان 
غیریکنواختی کمتری اس��ت. بهتر بودن یکنواختی حساس��یت در این 
تحقیق به‌دلیل افزایش دانس��یتۀ نمونه‌برداری اس��ت. با قرار دادن 10 
 )DOT آشکارس��از دریک میدان بسیار وس��یع )مطابق با سیستم‌های
فاصلۀ�� نمونه‌برداری داده‌ه��ا در مقابل منبع بس��یار افزایش می‌یابد و 
بخش��ی از پرتوه��ا در فاصلۀ زیاد می��ان آشکارس��ازها از بین می‌رود. 
اما هنگامی‌که همان تعداد آشکارس��از )10 آشکارس��از( در یک میدان 
محدودت��ری )مطابق با سیس��تم FMT( در مقابل منبع قرار می‌گیرد، 
ب��ا افزایش دانس��یتۀ نمونه‌برداری داده‌ها در مقاب��ل منبع، امکان ثبت 
پرتوها توس��ط آشکارس��از افزایش می‌یابد. البته قابل ذکر اس��ت طبق 
مطالع��ات گذش��ته افزایش می��دان چینش آشکارس��ازها متناس��ب با 
افزایش تعداد نمونه‌برداری‌ها مطلوب می‌باش��د]7[. اما، در کار هولت و 
همکاران با‌وجود یک میدان وس��یع، تع��داد نمونه‌برداری‌ها به‌ازای یک 
منبع نوری، محدود می‌باشد و این مسئله کاهش دانسیتۀ نمونه‌برداری 
و به تبعیت از آن از دس��ت دادن بخشی از اطلاعات را با خود به‌همراه 
دارد. ضمن��اً همان‌طور‌که ذکر ش��د، وجود تقارن در هندس��ه منجر به 
یکنواختی جانبی در تابع حساس��یت می‌ش��ود. کاه��ش غیریکنواختی 
در پ��روژۀ کنونی نس��بت به پروژۀ هول��ت و هم��کاران  به‌دلیل وجود 
تقارن نس��بی در هندسۀ�� بهینه و افزایش میزان یکنواختی جانبی نیز 
می‌باشد. پس از تعیین موقعیت بهینۀ آشکارسازها توسط اعمال اپراتور 
لاپلاس��ین بر روی تابع جمعی حساس��یت، می��زان غیریکنواختی آن با 
پارامتر دیگری تحت عنوان TV مورد ارزیابی واقع ش��د. طبق گزارش 
هول��ت دامنۀ تغییرات پارامتر TV از 200 تا 1200 بوده اس��ت]16[. 
در ای��ن تحقیق مقدار این پارامتر در هندسۀ�� مرجع 1260 بوده و در 
هندسۀ�� پیشنهادی به 100 رسیده اس��ت. با مقایسۀ آماری انجام‌شده 
بین مقادیر مذکور، تفاوت معنی‌داری مش��اهده ش��ده اس��ت )0/012 
= p(. پارامت��ر TV به‌معن��ای تعیی��ن اندازۀ تغییرات حساس��یت کلی 
می‌باش��د و از نظر مفهوم و کارآیی با پارامتر CP تطابق دارد و مطابق 
با پارامتر CP از هندسۀ�� مرجع تا هندسۀ�� بهینه روند کاهشی دارد و 
ای��ن به‌معنای تطابق این دو پارامتر می‌باش��د. پس از تعیین موقعیت و 
جایگاه بهینۀ آشکارس��ازها با استفاده از فانتوم استوانه‌ای تصویربرداری 
انجام ش��د. سپس با اس��تفاده از داده‌های به‌دست‌آمده مرحلۀ بازسازی 
 صورت پذیرفت و کیفیت تصاویر به‌دس��ت‌آمده با استفاده از سه پارامتر

AUC of ROC, MSE, SNR م��ورد ارزیاب��ی ق��رار گرف��ت.

هول��ت و هم��کاران در‌س��ال 2013 درپ��ی یافت��ن هندسۀ�� بهین��ه 
آشکارس��ازها در همان شرایط شبیه‌س��ازی و با قرار‌دادن آشکارسازها 
در موقعیت‌های مختلف، روند بازس��ازی را انجام دادند و نتایج را مورد 
 AUC ارزیاب��ی قرار دادن��د]9و17[. طبق نتایج گزارش‌ش��ده، پارامتر
از هندسۀ�� مرجع ب��ه میزان 0/97، ب��ه عدد 0/98 در هندسۀ�� بهینه 
رس��یده است. مطابق شکل ]8[ میزان AUC در هندسۀ مرجع دارای 

مقدار 0/97 اس��ت و در هندسۀ�� پیش��نهادی به مقدار 0/98 رس��یده 
اس��ت. این امر نش��ان می‌دهد که با کاهش می��زان غیریکنواختی تابع 
حساس��یت، تطابق مقادیر ضریب جذب فلورس��نت در تصاویر بازسازی 
و مقادی��ر واقعی و نس��بت TPR به FPR افزای��ش می‌یابد. در‌نهایت، 
مس��احت زیر س��طح منحنی نیز افزایش خواهد یاف��ت و این به‌معنای 
ارتقاء دقت بازس��ازی می‌باش��د. کیفیت تصاویر بازسازی‌شده با پارامتر 
 MSE نیز ارزیابی شده اس��ت. در کار هولت و همکاران پارامتر MSE
از 3-10×1/1 در هندسۀ�� یکنواخ��ت ت��ا مق��دار 3-10×1/55 در یک 
هندسۀ�� دارای غیریکنواختی زیاد تغییر می‌کند. مطابق ش��کل )6( در 
این تحقیق پارامتر MSE  در هندسۀ�� مرجع از مقدار 4-10×1/74 تا 
مقدار 4-10×0/35 در هندسۀ�� پیشنهادی تغییر کرده است. با مقایسۀ 
آماری انجام‌ش��ده بین مقادیر مذکور، تفاوت معنی‌داری مش��اهده شده 
اس��ت )p>0/05( و نش��ان می‌دهد که با افزایش میزان غیریکنواختی، 
خطای بازس��ازی افزایش می‌یابد. به‌علاوه مقدار پارامتر SNR به‌ترتیب 
در هندسۀ�� مرجع و بهینه 23/82 و 26/7 می‌باش��د. مقایسۀ�� آماری 
صورت‌گرفت��ه تفاوت معنی‌داری را بین هندسۀ�� مرجع و بهینه نش��ان 
می‌ده��د)0p/05>(. مقدار این پارامتر )نس��بت س��یگنال به نویز( در 
هندسۀ�� بهینه افزایش یافته اس��ت و این امر بی��ان می‌کند که به‌دلیل 
بهینه‌س��ازی در موقعی��ت آشکارس��ازها، اطلاع��ات دقیق‌تری توس��ط 
آن‌ها ثبت گردیده اس��ت. در‌انتها، پیشنهاد می‌ش��ود برای بهینه‌سازی 
جایگاه آشکارس��ازها ابتدا با اس��تفاده از متد ارائه‌ش��ده، میدان چینش 
آشکارس��ازها در مقاب��ل منب��ع متناس��ب با دوربی��ن CCD و زوایای 
چرخ��ش در ه��ر گام در هندسۀ�� توموگراف��ی بهینه گ��ردد. ضمناً با 
استفاده از روش ارائه‌ش��ده در این تحقیق می‌توان جایگاه آشکارسازها 

را در مد انعکاس��ی تصویربرداری نوری بهینه س��اخت.
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