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Исследовано влияние неподвижных структурных включений в неоднородных сильно рассеивающих свет

средах, таких как биоткани, на результаты спекл-контрастных измерений с использованием временного и

пространственного методов обработки изображений методом лазерной спекл-контрастной визуализации. Де-

тализированы границы применимости метода лазерной спекл-контрастной визуализации при невыполнении

условия эргодичности. На базе модельных экспериментов показано, что увеличение в измеряемом объеме

числа неподвижных рассеивателей по отношению к динамическим вносит существенную погрешность в

результаты пространственной и временной обработки спекл-изображений при заданном времени экспозиции

детектора. В то же время анализ пространственного и временного спекл-контрастов, значений коэффициента

спекл-динамики, а также результаты моделирования измеряемого объема методом Монте-Карло показали,

что наличие относительно тонкого, до 30% от общего объема, статически неподвижного слоя не вносит

значительных изменений в результаты измерений методом лазерной спекл-контрастной визуализации.

Время экспозиции камеры, а также количество кадров, используемых для обработки изображения, могут

варьировать и быть подобраны индивидуально для каждого эксперимента. Разработанные алгоритмы

пространственной и временной обработки изображений, полученных методом лазерной спекл-контрастной

визуализации, были апробированы в экспериментах транскраниальной визуализации кровотока мозга мыши.
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Введение

Метод лазерной спекл-контрастной визуализации

(ЛСКВ) является сравнительно простым и весьма пер-

спективным для исследования морфологических и функ-

циональных изменений кровотока и перфузии биологи-

ческих тканей in vivo [1]. Основу метода составляет ста-

тистический анализ интерференционных спекл-картин,

образующихся на поверхности случайно-неоднородной

мутной среды в результате рассеяния лазерного излу-

чения. ЛСКВ успешно используется для визуализации

кровотока и лимфотока в опухолевых тканях [2–4],
оценки влияния аллергенов и оптических просветляю-

щих агентов на микроциркуляцию крови в коже [5,6],

мониторинга мозгового кровотока [7,8], мониторинга

перфузии кожи [9] и др. Преимуществами ЛСКВ явля-

ются возможность визуализации кровотока и перфузии

биологических тканей в реальном времени, возможность

проведения неинвазивных измерений, а также относи-

тельная дешевизна экспериментальной установки.

Классическая теория формирования спеклов подроб-

но описана в работе [10]. Фактически лазерные спек-

лы являются случайной интерференционной картиной,

возникающей вследствие взаимодействия когерентного

света с рассеивающей поверхностью и/или с мутной

негомогенной средой. В условиях экспериментально-

го наблюдения изображение, формирующееся на каж-

дом пикселе фотодетектора (ПЗС или КМОП каме-
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ра), является суперпозицией множества амплитудных

функций рассеяния, каждая из которых возникает от

различных точек рассеяния наблюдаемой среды. Таким

образом, функции рассеяния имеют различные фазы,

что и приводит к возникновению случайной интерфе-

ренционной картины, получившей название спеклы или

спекл-структуры [11]. Изменения локальной динамики в

наблюдаемом объекте (движение рассеивающих частиц)
приводит к флуктуациям спекл-структуры. Детектирова-

ние подобной спекл-структуры при помощи камеры с

конечным временем экспозиции приводит к размытию

получаемого спекл-изображения в областях, соответ-

ствующих движению рассеивающих частиц. Более того,

чем интенсивнее движение в наблюдаемом объекте, тем

более размытым будет спекл-изображение регистриру-

емое камерой. Статистический анализ спекл-структуры

позволяет оценить среднюю скорость частиц в сре-

де [11].
Для подобной оценки был введен параметр — спекл-

контраст K [12]:

K =
σ

〈I〉
, (1)

где 〈I〉 — средняя интенсивность спекл-структуры, σ —

стандартное отклонение интенсивности.

Теоретически 〈I〉 и σ равны в случае идеально сфор-

мированной спекл-структуры. Из чего следует, что в дан-

ном случае значение спекл-контраста должно принимать

значение 1. Тем не менее свойства используемой опти-

ческой системы, свойства самого наблюдаемого объекта,

а также когерентные свойства лазерного источника

влияют на формирование спекл-структуры, вследствие

чего на практике спекл-контраст принимает значения

между 0 и 1.

В работе [12] с помощью теории корреляционных

функций была показана взаимосвязь между значением

спекл-контраста, временем экспозиции камеры и вре-

менем спекл-корреляции. В работе [13] было предполо-

жено, что временные флуктуации интенсивности спекл-

структуры, вызванные изменением электрического поля

вследствие рассеяния света движущимися частицами,

может быть связано с реальной скоростью этих частиц.

Количественная оценка временных флуктуаций может

быть осуществлена при помощи нормированной авто-

корреляционной функции электрического поля [14]:

g1(τ ) =
〈E(t)E∗(t + τ )〉

〈E(t)E∗(t)〉
, (2)

где E(t) — электрическое поле детектируемого света и

E∗(t) — комплексное сопряжение электрического поля

при времени t, τ — время задержки автокорреляции.

Для оптических гауссовых случайных полей автокорре-

ляционная функция (2) связана с автокорреляционной

функцией интенсивности рассеянного света:

g2(τ ) =
〈I(t)I(t + τ )〉

〈I(t)2〉
. (3)

Данная автокорреляционная функция второго поряд-

ка (3) может быть выражена через автокорреляционную

функцию первого порядка (2) с помощью соотношения

Зигерта [15]:

g2(τ ) = 1 + β|g1(τ )|2, (4)

где β (0 ≤ β ≤ 1) является коэффициентом мультипли-

кативного уменьшения спекл-контраста, связанного с

такими факторами, как поляризация, эффекты когерент-

ности и несоответствие между размером пикселя камеры

и средним размером спекла [16].
Таким образом, уравнение (1) для спекл-контраста

может быть представлено в виде

K(T ) =

[

2β

T

T
∫

0

∣

∣

∣

∣

g1(τ )

g1(0)

∣

∣

∣

∣

2(

1−
τ

T

)

dτ

]1/2

, (5)

где K(T ) является функцией спекл-контраста, зависящей

от времени экспозиции камеры. В случае рассеяния на

ансамбле статистически независимых частиц детектиру-

емое поле представляет собой суперпозицию большого

числа парциальных статистически независимых полей.

В соответствии с центральной предельной теоремой

статистика такого поля, является гауссовой, и только

при этих условиях соотношение Зигерта (3) является

действительным. Кроме того, описанная выше теория

основана на предположении, что наблюдаемая среда

является пространственно однородной, динамической и

рассеянное от нее лазерное излучение удовлетворяет

условию эргодичности [17,18]. На практике биологиче-

ские ткани являются пространственно сильно неодно-

родными и состоят из динамических включений (кровь,
лимфа) и из статических (кожа, кости и т. д.) компонент.
Такая рассеивающая система не удовлетворяет условию

эргодичности, что приводит к возникновению система-

тической ошибки метода ЛСКВ и, как следствие, к

неверной интерпретации получаемых данных [16,19–21].
В ряде работ была рассмотрена возможность приме-

нения метода ЛСКВ в случае нарушений выполнения

условия эргодичности [16,22–26]. Детектируемое лазер-

ное излучение, рассеянное в биотканях, можно предста-

вить как сумму динамических (Ed(t)) и статичных (Es )
компонент электрического поля:

E(t) = Ed(t) + Es . (6)

Таким образом, автокорреляционная функция поля мо-

жет быть представлены в виде

g1(τ ) = (1− ρ)|g1d(τ )| + ρ, (7)

где ρ = Is/(Id + Is ) — часть детектируемого света, рас-

сеянного от статичных рассеивающих частиц.

В свою очередь, автокорреляционная функция интен-

сивности принимает вид

g2(τ ) = 1 + β[(1− ρ)|g1d(τ )| + ρg1(0)]
2. (8)
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Тогда, принимая во внимание уравнения (6)–(8), спекл-
контраст можно представить как

K(T ) =

[

2β

T

T
∫

0

[

(1− ρ)|g1d(τ )| + ρg1(0)

g1(0)

]2

×

(

1−
τ

T

)

dτ

]1/2

. (9)

В случае полностью динамической среды уравне-

ние (9) упрощается до уравнения (5) вследствие отсут-

ствия статичных рассеивающих частиц (ρ → 0). Тем не

менее в случае статически неподвижной рассеивающей

свет среды уравнение (9) не упрощается до постоянного

значения спекл-контраста, как это можно было бы

ожидать из уравнения (1).
Несмотря на существенные ограничения примени-

мости метода ЛСКВ в условиях нарушения эргодич-

ности, были предложены различные методы. В част-

ности, эффективными решениями являются мульти-

экспозиционная ЛСКВ [27] и использование медленно

вращающегося диффузора в оптической установке [26] .
Важно отметить, что термины

”
эргодичность“ и

”
неэр-

годичность“ в данной работе рассматриваются в рамках

конечного времени экспозиции камеры. Эргодичность

в общем смысле подразумевает наблюдение объекта в

течение неограниченного времени. В эксперименталь-

ных же условиях время одиночного измерения огра-

ничено временем экспозиции камеры, и полученное

изображение представляет из себя усредненный сигнал.

Более того, в большинстве случаев время экспозиции

камеры значительно больше, чем время релаксации

динамической компоненты спекл-структуры, но меньше,

чем время релаксации для статичной. Таким образом,

наблюдаемая среда может быть классифицирована как

эргодичная или неэргодичная в зависимости от времени

экспозиции камеры. Например, очень медленный по-

ток является эргодичным процессом в общем смысле,

поскольку временная и пространственная статистики

будут одинаковы в случае неограниченного времени

наблюдения. Тем не менее при записи на камеру с очень

коротким временем экспозиции данный процесс будет

классифицирован как неэргодичный [23].
Целью данной работы было исследование границы

применимости метода ЛСКВ при невыполнении условия

эргодичности, а также оценка оптимальных параметров

для проведения измерений на живых обьектах. В этой

связи в работе проведено исследование по определению

влияния неподвижных структурных включений в неод-

нородных сильно рассеивающих свет средах, таких как

биоткани, на результаты спекл-контрастных измерений с

использованием временного и пространственного мето-

дов обработки изображений методом ЛСКВ. В заключе-

ние в рамках данной работы метод ЛСКВ был опробован

в эспериментах транскраниальной визуализации мозга

мыши in vivo.

To PC workstation

CMOS

LD

D

O

Obj

Рис. 1. Оптическая схема экспериментальной установки

ЛСКВ. CMOS — КМОП камера; LD — лазерный диод;

D — диффузор; Obj — объектив; O — объект.

Материалы и методы

На рис. 1 представлена оптическая схема эксперимен-

тальной установки, использовавшейся в данной работе.

В качестве источника излучения для эксперимента с

фантомом использовался лазерный диод на длине вол-

ны 655 nm с мощностью 13mW (RLD650-13-3, Roithner
Lasertechnik GmbH, Австрия). В качестве источника

излучения для эксперимента с мышью использовался ла-

зерный диод на длине волны 808 nm с мощностью 3mW

(LDM808/3LJ, Roithner Lasertechnik GmbH, Австрия).
Для равномерного распределения лазерного излуче-

ния по исследуемому объекту использовался диффузор

(ED1-C20, Thorlabs, США). Для регистрирования спекл-

структуры использовалась КМОП камера (DCC3240M,

1280× 1024, размер пикселя 6.7µm, Thorlabs, США)
совместно с 12mm F1.4 объективом (Kenko Tokina Co.,

Ltd, Япония). Полученные изображения обрабатывались

при помощи индивидуально разработанного алгоритма

на базе программного обеспечения MATLABr2019b.

Наиболее распространенным методом обработки

изображений ЛСКВ является пространственный алго-

ритм анализа статистики спеклов [28]. Для реализации

данного алгоритма статистика спеклов рассчитывает-

ся в пределах
”
окна“, скользящего вдоль исходного

спекл-изображения. Как правило, для достижения опти-

мального результата используется окно размером 5× 5

или 7× 7 пикселей. Основным недостатком простран-

ственного алгоритма является потеря пространствен-
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ного разрешения, определяемая размером скользящего

окна. Для решения данной проблемы был предложен

альтернативный алгоритм временного анализа статисти-

ки спеклов [29]. Для данного алгоритма регистрирует-

ся серия последовательных спекл-изображений. Далее

статистика спеклов рассчитывается от изображения к

изображению по каждому отдельно взятому пикселю

серии. Таким образом может быть сохранено простран-

ственное изображение, но потеряно временное. На прак-

тике обычно используется комбинация обоих методов

с параметрами, подобранными в зависимости от цели

исследования [30].
В случае рассеяния света на динамических частицах

временной и пространственный алгоритмы показывают

одинаковый результат, поскольку выполняется условие

эргодичности. Для случая рассеяния от статически непо-

движных рассеивателей результат пространственной и

временной обработки спекл-изображений оказывается

разным. В частности, для идеально сформированной

статичной спекл-структуры теоретическое значение про-

странственного спекл-контраста будет равняться 1, по-

скольку пространственные флуктуации интенсивности

(темные и светлые спеклы) принимают, соответствен-

но, свои минимальные и максимальные значения ин-

тенсивности. В данном случае средняя интенсивность

будет равна стандартному отклонению интенсивности.

Временной спекл-контраст должен равняться 0, по-

скольку стандартное отклонение в каждом пикселе для

серии изображений принимает значение 0 для статичной

спекл-структуры. На практике не представляется воз-

можным добиться идеальных условий, поэтому спекл-

контраст принимает значения между 0 и 1. Тем не менее

описанная разница между временным и пространствен-

ным спекл-контрастом в случае присутствия статически

неподвижных рассеивателей может быть значительной и

приводить к систематической ошибке в интерпретации

полученных результатов.

В предыдущей работе [24] был введен коэффициент

спекл-динамики, который позволяет оценить влияние

неэргодичной составляющей на результат измерений

при помощи ЛСКВ:

CSD =
2Kt

Ks + Kt
, (10)

где Kt — спекл-контраст, рассчитанный при помощи

временного алгоритма, а Ks — спекл-контраст, рас-

считанный при помощи пространственного алгоритма.

Теоретически коэффициент принимает значение 1 для

динамически рассеивающей свет среды и 0 для мутной

среды статически неподвижных рассеивателей. Тем не

менее на практике, поскольку Kt и Ks принимают значе-

ния между 0 и 1, CSD также не достигает минимальных

и максимальных теоретических значений.

Для модельного эксперимента был изготовлен прямо-

угольный фантом из силикона с отверстием (1 cm в диа-

метре) на поверхности [31]. В качестве динамических

Оптические параметры липкой ленты и интралипида на длине

волны 655 nm. µs — коэффициент рассеяния, µa — коэффи-

циент поглощения, g — фактор анизотропии, n — показатель

преломления, µ′

s — редуцированный коэффициент рассеяния

Липкая лента

µs , mm−1 µa , mm−1 g n µ′

s , mm−1

36.38 0 0.946 1.6 1.96

Интралипид, 3%

µs µa g n µ′

s

11.8 0.02 0.55 1.33 5.31

рассеивателей использовался 3% раствор интралипида.

В качестве статичных слоев использовалась непрозрач-

ная липкая лента скотч толщиной 55± 2µm. Для рас-

чета изображений коэффициента спекл-динамики фан-

тома детектировались 49 последовательных кадров при

времени экспозиции камеры 10ms. Эти кадры были ис-

пользованы для расчета временного спекл-контрастного

изображения. Также были рассчитаны 49 простран-

ственных спекл-контрастных изображений при размере

скользящего окна 7× 7 пикселей. Далее рассчитывались

49 изображений коэффициента спекл-динамики, которые

впоследствии были усреднены в финальное изображе-

ние. Пространственные спекл-контрастные изображения

также были усреднены в одно финальное изображение.

Для транскраниальной визуализации мозга мыши

использовалась CD1 мышь женского пола возрас-

том 8 недель, предоставленная Envigo (Великобритания).
В качестве анeстезии вводилась внутрибрюшная инъ-

екция 10mq/100mq/kq кетамина (Vetoquinol, Франция).
После введения анестезии была удалена кожа на лоб-

ной, височной, затылочной и теменной областях. Далее

исследуемая область головы увлажнялась физиологи-

ческим раствором. После этого мышь помещалась на

согревающую пластину для поддержания температуры

тела 37◦C. Общая продолжительность измерений не

превышала 1.5 h, после чего осуществлялась эвтаназия

животного при помощи передозировки барбитуратом.

Для расчета изображений коэффициента спекл-динамики

головы мыши детектировалась последовательность кад-

ров различного размера при времени экспозиции 10ms.

Далее, эти кадры были использованы для расчета вре-

менного спекл-контрастного изображения по такому же

принципу как и в эксперименте с фантомом.

Результаты и их обсуждение

Для демонстрации влияния увеличения толщины слоя

статически неподвижных рассеивателей на результаты

измерений метода ЛСКВ был проведен следующий экс-

перимент. Отверстие в фантоме заполнялось раствором
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Рис. 2. Пространственные спекл-контрастные изображения (верхняя строка), временные спекл-контрастные изображения и

изображения коэффициента спекл-динамики, рассчитанные для эксперимента с фантомом, заполненным раствором интралипида

без статичного слоя (0 films) на поверхности, и с 1, 4, 7, 10 и 13 статичными слоями на поверхности. Длина масштабной линии

равна 5mm.

интралипида. На поверхность фантома последовательно

один за одним наклеивались слои непрозрачной лип-

кой ленты. Добавление каждого слоя липкой ленты

можно рассматривать как увеличение слоя статически

неподвижных рассеивателей над динамической рассе-

ивающей свет средой (раствор интралипида). Всего

в ходе эксперимента было добавлено 16 слоев, что

суммарно составляет толщину 880µm. В таблице при-

ведены оптические свойства раствора интралипида [32]
и липкой ленты, использовавшиеся для моделирования.

Для липкой ленты оптические свойства были измерены

экспериментально методом интегрирующей сферы [33].

На рис. 2 приведены примеры пространственных и

временных спекл-контрастных изображений, а также

изображений коэффициента спекл-динамики, рассчитан-

ных для различного количества слоев статически непо-

движных рассеивателей на поверхности фантома. На

рис. 3 приведены графики зависимости, а также интер-

поляционные кривые для среднего значения временного

и пространственного спекл-контраста, а также среднего

значения коэффициента спекл-динамики, рассчитанных в

пределах области, обозначенной зеленым квадратом на

рис. 2 для описанного эксперимента.

Из рис. 2 и 3 видно, что интенсивность броунов-

ского движения частиц раствора интралипида остает-

ся практически неизменной, в то время как значения

пространственного и временного спекл-контраста уве-

личиваются линейно при последовательном добавлении

слоев липкой ленты. Причем, увеличение значений про-

странственного спекл-контраста происходит в 4 раза

быстрее в сравнении с временным. Таким образом,

значение спекл-контраста может зависеть не только

от скорости движения рассеивающих частиц, но и от

толщины слоя статически неподвижных рассеивателей

над динамической рассеивающей свет средой. Данный

эффект обычно игнорируется в научных работах, ис-

пользующих метод ЛСКВ. Тем не менее влияние тол-

щины статически неподвижных рассеивателей на значе-

ние спекл-контраста должно учитываться особенно при

измерениях на биологических объектах, кровеносные

сосуды в которых располагаются на различных глубинах.

Различное значение спекл-контраста может свидетель-

ствовать не только о скорости кровотока в сосудах, но и

об их глубине залегания, что в свою очередь может ока-

заться причиной систематической ошибки при анализе и

интерпретации экспериментальных данных, получаемых

методом ЛСКВ. Расчет коэффициента спекл-динамики

позволяет отличить изменения значения спекл-контраста

в связи с увеличением или уменьшением интенсивности

движения рассеивателей от изменения значения спекл-

контраста в связи с наличием статически рассеивающего

слоя над динамической рассеивающей свет средой [24].

Из рис. 2 и 3 также видно, что в отсутствие статичного

рассеивающего слоя над раствором интралипида, про-

странственный и временной спекл-контраст принимают

близкие значения, что свидетельствует о том, что рас-

сматриваемая система удовлетворяет условию эргодич-

ности. При добавлении статичных слоев разница между

пространственным и временным спекл-контрастом уве-

личивается. Также уменьшается значение коэффициента
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Рис. 3. График зависимости среднего значения пространственного спекл-контраста (синие круги), среднего значения временного

спекл-контраста (красные квадраты) и среднего значения коэффициента спекл-динамики (зеленые треугольники) от количества

статичных слоев на поверхности фантома. Символами обозначены экспериментально измеренные значения. Линиями обозначены

интерполяционные кривые.

спекл-динамики, что свидетельствует о росте нарушений

в условии эргодичности. Данные нарушения являются

причиной возникновения систематической ошибки в ме-

тоде ЛСКВ и должны надлежащим образом учитываться

при измерении на биологических объектах. Из рис. 3

видно, что значение временного спекл-контраста под-

вергается меньшему влиянию при увеличении толщины

статичного слоя. Более того, при временной обработке

область, заполненная интралипидом, остается видна да-

же при наличии большого количества статических рассе-

ивающих слоев. Таким образом, количественная оценка

скорости кровотока в сосудах может сильно зависеть от

выбранного метода обработки спекл-изображений. В то

же время качественные измерения, при которых важно

показать лишь относительное изменение кровотока или

перфузии, практически не будут страдать от несоответ-

ствия рассматриваемой системы условию эргодичности.

Из рисунков также видно, что значение коэффициента

спекл-динамики снижается обратно пропорционально

увеличению доли статически неподвижных рассеивате-

лей (неэргодической составляющей) (рис. 2 и 3). Можно

предположить, что наличие статичных слоев с неболь-

шой толщиной вносит незначительную ошибку в оценку

спекл-контраста. Таким образом, коэффициент спекл-

динамики можно использовать для оценки влияния за-

глубленности сосуда на результат спекл-контрастных

измерений.

Оценка эффективного измеряемого объема в модель-

ных экспериментах с использованием фантомов с раз-

личным количеством статичных слоев осуществлялась

методом Монте-Карло [34]. На рис. 4 представлены

результаты моделирования эффективного измеряемого

объема, рассчитанного для модельного эксперимента

с использованием фантома с различным количеством

статичных слоев. Оптические свойства, представленные

в таблице, соответствуют излучению на длине вол-

ны 655 nm. Для оценки эффективного измеряемого объ-

ема ткани, не зависящего от длины волны, смоделиро-

ванные данные были построены в зависимости от опти-

ческой плотности, которая рассчитывалась как толщина

слоя (D) умноженная на редуцированный коэффициент

рассеяния (µ′
s). Из рисунка видно, что значительный

эффективный объем излучения от интралипида реги-

стрируется детектором даже в присутствии нескольких

статичных слоев (вплоть до 7 слоев липкой ленты, что

суммарно составляет 385µm), что позволяет проводить

более или менее точные измерения при ЛСКВ.

Типичная толщина черепа мыши возрастом до 2 ме-

сяцев составляет по разным источникам от 150

до 310µm [35,36], а инфракрасное излучение характе-

ризуется большой глубиной проникновения в биологи-

ческие ткани. Редуцированный коэффициент рассеяния

в инфракрасной области для черепа мыши составляет

1.75± 0.05 [35]. Таким образом, наличие статичного

рассеивающего слоя в виде костей черепа не вносит

Оптика и спектроскопия, 2020, том 128, вып. 6



Визуализация кровотока методом лазерных спекл-контрастных измерений в условиях неэргодичности 779

4

3

O
p
ti

ca
l 

d
en

si
ty

2

1

0

Sampling volume
100 106

5

4

3

O
p
ti

ca
l 

d
en

si
ty

2

1

0

5

a b c

d e f

Рис. 4. Моделирование эффективного объема регистрации излучения методом Монте-Карло для интралипида в отсутствиe

статичного слоя над ним (a), для интралипида с 1 (b), 4 (c), 7 (d), 10 (e) и 13 (f) статичными слоями над ним. Черной стрелкой

изображено положение нижней границы статичного слоя.

существеных искажений в результаты измерения кро-

вотока мозга мыши методом ЛСКВ. На рис. 5 изобра-

жены примеры пространственных и временных спекл-

контрастных изображений, а также изображений коэф-

фициента спекл-динамики, рассчитанных с использова-

нием различной последовательности исходных спекл-

изображений при транскраниальной визуализации кро-

вотока в мозге мыши in vivo. Как уже было отмечено

выше, толщина черепа молодой мыши не вносит суще-

ственных ошибок в результаты измерений. Из рис. 5

хорошо видно, что при обработке с использованием

последовательности из 10 кадров пространственное и

временное спекл-контрастные изображения одинаковы

как для областей мозга, соответствующих кровеносным

сосудам (точка 2 на рис. 5), так и для областей

без сосудов (точка 1 на рис. 5). Также коэффициент

спекл-динамики имеет высокое значение в областях

измерения, соответствующих мозгу, что свидетельствует

о том, что условия эргодичности не нарушены или

незначительны. Тем не менее ЛСКВ основывается на

статистических измерениях, поэтому важно учитывать

размер выборки данных, что в данном случае явля-

ется количеством последовательных кадров, используе-

мых для получения спекл-контрастных изображений. Из

рис. 5 видно, что уменьшение количества кадров сильно

влияет на результат временной обработки. В частно-

сти, увеличивается разница между пространственными

и временными спекл-контрастными изображениями как

для областей мозга, соответствующих наличию крово-

тока/кровеносных сосудов (точка 2 на рис. 5), так и их

отсутствия (точка 1 на рис. 5), что также хорошо видно

из изображения коэффициента спекл-динамики. Данный

эффект также требуется учитывать при использова-

нии пространственно-временного алгоритма обработки

спекл-изображений. В нашем случае в эксперименте

с временем экспозиции 10ms было установлено, что

минимально достаточная выборка последовательных ис-

ходных изображений равна 10 кадрам.

Неверно подобранные время экспозиции камеры,

алгоритмы обработки спекл-изображений, количество

кадров, используемых для обработки изображений, а

также наличие рассеивающего статичного слоя могут

существенно влиять на результаты измерений методом

ЛСКВ. Оптимальные параметры ЛСКВ должны под-

бираться исходя из того, нужно ли получить коли-

чественные или же качественные данные, важнее ли

сохранить пространственное разрешение или временное

и т. д. Коэффициент спекл-динамики позволяет оценить

влияние неэргодичности системы при заданном времени

экспозиции, что может помочь подобрать оптимальные
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Рис. 5. Пространственные спекл-контрастные изображения (верхняя строка), временные спекл-контрастные изображения и

изображения коэффициента спекл-динамики, рассчитанные для транскраниальной визуализации мозга мыши с использованием 10,

5, 3 и 1 последовательных спекл-изображений. Длина масштабной линии равна 1mm.

параметры для ЛСКВ измерений. В частности, в данной

работе было показано, что кости черепа при визуали-

зации кровотока мозга мыши не вносят существенных

искажений на выполнимость условия эргодичности. Тем

не менее для минимизации систематической ошибки

ЛСКВ эксперимента требуется удаление кожного по-

крова с области измерений. В случае взрослой особи

мыши помимо удаления кожи проводится также либо

процедура утоньшения черепа мыши с помощью дре-

ли [37], либо его полное удаление [38]. Использование

метода оптического просветления [39] потенциально

может сократить влияние слоя статически неподвижных

рассеивателей биоткани (в особенности кожи [40]) на

результаты ЛСКВ, тем самым увеличив эффективность

неинвазивной визуализации кровотока мозга in vivo.

Заключение

В данной работе было изучено влияние изменения

условия эргодичности наблюдаемой неоднородной силь-

но рассеивающей свет среды на результаты ЛСКВ. Было

экспериментально показано на фантоме, что увеличение

в измеряемом объеме числа неподвижных рассеивате-

лей по отношению к динамическим вносит разницу в

результаты пространственной и временной обработки

спекл-изображений при заданном времени экспозиции.

Анализ полученных экспериментальных значений про-

странственного и временного спекл контраста, значений

коэффициента спекл-динамики, а также анализ эффек-

тивного объема регистрации излучения смоделирован-

ного методом Монте-Карло позволил предположить,

что наличие относительно тонкого, до 30% от общего

объема, статичного слоя не вносит значительных изме-

нений в результаты ЛСКВ. Данное предположение было

подтверждено с помощью транскарниальной in vivo

визуализации кровотока мозга мыши возрастом 8 недель.

Было показано, что нарушение условия эргодичности

в наблюдаемом объекте должно учитываться при изме-

рениях. Также, было показано, что параметры системы

для ЛСКВ, такие как время экспозиции камеры, метод

анализа спекл-изображений, а также количество кадров,

используемых для обработки, должны подбираться ин-

дивидуально для каждого эксперимента в соответствии

с поставленными задачами.
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