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ВВЕДЕНИЕ
Важнейшей задачей исследований в области

медицинской диагностики является создание и
применение новых диагностических средств и
методов, необходимых для своевременного диа-
гностирования физиологических процессов. Для
решения поставленной задачи можно использо-
вать оптоакустический (ОА) эффект – термооп-
тическое возбуждение акустических волн в жид-
кой среде при поглощении в ней лазерного излу-
чения, Известно, что углеродные нанотрубки
сильно поглощают лазерное излучение и при
этом занимают незначительный объем. С помо-
щью оптоакустического преобразования рассе-
янные сигналы можно зарегистрировать ультра-
звуковым преобразователем. Для проведения из-
мерения уровня агрегации эритроцитов и их
насыщения кислородом в крови удобно приме-
нять неинвазивные методики исследования, ко-
торые можно получить при использовании опто-
акустического эффекта.

Существуют многочисленные возможности
исследования гематологического состава in vitro,
однако больший интерес представляет неинва-
зивный анализ как удобный метод, не меняющий

морфологический состав крови. Для усиления
сигнала эффективно использование наноразмер-
ных агентов. Углеродные нанотрубки, размером до
100 нм, сильно поглощают лазерное излучение.
Это позволяет применять лазеры малой мощно-
сти для исключения нанесения вреда кожному
покрову [1].

Оптоакустическая проточная цитометрия in vivo
имеет большой клинический потенциал для ранней
неинвазивной диагностики рака, инфекций (маля-
рии и бактериемии), серповидной анемии и сердеч-
но-сосудистых заболеваний [2–5]. Для клиниче-
ского применения эта диагностическая платформа
все еще требует проведения ряда исследований.

В работе [6], целью которой было математиче-
ское моделирование, описывающее формирова-
ние ОА сигнала от модели эритроцита как сфери-
ческого источника поглощения, авторы пришли
к выводу, что амплитуда ОА сигнала монотонно
возрастает с увеличением концентрации эритроци-
тов, что делает возможным определение уровня ге-
моглобина. Предлагается использовать оптоаку-
стический эффект для установления степени аг-
регации эритроцитов.
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Для обнаружения внутриэритроцитарных ви-
русов (малярии) предлагается использование уг-
леродных нанотрубок в качестве контрастных
агентов. Их размеры (до 0.1 мкм) сопоставимы с
размерами вирусов (0.02–0.3 мкм). К тому же уг-
леродные нанотрубки биодеградируемы и обла-
дают качественной адгезией к поверхности виру-
сов [6–8]. Однако, встречается мнение, что угле-
родные нанотрубки токсичны [9, 10], но возможно
использование преимуществ других контрастных
наноагентов в анализах in vitro, поскольку они яв-
ляются основой терапии при лечении раковых за-
болеваний.

Модели оксигенированных эритроцитов и их
распределение в крови построены с помощью ме-
тода Монте-Карло. Целью работы является моде-
лирование эритроцитов и формирование ими
акустических сигналов в результате оптоакусти-
ческого эффекта. В этом случае биологическая
ткань облучается короткими лазерными импульса-
ми (с длительностью несколько наносекунд). Опти-
ческие и термоупругие свойства ткани, в которой
поглощается лазерное излучение, исследуются пу-
тем регистрации акустического сигнала с использо-
ванием ультразвуковых преобразователей.

МОДЕЛИРОВАНИЕ

Для решения поставленных задач предлагается
использование методов обработки сигналов, си-
стемного анализа, математической статистики.

При математическом моделировании в качестве
инструментария используется среда Matlab R2014b.

Аналитическое выражение акустического по-
ля, формируемого жидкой сферой, можно запи-
сать в следующем виде [11]:

(1)

где q = ωα/νs – безразмерная частота, μ – коэф-
фициент поглощения, СР – изобарическая удель-
ная теплоемкость, β – коэффициент теплового
расширения, I0 – интенсивность оптического из-
лучения, α – радиус поглощающей сферы,
ρ = ρs/ρf и ν = vs/vf – безразмерные плотность и
скорость звука (vs – скорость звука в эритроцитах,
vf – скорость звука в плазме крови), соответствен-
но. Проведем моделирование плазмы крови, со-
держащей оксигенированные и дезоксигениро-
ванные эритроциты. На рис. 1а показаны в виде
сфер темные (красные) – оксигенированные
эритроциты и серые (голубые) – дезоксигениро-
ванные эритроциты. Они представляют собой два
вида ОА источников с различными коэффициен-
тами поглощения. В этом случае формируемый
акустический сигнал будет представлять собой
суперпозицию акустических сигналов, излучае-
мых соответствующими моделями эритроцитов.
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Рис. 1. (а) – Два вида источников акустического сигнала (красные (темные) - оксигенированные эритроциты, а голу-
бые (серые) круги – дезоксигенированные эритроциты); (б) – агрегированные эритроциты (2 агрегата).
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На рис. 1б представлены моделируемые эритро-
циты с агрегацией 7%, количество агрегатов (кла-
стеров) в зоне видимости – 2.

Математическое моделирование оксигениро-
ванных и дезоксигенированных эритроцитов за-
ключается в нескольких этапах: формирование
трехмерной реализации тканей с условием непе-
рекрытия сфер, представляющих собой модели-
руемые эритроциты. Моделирование проводится
с помощью программной среды Matlab и метода
Монте-Карло. Размер объема моделирования
был взят 100 × 100 × 100 мкм. Этот объем запол-
няется эритроцитами, аппроксимированными в
виде жидкостных сфер с уровнем гематокрита
40% [7]. Аналогичным образом формируем ткани
с агрегированными эритроцитами. Модель поз-
воляет формировать эритроциты в агрегаты с раз-
личной степенью заполнения.

На рис. 2 показаны спектральные плотности
мощности акустического сигнала при 1, 25, 50 и
99% кислородонасыщения крови для лазерного
излучения с длиной волны 1064 нм. По мере уве-
личения насыщения кислородом (SO2) спек-
тральная мощность сигнала также увеличивалась.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Разработанные теоретические модели были

проверены экспериментально с помощью лазер-
ной установки LIMO 100-532/1064-U [12–14] с
длительной импульса 84 нс. Моделируемые эрит-
роциты выполнены из полистирольных микро-
сфер с соответствующими формами и размерами
эритроцитов. На рис. 3 показаны модельные
эритроциты из полистирольных микросфер. Как
правило, свойства тканевого поглотителя явля-
ются важными при моделировании. Кроме того,
для оптоакустической системы поглотители долж-
ны иметь хорошо известные, универсальные и ста-
бильные тепловые и акустические параметры, ана-
логичные параметрам биоткани при оптоакустиче-
ской томографии [15–19]. Изображения получены с
помощью растрового микроскопа Nova Nanolab 600.

В результате эксперимента зарегистрирован
акустический сигнал (рис. 4), сформированный в
натрий-фосфатном растворе с наночастицами уг-
лерода, заполненном полистирольными сферами
на 45%. Регистрация сигнала проводилась с по-
мощью пьезоэлектрического преобразователя,
запись производилась с помощью модульного из-
мерительного комплекса NI PXI 1042Q на базе
LabVIEW.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Разработан алгоритм моделирования реализа-

ций тканей, состоящих из оксигенированных и дез-
оксигенированных эритроцитов в среде Matlab на
основе алгоритма Монте-Карло. Рассчитаны

Рис. 2. Спектральная плотность мощности акустиче-
ского сигнала.
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спектральные плотности мощности акустическо-
го сигнала, возбужденного лазерным излучением
с длиной волны 1064 нм при 1, 25, 50 и 99% насы-
щения эритроцитов кислородом. Установлено,
что при увеличении насыщения кислородом мо-
делируемых эритроцитов с 1 до 99%, спектраль-
ная плотность мощности акустического сигнала
увеличивается в 6 раз. Это позволяет сделать вы-
вод о возможности регистрации уровня насыще-
ния кислородом эритроцитов в крови оптоаку-
стическим методом.
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