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Аннотація. В статті розроблено в результаті аналізу отриманих 2D-розподілів параметрів 
анізотропії зразків епідермісу було виявлено лише лінійне двопроменезаломлення δ, величина 
якого змінюється у площині зрізу відповідно до товщини та щільності волокон тканини. 
Відповідним чином уздовж тих самих напрямків волокон плавно змінюється орієнтація осі 
двопроменезаломлення α (в області тканини без патології). Для уражених областей тканини 
величина двопроменеломлення більш однорідна в перерізі, а в областях з видимим сильним 
ураженням мінімальна. Зміна орієнтації α в областях з малою і явно видимою поразкою носить 
хаотичний характер. Таким чином, меланома руйнує клітини епідермісу настільки сильно, що 
вони стають практично ізотропними. Зразкам здорової тканини властивий природний 
орієнтаційний порядок. 
Ключові слова: оптичні вимірювання, метод Монте-Карло, оптично анізотропні біотканини, 
медична діагностика. 
Abstract. In the article developed as a result of the analysis of the obtained 2D distributions of the 
anisotropy parameters of the epidermis samples, only linear birefringence was found, the value of 
which changes in the plane of the section according to the thickness and density of the tissue fibers. 
Correspondingly, along the same fiber directions, the orientation of the birefringence axis changes 
smoothly (in the area of the tissue without pathology). For the affected areas of the tissue, the 
birefringence value is more homogeneous in the cross-section, and in the areas with visible severe 
damage it is minimal. The change in the orientation of in areas with a small and clearly visible lesion 
is chaotic. Thus, melanoma destroys epidermal cells so much that they become practically isotropic. 
Healthy tissue samples have a natural orientational order. 
 
Key words: optical measurements, Monte Carlo method, optically anisotropic biotissues, medical 
diagnostics. 
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ВСТУП 
 

 Розробка та удосконалення методів і пристроїв для візуалізації та діагностики внутрішньої структури 
живих тканин є важливим завданням біомедичної оптики. Оптичні методи діагностики різних захворювань є 
одними з найбільш перспективних для використання у медичній практиці. Окремий важливий напрям у 
техніці біомедичних досліджень займають автоматизовані системи вимірювання і аналізу поляризаційних 
параметрів біотканин (БТ), які використовують зондування лазерним пучком. 

Останнім часом відбувається значний прогрес у розвитку поляризаційних  методів медичної 
діагностики. Сформувалися такі нові напрями, як поляризаційно-чутлива оптична когерентна томографія 
біотканин. Визначення поляризаційних параметрів надає можливість оцінювання наявних у ряді 
анізотропних тканин патологічних та дистрофічних структурних змін, а також досліджувати динаміку цих 
змін під впливом різних факторів.   

Так, на клітинному рівні значна кількість БТ є упорядкованими структурами, які здатні 
проявляти при оптичному зондуванні анізотропні властивості (оптичну активність, 
двопроменезаломлення, дихроїзм та ін.). 
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Зростаюча кількість досліджень у галузі лазерної поляриметрії біологічних зразків підтверджує 
перспективність її використання для оцінювання структурних змін і виявлення патологій, в тому числі на 
ранніх стадіях захворювань. Однак, незважаючи на помітні успіхи, процес впровадження лазерного 
поляриметричного аналізу і діагностики в медицину ще далекий до завершення. Існуючі методи і засоби 
оптичної поляриметрії є недосконалими для дослідження випадково-неоднорідних біотканин. Складність 
процесів взаємодії оптичного випромінювання (ОВ) з БТ пов’язана саме з їх переважною 
неоднорідністю, яка обумовлює сильне розсіювання у видимому та ближньому ІЧ діапазонах довжин 
хвиль. Також потребують глибокого вивчення особливості процесів взаємодії поляризованого 
випромінювання із тканинами людини при зворотному розсіюванні. Тому пошук нових підходів, 
включаючи створення більш досконалих автоматизованих засобів лазерної поляриметрії біотканин є  
важливою й актуальною задачею сьогодення. 

Отже, актуальність дисертаційного дослідження зумовлена необхідністю розробки нових 
комплексних методів і систем лазерної поляриметрії для оцінювання патологічних змін у біологічних 
тканинах. 

 
ЛОКАЛЬНА МЮЛЛЕР-ПОЛЯРИМЕТРІЯ ЗРІЗІВ ЕПІДЕРМІСУ 

 
Для оцінювання можливостей методу адаптивної локальної лазерної поляриметрії новоутворень 

у БТ проведено серію експериментальних досліджень на тонких in vitro зразках епідермісу шкіри. При 
цьому в процесі вимірювань визначалися характеристики анізотропії зразка, одержувані з локальних 
матриць Мюллера об'єкта з урахуванням домінуючого типу анізотропії (з подальшою диференціацією 
патологічних змін на зразках на основі принципу нечітких множин). При цьому матриця Мюллера 
локальної ділянки зразка БТ розкладалася в базі кругової та лінійної анізотропії, класифікувався 
домінуючий тип анізотропії. Після перетворень знаходилися та аналізувалися параметри анізотропії та 
визначалися інформативні показники, значення яких з урахуванням поставлених медичних діагнозів 
використовувалися надалі при побудові моделі нечітких множин. Експерименти проводились у режимі 
прямого розсівання на установці САЛП у лабораторії лазерної поляриметрії кафедри квантової 
радіофізики КНУ ім. Тараса Шевченка. Використовувалися плоскі оптично тонкі (d=20÷50 мкм) 
гістологічні зрізи епідермісу людської шкіри з утвореннями папілома та меланома. Зрізи були з 
передпліччя чоловіків європейського типу віку 55-65 років. Зрізи епідермісу фіксувалися на предметному 
склі завтовшки 1,5 мм за методом заморожування з фіксацією в канадському бальзамі (по 5-6 ідентичних 
зрізів на одному склі) і досліджувалися через добу після препарування. 

Лінійні розміри пухлин та патологічних зон знаходилися в межах 8 ÷ 20 мм. Координатне 
переміщення у площині зондування зразків здійснювалося за допомогою мікропозиціонерів предметного 
столика з кроком 50 мкм, на якому встановлювався тримач предметного скла зі зразком. 

Досліджено по 24 зрізи шарів шкіри, зроблених на різній глибині з ділянками, ураженими 
меланомою (2-а та 3-та стадії за Кларком) (за Кларком) та папіломою. 

Проведено експериментальні вимірювання елементів матриці Мюллера плоских тонких (40 мкм) 
зрізів епідермісу шкіри з меланомою (М – ▲) та папіломою (Р – ∆) для трьох ідентичних зрізів (number 1-
3) кожного із зразків у патологічній галузі новоутворення. Результати вимірювань були статистично 
усереднені в межах зони ураження епідермісу (вироблялося по три вимірювання елементів матриці 
Мюллера для різних локальних ділянок у галузі патології кожного з досліджуваних зрізів). 

Результати вимірювань елементів усереднених наведених до m11 елементів експериментальних 
матриць Мюллера локальних ділянок зразків представлені на рис. 1. 

З малюнка 1 видно, що найбільш суттєві відмінності для зразків із меланомою та папіломою 
виявили елементи матриці Мюллера m24 та m42. 

З рис. 2 видно, що обидва види тонких зрізів виявляють незначну деполяризацію (ентропію), 
величина якої практично однакова (у межах статистичної похибки). Тому для тонких зразків 
деполяризація не може бути характеристикою, що дозволяє розрізнити зрізи між собою. Для більш 
товстих зрізів епідермісу можна припустити, що параметр ентропії виявить більш виражені відмінності 
для зразків з меланомою та папіломою, що слугуватиме додатковим інформаційним параметром 
оцінювання ступеня патологічних змін у тканині. Однак методики гістологічних зрізів шкіри, що 
використовуються, не дозволяють отримати якісні плоскопаралельні нативні зрізи товщиною більше 100 
мкм. 
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Рисунок 1 – Елементи матриці Мюллера локальних ділянок зрізу епідермісу  
(Р – папілома, М – меланома) 

 
На рис. 2 представлені результати ентропії Н (відповідно Cloud) [5]: 
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Рисунок 2 – Ентропія зразків епідермісу 
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Більш детальний аналіз статистично усередненого локальної області фазового зсуву для 5 
ідентичних зрізів зразків епідермісу представлений на рис. 3. 
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Рисунок 3 – Фазовий зсув двопроменезаломлення зрізів епідермісу 
 

Таким чином, фазовий зсув для зрізів епідермісу товщиною 40 мкм внаслідок лінійного 
двопроменепереломлення знаходиться в межах δ=(5,42÷6,09)°±0,2° для зрізів з папіломою та від 
δ=(0,43÷3,86)°±0,2° для зрізів з меланомою. 

В ході експерименту додатково проведено аналіз впливу товщини зрізу на фазовий зсув для 
зразків товщиною 20 мкм та 30 мкм. Так, встановлено, що значення для меланоми змінюється при 
збільшенні товщини зразка на 10 мкм приблизно в 3,1 рази і набагато слабше змінюється у папіломи. 

Таким чином, для якісної диференціації структурних змін у розглянутих зрізах пропонується 
використовувати нечіткий аналіз з експертним розбиттям термів на основі одного інформативного 
параметра δ у зазначених межах (рис. 3). Приклад роботи програми нечіткого аналізу представлено на 
рис.4. 

 

 
 

Рисунок 4 – Вікно інтерфейсу нечіткого укладання 
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Зазначимо, що результати експерименту корелюють з іншими дослідженнями меланоми шкіри 
(цифрова дерматоскопія, конфокальна мікроскопія, СІАскопія та ін.) [7,11]. Так, за допомогою методу 
конфокальної мікроскопії з високою достовірністю встановлено, що наявність невпорядкованих структур 
в епідермісі є високоспецифічною для меланоми, у той час як при невусах і папіломах характерна 
впорядкована структура типу медових стільників або бруківки. 

Таким чином, запропонований підхід може доповнити та підвищити чутливість та специфічність 
диференціальної діагностики меланоми шкіри. Основними факторами, що впливають на ймовірність 
виявлення та оцінювання стану патології БТ, є методика приготування зразка БТ (при дослідженнях in 
vitro), метод вимірювань, товщина зразка (зондованого шару) БТ, тип анізотропії БТ, спектральний склад 
випромінювання, температура. 

Експериментальні дослідження показали перспективну можливість використання локальної 
поляриметричної диференціації патологій у тонких in-vitro зразках епідермісу шкіри в режимі прямого 
розсіювання, зокрема виявлено відмінності параметрів фазового зсуву, які при аналізі за правилами 
нечітких множин дозволяють ідентифікувати структурні зміни при меланомі шкіри. Розглянуті метод і 
система адаптивної лазерної поляриметрії можуть використовуватися як окремо, так і доповнити 
традиційні методи оптичної мікроскопії та оптичної когерентної томографії при диференціальній 
діагностиці різних патологій анізотропних БТ. 

 
Відеополяриметрія зрізів епідермісу шкіри 

 
За допомогою системи ЛАВС були проведені експериментальні дослідження поляризаційних 

характеристик оптично тонких (40÷50 мкм) гістологічних зрізів епідермісу людської шкіри з 
утвореннями типу меланома (3-я стадія за Кларком) та здорової (контрольні зразки) у режимі 2D-
поляриметрії. Зрізи епідермісу фіксувалися на предметному склі завтовшки 1,5 мм за методом 
заморожування з фіксацією в канадському бальзамі (по 4-5 ідентичних зрізу на одному склі) наступного 
дня після препарування. Лінійні розміри пухлин перебували у межах від 8 мм до 15 мм. Зразки з 
номерами 1-5 мають області із злоякісними утвореннями. Для фіксації зразків використаний канадський 
бальзам (є однорідною та ізотропною речовиною з жовтуватим відтінком). 

Усі виміри проводилися як прямого розсіювання світла. 
При дослідженні зразків зображення на його виході зміщувалося для різних вхідних станів 

поляризації (невелике усунення за рахунок обертання фазової пластинки збільшилося через оптичні 
властивості склеювання). У результаті вихідне зображення елементів матриці Мюллера (як наслідок – 
параметрів анізотропії) виходить частково розмитим. При аналізі анізотропії зразків було встановлено 
відсутність усіх видів анізотропії крім подвійного променезаломлення, тому нижче наведені зображення 
лише їм. 

Елементи 2D – матриці Мюллера одного із зрізів епідермісу без патологій (зразок 1) представлені 
на рис. 5. 

 
Рисунок  5 – Елементи 2D-матриць Мюллера зразка 1 

 
Елемент 2D-матриці Мюллера зрізу епідермісу з меланомою (зразок 2) представлені на рис. 6. 
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Рисунок 6 – Елементи 2D-матриць Мюллера зразка 2 

 
Поляризаційні зображення розрахованих на основі матриць Мюллера координатних розподілів 

параметрів лінійного двопроменеломлення δ, а також орієнтації швидкої осі двопроменеломлення α, а 
також гістограми щільностей розподілу їх значень в межах кадру (розмірність зображень 340×340 
пікселів 1, при 256 відтінках сірого) для зразків 1 та 2 представлені на рис. 7 – 10. 

 
а)     б) 

Рисунок 7 – Розподіл двопроменеломлення δ зразка 1: 
а) без обробки; б) результат обробки за Клаудом 
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а)     б) 

Рисунок 8 – Розподіл орієнтації швидкої осі зразка 1: 
а) без обробки; б) результат обробки за Клаудом 

 

  
а)     б) 

Рисунок 9 – Розподіл двопроменеломлення δ зразка 2 
 

 
а)     б) 

Рисунок 10 – Розподіл орієнтації швидкої осі двопроменезаломлення α зразка 
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ВИСНОВКИ 
 
В результаті аналізу отриманих 2D-розподілів параметрів анізотропії зразків епідермісу було 

виявлено лише лінійне двопроменезаломлення δ, величина якого змінюється у площині зрізу відповідно 
до товщини та щільності волокон тканини. Відповідним чином уздовж тих самих напрямків волокон 
плавно змінюється орієнтація осі двопроменезаломлення α (в області тканини без патології). Для 
уражених областей тканини величина двопроменеломлення більш однорідна в перерізі, а в областях з 
видимим сильним ураженням мінімальна. Зміна орієнтації α в областях з малою і явно видимою 
поразкою носить хаотичний характер. Таким чином, меланома руйнує клітини епідермісу настільки 
сильно, що вони стають практично ізотропними. Зразкам здорової тканини властивий природний 
орієнтаційний порядок. 

 
Отримані результати можуть бути використані для поляризаційної візуалізації меланоми шкіри в 

гістологічних зрізах та побудови топологічних поляризаційних карт областей новоутворень. 
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