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В ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ ТА КЛІНІЧНІЙ МЕДИЦИНІ 
 

Анотація .  Актуальність. В наш час в світі широко застосовуються в харчовій промисловості біологічні домішки, 

зокрема карагенани (Е407а). Відомо, що карагенани використовуються як емульгатори та желеутвоювачі. В експе-

риментальних дослідженнях визначено вплив карагенанів на організм людей та тварин. З наукової літератури відомо 

вплив цієї біодомішки на розвиток запалення кишківника. Метою даної роботи є вибір алгоритмів цифрової обро-

бки зображень для об’єктивного аналізу результатів експериментальних досліджень. Об’єктом дослідження є біо-

логічні об’єкти, а саме суспензія лейкоцитів та еритроцити крові щурів. Предметом дослідження є методи та алго-

ритми обробки зображень методами бінаризації. Результати. У даній роботі розглянути методи комп’ютерної обро-

бки зображень біологічних об’єктів, які дозволяють покращити якість аналізу результатів експериментальних дослі-

джень. Визначені  рішення стають особливо ефективними при великому обсязі отриманих результатів досліджень, які 

необхідно опрацювати за короткий час. Висновок. Цей підхід зменшує кількість помилок, зумовлених людським фак-

тором. Використані алгоритми можна застосувати і до інших зображень, отриманих методами, які застосовують в 

експериментальній та клінічній медицині. Також можна розширити функціональні можливості аналізу. 

Ключові  слова:  суспензія лейкоцитів, зображення, клітина, карагенан, еритроцити, активні форми кисню. 

 

Вступ 

На теперішний час в світі дуже широко в харчо-

вій промисловості застосовують біологічні домішки, 

однією з таких харчових добавок є карагенан. У нау-

ковій літературі визначається, що гідроколоїдні та ге-

леутворюючі властивості карагенанів роблять їх при-

датними для використання у харчовій промислово-

сті, де вони десятиліттями широко застосовуються як 

гелеутворювачі, загусники, покращувачі текстури 

продуктів та емульгатори тощо [1,2].. 

Морські водорості є джерелами полісахаридів, 

зокрема агару та алгінатів. У багатьох експеримента-

льних дослідженнях показаний вплив карагенанів на 

кишечник в залежності від дози застосування, та ро-

звиток запального процесу в кишечнику [3,4]. 

У цілому, карагенани додаються до молочних 

продуктів (морозиво, молочні напої, вершки, йогурт, 

сир тощо) та м’ясних продуктів (ковбаси, сушене 

м’ясо тощо). λ-Карагенан частіше за все зустріча-

ється в молочних продуктах та застосовується для 

покращення органолептичних властивостей харчо-

вих продуктів та забезпечення вершкової в'язкості. 

Крім того, численні експериментальні дослі-

дження in vitro та in vivo демонструють здатність ка-

рагенанів викликати запалення в епітеліальних кліти-

нах кишечника шляхом сприяння вивільненню про-

запальних цитокінів [5, 6]. Існують також експериме-

нтальні докази того, що макрофаги можуть погли-

нати харчовий карагенан з наступною міграцією до 

лімфатичних вузлів [7]. Робота виконана в рамках 

співробітництва між кафедрою біологічної хімії Хар-

ківського національного медичного університету, На-

уково-дослідного інституту експериментальної та клі-

нічної медицини ХНМУ та кафедрою ЕОМ  Харківсь-

кого національного університета радіоелектроніки. 

Метою цієї роботи є застосування  комп’ютер-

них методів обробки зображень для покращення 

аналізу отриманих експериментальних досліджень, 

зменшення суб'єктивних похибок досліджень, 

викликаних людським фактором.  

Основна частина 

В якості першого приклада розглянемо ситуацію, 

коли треба оцінити відсоток мофологічно змінених 

клітин, наприклад на зображенні епітелію кишечника 

(рис. 1). У цьому дослідженні оцінювали вплив E407a 

на морфологічний стан тонкої кишки з використанням 

фарбування гематоксилін-еозином. Результати мор-

фологічного дослідження показали, що вживання цієї 

харчової добавки призвело до розвитку запалення [8, 

9]. У щурів, які вживали напівочищений карагенан 

спостерігається пошкодження ворсинок з десквамова-

ними епітеліальними клітинами, ділянки без ворсинок 

або ділянки зі зміненою ворсинчастою архітектурою, 

запальна клітинна інфільтрація у власній пластинці. 

Фарбованими були відкладення колагену у слизовій 

оболонці тонкого кишечника щурів, які отримували 

Е407а, порівняно з контролем [10]. Відкладення відрі-

зняються темним відтінком по відношенню до фону, 

який заповнений здоровими клітинами.  

 

 

Рис. 1. Мікропрепарати тонкої кишки,  

які були пофарбовані гематоксилін-еозином 

 

Для зменшення похибок аналізу, обумовлених 

людським фактором, отримане зображення було об-

роблені різними методами бінаризації [11], з яких 

найкращий результат був отриманий за методом 

Отса ( рис. 2).  
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Рис. 2. Зображення на рис.1 после бінаризації 

 

У цьому методі обчислюється поріг t, який міні-

мізує середню помилку від ухвалення рішення про 

належність пікселів зображення об'єкту або фону. 

Значення яскравостей пікселів зображення розгляда-

ються як випадкові величини, які гістограма – як оці-

нка щільності розподілу ймовірностей. Якщо щільно-

сті розподілу ймовірностей відомі, можна визначити 

оптимальний поріг для сегментації зображення на 

два класи c0 і c1 (об'єкти і тло) [12]. 

Дослідження ґрунтувалися на наступному: зо-

браження подається за допомогою L рівнів яскравості; 

hi - число елементів зображення, що мають яскравість 

i, i = 0, 1, ..., L-1; H – загальна кількість пікселів на зо-

браженні; гістограма зображення є нормалізованою і її 

можна розглядати як розподіл ймовірностей 
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а клас c1 – пікселі з яскравостями з множини (t, t+ 1, 

..., L - 1). Імовірності кожного з цих двох класів та 
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Після отримання бінарного зображення було ви-

конано підрахунок чорних пікселів на зображенні, 

який становив 60% , що дозволяє зробити висновки 

про ступінь відкладення колагену на даному етапі 

експерименту. 

Другий приклад пов'язаний з оцінкою токси-

чного впливу дослідженої харчової домішки (Е407а) 

карагенану на життєздатність лейкоцитів крові [13]. У 

попередніх експериментальних дослідженнях визна-

чено достатній вплив карагенану на клітини крові зок-

рема, лейкоцити, які забезпечують імунний стан орга-

нізму [14]. Для цього в Інституті експериментальної та 

клінічної медицини ХНМУ  дослідники фарбували ці 

клітини трипановим синім після інкубації цієї добавки 

з суспензією лейкоцитів протягом 2 годин. Викорис-

товували концентрацію 0-10 мг/мл.  На рис.3, 4 наве-

лені зображення суспензій лейкоцитів, отриманих за 

допомогою мікроскопа. На цих зображеннях необхі-

дно проаналізувати кількість нежиттездатних лейко-

цитів (зафарбованих в чорний колір). До зображень на 

рис.3, 4 застосували метод бінаризації Отса ( рис.5, 6).  

  
Рис. 3. Репрезентативні зображення суспензії лейкоцитів 

контрольної групи, забарвлених трипановим синім 

 
Рис. 4. Репрезентативні зображення суспензії лейкоцитів, 

забарвлених трипановим синім, які інкубували з E407a у 

концентрації 10 мг / мл протягом 2 годин in vitro 

 

 
Рис. 5. Зображення суспензії лейкоцитів  

на рис.3 після бінаризації 
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Рис. 6. Зображення суспензії лейкоцитів  

на рис.4 після бінаризації 

 

Як видно на рис. 5, 6, мертві лейкоцити стають 

помітнішими ніж на рис. 3, 4. 

Аналіз зображень на рис. 5, 6 показує, що навіть 

незначна концентрація Е407 сприяла загибелі лейко-

цитів [14]. 

Наступний приклад - аналіз генерації активних 

форм кисню в еритроцитах, що зазнали впливу харчо-

вої добавки E407a [15]. Оцінку проводили методом 

проточної цитометрії з використанням барвника 

H2DCFDA. Для цього еритроцити інкубували з E407a, 

фарбували анексином V-FITC для візуалізації ерипто-

тичних клітин за допомогою конфокальної скануючої 

лазерної мікроскопії [15]. Було проаналізовано зобра-

ження суспензій із концентрацією10 мг /мл (рис. 7). 

Візуально зображення на рис. 3 важко проаналізувати, 

тому до нього були застосовані різні методи обробки 

зображень, з яких найкращий результат показав метод 

бінаризації Ніблека (рис. 8) [16].  
 

 

Рис. 7. Візуалізація еритроцитів,  

пофарбованих за допомогою анексину  

V-FITC за допомогою конфокальної мікроскопії  

У цьому методі для кожного пікселя зображення 

використовується значення порога. Визначення ве-

личини порога відбувається на основі обчислення ло-

кального середнього та локального середньоквадра-

тичного відхилення. 

Значення порога у точці з координатами (m, n) 

обчислюється відповідно до формули: 

 n), σ(m, kn)μ(m,n)t(m, +=  (6) 

де n)μ(m,  – середнє, а n)σ(m,  – середньоквадрати-

чне відхилення у локальній околиці точки зобра-

ження (m, n) [5]. Розмір околу пікселя було обрано 

1515r = , а  0.2k −= . 

Зображення на рис.8 більш інформативно у порі-

внянні зі зображенням на рис.7, тому що пофарбовані 

еритроцити видно краще. 

 

 

Рис. 8.  Результат обробки зображення на рис.7  

за методом бінаризації Ніблека 
 

Проведений аналіз генерацій АФК в еритро-

цитах за умов впливу харчової добавки E407a, дозво-

лив оцінити підвищення інтенсивності флуоресцен-

ції ДХФ [18]. 

Висновки 

В результаті проведених досліджень вибрано 

методи комп’ютерної обробки зображень біологіч-

них об’єктів, що дозволяють покращити якість ана-

лізу результатів експериментальних досліджень. Ви-

значені  рішення стають особливо ефективними при 

великому обсязі отриманих результатів досліджень, 

які необхідно опрацювати за короткий час. Викорис-

тані алгоритми можна застосувати і до інших зобра-

жень, отриманих методами, які застосовують в екс-

периментальній та клінічній медицині. Також можна 

розширити функціональні можливості аналізу. Цей 

підхід зменшує кількість помилок, зумовлених люд-

ським фактором.  
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Application of computer image processing methods  

in experimental and clinical medicine  

Oleksandr Yankovsky, Stanislav Partyka, Vladlen Filippov 

Abstract .  Topicality. Nowadays, biological additives, in particular carrageenans (E407a), are widely used in the 

food industry. It is known that carrageenans are used as emulsifiers and gelling agents. In experimental studies, the influen ce 

of carrageenans on the body of humans and animals has been determined. The impact of this bioadmixture on the develop-

ment of intestinal inflammation is known from the scientific literature. The goal of this work is the selection of digital 

image processing algorithms for the objective analysis of experimental research results. The object of research is biological 

objects, namely a suspension of leukocytes and erythrocytes of rat blood. The subject of research is the methods and 

algorithms of image processing by binarization methods. Results. In this work, we consider the methods of computer pro-

cessing of images of biological objects, which allow to improve the quality of the analysis of the results of experimental 

studies. The identified solutions become especially effective when there is a large amount of research results obtained, which 

must be processed in a short time. Conclusions. This approach reduces the number of errors caused by the human factor. 

The used algorithms can be applied to other images obtained by methods used in experiment al and clinical medicine. You 

can also expand the functionality of the analysis. 
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