
Клиническая информатика и Телемедицина  2010. T.6. Вып.7.

64

Перфузионная компьютерная томография

Клин. информат. и Телемед. 
2010. T.6. Вып.7. c.64–68

УДК 004.932:616-073.756.8

Розрахунок перфузійних 
характеристик за допомогою 
методу моментів (огляд)
С. М. Aлхімова, В. П. Яценко
Міжуніверситетський медико-інженерний факультет 
Національний Технічний Університет України «КПІ», Київ

Резюме
За останні роки перфузійна комп’ю-

терна томографія досягла високої 
точності в оцінюванні перфузійних 
характеристик досліджуваної тканини. 
Було розроблено декілька математич-
них методів для аналізу отримуваних 
при цьому дослідженні даних, деякі 
з них стали комерційно доступними від 
провідних виробників техніки візуалі-
зації. Одним з перших для розрахунку 
тканинної перфузії був розроблений 
метод моментів, що й зараз має широ-
ке використання. В статті висвітлено 
теорію цього методу, наведені ключові 
формули та визначення.
Ключові слова: метод моментів, теорія 
розведення індикатора, перфузійна 
комп’ютерна томографія.

Вступ

Метод дослідження тканинної перфу-
зії за допомогою динамічної комп’ютер-
ної томографії з контрастним посилен-
ням був запропонований L. Axel в 1979 
році [1], але тільки з впровадженням 
в 1990-х роках в клінічну практику швид-
ких томографів з періодом обертання 
трубки менше одної секунди отримала 
розвиток перфузійна комп’ютерна томо-
графія (КТ). На сьогодні в клінічному 
застосуванні вже існує багато сфер, 
де перфузійна КТ активно використо-
вується [2–6]. Для перфузійної КТ вже 
розроблено багато комерційних рішень, 
які пропонують різні протоколи та мето-
ди обробки даних [2, 4]. Найбільш вико-
ристовуваними методами для визначен-
ня перфузійних параметрів на сьогодні 
є метод моментів (moments method), 
компартментний аналіз (compartmental 
analysis) та метод деконволюції (decon-
volution method). В статті розглядається 
математичний апарат одного з цих ме-
тодів — компартментного аналізу.

Постановка задачі

Метою даної статті є висвітлен-
ня теорії методу моментів, наведен-
ня ключових формул та визначень, 
що сприяють встановленню його переваг 
та недоліків для розрахунку тканинної 
перфузії з-поміж інших методів. Об’єкт 
дослідження — методи розрахунку 
перфузійних характеристик тканин 
за даними перфузійної КТ. Предмет 

дослідження — використання методу 
моментів для розрахунку перфузійних 
характеристик тканин.

Принцип 
центрального 
об’єму 
та дослідження 
тканинної  
перфузії

В основу методів дослідження тка-
нинної перфузії покладено принцип 
центрального об’єму, який вперше був 
сформульований Meier та Zierler [7], 
Принцип центрального об’єму являє со-
бою закон збереження маси відносно до 
кровообігу в тканині та дозволяє обраху-
вати кровотік як відношення об’єму крові 
до середнього часу проходження [8]: 

,BF = 
BV 

MTT [1]

де кровотік BF (або перфузія) — швид-
кість проходження певного об’єму крові 
крізь заданий об’єм тканини за одиницю 
часу; відносний судинний об’єм ВV — 
об’єм крові в середені судин, розташо-
ваних в заданому об’ємі тканини, це 
поняття враховує кров як в капілярах, 
так і в більш великих судинах – артеріях, 
артеріолах, венулах, венах; середній 
час проходження MTT — середній час, 
за який кров проходе крізь судинний 
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простір заданого об’єму тканини. Саме 
кровотік BF, відносний судинний об’єм 
ВV та середній час проходження MTT 
є головними перфузійними характерис-
тиками тканини, що розраховуються від-
носно досліджуваного об’єму тканини.

Теоретичні основи 
методу моментів

Теорія розведення індикатора була 
використана Axel [1] при розробці основ 
методу моментів для розрахунку 
тканинної перфузії при проведенні 
комп’ютерної томографії з контрастним 
посиленням. Ця теорія дозволяє знайти 
швидкість кровотоку через судину, якщо 
відома кількість індикатора (фарбника 
або іншої речовини), що вводиться 
в кров, і його концентрація в якій-небудь 
точці судини [9]. 

Уявимо собі достатньо довгий від-
різок кровоносної судини, швидкість 
кровотоку через який дорівнює ВF. Хай 
разом з кров’ю в цей відрізок посту-
патиме індикатор із швидкістю i. Тоді, 
якщо с — стала концентрація індикатора 
в даному відрізку судини, то справедли-
ве відношення: 

.c = 
i 

BF 
[2]

Це відношення дозволяє обчислити 
ВF, якщо i та c відомі. Слід зазначити, 
що теорія розведення індикатора в опи-
саній модифікації дає вірні значення для 
швидкості кровотоку тільки тоді, коли 
індикатор, покидаючи разом з кров’ю 
даний відрізок судини, надалі виводить-
ся з крові. Інакше концентрація індикато-
ра в крові поступово збільшуватиметься 
за рахунок рециркуляції і розрахунок 
ВF по вказаній формулі приводитиме 
до завищених результатів.

У поширенішій модифікації методу 
відома кількість індикатора m вводиться 
в кровоносну судину болюсом (за ко-
роткий час – близько однієї секунди). 
В цьому випадку концентрація індика-
тора в судині вже не буде постійною, 
а буде функцією часу c(t), значення якої 
буде зростати до піку, а потім знов по-
вернеться до нуля (рис. 1).

Якщо швидкість кровотоку через су-
дину ВF вважати постійною, то за будь-
який короткий проміжок часу ∆t мимо 
датчика пройде кількість індикатора, 
рівна ВF·c(t)·∆t [10]. Загальна кількість 
індикатора, що пройшла по судині мимо 
датчика, буде наступною:

Рис. 1. Типова крива залежності посилення (КТ-інтенсивності) від часу.
Наявність другого піку на кривій посилення обумовлена рециркуляцією контрастної 
речовини. Значимість для розрахунків методом моментів має лише перший прохід 
болюсу крізь досліджуваний об’єм тканини, де МТТ — середній час проходження, 
ТТР – час проходження до максимального посилення, tS – час початку надходження 
контрастної речовини болюсу в досліджуваний об’єм тканини, tF — час завершення 
першого проходження болюсу крізь досліджуваний об’єм тканини. Зафарбована ді-
лянка відповідає площі криволінійної трапеції, обмеженої зверху кривою залежності 
посилення від часу. Базова лінія представляє середнє значення КТ інтенсивності до по-
чатку надходження контрастної речовини болюсу в досліджуваний об’єм тканини.
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m = BF  c(t)dt  . 


0

[3]

Якщо m відомо, а c(t) вимірюється, 
можна вирішити рівняння формули 3 
для ВF :

m .BF = 

 c(t)dt


0

[4]

Інтеграл в знаменнику формули 
4 – це площа криволінійної трапеції, 
обмеженої зверху кривою c(t), що від-
повідає площі заштрихованої ділянки 
на малюнку 1. Звісно, якщо потік не 
є постійним, а пульсуючим, то формула 4 
дає середнє значення для ВF. Розрахунок 
швидкості кровотоку за допомогою цієї 
формули є основою для клінічного ви-
значення серцевого викиду, а формулу 
4 часто називають рівнянням Стюарта-
Хамілтона (Stewart-Hamilton) [11].

Але не можна обрахувати фактичну 
кількість контрастної речовини, яка над-
ходить через артерії до тканини під час 
введення болюсу. Тому формула Стюар-
та-Хамілтона (формула 4) не може бути 
використана, щоб розрахувати перфузію 
тканини. Натомість, Axel [1] показав, 
що при використанні індикаторів, які 
не дифундують, відносний судинний 
об’єм ВV (об’єм крові в середині судин 
тканини) буде дорівнювати відношенню 

площі криволінійної трапеції під кри-
вою тканинної концентрації індикатора 
ct(t) до площі криволінійної трапеції 
під кривою артеріальної концентрації 
індикатора ca(t).

 Так, у даному просканованому об’ємі 
тканини V відносна судинна частка 
об’єму в тканині BV буде виражатися 
формулою:

BV = 
Vvasc 

Vvasc+V
int

 erstitium+Vcells

,= 
Vvasc 

V 

[5]

де Vvasc,Vinterstitium, Vcells — об’єми, що зай-
мають судини, інтерстицій та клітини 
тканини відповідно [12]. Таким чином, 
після введення болюсу контрастної 
речовини в судинне русло середня 
концентрація індикатора в тканині ct(t), 
яка безпосередньо відстежується через 
КТ-інтенсивність при скануванні тка-
нини, буде менша, ніж внутрисудинна 
концентрація cВV(t), відповідно до фор-
мули:

ct(t) = BV  cBV(t) . [6]

Якщо через тканину протікає кровотік 
ВF, то відповідно до формули 3 загальна 
кількість індикатора, яка надходить до 
тканини крізь артерії, може бути подана 
як інтеграл за часом від добутку крово-
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току ВF на артеріальну концентрацію 
індикатора ca(t). Беручи до уваги, що 
ця загальна кількість індикатора має 
дорівнювати кількості, що покидає 
тканину, яка відповідно до формули 2 
аналогічно може бути подана як інтеграл 
за часом від добутку кровотоку ВF на 
концентрацію індикатора в судинному 
просторі тканини cВV(t) або концентрацію 
індикатора в дренуючих венах cv(t) [1]. 
Таким чином:

0

BF  ca(t)dt =BF  cv(t)dt  


0



0

1 
BV 

BF  ct(t)dt  .= [7]

Також в додатку IV до статті [1] до-
кладно показано, що рівняння 7 зберігає 
силу, навіть коли капілярна концентра-
ція індикатора не дорівнює венозній 
концентрації. Таким чином, об’єм крові 
в тканині ВV можна знайти за форму-
лою:

BV = 

 ct(t)dt

ca(t)dt



0



0

, [8]

Для розрахунку середнього часу 
проходження MTT крові крізь судин-
ний простір тканини використовується 
статичний момент плоскої фігури під 
кривою залежності посилення від часу 
c(t). Числове значення MTT еквівалентне 
центру тяжіння плоскої фігури під кри-
вою залежності посилення від часу c(t):

MTT = 

 tc(t)dt

c(t)dt



0



0

, [9]

при цьому приймається, що t = 0 при 
потраплянні контрастної речовини 
в судинне русло досліджуваної тканини, 
а вимірювання концентрації індикатора 
c(t) проводиться або в судинному про-
сторі тканини, або в дренуючих венах, 
що при ідеальному змішуванні має 
бути однаковим. Таким чином, визна-
чення МТТ передбачає транзит крові 
від ідеалізованого нескінчено вузького 
імпульса дельта-функції введеного 
миттєвого болюсу [13]. Але на практиці 
внутрішньовенна ін’єкція контрастної ре-
човини має кінцевий час дії та, крім того, 
досягнення індикатором артеріального 
русла тканини відбувається з затримкою 
(так би мовити, середній час введення 
контрастної речовини). Отже, спосте-
режуваний середній час проходження 
MTTobs еквівалентний сумі значень 

дійсного середнього часу проходжен-
ня MTT та середнього часу введення 
контрастної речовини MTTinj [9, 14]:

MTTobs=MTTinj+MTT  , [10]

що дає найпростійший метод корекції 
для визначення середнього часу про-
ходження крові крізь судинний простір 
тканини.

Покращена 
формула 
для визначення 
часткового 
судинного об’єму

Метод моментів, розроблений Axel, 
був допрацьований Gobbel та інш. [15]. 
Він покращив визначення часткового 
судинного об’єму, врахувавши вплив на 
розрахунки різниці в значеннях гемато-
крита в досліджуваному об’ємі тканини 
та в периферійній артерії, що живить 
досліджуваний об’єм тканини. Анало-
гічно формули 6 можна отримати за-
лежність між концентраціями в заданому 
об’ємі тканини ct(t) та в плазмі cPV(t):

ct(t) = PV  cPV(t) , [11]

де PV – відносний об’єм, який займає 
плазма по відношенню до всього об’єму. 
Формулу 7 Gobbel представив як засіб 
вираження загальної кількості контр-
астної речовини, що досягає заданого 
об’єму тканини з концентрацією в ар-
теріальній плазмі caР(t) при постійному 
потоці плазми PF:

0

PF  caP(t)dt =


0



PF 
BV 

 ct(t)dt  . [12]

Відносний судинний об’єм BV може 
бути отриманий, підставивши в формулу 
12 відношення:

 PV = BV  (1–Hctt),
caP(t) = ca(t)/(1–Hcta) та Hctt = j Hcta :

 ct(t)dt

ca(t)dt



0



0

,BV = 
1–Hcta

1– j Hcta 

 [13]

де Hcta — гематокрит в периферійній 
артерії, що живить досліджуваний об’єм 
тканини, Hctt — гематокрит в досліджу-

ваному об’ємі тканини; j — константний 
коефіцієнт відношення гематокрита 
в периферійній артерії Hctа до тканин-
ного гематокрита Hctt.

Покращена 
формула 
для визначення 
середнього часу 
проходження

Gobbel також показав, що серед-
ній час проходження MTT дорівнює 
різниці центрів тяжіння плоских фігур 
під кривими залежності тканинного 
та артеріального посилення від часу. 
Якщо розглядати КT-інтенсивніть як 
функцію від часу, то вона може бути 
представлена у вигляді сукупності декіль-
кох функцій fi(t), кожна з яких пред-
ставляє зміну КТ-інтенсивності у зв’язку 
з потраплянням і-ї молекули контрастної 
речовини в область досліджуваного 
об’єму тканини. Якщо поява миттєвого 
болюсу в області досліджуваного об’єму 
тканини характеризується моментом 
часу t = 0, то кожна з r введених молекул 
контрастної речовини спричинятиме 
еквівалентні зміни значення КТ-інтен-
сивності тканини в проміжку часу від 0 
до ti, де ti — час проходження і ї молекути 
крізь досліджуваний об’єм тканини. 

Розрахунок центру тяжіння такого бо-
люсу дає середнє значення часу прохо-
дження миттєвого болюсу (всі r введених 
молекул одразу потрапляють в область 
досліджуваного об’єму тканини). 

Центр тяжіння відносно часу про-
ходження (середній час проходження 
і молекулами досліджуваного об’єму 
тканини) такої системи можна визна-
чити як:

MTT inst = 
 1/2  (t1

2+t2
2+ ... +tr

2)

 (t1+t2+ ... +tr)

,= 1/2  
 ∑ti

2

i=1

r

 ∑ti
i=1

r = 1/2  
v2 

v1 
[14]

де v1 та v2 — відповідно перший та другий 
початкові моменти функції щільності 
розподілення ймовірності часу прохо-
дження крізь заданий об’єм досліджу-
ваної тканини. Якщо використовувати 
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функцію щільності розподілення ймо-
вірності часу проходження, то перший 
початковий момент v1 (математичне 
сподівання) еквівалентний середньому 
часу проходження MTT. Використову-
ючи відношення SD2 = v2–v1

2, де SD — 
середньоквадратичне відхилення від 
середнього часу проходження, та те, 
що SD = k·v1, де k – коефіцієнт варіації, 
можна представити формулу 14 для се-
реднього часу проходження наступним 
чином:

MTT = 
2 

(1+k2) 
  MTTinst . [15]

На практиці для введеного болю-
су крива залежності посилення від 
часу в досліджуваному об’ємі тканини 
є згорткою від реальної кривої залеж-
ності посилення від часу на вході та від 
гіпотетичної кривої залежності поси-
лення від часу в тканині з наявним в ній 
миттєвим болюсом. Центри тяжіння двох 
функцій згортки можуть бути додані для 
отримання центру тяжіння згортки цих 
функцій [16]. Таким чином, з рівняння 
15 отримуємо:

MTT = 
2 

(1+k2) 
  (MTTt–MTTinp), [16]

де МТТt – центр тяжіння плоскої фігури 
під кривою залежності посилення від 
часу в досліджуваному об’ємі тканини, 
MTTinp – центр тяжіння плоскої фігури 
під кривою залежності посилення від 
часу в артерії на вході в досліджуваний 
об’єм тканини.

Якщо змішування контрастної речо-
вини з кров’ю однакове в будь-яких двох 
артеріях, які візуалізовані на одному 
й тому ж зрізі КТ, то криві залежності 
посилення від часу цих двох судин та-
кож мають бути однаковими, різниця 
може бути пояснена невідповідністю в 
часі надходження болюсу. Тому, якщо 
зробити поправку на цю невідповідність, 
центр тяжіння плоскої фігури під кривою 
залежності посилення від часу в артерії 
на вході в досліджуваний об’єм тканини 
MTTinp можна замінити центром тяжіння 
плоскої фігури під кривою залежності 
посилення від часу в периферійній арте-
рії, що живить досліджуваний об’єм 
тканини MTTа:

(MTTt–MTTinp) = (1– m)  (MTTt–MTTa) ,

[17]

де m – коефіцієнт різниці між часом 
надходження контрастної речовини 
болюсу в досліджуваний об’єм тканини 
та в периферійну артерію, що живить до-

сліджуваний об’єм тканини. Отже, мати-
мемо наступну формулу для розрахунку 
середнього часу проходження:

MTT = 
2(1–m) 
(1+k2) 

  (MTTt–MTTa).
[18]

Покращена 
формула 
для визначення 
тканинної 
перфузії

Таким чином, все вищезгадане до-
зволяє, використовуючи метод момен-
тів, розрахувати кровотік відповідно 
формули 1 як відношення об’єму крові 
до середнього часу проходження за нас-
тупною формулою:

,BF =  n  
MTTt–MTTa 

AUCt 
AUCa 

де n = 
 (1–HctP)  (1+k2)

 2(1– j Hctp)  (1– m)
; [19]

AUCt та AUCa – площі криволіній-
них трапецій під кривими залежності 
посилення від часу в досліджуваному 
об’ємі тканини та в артерії, що живить 
даний об’єм тканини, відповідно; MTTt 
та MTTa – відповідно центри тяжіння 
плоских фігур під кривими залежності 
посилення від часу в досліджуваному 
об’ємі тканини та в артерії, що живить 
даний об’єм тканини, які визначаються 
за формулами:

MTTа = 

 tcа(t)dt

cа(t)dt



0



0

.

MTTt = 

 tct(t)dt

ct(t)dt



0



0

   та

Розрахунок перфузійних параметрів 
за формулою 19 має дві переваги в по-
рівнянні з методом, запропонованим 

Axel [1]. По-перше, середній час про-
ходження визначається за кривими 
залежності посилення від часу без при-
пущення, що концентрація індикатора 
в судинному просторі тканини має бути 
такою ж, як і концентрація індикатора 
в дренуючих венах. По-друге, деякі 
з проблем, що пов’язані з використанням 
периферійних артерій, були вирішені, 
врахувавши вплив на розрахунки різниці 
в значеннях гематокрита в досліджува-
ному об’ємі тканини та в периферійній 
артерії, що живить досліджуваний об’єм 
тканини [17].

Як було зазначено на початку, метод 
моментів передбачає лише єдине про-
ходження болюсу крізь досліджуваний 
об’єм тканини, отже криві залежності 
тканинного та артеріального посилень 
від часу мають бути скоректовані для 
видалення ефекту рециркуляції. Зазви-
чай це досягається за рахунок викорис-
тання гама-розподілення [1, 15, 18, 19]. 
Використання гама-розподілення також 
дозволяє розраховувати значення інте-
гралів в межах до нескінченості.

Висновки

До переваг методу моментів від-
носиться те, що він, на відміну від 
базового методу компартментного 
аналізу, не потребує інформації від 
кривої залежності венозного посилення 
від часу; в порівнянні з методом декон-
волюції метод моментів має простішу 
реалізацію для розрахунку середнього 
часу проходження MTT; крім того, він 
надає можливість точного визначення 
відносного судинного об’єму BV. Таким 
чином, метод моментів на сьогодні 
є одним з практичних рішень визначен-
ня перфузійних характеристик тканини 
за допомогою КТ. 

Отримані результати є узагальнен-
ням класичних досліджень розрахунку 
перфузійних характеристик та можуть 
бути використані для системного аналізу 
васкулярної системи органів або тканин. 
Результати даного дослідження станов-
лять як теоретичний, так і практичний 
інтерес для науковців у галузі медичної 
інженерії.
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характеристик исследуемой ткани. Было 
разработано несколько математических 
методов для анализа получаемых при 
этом исследовании данных, некоторые 
из них стали коммерчески доступными 
от ведущих производителей техники 
визуализации. Одним из первых для 
расчета тканевой перфузии был раз-
работан метод моментов, который и в 
настоящее время имеет широкое исполь-
зование. В статье отражена теория этого 
метода, приведены ключевые формулы 
и определения.
Ключевые слова: метод моментов, тео-
рия разведения индикатора, перфузион-
ная компьютерная томография.
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Abstract
In recent years, perfusion СТ achieved 

high accuracy in the estimating the values 
of studied tissue perfusion parameters. 
Several mathematical methods have been 
developed  for analysing CT-data to ob-
tain a perfusion parameter values, some 
of which have been made commercially 
available by the major CT vendors. The 
method of moments was one of the first 
developed technique for the measuring tis-
sue perfusion. This technique is currently 
widespread used. The moment method 
theory, basic formulas and definitions 
are presented in the article.
Key words: method of moments, indica-
tor-dilution theory, perfusion computer 
tomography.

Расчет перфузионных 
характеристик с помощью 
метода моментов (обзор)
С. Н. Aлхимова, В. П. Яценко
Межуниверситетский медико-
инженерный факультет, Национальный 
Технический Университет Украины 
«КПИ», Киев

Резюме
За последние годы перфузионная ком-

пьютерная томография достигла высокой 
точности в оценивании перфузионных 
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