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光声成像技术在生物医学中的研究进展
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摘要: 简要介绍了生物医学中的光声成像技术机理,总结报道了国内外几种典型的光声成像方法和光声图像重建

算法的发展历程及其最新进展,指出该技术是一种很有应用前景的医学检测方法。
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引 � 言

对生物组织进行成像, 是研究生物组织的结构特

征、功能及医学临床诊断的重要手段。目前,广泛使用

的成像方法主要有: X射线造影术、X射线断层扫描

( computed tomography, CT )、正电子发射层析术 ( pos-i

tron-em ission tomog raphy, PET )、磁共振 ( magnetic reso-

nance tomography, MRT )、超声成像、光学相干层析成

像技术 ( optica l coherence tomog raphy, OCT )等。在这

些成像技术中,前 3种因辐射而对人体都有一定的潜

在损伤,且 X射线造影术依赖于生物组织的密度, 骨

折愈合初期 X光成像无法检测; PET需要回旋加速器

或发生器产生高能粒子, 设备昂贵, 且空间分辨率较

低; MRT对人体无损伤,但灵敏性较差, 扫描和后加工

时间长,需要大量的探针, 且设备购置成本和运营成本

都很高;超声成像技术对组织无损伤,但它只能对组织

声阻抗的变化成像, 重建图像的对比度低; OCT依赖

于组织的光学特性参数 (如光散射系数、吸收系数 ),通

过对生物组织光学特性差异成像,可以反映组织生理状

况和代谢特征,实现功能成像,并且具有对人体无损伤、

分辨率高等特点,但由于生物组织是浑浊介质, 光的强

散射造成纯光学成像灵敏度低,成像深度浅
[ 1, 2]
。

光声成像技术结合了组织纯光学成像和组织纯声

学成像的优点,可得到高对比度和高分辨率的重建图

像,且具有无副作用的优点,为生物组织的无损检测技

术提供了一种重要检测手段, 正逐步成为生物组织无

损检测领域的一个新的研究热点。下面将简要介绍光

声成像技术机理,并报道国内外生物组织的光声成像

方法和光声图像重建算法的发展历程以及最新进展。

1� 光声成像技术简介

用时变的光束照射吸收体时, 吸收体因受热膨胀

而产生超声波,这种现象称为光声效应,产生的超声波

称为光声信号
[ 3]
。早在 1880年, Be ll实验室就发现了

光声现象,直到上世纪 60年代, 光声效应才与现代激

光技术、微弱信号监测技术相结合而开始迅速发展;上

世纪 70年代,光声效应被用于光谱研究,形成了光声

光谱技术;上世纪 80年代, 光声效应被引入生物组织

成像领域,形成了生物组织的光声层析成像技术 ( pho-

toacoust ic tomography, PAT)。

对生物组织的光声成像, 是采用 �光吸收→诱导
光声信号→超声波检测→图像重建�过程进行成像。

把一束短脉冲激光经光学元件扩束后, 均匀照射到生

物组织上,组织内的光吸收体快速吸收激光能量,产生
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绝热膨胀,从而产生光声信号, 利用超声换能器从各个

方向接收来自组织中的光声信号, 再利用合适的算法

进行图像重建,就可以得到组织光吸收分布图像。

在光声成像中用宽带超声换能器检测超声波, 代

替光学成像中检测散射光子 (组织对超声的衰减和散

射远小于组织对光的衰减和散射 ), 再结合肿瘤组织

和正常组织对光吸收的差异 (在近红外激光的照射

下,癌变组织和周围正常组织的光吸收差异至少 5倍

以上
[ 4]

) ,利用光声成像就可以得到高对比度、高分辨

率的组织影像。不同生理状态的生物组织对光的吸收

不同
[ 1]
, 生物组织对光吸收的差异, 反映了组织的结

构特征,同时还可能反映组织的代谢状态、病变特征、

甚至神经活动,被认为是一种很有前途的生物组织无

损检测方法。

2� 光声成像技术在生物医学中的研究进展

在近十几年来, 光声成像技术已经引起人们极大

的兴趣。一些模拟组织样品和活体组织功能的光声成

像方法被报道,许多重建算法被应用到二维光声图像

重建中。在成像方法上, WANG等利用单元超声换能

器旋转扫描探测成像,实验装置如图 1所示,利用此方

法,该研究小组成功获得了大鼠脑部血管的光声重建

图像,如图 2所示,重建的图像与解剖后的实物十分吻

� �

� �

图 1� 单元探测器旋转扫描成像装置图

图 2� a� 大鼠脑部的重建图像 � b� 大鼠脑部的解剖照片

合,在此基础上, 该研究小组还进行了一系列的实验,

将大鼠脑部刺伤后进行光声成像, 对大鼠刺激进行功

能成像
[ 5]
,在超声换能器前加上柱状声透镜对大鼠脑

部进行三维层析成像
[ 6]
, 在血液中注入吲哚青绿 ( in-

docyanine g reen, ICG )、染料或者纳米颗粒, 实现高对

比度的光声层析成像
[ 7, 8]
等等。HOELEN 等利用

PVDF压电晶体传感器, 首次对高散射介质中的血管

进行三维成像, 其重建图像的横向分辨率为 200�m,

纵向分辨率达 10�m
[ 9, 10]
。KOLKMAN等研制了方向

性很好的双环探测器, 采用类似 B超扫描成像模式,

对组织进行断层成像
[ 11]

, 利用该系统, 得到了人造血

管和兔子耳朵血管的光声图像,测定了血管的直径、血

氧含量,为病变血管的诊断提供重要的手段
[ 12]

, 在此

基础上,该研究小组不仅成功地重建了手腕浅层血管

的断层光声像
[ 13]

,而且实现了不同时期对白鼠肿瘤组

织的生长情况进行监控的光声图像
[ 14]

,把光声成像成

为临床诊断又向前推进了一步。BEARD等利用光学

探测系统进行生物组织的光声成像, 如图 3所示,来自

� �

图 3� 光学探测系统对生物组织进行光声成像的装置图

于组织的光声信号使法布里-珀罗干涉仪 ( Fabry-Perot

interferometer, FPI)产生振动, 引起干涉光强度分布发

生变化,通过检测光强分布变化而实现对光声信号的

检测,这实际上是一种用超声信号调制光信号的过程,

利用该系统,分别获得了模拟血管的二维和三维的高

对比度光声图像,横向分辨率为 0. 33mm, 纵向分辨率

为 0. 15mm
[ 15, 16]

。在以上介绍的光声成像方法中, 一

般采用单元探测器探测光声信号,其信噪比较低,数据

需要经过多次平均,信号采集时间长。

为了减少光声信号的采集时间, KRUGER等利用

多元线性阵列探测器对裸鼠脑部进行光声成像, 其重

建图像的空间分辨率分别为 200�m 和 1. 5mm
[ 17]
。

KORNEL等将玻璃棱镜作为压力传感器,利用光声信

号产生的压力导致水溶液与玻璃之间的相对折射率发

生变化的原理,通过连续激光束和高速照相机测量在

水溶液中激发的光声信号的二维分布, 将系列光声信

号的二维分布通过图像重建算法而实现组织结构成

像,其纵向分辨率为 20�m,横向分辨率为 200�m
[ 18]
。

为了进一步减少光声信号的采集时间和提高信号

的信噪比, Y IN等人利用多元线性阵列探测器, 结合多

元相控聚焦技术,如图 4所示, n个探测器接收来自 m

点的光声信号,经过相位延迟, 合成为一路信号, 大大

地提高了光声信号的信噪比, 实现了高灵敏度的快速

光声层析成像, 成像时间在 5s以内, 成像分辨率为

0. 3mm
[ 19]

;在此基础上, 该研究小组又提出了应用多
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图 4� 相控聚焦原理示意图

元的相控聚焦电路同时接收光声信号和超声回波, 然

后直线投影同时获得光吸收和声阻抗的分布图像的方

法,这种方法提供了组织光吸收和声阻抗的两方面信

息,为光声成像的实际应用提供了一种快速检测和诊

断的新方法
[ 20 ]

;为了提高重建图像的分辨率和真实地

反映多元线性阵列探测器对光声信号的探测, 该研究

小组又提出了基于多元相控聚焦和小角度反投影算法

的快速 光声成 像, 使重 建图 像分辨 率提高 到

0. 15mm
[ 21]

;为了使光声成像进一步走向实用,该研究

小组建立了一体化快速光声成像系统, 该成像系统集

成了激光传输、光声激发和光声信号探测,方便快速地

实现了对手腕血管的成像
[ 22 ]
。XU等人提出了一种利

用声透镜实现光声层析成像的新方法, 该研究小组从

理论上计算出了声透镜的响应, 并测出了已知声场中

标准物像面处的声场分布,由研究表明,利用声透镜可

以实现光声层析成像,并经图像重建得到了生物组织

中异物的光声图像,其横向、纵向分辨率都比较高
[ 23]

;

在此基础上,为了克服声透镜对宽频带声波的色散,该

研究小组提出了一种基于二元声学折射 /衍射混合声

透镜设计方案,该声透镜在对光声信号进行二维成像

时体现出了极大的优越性,与单声透镜相比,除了有实

时成像、成像焦深较大且可以利用时间分辨技术实现

层析成像的优点外, 还可以利用二元声学透镜独特的

色散特性校正单声透镜的轴向色差, 极大地提高了成

像的分辨率
[ 24]
。

光声成像方法借助于硬件实现了光声信号的探测

和采集,是成像系统的核心部分,它决定了光声信号的

采集时间、信号的信噪比、重建图像的质量以及成像系

统能否达到临床应用的要求; 成像算法是图像重建必

不可少的组成部分, 采集到的光声信号必须根据成像

方法来选择合适的算法以实现图像重建,合适的算法

可以改善重建图像的质量。目前, 在国内外提出的成

像算法主要有: KRUGER等提出光声远场近似, 利用

逆三维 Radon变换进行图像重建
[ 25]

; WANG等改进了

这种成像算法,并成功实现对大鼠脑部血管分布、脑损

伤以及脑功能的光声成像
[ 5]
; WANG等利用基于样品

及点源光声信号逆卷积的光声成像算法,减少了由于

探测系统的频带响应的影响, 较好地还原了原始的光

声信号
[ 26]

; HOELEN等利用权重延迟求和算法成像,

即利用时域延迟求和聚焦技术定位样品中的光声源的

位置
[ 10]

; KSTL I等利用傅里叶变换算法实现图像重

建
[ 27]

;由于滤波反投影重建算法要求对成像区域进行

全方位扫描以获取完全投影数据, 需要较长时间采集

大量数据,使其在医学上的应用受到限制, YANG等研

究了在有限角度下采用代数迭代算法进行光声成像,

从仿真和实验结果表明该方法适用于 �非完备投影数

据 �的光声层析成像, 从图像重建效果上与滤波反投

影算法相比,该成像算法提高了重建图像的分辨率和

对比度
[ 28]

; YUAN等采用基于频域光声波动方程的有

限元方法 (该方法是一个结合了马跨特测定法及 TIK-

HONOV正则化的牛顿迭代法 ) , 成功得到了不同样品

的光吸收特性的空间分布
[ 29 ]

; BEN JAM IN等采用基于

漫射光传播有限元模型的迭代算法, 实现了散射介质

中光吸收分布的二维定量光声图像重建,并直接反映

组织的生理特征
[ 30]
等。

实际上,影响光声成像质量不仅有成像方法差异、

成像算法的不同,还有其它一些因素,比如滤波函数的

选择,常用滤波函数有 RL ( Ramachandran and Laksh-

m inarayanan)滤波器、SL( Shepp and Logan)滤波器、改

进的 SL滤波器 (M od-i SL)以及 Kwoh-Reed滤波器, 前

3种滤波器带宽较宽,峰值偏向高频成分, 对高频噪音

抑制较少, Kw oh-R eed滤波器能显著抑制高频噪音, 所

以在强噪音存在时, 采用 Kwoh-R eed滤波器能提高图

像对比度;组织与耦合液的声速是否匹配。目前,大多

是用水作为超声耦合液,但对于不同组织,其声速并不

相同,而且光声信号在水中的传播速度也随着温度的变

化而改变,配制与组织声速匹配的耦合液进行光声成

像,可以消除光声信号在组织界面的折射、传播时所引

起的声程差,提高重建图像对比度和分辨率;不同频率

成分随距离衰减差异。光声信号在传播过程中,不同频

率成分随距离衰减不同,高频成分衰减多,低频衰减少,

对光声信号不同频率成分进行衰减矫正的成像方法,增

强了光声信号的高频成分, 突出了吸收体的边界变化

和细微的结构特征,提高了成像系统分辨率,实验结果

显示重建图像的分辨率由 0. 3mm提高到 0. 2mm
[ 31]
。

3� 结束语

近年来,光声成像技术得到迅速发展,但还有很多

方面需要改进和完善。首先, 要解决深层组织成像和

图像对比度的矛盾,在目前的实验中,利用短波段的脉

冲激光虽然可以得到很好的信噪比, 但是激光对组织

的穿透深度有限; 如果利用长波段的脉冲激光 (或者

微波 )可以增加对组织的穿透深度, 但其产生的光声

信号的信噪比较差,所以, 很有必要选择一种合适的波

长进行光声成像实验。借助蒙特卡罗模型模拟各种波
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长的激光在各种组织中的穿透深度和激发的光声信号

的信噪比, 从各种波长的激光中, 选择一种合适的波

长,既能满足成像深度的需要, 又可以得到较好的信噪

比,利用该方法这样可以节省大量的实验器材以及实

验资金。当然也可以在组织血管中注入 ICG或纳米

颗粒, 通过血液循环, 可以增加成像的深度和对比

度
[ 7, 8]

,而且还可能实现组织的功能成像;另外,生物组

织的一些功能总是与一些特定的生命物质相关,根据这

些物质具有特定的光学吸收峰,选择适合波长的激光激

发,也可能实现组织的功能成像。其次, 在目前的光声

成像中,都是小面积的光声层析成像,利用多束激光同

时进行照射,可以实现大面积的光声成像。再次,提高

激光器的重复频率, 可能实现实时的光声层析成像。

最后, 采用多通道的阵列超声换能器同时进行探测成

像,以减少扫描时间也是光声成像的发展趋势之一。

生物组织的光声层析成像是一种新兴的医学成像

技术, 它可以提供其它形态信息以外的光学吸收和声

学信息,是一种很有前途的可以发展成为实用的医学

检测方法。尽管到目前为止, 还没有一个研究成果达

到临床应用的标准, 但光声成像仍是生物组织无损检

测领域中最受关注的研究方向之一。
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果, 图中透过率值为归一化处理后的值。在 0. 1kGy

和 1kGy辐照剂量时, 3种光纤的透过率光谱趋势类

似。PC和 PMMA的光谱基本一致, 与辐照前的平坦

相比, 3种光纤在 700nm~ 850nm波段, 透过率有所下

降,而在 450nm ~ 700nm 范围, 光谱依然平坦。而 PS

光纤在 1kGy以下的辐照剂量时,在 450nm~ 650nm波

段的透过率高于较长波段的透过率。辐照后 PS透过

率略高于 PC和 PMMA, 3种光纤在 0. 1Gy和 1kGy辐

照下的透过光谱分布差别不大, 只是透过率下降程度

不同。

再比较图 2b、图 2c和图 2d,可以看出,在 5kGy和

10kGy辐照剂量时 (辐照剂量率也较大 ) ,透过光谱分

布已发生了较大的变化。在 400nm ~ 500nm这个短波

段范围, 3种塑料光纤的透过率都下降较多。 PC和

PMMA光谱明显变化, 只在 550nm ~ 650nm波段保持

较高的透过率,且透过率起伏较大, 而 PS光谱虽然也

发生变化,但变化程度要小得多,保持高透过率的光谱

范围也宽一些 ( 500nm ~ 700nm )。辐照剂量越高剂量

率越大,光谱的峰值效果越明显,透过率起伏越多, 透

过率峰值也向长波段偏移。所有这些光谱的变化, 说

明不同剂量的辐照已经使光纤受到不同程度的损伤。

3� 结 � 论

通过测量 3种塑料光纤在 �射线辐照后, 在整个

可见光波段的辐照损伤特性, 发现 3种塑料光纤在

0. 1kGy和 1kGy较低剂量辐照时, 在整个可见光波段

的透过率都有所下降,而且在长波段透过率下降较多,

在短波段光纤透过率下降较平均, 光谱保持着辐照前

的平坦;在 5kGy和 10kGy较高剂量辐照下, 3种光纤

的光纤透过率变化较大,在短波段透过率下降比长波

段透过率下降要多,与辐照前的平坦相比,透过率光谱

出现了峰值,即只在较窄的波段有较高的透过率,辐照

剂量越高,剂量率越大, 光谱的峰值效果越明显, 透过

率起伏越多,透过率峰值也向长波段偏; 另外, 从测得

的辐照前后的光谱看,与 PMMA和 PC光纤相比,辐照

前虽然 PS光纤透过率略低, 但辐照后 PS光纤的透过

率下降却少些, 说明 PS光纤抗辐照特性要明显优于

PMMA和 PC光纤。这是由于 PS中含有苯环分子结

构 C6H 6,里面的 6个碳原子形成一个大 �键。当苯环

受辐照时,要破坏分子结构, 就要破坏整个大 �键, 这

相对来说比较困难, 所以含苯环的物质抗辐照性能较

强。本文中的实验结果对核辐照环境下使用塑料光纤

有很好的参考作用。
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