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快速估计荧光分子断层成像中单个荧光物的深度
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荧光分子断层成像支持在体无创研究长时间跨度的分子事件!满足
.*

世纪系统化地观测生命过程

的要求%在其复杂且耗时的重建中!先验信息有助于加快重建速度!提高重建图像的质量%文章将求解荧光

物的深度作为待优化问题!由单幅荧光图像直接快速地估计深度信息%首先根据生物组织内的扩散模型和

外推边界条件!推导出生物体边界上两点处荧光强度的比值
G

O

%然后用粒子群优化算法!在吸收系数和散

射系数的估计区间内!由最小化生物体边界上两点处模型值
G

S

O

与测量值
G

[

O

之间的差!估计出荧光物的深

度%不同尺寸荧光物的两个仿体实验的结果表明!所提出的方法不需要网格剖分和重建!能快速简单地估计

出单个类似于球体的荧光物的深度%
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#利用特异性的荧光分子探针标记分子或细胞!以这些

标记的特定分子或细胞作为成像源!在体观测它们在细胞与

分子水平的变化%

S̀[

通过图像重建!为研究荧光标记物在

生物组织内的活性提供标记物的生物分布等三维信息!克服

了平面成像的局限性!有助于疾病的早期诊断与生命机理的

分析!促进药物研制%与其他分子影像方法如
EU[

"

)

%4:23%7

0N:44:%72%N%

A

36

)

P

5

!

EU[

#相比!
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灵敏度较高&快捷

简便&费用低&相对高通量!支持在体无创地研究长时间跨

度的分子事件!满足
.*

世纪系统化地观测生命过程的要求%

近几年它发展迅速!成为生物医学光学的一个研究热点!为

医学&生物学&药学&工程等领域专家所关注)
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生物组织在可见光的短波长波段"
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#呈现高吸

收低散射特性!而在近红外波段"
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#!呈现低吸收

高散射特性%为了能探测到位于较深处的荧光物!

S̀[

中常

采用近红外荧光探针!在近红外波段进行光学成像!是一种

扩散光断层成像"
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和
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的重建是一个非线性&不适定和病态的逆问题)
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重建中可融合先验信息以提高重建速度与+或结果的质

量)
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%在
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中有两类先验信息可用("
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#荧光物的深度&

位置信息'"

.

#其他成像方法提供的组织光学特性与组织内

部的结构信息)
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%先验信息对于高精度的重建极其重要%荧

光物和背景中不同区域的边界属于结构性先验信息!功能性

先验信息则包括组织的吸收&散射系数等)
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%解剖学成像

如
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*等提供高精度的小动物

结构等先验信息!
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重建中整合这些先验信息!能引导重

建!加速重建!提高重建质量!但是成像过程也变得复杂%

生物组织的光学特性值大致范围已知!对于个体的确切特性

可用反射仪测得)
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!在部分研究中作为已知量处理)
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与
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等提供结构信息一样!通过反射仪测得组织光学参

数的方法使得估计
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的过程复杂%
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将生物体的光学特

性作为已知!网格剖分后用空间滤波法求解逆问题!从而得

到荧光物的深度
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%进行网格剖分是在获得生物体边界轮

廓信息的基础上进行的!获取边界轮廓和网格剖分是比较复

杂的过程!虽然有
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等网格剖分工具软件)
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%探测器

测得荧光信号强度"灰度值#
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与生物体边界上的荧光信

号强度
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之间有一缩放比例关系!
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除

了与组织的光学特性&深度
/

有关外!还与荧光物受激发出

的荧光强度
A

有关%

A

与荧光物所在处激发光的强度&荧光

物的量子效率等有关%
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和
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的确定比较麻烦)
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将激发光波段和荧光波段内生物体的光学特性作为相



同的已知量!在用极大似然"
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#估计

一个含
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和
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的系数
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的基础上估计出荧光物的深度
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值将影响
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值的准确性%

本文由生物组织边界上的荧光信号强度
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直接估计

组织内单个类似于球体的荧光物的深度%先根据生物组织内

光传播的扩散模型和外推边界条件!推导出生物体边界上两

个位置处荧光光强的比值
G
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!然后介绍将估计荧光物的深度

信息
/

作为一优化求解问题!用粒子群优化"
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#算法快速估计荧光物深度的方法!最后通

过不同尺寸荧光体的仿体实验验证所提的估计方法%
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荧光物深度的估计
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生物体表面处的荧光光强

外推边界条件假设介质物理界面上的辐射通量不为零!

零点位于介质表面外
R

a(

.

%

$

%

&

处%

$

(

"

*

<

G

0OO

#+"

*

)

G

0OO

#!

G

0OO

为有效反射系数!扩散系数
&

(

*

+)

!

"

3

6<

3

>

4

#*!

3

6

为吸收系数!约化散射系数
3

>

4

与散射系数
3

4

之间关系为

3

>

4(

"

*

)

T

#

3

4

!

T

为各向异性因子%外推边界条件法常用于

生物医学的研究与临床实践中)
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定义生物体表面
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的取值区间内!根据
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与边界测量

值的
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荧光物深度估计

如图
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所示!
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为生物体边界上距离荧光源
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最近的位

置!光子从
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传输到
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的距离最短!衰减最小!与生物体边

界上其他位置的荧光光强相比!
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"

处的荧光最强!经由简单

的图像处理方法即可确定
R

"

!

7

与
R

"

之间距离为
/

%在与
R

"

距离
4

处选取点
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预定位流程如图
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仿体实验

!!

用
*J

的
W7236&:

)

:8

装入玻璃筒内模拟均匀的生物组织%

玻璃筒内直径
.-NN

!外直径
.?NN

!高度
H.NN

%将
+""

7N%&

$

NX

_*的荧光染料
WBL

溶液封装于内直径约
"'?NN

&

外直径
*'!NN

的玻璃毛细管内!荧光柱高约
*NN

%用荧光

成像系统)

*H

*

!在毛细管中心线距离管壁
/T#

!

>

!

*"NN

三

个位置分别进行成像%提取数据后用粒子群优化算法进行优

化求解)

."

*

!每个位置实验的估计计算运行
*""

次!结果统计

分析如图
!
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将上述实验中玻璃毛细管更换为外直径
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分别为
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和
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三个位置进行第二组实验!每个位置

的
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个估计结果统计分析如图
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!

N01=3>:/

.

1R)"1R//-1)?31/::/

.

1R45>32

*

/

5>=42/30/90/-4=20//?M/::/:)9

.

R3914?

+3M>/&

!

6131)-1)0-45/-1)?31/:2/-=>1-542

>32

*

/5>=42/-0/90/-4=20/

"

??

#

H'- ?'- **'-

平均值
H'#+> ?'>.# **'+-.

最大值
H'?-* *"'*?? **'HH+

最小值
H'..H >'?#" *"'>.!

标准差
"'*HH "'..* "'*>"

!!

从表
*

和表
.

可知!估计值与实际值的相对误差不超过

c*"J

%当荧光物位于较深处时!估计结果的相对误差较

大%比较图
!

和图
+

!当荧光物体积较小时!估计结果的一致

性较好!随着中心与管壁距离的增加!估计结果未出现奇异

值!荧光物体积较大时!随着距离的增加!估计结果中出现

的奇异值的个数增加!但这些奇异值与实际值的相对误差不

超过
c*"J

%

!

!

总
!

结

!!

本文利用扩散模型和外推边界条件推导出生物体边界上

两个位置处的荧光强度比
G

O

!将荧光物的深度
/

待优化估计

的参数!在
3

6

与
3

4

的取值区间内!借助于粒子群优化算法!

最小化由模型计算得到的
G

S

O

与由测量值得到的
G

[

O

之间的

差!快速地估计出组织内的荧光物的深度
/

%本文提出的估

计方法不需要复杂的网格剖分和耗时的逆问题求解!计算速

度快"在
*L

内存&双核
.'>LC]

的
EB

机上运行约
*4

#!适

用于对均匀介质内类似于球体的单荧光物进行深度估计!为

更精确的三维重建提供先验信息%在临床上!如乳腺组织的

荧光成像检测!可用本文所提的方法对乳腺组织内的荧光物

富集位置进行估计定位%
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