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谱域光学相干层析成像量化技术
及其在生物组织定量分析中的应用
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摘要椇研究了谱域光学相干层析棬斢斈斚斆斣棭成像系统的量化技术棳通过量化 斚斆斣图像来获得生物组织内部的信息特征对

组织光学散射特性进行定量分析暎给出并讨论了单次散射模型棳具有轴向点散射函数棬斝斢斊棭的单次散射模型和多次散

射模型棳利用平均 斄灢旙斻斸旑算法和非线性 小二乘法曲线拟合棳研究不同浓度斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖 溶液的散射特性暎实验显示棳
斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液的散射系数与浓度在棻棩暙棻棸棩间基本呈线性关系棳验证了具有斝斢斊的单次散射模型比较适用于本文

的谱域光学相干层析成像系统暎利用该模型对小鼠的新鲜肝脏进行量化研究棳得到小鼠新鲜肝脏在波长 棸 为棻 棸旑旐
时的散射系数为椄棶椆旐旐棴棻暎本文的研究为该项技术今后在临床医学上对各种疾病的诊断和治疗奠定了基础暎
关暋键暋词椇光学相干层析成像椈生物组织椈谱域椈散射模型椈量化
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暋暋光学相干层析成像技术棬斚旔旚旈斻斸旍斆旓旇斿旘斿旑斻斿
斣旓旐旓旂旘斸旔旇旟棳斚斆斣棭是一种高灵敏度棳高分辨率棳
非侵入无损实时成像的测量技术暎基于低相干光

干涉的测量法棳利用近红外宽带光源照射到待测

组织上棳依据光相干产生的干涉来探测组织不同

深度的信息棳以获得组织的光学特性暎谱域光学

相干层析成像技术是继时域光学相干层析成像技

术发展而来的棳它由宽带光源照明的迈克尔逊干

涉仪和光谱仪组成棳参考臂固定不动从而无需对

样品进行轴向扫描棳直接测量干涉信号的光谱棳对
所测的光谱进行快速傅里叶逆变换得到样品不同

纵向深度的信息暎谱域光学相干层析成像棬斢旔斿斻灢
旚旘斸旍斾旓旐斸旈旑斚斆斣棳斢斈斚斆斣棭技术具有高灵敏度棳
高成像速度等优点暎 近几年科研人员提出对

斚斆斣进行量化椲棻灢椂椵棳这是一种对生物组织光学特

性进行研究的技术棳目前还处于起步阶段棳主要研

究正常组织与不正常组织的散射系数的差别椲棽灢 椵暎
生物组织的光学参数棬吸收系数 斸 和约化散射系

数 旚棭可以提供组织生理过程的许多相关信息棳
对临床医学的研究具有一定的意义暎其中棳约化

散射系数 旚 由吸收系数 斸 和散射系数 旙 组成棳
即 旚椊 斸棲 旙暎当光在组织中传输时棳大部分的

光被散射棳只有一小部分被吸收棳因此棳光的吸收

可以被忽略棳散射是主要的考虑因素棳即 旚曋 旙暎
量化 斚斆斣 技术根据算法对生物组织的 斚斆斣 图

像椲椃灢椆椵提取散射系数 旙棳所得到的散射系数反映了

生物组织的内部特性棳比如炎症棳癌变等棳对临床医

学上各种疾病的研究具有重要意义暎本文主要利

用生物组织模拟液斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖得到了适应于本实

验室谱域斚斆斣系统的散射模型并进行了验证棳为
进一步的研究奠定了基础暎

棽暋谱域 斚斆斣原理

暋暋实验用谱域 斚斆斣 的原理如图棻椲棻棸椵所示棳超
连续光源棬斊旈斸旑旈旛旐灢斢斆棿棸灢斊斆棳棿棸暙棻椄棸棸旑旐棭
发出的宽带光经过棽暳棽光纤耦合器被分成参考

光和样品光椈在试验中用宽带滤光片进行滤光棳得
到中心波长 棸 为棻 棸旑旐棳带宽殼 为棿棸旑旐 的

高斯型光谱暎样品光经过准直透镜准直后棳入射

到扫描振镜棳由成像透镜聚焦后照射到待测样品

上棳光被样品散射后按原路返回并与返回的参考

光在耦合器处干涉汇合棳干涉信号从光纤耦合器

的另一端输出棳被光谱仪接收并经光谱仪中的衍

射光栅展开棳经成像透镜聚焦后由线阵 斆斆斈 采

集并转换为电信号棳数字化后输入计算机棳将所

得数据进行傅里叶变换棳即可得到样品的一维深

度信息椈在此基础上棳通过样品臂上的二维振镜进

行横向扫描就可重建样品的二维或者三维层析图

像棳从而获得被测样品的组织结构信息暎

图棻暋谱域 斚斆斣系统装置图

斊旈旂棶棻暋斢斿旚旛旔旓旀斢斈斚斆斣旙旟旙旚斿旐

本文系统搭建的光谱仪是由准直透镜棬 椊
棻棸旐旐棳斣旇旓旘旍斸斺旙棭棳闪耀光栅棬棻棽棸棸旍旈旑斿旙棷旐旐棳
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斣旇旓旘旍斸斺旙棭棳消色差透镜棬椊棾棸棸旐旐棳斣旇旓旘旍斸斺旙棭
和线阵 斆斆斈棬斿棽旜斄斨旈旈斨斄斢斖棽斆斕棳棿棸椆椂暳棻棳
棻棸棭组成暎为了减少采集和运算时间棳在实验过程

中用棽棸棿椄个像素来接收干涉信号暎由以上参数

可知光谱仪的分辨率为棸棶棸椄旑旐棳在空气中 大

探测深度为棻棸棶棾椂旐旐椲棻棻椵暎

棾暋斚斆斣模型

暋暋在 斚斆斣 中棳当从样品反射回来的样品光与

反射回来的参考光满足光程匹配条件时棳即光程

差在光源的相干长度以内棬相干门棭才会发生干

涉棳干涉信号的光强分布由光谱仪接收暎
单次散射模型是指只有单次散射回来的光构

成的 斚斆斣信号棳由于 斚斆斣信号是随着深度逐渐

减弱的棳因此 斚斆斣信号近似满足比尔吸收定律椇
棬棭曍斿旞旔棬棴棽 旙 棭棳 棬棻棭

其中棳棬棭是干涉的光强信号暎另外棳由于样品臂

成像透镜的共焦特性棳即只有在焦深范围内反射

回去的光才是对信号有用的棳焦深以外反射回去

的光会带来噪声棳因此必须考虑轴向点扩散函数

棬 棭椇
棬棭曍斿旞旔棬棴棽 旙 棭

棬棴 斻旀
斠

棭棽棲棻
棳 棬棽棭

式中 斻旀是焦点位置椈斠 是暟表观暠瑞利长度暎 棸
是高斯光束瑞利长度棳是由束腰半径 和光源的

中心波长 棸 决定的棳表达式 为椇棸 椊毿 棽棷棸暎
暟表观暠瑞利长度 斠 与 棸 的关系为椇斠椊 棸棳当
样品内部的反射面为镜面反射时棳椊棻椈当反射面

为漫反射面时棳椊棽椲棻棽椵暎
多次散射模型是指除了单次散射光棳还考虑

了多次散射光对信号的影响棳是在扩展的惠更斯

菲涅尔理论的基础上得到的椲棻棾椵棳表达式为椇
棬棭曍斿旞旔棬棴棽旙 棭棲棽斿旞旔棬棴 旙 棭椲棻棴斿旞旔棬棴 旙 棭椵

棬旙
旇
棭棽棲棻

棲

暋暋椲棻棴斿旞旔棬棴 旙 棭椵棽棬 旇
旙
棭棽棳 棬棾棭

式中棳第一项是单次散射对信号的贡献棳第三项是

多次散射对信号的贡献棳第二项为两者的交叉项暎
其中棳 旙 和 旇 分别是散射之前和散射之后探测

光 的 束 腰 大 小棳二 者 满 足 棽旙棷 棽旇 椊 棻 棲
椲棽 棸棷棸棬棭椵棽棳 棸 是入射样品光在聚焦透镜面的

束腰大小椈棸 是横向相干长度棳可表示为 棸棬棭椊
棾 旚 棸

毿旘旐旙
暎其中棳 是聚焦透镜的焦距椈旘旐旙

是散射角的均方根棳满足 旘旐旙曋 棽棬棻棴 棭棳 是各

向异性因子椈 是样品的平均折射率暎

棿暋谱域 斚斆斣的量化技术

暋暋基于上述棾个模型棳单次散射模型没有考虑

到焦深对信号的影响棳适用于动态聚焦的情况暎
对于普通的 斚斆斣 成像系统棳焦深是必须考虑的

因素棳因此可用具有轴向点扩散函数的单次散射

模型和多次散射模型来进行数据拟合棳从而获得

样品的散射系数暎为了获得不同样品的散射信

息棳本文利用数据拟合的方式从 斚斆斣 图像中提

取组织的散射系数 旙暎
在斚斆斣系统中棳干涉信号 是深度 与光学

参数的函数棳定义函数为椇椊 棬棳斸棳旙棭棳即 椊
斿旞旔棬棴棽 旙 棭
棬棴 斻旀

斠
棭棽棲棻

棲 暎在数据拟合中棳定义目标函

数为椇 棽 椊 暺
椊棻

棬 棴 棬 棳斸棳旙棭棭棽 棳利用非线性

小二乘法求解棬斸棳旙棭棳使得平方和函数 棽 取

得 小值暎由于求解 棽 小值的 优解是一个

迭代过程棳故利用 斕斿旜斿旑斺斿旘旂灢斖斸旘旕旛斸旘斾旚方法进

行求解暎首先从获得的 斚斆斣图像中选取感兴趣

的区域棬斠斿旂旈旓旑旓旀斏旑旚斿旘斿旙旚棳斠斚斏棭棳对这个区域的

不同 斄灢旙斻斸旑进行平均棳获得一个随深度平均变化

的光强信号 棳然后利用上述算法和模型进行曲

线拟合棳来提取散射系数 旙暎
斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液和聚苯乙烯微球溶液是 典

型的组织仿真样品棳因此使用斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液作

为标定样品来确定适用于谱域 斚斆斣 系统的模

型暎斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液是临床用于肠外营养的主要

长链脂肪注射液棳其规格目前主要有 棾 种椇斏旑灢
旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖 棻棸棩棳斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖 棽棸棩棳斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖

棾棸棩暎在本实验中使用斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖棽棸棩 棬华瑞制

药有限公司棭及其稀释液作为生物组织模拟样本棳
其主要成份包括椇大豆油暍卵磷脂暍甘油和水暎通

过加入蒸馏水棳将棽棸棩的斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖稀释成浓度

分别为棻棩棳棾棩棳棩棳椃棩棳椆棩和棻棸棩的溶液棳然
后装入样品池中进行干涉扫描暎对这些不同浓度
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的斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液的 斚斆斣图像分别利用具有轴

向斝斢斊的单次散射模型和多次散射模型进行数

据拟合棳拟合结果如表棻所示暎

表棻暋实验拟合结果

斣斸斺棶棻暋斠斿旙旛旍旚旙旓旀斿旞旔斿旘旈旐斿旑旚 棬旐旐棴棻棭
浓度棷棬棩棭 斝斢斊单次散射模型 多次散射模型

棻 棻棶棻棸棽椂 棻棶棻棿棾椃
棾 棻棶椃棻椃椃 棻棶棽棿棸

棽棶棿椃棿椆 棽棶棽椆棻棿
椃 棾棶棸椆椄棻 棻棶棾棽 棾
椆 棾棶椆棻 椃 棻棶棾棿棾棻
棻棸 棿棶棸棿 棾 棻棶棾椂

由表可知棳利用具有轴向斝斢斊的单次散射模

型拟合得到的溶液散射系数与浓度间基本呈线性

关系棳然而利用多次散射模型得到溶液的散射系数

不呈线性关系暎由于斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液随着浓度的

增加棳溶液中粒子的密度增加棳从而导致光子发生

散射的概率增加棳散射系数变大棳因此散射系数与

溶液浓度基本呈线性关系暎图棽棬斸棭和棬斺棭分别给出

了斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液利用具有轴向 斝斢斊的单次散

射模型和多次散射模型获得散射系数随浓度变化

的曲线图暎根据以上分析棳具有轴向斝斢斊的单次

散射模型更适用于本文的谱域 斚斆斣系统暎

棬斸棭暋暋暋暋暋暋暋暋棬斺棭
图棽暋具有轴向斝斢斊的单次散射模型棬斸棭和多次散射

模型棬斺棭获得的斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液的散射系数随

浓度变化的曲线图

斊旈旂棶棽暋斆旛旘旜斿旙旓旀旙斻斸旚旚斿旘旈旑旂斻旓斿旀旀旈斻旈斿旑旚斸旑斾斻旓旑斻斿旑旚旘斸灢
旚旈旓旑旓旀斏旑旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖 旛旙旈旑旂斻旓旑旀旓斻斸旍旙旈旑旂旍斿灢旙斻斸旚灢
旚斿旘旈旑旂旐旓斾斿旍棬斸棭斸旑斾旐旛旍旚旈旔旍斿灢旙斻斸旚旚斿旘旈旑旂旐旓斾灢
斿旍棬斺棭棳旘斿旙旔斿斻旚旈旜斿旍旟棶

同时棳本文对小鼠的新鲜肝脏进行了量化研

究暎首先棳利用本文的谱域光学相干层析成像系

统对小鼠新鲜的肝脏进行成像棳得到棽棸棿椄旔旈旞斿旍

暳 棸棸旔旈旞斿旍的 斚斆斣图像椈然后棳对得到的图像选

取棻棸棸灢旍旈旑斿旙的区域棬斠斚斏棭进行平均棳得到一个平

均的 斄灢旙斻斸旑棳 后利用上述算法对平均的 斄灢旙斻斸旑
进行非线性曲线拟合棳从而得到小鼠肝脏的散射

系数暎小鼠肝脏做完 斚斆斣 扫描成像后棳经棻棸棩
中性福尔马林固定棳酒精梯度脱水棳二甲苯透明棳
浸蜡及包埋后棳利用斕斿旈斻斸棽棽 切片机行 毺旐 厚

切片棳常规 斎斉棬苏木素灢伊红棭染色棳并在 斚旍旟旐灢
旔旛旙斅斬棻 显 微 镜 镜 下 观 察棳采 集 图 像棳以 便

与斚斆斣成像结果进行比较暎图棾分别给出了小

棬斸棭

棬斺棭

棬斻棭
图棾暋小鼠的新鲜肝脏 斚斆斣图棬斸棭与病理图棬斺棭对比棳

棬斻棭实线是提取的 斚斆斣图的平均 斄灢旙斻斸旑棳点圈

线是用具有 斝斢斊的单次散射模型进行非线性

拟合的结果

斊旈旂棶棾暋斚斆斣旈旐斸旂斿旙棬斸棭斸旑斾旔斸旚旇旓旍旓旂旈斻斸旍旙斿斻旚旈旓旑旙棬斺棭旓旀
旀旘斿旙旇旘斸旚旍旈旜斿旘椈棬斻棭斄旜斿旘斸旂斿斄灢旙斻斸旑斿旞旚旘斸斻旚斿斾
旀旘旓旐斚斆斣旈旐斸旂斿旙旈旑旙旓旍旈斾旍旈旑斿斸旑斾旚旇斿斻旓旘旘斿灢
旙旔旓旑斾旈旑旂旑旓旑旍旈旑斿斸旘斻旛旘旜斿旀旈旚旚旈旑旂旘斿旙旛旍旚旛旙旈旑旂斻旓旑灢
旀旓斻斸旍旙旈旑旂旍斿灢旙斻斸旚旚斿旘旈旑旂旐旓斾斿旍旈旑旔旓旈旑旚斻旈旘斻旍斿旍旈旑斿棶
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鼠新鲜肝脏的 斚斆斣 图棬斸棭和相对应的病理图

棬斺棭暎图棾棬斻棭中实线是提取的 斚斆斣图的平均 斄灢
旙斻斸旑棳点圈线是用具有斝斢斊的单次散射模型进行

非线性拟合的结果棳得到小鼠新鲜肝脏的散射系

数为椄棶椆旐旐棴棻暎
参考文献椲棻棽椵中在波长 为椄棸棸旑旐时棳小鼠

肝脏的散射系数为椆棶椃旐旐棴棻棳而实验系统的波

长 棸 为棻 棸旑旐棳从参考文献椲棻棿椵得知随着波长

的变大棳散射系数是变小的棳因此实验结果与参考

文献基本一致棳进一步验证了本文提出的谱域光

学相干层析成像系统量化技术的可行性棳为以后

的临床医学上应用奠定了基础暎

暋结暋论

暋暋本文提出了谱域光学相干层析成像系统的量

化技术棳得出并讨论了棾种散射模型暎利用非线

性 小二乘法进行曲线拟合棳并用不同浓度的斏旑灢
旚旘斸旍旈旔旈斾斣斖溶液得到散射系数与浓度棬棻棩暙棻棸棩棭
基本呈线性关系棳验证了具有斝斢斊的单次散射模

型比较适用于本文的谱域光学相干层析成像系

统暎 后棳利用具有斝斢斊的单次散射模型对小鼠

的新鲜肝脏进行量化研究棳得到小鼠新鲜肝脏在

波长 棸 为棻 棸旑旐时的散射系数为椄棶椆旐旐棴棻暎
量化 斚斆斣技术获得的散射系数需要大量具有统

计意义的数据棳然而本文在研究小鼠肝脏时并没

有给出其统计结果棳这需要在以后的工作中进行

补充暎本文对谱域光学相干层析成像系统的量化

技术的研究棳为在临床医学上各种疾病的研究奠

定了基础暎
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