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光声成像技术及其医学应用进展
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摘要：光声成像技术是一种具有广泛应用前景的无损生物医学成像技术，其结合了纯光学成像高选择特性和纯超声

成像中深穿透特性的优点，克服了光在组织中的高散射限制，实现了对活体深层组织的高分辨、高对比度成像．近年，
光声成像技术得到了飞速发展，从技术层面到应用层面都在不断突破．文中阐述了光声成像技术的基本原理，介绍各
种光声成像方法模式的发展现状，总结光声成像技术的优点并展望其在生物医学领域的应用前景及面临的挑战．
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　　光声成像技术是即将临床应用的新一代医学影
像方法．目前开展光声成像在生物医学方向研究的
国家主要有美国、英国、中国、日本等．具有代表性的
研究团队和他们的成果有：由美国华盛顿大学圣路

易斯分校的 ＷＡＮＧ等设计开发的光声显微成像系
统［１－２］，美国休斯敦 ＴｏｍｏＷａｖｅ实验室的 ＯＲＡＥ
ＶＳＫＹ等研发的基于多元阵列换能器和并行采集电
路的Ｌｏｕｉｓａ３Ｄ小动物与Ｌｏｕｉｓａ３Ｄ乳腺光声成像系
统［３－４］，美国佛罗里达大学的 ＪＩＡＮＧ等将有限元算
法用于光声成像中［５－６］，英国伦敦学院大学的Ｂｅａｒｄ
ＰＣ团队发展了基于 ＦａｂｒｙＰｅｒｏｔ聚合物薄膜传感干
涉仪的光声成像技术［７］，德国慕尼黑技术大学的

ＲＡＺＡＮＳＫＹ小组通过应用多波长成像以反映心脏、

肿瘤的血流状况，同时像吲哚青绿 （ＩＣＧ）、纳米壳
和纳米棒等外源造影剂也被应用到光声成像中来解

决一些诊断问题［８－１１］．
近１０余年来，华南师范大学邢达教授课题组深

入研究成像算法、探测模式以及应用基础等，取得了

一些重要的科研成果：在算法方面，ＷＡＮＧ等［１２］提

出将光声信号进行逆卷积的方法去除探测器脉冲响

应对探测光声信号的影响，ＹＡＮＧ等［１３－１４］成功地将

小角度滤波反投影应用于多元线性阵列探测技术进

行图像重建，使图像的分辨率得到大幅提高；在系统

研发方面，ＹＩＮ等［１５］首次采用多元线性阵列探测器

结合相控聚焦技术，实现了快速的光声信号采集；在

应用方面，ＹＡＮＧ等［１６－１７］首先将光声成像技术应用



于脑损伤的无损检测，ＸＩＡＮＧ等［１８］将光声成像引

入光动力治疗中对血管损伤的检测，ＹＩＮ等［１９］将光

声成像和双环检测系统相结合，实现了血氧饱和度

的定点连续实时检测，２０１０年以来该课题组将预临
床光声内窥镜系统用于离体肠癌组织以及正常肠组

织的甄别［２０］，发展了基于扫描振镜的光声显微系

统，实现了光学分辨率的光声成像，在国际上首次提

出了光声成像检测生物组织粘弹性的新方法［２１－２３］．
目前，课题组利用光声粘弹成像方法开展识别易损

动脉粥样硬化斑块的应用研究；发展了基于功能纳

米探针的光声成像———光声分子成像，可以在活体层

面对病理过程进行分子水平的定性和定量研究，将为

实现目标疾病的早期诊断提供强大的技术支

持［２４－２８］；进一步发展了微型多光谱光声内窥成像系

统，该系统用于检测心脑血管疾病，已经在动物模型

中开展实验研究，取得重大研究成果［２９］，内窥光声成

像系统目前已经开始着手临床研究．此外，华南师范
大学唐志列教授研究小组［３０］、福建师范大学的李晖

教授研究小组［３１］、天津大学的姚建全院士研究小

组［３２］、南开大学的方晖教授研究小组以及中国科学

院深圳先进技术研究院的宋亮博士研究小组也在开

展光声成像技术研究［３３－３５］．
本文从光声成像技术的基本原理出发，简单介

绍光声成像的研究热点问题，包括光声显微成像技

术、光声粘弹成像成像技术、光声内窥成像技术、光

声分子功能成像及光声多模态成像，并展望了光声

成像技术的未来发展方向及亟待解决的问题．

１　光声成像技术的原理

脉冲激光照射生物组织时，位于组织体内的吸

收体吸收脉冲光能量，产生瞬时升温并膨胀，产生超

声波．这时位于组织体表面的超声探测器可以接收

到这些外传的超声波，并根据探测到的光声信号来

重建组织内光能量吸收分布的图像［１２－１５］（图 １）．该
方法有机地结合了光学成像和声学成像的特点，可

提供深层组织高分辨率和高对比度的组织断层图

像，通过光声成像得到高分辨率和高对比度的组织

图像，从原理上避开了光散射的影响，突破了高分辨

率光学成像深度“软极限”（约 １ｍｍ），可实现 ５０
ｍｍ的深层活体内组织成像．因此，光声成像必将带
来生物医学影像领域的一次革新．光声成像技术引
起了众多研究者的关注，成为近年来医学成像领域

的研究热点．
光声成像将光学成像和超声成像的优点结合起

来，一方面，在光声成像中用来重建图像的信号是超

声信号，生理组织对超声信号的散射要比对光信号

的散射低２～３个数量级，因此可提供较深的成像深
度和较高的空间分辨率；另一方面，相比纯超声成

像，光声图像中不同组织间的光学对比度较高．与传
统医学影像技术相比，光声成像具有如下特点：（１）
光声成像能够实现高特异性光谱组织的选择激发，

不仅可以反映组织结构特征，更能够实现功能成像，

开创一种有别于传统医学影像技术的新成像方法与

技术手段．（２）光声成像结合了光学成像和声学成
像的优点，可突破激光共聚焦显微成像、双光子激发

显微成像、光学弱相干层析成像等高分辨率光学成

像深度“软”极限（约１ｍｍ）；另一方面，拥有更高的
分辨率，其图像分辨率可达到亚微米、微米量级，可

实现高分辨率的分子成像．（３）光声成像是一种非
入侵、非电离的无损伤的成像技术．因此，无损光声
成像作为一种新兴的医学影像技术在一定深度下获

得足够高的分辨率和图像对比度，图像传递的信息

量大，可以提供形态及功能信息，将在生物医学应用

领域具有广阔的应用前景．

图１　光声信号激发与探测（Ａ）和光声成像实现过程示意图（Ｂ）
Ｆｉｇｕｒｅ１　Ｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｓｉｇｎａｌｅｘｃｉｔａｔｉｏｎａｎｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎ（Ａ）ａｎｄｔｈｅｄｉａｇｒａｍｏｆｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｉｍａｇｉｎｇｐｒｏｃｅｓｓ（Ｂ）
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２　光声成像模式

目前光声成像技术主要集中在以下几个方面：

光声显微成像、光声粘弹成像、光声内窥成像、光声

分子功能成像及光声多模态联合成像技术．
２．１　光声显微成像

光声显微成像技术是光声成像技术的重要组成

部分［２１，３６］，其原理图如图２所示．光声显微成像结
合了纯光学成像高对比度特性和纯超声成像高穿透

深度特性的优点，从原理上避开了光散射的影响，可

以提供高分辨率和高对比度的组织成像．与常用的
纯光学高分辨显微成像技术，如激光共聚焦显微成

像、双光子激发显微成像、光学干层析成像等相比，

光声显微成像分辨率可达到微米甚至亚微米，成像

深度达到１～２ｍｍ，成像深度／分辨率达到 １００以
上．光声显微镜可直接成像黑色素、血色素等人体内
源性分子，无需引进外源性染料分子或者其他造

影剂．

图２　光声显微成像系统［２１］１

Ｆｉｇｕｒｅ２　Ｄｉａｇｒａｍｏｆｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ［２１］１

２．２　光声粘弹成像
生物组织的粘弹性在很大程度上依赖于组织的

分子构成以及这些分子构成块在宏观、微观上的组

织形式．光声粘弹成像作为一种新的成像方法，其成
像原理图如图３所示［２２－２３］．光声粘弹成像通过检测
光声激发与光声信号产生过程中的相位延迟来获取

有关组织的粘弹性信息进行成像，弥补了传统的光

声成像不能提供组织粘弹特性的不足．生物组织粘
弹特性的研究引起医学界的广泛关注，如正常细胞

比癌细胞以及药物作用的癌细胞的粘弹性系数均有

明显差异．光声粘弹成像以相位作为对比度，反应的
是力学特性信息；光声吸收成像以光声信号幅值作

为对比度，反映的是结构形态信息．２种成像模式结

合互补检测可以提高检测的准确性和完整性，具有

很大的临床应用前景．

图３　光声粘弹成像系统［２３］２５６５

Ｆｉｇｕｒｅ３　Ｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｖｉｓｃｏｅｌａｓｔｉｃｉｍａｇｉｎｇｓｙｓｔｅｍ［２３］２５６５

２．３　光声内窥成像
光声内窥成像技术将会成为光声成像技术的主

要发展方向［２９］，将主要用于心脑血管疾病中易损斑

块的早期检测与诊断以及胃肠癌诊断方面，血管内

光声成像系统结构见图４．大量研究证明，易损斑块
破裂是急性心脑血管事件的主要发病机制，约７０％
的致命性急性心肌梗塞和冠心病猝死都由其引起．
易损斑块就像体内的定时炸弹，会导致健康人在毫

无征兆的情况下突然死亡．因此，在易损斑块发展早
期对其进行识别是心脑血管界面临的核心挑战．
　　现有的易损斑块影像识别手段如 ＣＴ、ＭＲＩ及
ＩＶＵＳ等虽然具备各自的优势，但依然无法满足对易
损斑块研究的需要．光声血管内窥成像针对现有斑
块组分成像方法与技术存在的缺点和不足，可有效

显示斑块微细结构，定量分析胶原、脂质和纤维的相

对与绝对含量，为斑块组织成分的精确识别和易损

性的早期判断提供新的高特异性、敏感性和高分辨

的在体检测方法．
２．４　光声分子成像

光声成像技术与分子标记技术结合是光声成像

发展的一个新方向———光声分子成像．光声分子成像
有望在活体层面实现分子水平的病理成像［２５，３７－３８］，

可使疾病的诊断水平提前至分子异常阶段，可在体

内直接观察疾病的起因、发生、发展等一系列过程，

并观察疾病的基因、分子水平异常变化和特征，是一

种非侵入性诊断疾病的方法．光声分子成像的基本
思想是将靶向分子特异性抗体或配体连接到光声造
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图４　血管内光声成像系统示意图
Ｆｉｇｕｒｅ４　Ｔｈｅｓｃｈｅｍａｔｉｃｄｉａｇｒａｍｏｆｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｉｍａｇｉｎｇｓｙｓｔｅｍ

影剂表面构成具有靶向性光声探针，依靠抗原 －抗
体或配体－受体之间的特异性结合，使光声探针主
动结合到病变组织特异分子位置，从而实现特异性

光声分子成像．光声分子成像技术的关键在于构建
高光－声转化效率的探针．结合分子标记技术，再对
检测目标物分子实现选择性激发，显著提高目标分

子和正常组织的选择性光吸收差异，提高激发效率

和光声强度，从而提高光声成像的对比度和分辨率，

实现高灵敏度、高选择性的光声分子成像．光声分子
成像技术将为分子影像技术研究开辟一条全新的途

径，可望在细胞与分子水平对病变组织的改变进行

观察和分析，并得出早期诊断信息．
２．５　光声与多模态联合成像

光声与其他成像方法结合实现多模态联合成

像，是光声成像向纵深发展的一个重要方向［３９－４１］．
光声与多模态联合成像可同时进行结构和功能成

像，为肿瘤诊断等生理、病理检测提供最佳的灵敏度

和特异性．多模态成像技术将不同的成像模态集成
到同一个成像系统，由于每一种成像模态（Ｘ光、超
声、ＭＲＩ和 ＰＥＴ等）都有基于特定物质波和人体相
互作用的规律，基于这些不同规律研制的成像技术

和设备观测人体时得到的人体的信息也就不完全相

同．可见，光声成像与多模态联合成像是目前生物医
学成像的发展趋势．此外，光声成像反映的光吸收
率，在理论上能与测量散射、荧光和偏振的光学成像

技术相融合，可形成一套集组织结构和蛋白质分子

功能成像于一体的活体高分辨深度层析成像系统，

也有待进一步深入研究．

３　光声成像技术在医学的应用

光声断层成像清晰地探测到活体小鼠脑血管分

布，根据血容量、血流、血氧等参数反映了脑功能信

息（图５）［１６－１７］，光声成像技术将为脑功能研究提供
新的技术手段．基于光声成像反映光吸收的特性，研
究者发展了多波长光声成像技术并且应用于肿瘤成

像，获得高分辨率的肿瘤新生血管的形态学信息、由

Ａ～Ｆ分别为小鼠损伤后第１、３、５、７、９、１１天的脑部皮层血管光声重

建图像；Ｇ为损伤恢复后小鼠脑部解剖照片．

图５　光声脑部损伤恢复过程的连续监控成像［１６］３

Ｆｉｇｕｒｅ５　Ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇａｎｄｉｍａｇｉｎｇｏｆｔｈｅｒｅｃｏｖｅｒｙ

ｐｒｏｃｅｓｓｏｆｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ［１６］３
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血氧饱和度反映的肿瘤代谢信息．光声成像技术为肿
瘤的早期诊断与治疗监控提供了强大的技术支持．
　　多波长光声成像在检测活体深层荧光蛋白表达
以及基因活性方面取得令人振奋的效果，多波长内

窥光声成像针对动脉粥样硬化斑块进行检测，通过

光谱解析获得了动脉粥样硬化斑块组分信息，为光

声内窥成像应用于心脑血管疾病检测奠定了实验基

础［２９］（图 ６）．

Ａ，Ｃ，Ｅ和Ｇ分别为０、５、１０、１５周的脂质相对浓度地图；Ｂ，Ｄ，Ｆ和Ｈ

为对应的油红Ｏ染色结果．

图６　血管内光声断层成像监控动脉粥样硬化发展过程［２９］３８６

Ｆｉｇｕｒｅ６　Ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇｐｒｏｃｅｓｓｏｆｌｉｐｉｄａｃｃｕｍｕｌａｔｉｎｇａｎｄａｒｔｅｒｉａｌ

ｗａｌｌｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇｉｎｒｅｌａｔｉｏｎｔｏｔｈｅｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｈｉｇｈｆａｔ

ｄｉｅｔｍｏｎｉｔｏｒｅｄｂｙＩＶＰＡＴａｎｄｈｉｓｔｏｌｏｇｙ［２９］３８６

　　随着光声显微镜的出现，光声成像发展到了一
个新的阶段．光声显微镜将横向分辨率提高了一个
数量级（达到４５μｍ）．利用多波长光声显微成像技
术不仅可以获得高分辨率黑色素瘤的实体和周围微

血管的形态结构图像（图７），还可以得到活体动物
的血氧饱和度信息．亚波长光学分辨率光声显微镜
的出现将光声成像技术的分辨率提高到前所未有的

高度（２２１ｎｍ）．光学分辨率的光声显微镜可以轻而
易举地对黑色素瘤细胞和血红细胞进行单细胞成

像．光声纳米探针的发展为光声成像增添了活力．基
于外源光声纳米探针，研究者们发展了光声分子成

像和光声治疗．光声分子成像实现了在磁环境中对
在血液中循环的肿瘤细胞进行探测以确定肿瘤细胞

是否转移，最后发展成了光声流式细胞仪．光声治疗
利用光声纳米探针的光声效应来选择性杀死肿瘤细

胞，开创了一种选择性好、无副作用的肿瘤治疗

方法．
　　作为新一代的无损医学成像技术，光声成像可
以无标记地对单个细胞成像、对血管形态的高分辨

成像、对不同组织的成分进行解析和对血液参数高

特异性的功能检测，实现了从细胞到组织结构的多

图７　血管光声图像（Ａ）和血管直径统计比较（Ｂ）［４２］

Ｆｉｇｕｒｅ７　Ｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｖｅｉｎｖｉｖｏｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｉｍａｇｅｓｏｆｔｈｅｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ（Ａ）ａｎｄｖａｓｃｕｌａｒｄｉａｍｅｔｅｒｓ’ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ［４２］

尺度示踪及功能成像，可用于研究动物体脑功能、肿

瘤细胞转移和肿瘤形态结构，生理、病理特征，血流

异常、药物代谢功能、深层荧光蛋白表达、基因活性

等方面的内容，并为生物医学应用领域提供了重要

研究及监测手段，具有良好的发展前景和广泛的生

物医学应用潜力．预测光声成像技术将会引起基础
生命科学以及临床医学影像领域的变革．

４　展望

光声成像技术结合了光学成像高对比度特性和

超声成像高穿透深度特性的优点，在生物医学中具

有广阔的应用前景．目前光声成像已经显示了一个
最重要的应用点：光声血管成像．光声血管成像可以
应用到心脑血管疾病检测，如斑块组分的光声成像

识别；脑功能成像以及肿瘤早期检测和治疗监控．在
斑块组分识别方面，光声成像可望取代 ＯＣＴ，作为
ＩＶＵＳ的有力补充．肿瘤早期检测方面，光声成像是
乳腺Ｘ射线照相术有益的补充，前哨淋巴腺成像将
是利用光声成像检测肿瘤转移较为合适的应用对

象．光声成像还能够提供大脑的结构和功能成像，而
且它们是廉价的、高分辨率、实时成像系统，甚至可

以做成病床边的便携式仪器．此外作为光声成像的
扩展，射频诱导的热声成像是一种能够实现更高成
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像深度的成像模式．光声成像与分子标记技术相结
合，可靶向性定位重大疾病的特征分子，将有可能实

现对重大疾病的早期特异性检测，具有良好的发展

前景和广泛的生物医学应用潜力．
光声成像技术的发展虽然已日趋完善，但依然

面临大量的难题．如：在光声显微成像方面，如何提
高光声显微成像的成像速度使其更加适应临床诊断

及检测，发展非接触式光声显微成像技术使其更加

方便实际应用；在光声粘弹成像方面，如何提高粘弹

成像的检测灵敏度及准确度，开发内窥式粘弹成像

技术提供心血管疾病检测的新方法；在内窥成像方

面，如何解决血管内血液对光声成像的影响问题及

脉冲激光能量的控制与斑块破裂风险评估问题等

等．随着技术的不断发展及研究的不断深入，这些问
题都将能有所突破与改善．
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ｇｏｌｄｎａｎｏｒｏｄｓｗｉｔｈｍｕｌｔｉｓｐｅｃｔｒａｌｏｐｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
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（７）：１３３９．
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ｗｉｔｈａｆｏｃｕｓｅｄｔｒａｎｓｄｕｃｅｒｆｅａｔｕｒｉｎｇｅｘｔｅｎｄｅｄｆｏｃａｌｚｏｎｅ
［Ｊ］．ＡｃｔａＰｈｙｓｉｃａＳｉｎｉｃａ，２００８，７：１０９．
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