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摘要　医疗激光在生物组织切割领域应用愈加广泛，但其作用效果与不良反应仍未形成统一的参数标准，对操作

经验依赖严重，不便于推广；而激光参数的选择又对产品开发具有决定性意义。为寻求医疗激光标准化的工程优

选参数，通过动物体外实验，在模拟手术环境下考察了不同能量密度Ｈｏ∶ＹＡＧ激光（５０～４００Ｊ／ｃｍ２）与狗肾实质等

组织的相互作用，获得了作用效果的统计结果、标本切片的显微图像、残留热效应记录。分析了作用效果的影响因

素以及热效应的演化。研究发现，作用效果的归一化曲线在２９０Ｊ／ｃｍ２存在峰值，可作为标准化工程优选参数的推

荐值；影响因素和残留热效应的分析为医疗设备的改进提供了参考。
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１　引　言

　　由于激光医疗发展时间较短，各类激光临床治

疗作用效果与不良反应仍尚未形成统一的标准，对

术者操作经验依赖较为严重［１］，影响了激光治疗的

推广。医疗激光的功率增长日趋缓慢［２］，原因主要

是现有的成熟光学技术已经被充分开发，进一步发

展的潜力小，而突破性技术基础研究的成本高昂，且

短期内的成果突破难以预测。另外，与内窥镜配套

使用的功率激光的热效应影响已经不能忽略［３］。以

上制约使国内外激光应用领域正在试图加深对现有

激光医疗潜力的认识，从治疗效果角度入手，通过对

现有激光医疗设备技术的细化，提高该类设备的技

术水平［４］。

本研究意在获取激光与生物组织间的作用效果

的影响因素和残留热效应，推进激光医疗技术的发

展，有利于医疗激光标准化的工作；获得的结果支持

在不提升功率的前提下提高治疗效果，使得在现有

激光产生技术基础上进一步改进医疗设备成为可

能。并期望降低术者操作难度；改善学习曲线；减小

残留热效应的副作用，方便医疗激光设备的应用和

推广。

２　实　验

２．１　概述

本研究为动物体外实验。为模拟临床手术环

境，选用已经获得临床应用的脉冲 Ｈｏ∶ＹＡＧ激光，

波长２μｍ；激光通过光纤传导，光纤末端单脉冲能

量０．６～２．５Ｊ；脉宽３００μｓ；重复频率８Ｈｚ。光纤芯

径为６００μｍ；光纤数值孔径ＮＡ＝０．２２。

实验生物组织为医疗实验狗的肾实质、前列腺

和膀胱上表面黏膜组织。取活体组织与激光实验之

间的间隔时间小于２４ｈ；其间，实验组织在保温箱

（约４℃）内保存，符合体外实验要求。由于目前该

类激光手术大多为微创腔镜手术，即激光通过光纤

传导，光纤通过内窥镜插入患者体内病变部位，直接

照射治疗。因此，该类激光工作在体液或生理盐水

液体环境下（内窥镜通常有循环水）。将实验组织置

于生理盐水（质量分数０．９％氯化钠溶液浸泡组织，

热效应实验除外）中，光纤插入液面下实验，重现了

腔镜手术的情形。组织浸入生理盐水后，激光操作

时间小于３ｍｉｎ，实验室室温２２℃。激光作用后１５ｓ

内用甲醛液固定实验组织，成为标本。

２．２　数据点独立性与统计相关性

由于 Ｈｏ∶ＹＡＧ激光为脉冲激光，每个脉冲与

实验组织之间形成唯一的作用点。为保证不同作用

点之间的病理改变相互独立，不互相干扰，将实验组

织固定：将光纤出射端夹持在电控平移台上，随着平

移台的移动，光纤出射端面掠过实验组织表面，脉冲

激光在实验组织切片表面留下一系列作用点；平移

台移动速度１５ｍｍ／ｓ；激光工作重复频率８Ｈｚ；平均

相临两点中心距１．９ｍｍ；该中心距足以将实验点间

隔开。

为保证同一组实验中各点的激光作用参数不

变，通过组织切片和实验平台的调节，保证光纤掠过

实验组织表面的高度重复精度小于０．１ｍｍ，通过对

同一条件下多点（大于５点）实验结果的统计，获得

了较为准确的激光组织相互作用效果数据。

２．３　对照组

分别改变激光单脉冲输出能量参数和光纤出射

端面距离靶组织的距离参数，获得不同参数下的作

用效果对照，参数范围：单脉冲输出能量０．６～

２．５Ｊ；作用距离０．５～２ｍｍ。

　在残留热效应的实验中，同样改变了激光单

脉冲输出能量参数和作用距离参数，但由于生理盐

水溅射较为严重，为保护热像仪镜头，实验取消了生

理盐水，改为激光直接照射在靶组织上。由于热像

仪为被动探测，靶组织在激光照射后辐射出的红外

线在没有生理盐水吸收的条件下，可以更精确地被

热像仪记录。２μｍ的激光在与生物组织相互作用

时，不论是否在液体环境下，其表面的作用效果相

似［５］。因此认为激光直接照射靶组织的实验方案可

以间接反映腔镜手术的情形，且结果更精确。实验

参数范围：单脉冲输出能量０．６～２．５Ｊ；作用距离１

～３ｍｍ。利用热像仪实时监测激光作用后的温度梯

度变化，通过对监测数据的统计分析与分时截图采

样，获取生物组织上某一具体位置在激光照射后的

绝对温度值；多幅图像连续分析，可得到温度演化的

情形。

２．４　实验数据

实验结果的分析由三部分组成：

第一部分是对实验标本的尺寸测量，为保证测

量的分辨率，采用带标尺的２００万像素数码图像，放

大后参照标尺相对测量，取多点平均值。数据处理

和拟合采用Ｏｒｉｇｉｎ６．１软件。

第二部分是光学显微镜下的显微图像，所用设

备为ＯＬＹＭＰＵＳＢＨ２型生物光学显微镜，透射成
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像，放大倍率４０倍至４００倍不等；标本切片厚度

５μｍ，采用苏木素伊红（Ｈ．Ｅ．）染色剂染色。

第三部分是热像仪成像，热像仪型号为 Ａｖｉｏ

ＰＶＳ８０００．ＭＫⅡ型，可以实时监控或记录输出图

像。图像均配有彩色温度标尺，温度范围８５～

３００℃。图像回放时可以多幅图像顺序动态显示。

３　实验结果及分析

３．１　激光作用效果

单脉冲能量与损伤半径的测量统计结果如图１

所示。图１中黑色方块与黑色圆点是出射端面距离

靶组织分别为０．５ｍｍ和１ｍｍ时的损伤直径。由于

光纤出射具有一定发散角，根据光纤芯径６００μｍ，

数值孔径 ＮＡ＝０．２２计算，两种条件下能量密度相

差６０．９％。单脉冲能量与损伤半径的关系并非严格

一阶线性。黑色方块有明显拐点，而黑色圆点没有。

由于怀疑图１中的黑色圆点也存在拐点，仅因为能

量密度不够而未显现出来，因此对两条曲线的能量

密度进行归一化。归一化后的能量密度与损伤半径

的结果如图２，两条曲线相互吻合得相当好。采用

图１ 单脉冲能量损伤半径关系曲线

Ｆｉｇ．１ Ｒｅｌａｔｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆｐｕｌｓｅｅｎｅｒｇｙｔｏｄａｍａｇｅｄ

ｚｏｎｅｄｉａｍｅｔｅｒ

图２ 归一化后的能量密度损伤半径拟合曲线

Ｆｉｇ．２ Ｆｉｔｔｅｄｃｕｒｖｅｏｆｔｈｅｕｎｉｆｉｅｄｅｎｅｒｇｙｄｅｎｓｉｔｙｔｏ

ｄａｍａｇｅｄｚｏｎｅｄｉａｍｅｔｅｒ

多项式拟合时，标准差 ＳＤ＝０．１２４８６；曲线约在

２９０Ｊ／ｃｍ２位置处有峰值点。

出现上述结果的原因，认为与 Ｈｏ∶ＹＡＧ激光

的作用机制有关［６，７］。由于微爆破效应在作用过程

中占主导，动力学的特征必须考虑，微爆破过程是在

生理盐水介质对 Ｈｏ∶ＹＡＧ激光吸收后，爆轰波沿

径向向外扩散的过程。由于实际应用中激光脉冲宽

度通常为固定值或调节有限，单脉冲能量的增大主

要是瞬时功率峰值更高，在激光吸收系数一定的前

提下，过高的瞬时功率峰值并不能持续维持爆轰波

的爆轰条件。在单脉冲能量增大到一定值以后，微

爆破效应的效果趋于饱和，形成作用效果峰值。

３．２　显微结构

图３为狗肾实质受到激光损伤后的典型创口纵

剖面（放大４０倍），激光脉冲能量１Ｊ。图中Ｌ为入射

方向，黑圈Ａ处为激光损伤底部，有少量烧蚀，但其

上部更大的损伤区域烧蚀痕迹极其轻微，损伤的空

腔是由动力学外力，即微爆破产生的冲击波造成的。

图中可见黑圈 Ａ右上和左侧许多组织已经在外力

作用下解离，并外翻。

图３ 狗肾实质激光损伤纵剖面

Ｆｉｇ．３ Ｖｅｒｔｉｃａｌｓｅｃｔｉｏｎｆｏｒｔｈｅｐａｒｅｎｃｈｙｍａｏｆｔｈｅｄｏｇ′ｓ

ｋｉｄｎｅｙａｔｄａｍａｇｅｄｚｏｎｅ

图４ 激光损伤的底部

Ｆｉｇ．４ Ｂｏｔｔｏｍｏｆｔｈｅｌａｓｅｒｄａｍａｇｅｄｚｏｎｅ

图４将图３黑圈Ａ处激光损伤底部放大至１００

倍，创口在此处的纵剖面呈现一个“坑”的形状。坑

壁表面有少量烧蚀痕迹（图中箭头Ｂ处呈现深黑色

的部分），严重炭化的深度仅有１０μｍ量级，进一步
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证实了关于动力学的推测。因为如果按照已有的有

关激光烧蚀深度的公式计算［５］

犇＝
１

α
·ｌｎ

犉ｔｈ·α
（犜ｃ－犜０）ρ
［ ］犮 ，

烧蚀深度将达到毫米量级，烧蚀炭化层的厚度应远

大于图４中展示的情形。

另外，黑圈Ｃ处可见３个损伤程度不同的肾小

球，这３个肾小球几乎处于激光入射方向的中心，但

肾小球处并无明显烧蚀痕迹，进一步加深了对烧蚀

作用在整体毁损效果中所占比重的怀疑。

当把图４中的３个肾小球部位放大到４００倍时

（见图５），可见左上部肾小球已经破裂，左下部肾小

球的细胞核也已经均质化（图中米粒状黑点是细胞

核，均质化即细胞核破裂，与细胞质混合；均质化的

细胞失去活性，是被毁损的组织），但右侧比较靠上

的肾小球却相对保持完整。如果是烧蚀引起的毁

损，右侧的肾小球毁损应比左侧的严重。因此加强

了对微爆破效应的判断，并推测右侧的肾小球是由

于爆轰波的冲击，从较深位置上翻而来的。

图５ 图像左侧的三个肾小球（放大４００倍）

Ｆｉｇ．５ Ｔｈｒｅｅｇｌｏｍｅｒｕｌｉｃａｎｂｅｓｅｅｎａｔｌｅｆｔ

（ｚｏｏｍｔｏ４００ｔｉｍｅｓ）

图６ 肾小球左侧的凹坑

Ｆｉｇ．６ Ｃｏｎｃａｖｉｔｙａｔｔｈｅｌｅｆｔｏｆｔｈｅｇｌｏｍｅｒｕｌｕｓ

图６显示了肾小球左侧的区域，由于激光是沿

着图６中箭头Ｌ方向入射的，因此，侧面的凹坑只

能是微爆破效应造成的。图中可见箭头Ｅ处细胞

核已经均质化，可以证明微爆破效应会导致均质化。

图７展示了另一个创口的两幅图像，放大４０

倍，激光自箭头方向入射，脉冲能量１Ｊ。可见创口有

横向撕裂（箭头Ｊ，Ｋ处），只可能是由动力学因素引

起。综上所述，微爆破效应在本实验中占有主导地

位，可以很好地支持３．１节中关于归一化曲线峰值

的解释。

图７ 放大４０倍的创口全貌，两幅图像可以拼接成

一整幅图像

Ｆｉｇ．７ Ｐａｎｏｒａｍａｏｆｔｈｅｗｏｕｎｄ；ｚｏｏｍｓｔｏ４０ｔｉｍｅｓ．

Ｔｈｏｓｅｔｗｏｇｒａｐｈｓｃａｎｂｅｃｏｎｎｅｃｔｅｄｉｎｔｏａｗｈｏｌｅｏｎｅ

图８ 生物组织对各种典型激光的吸收谱

Ｆｉｇ．８ Ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｓｐｅｃｔｒｕｍｏｆｔｉｓｓｕｅｓｔｏｌａｓｅｒ

由显微图像可以发现，由于水对激光吸收强烈，

激光对于非切除部位的损伤深度很小，因此推荐发

展高吸收波长的激光作为医疗激光的光源。参考欧

盟标准：生物组织对激光的吸收谱（图８），推荐铥、

钬和铒３类激光
［８，９］。

３．３　残留热效应

通过热像仪获得的典型动态结果如图９所示。

温度色标代表３００～８５℃。激光脉冲能量１Ｊ；光纤

出射端面距离靶组织１ｍｍ。

图９中温度最高的椭圆斑点是激光出射端面的

散射，激光斑点非圆是因为实验中热像仪以大约

８０１１ 中　　　国　　　激　　　光　　　　　　　　　　　　　　　　　３５卷　



图９ 热像仪图像截图，从（ａ）～（ｄ）按激光发射顺序排列

Ｆｉｇ．９ ＦｒｏｚｅｎｇｒａｐｈｓｇｏｔｔｅｎｆｒｏｍＩＲｖｉｅｗｅｒ，ａｒｒａｎｇｅｄ

ａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｔｈｅｓｅｑｕｅｎｃｅｏｆｌａｓｅｒｓｈｏｔｓｆｒｏｍ（ａ）～（ｄ）

６０°倾角拍摄所导致；箭头Ｆ所指处为激光斑点下的

不规则影象，是飞溅起的少量液体（原附着在靶组织

表面）吸收激光能量后辐射出的红外（ＩＲ）线，激光

作用后立即消失。由色温标可见激光作用后温度梯

度的动态演变过程。

激光作用的起始点（图中箭头 Ｇ所指）作用效

果比较明显，是因为实验中激光启动在前，平移台开

始移动在后，每次在起始点处总要重复照射２～３个

脉冲，第１个脉冲飞溅起的少量液体会对后续脉冲

产生强烈的吸收作用，以至于起始点位置不但温度

高，而且温度保持时间最长。

图１０ 残留热效应的对比

Ｆｉｇ．１０ Ｃｏｎｔｒａｓｔｏｆｒｅｍａｉｎｅｄｔｈｅｒｍａｌｅｆｆｅｃｔ

图１０显示了对照组的情况，（ａ）激光脉冲能量

１Ｊ，光纤出射端面距离靶组织１ｍｍ；（ｂ）中的脉冲

能量比（ａ）大１．５倍，温度色标相同。光纤与组织间

的空间温度略高（箭头Ｈ处）外，并无明显不同。箭

头Ｈ处的温度升高，是由于飞溅的液体吸收激光导

致的，但根据图１０（ｂ）上的温标，该处温度在０．５ｓ之

内由２５０℃降至１５０℃，因此不足以使软组织产生

气化；而如果烧蚀，３．２节中的显微图像又证明标本

极少有炭化层；加之实验所用激光波长处于红外波

段，光生化效应比紫外（ＵＶ）波段小得多，可以忽略

不计，因此图１０的对比图像对动力学论断的支持十

分有力。

而且，图１０（ｂ）的能量密度为２９４．５Ｊ／ｃｍ２。在

图２曲线峰值附近，比较有代表性。图１０（ｂ）显示

有相当多的能量加热了靶组织上方的物质，主要是

飞溅的液体，这些能量产生的温度不足以烧蚀或气

化靶组织，只是在温度逐渐降低后以红外线（图１０

（ｂ）中温度色标较低的部分）等方式耗散掉了，能量

利用率降低了。因此在脉冲宽度不变的前提下，单

脉冲能量的提高伴随着能量利用率的降低，这从能

量的角度解释了图２中曲线峰值存在的原因。

４　结　论

本实验参数状态下得到的尺寸测量、显微结构

和残留热图像结果均支持微爆破效应在作用过程中

占主导的论断，并且在２９０Ｊ／ｃｍ２能量密度下有作用

效果峰值。考虑到目前激光产生技术的应用已经接

近现有商用技术的极限，该峰值从提高治疗效果的

角度对该类医疗设备的优化改进和标准化具有积极

意义。

考虑到Ｈｏ∶ＹＡＧ激光晶体准４能级的量子特

性，在作为功率输出类医疗设备时，在工程应用中已

经达到功率上限，热透镜等效应比较明显。因此对

于闪光灯抽运的固体激光，固定作用距离，调节重复

频率的方案对标准化和设备优化更有利。其改进不

单针对激光设备，还可以包括内窥镜类设备。

对于半导体抽运的固体激光，不能单纯考虑提

高单脉冲能量，还应该考虑改变脉宽以适应相应的

脉冲能量，来产生良好的作用效果。考虑到医生使

用的人机工程因素，固定作用距离，优化脉宽脉冲

能量关系的方案可能对标准化和设备优化有利。

液体界面产生的强烈吸收作用会加强激光作用

效果。由于在腔镜手术中容易产生液体空泡［１０］，而

空泡壁即为液体界面，该特性可以用于对该类设备

的优化改进。

对含水质量分数７５％的组织（成年人的肌肉）

而言，高吸收系数的激光附带损伤较小，即不良反应

小，因此优先推荐铥［１１］、钬和铒３类激光作为治疗

激光光源。
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ａｂｌａｔｉｏｎｂｙｏｐｔｉｃａｌｏｎｌｉｎｅｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ［Ｊ］．犐犈犈犈犑．犛犲犾．犜狅狆．

犙狌犪狀狋狌犿犈犾犲犮狋狉狅狀．，１９９６，２（４）：８２６～８３５

８　ＸｉａｎｚｅｎｇＺｈａｎｇ，Ｓｈｕｓｅｎ Ｘｉｅ，Ｑｉｎｇ Ｙｅ犲狋犪犾．．Ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ

ｄｅｐｅｎｄｅｎｃｅｏｆｓｏｆｔｔｉｓｓｕｅａｂｌａｔｉｏｎｂｙｕｓｉｎｇｐｕｌｓｅｄｌａｓｅｒｓ［Ｊ］．

犆犺犻狀．犗狆狋．犔犲狋狋．，２００７，５（４）：２３５～２３７

９　ｈｔｔｐ：／／ｏｍｌｃ．ｏｇｉ．ｅｄｕ／ｃｌａｓｓｒｏｏｍ／ｅｃｅ５３２／ｃｌａｓｓ３／ｍｕａｓｐｅｃｔｒａ．

ｈｔｍｌ

１０　ＥｄＺｗａａｎ，ＳéｖｅｒｉｎｅＬｅＧａｃ，ＫｉｎｋｏＴｓｕｊｉ犲狋犪犾．．Ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ

ｃａｖｉｔａｔｉｏｎｉｎｍｉｃｒｏｆｌｕｉｄｉｃｓｙｓｔｅｍｓ［Ｊ］．犘犺狔狊．犚犲狏．犔犲狋狋．，２００７，

９８：２５４５０１

１１　Ｌｉｎ Ｚｈｉｆｅｎｇ，Ｇａｏ Ｍｉｎｇｗｅｉ，Ｇａｏ Ｃｈｕｎｑｉｎｇ．Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ

ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎｏｆｌａｓｅｒｄｉｏｄｅｅｎｄｐｕｍｐＴｍ∶ＹＡＧｌａｓｅｒ［Ｊ］．

犆犺犻狀犲狊犲犑．犔犪狊犲狉狊，２００７，３４（２）：１８１～１８５

　　林志锋，高明伟，高春清．激光二极管端面抽运Ｔｍ∶ＹＡＧ激光

器［Ｊ］．中国激光，２００７，３４（２）：１８１～１８５

０１１１ 中　　　国　　　激　　　光　　　　　　　　　　　　　　　　　３５卷　


