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基于声光可调滤波器的肺癌组织快速显微光谱成像

原江伟,张春光,王号,石磊
福建师范大学光电与信息工程学院医学光电科学与技术教育部重点实验室,
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摘要　相比于传统的分光元件,非共线声光可调滤波器(AOTF)具有小巧、稳定性强、调谐灵活快速、信号接收和处

理方便等诸多优点,在光谱成像领域具有很高应用价值.将非共线AOTF与倒置光学显微镜有机结合,构建了显

微光谱成像系统,在可见光范围内开展了肺癌组织的快速显微光谱成像研究.通过实验获得了加载在AOTF上的

超声频率与衍射光波长的调谐关系,与理论计算结果符合较好;获得了在一系列中心光波长下的肺癌组织的显微

图像和对应的窄带光谱.实验结果表明,系统在工作波段内均保持较好的光谱分辨性能;对不同光波长肺癌组织

图像进行对比,结果未见图像明显漂移,表明图像稳定性高;各中心波长下获得的肺癌组织图像均呈现较好的清晰

度;不同波长肺癌组织图像的对比以及亮度、透射率曲线的分析结果显示,在５０３．４５~５９０．１２nm范围内,肺癌组织

图像呈现最佳的对比度和清晰度,这主要是源于不同区域的内在组分和结构不同使得肺癌组织对于不同波长光信

号的吸收程度不同.
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Abstract　ComparedwiththetraditionalbeamＧsplittingelements thenoncollinearacoustoＧoptictunablefilter
 AOTF hasmanyspecialmerits suchassmallsize highstability flexibleandeasytotune convenientforsignal
receptionandprocessing敭Ithashighapplicationvalueinspectralimagingfield敭Inthisstudy thenoncollinear
AOTFisconnectedwiththeconvertedmicroscope andahyperspectralmicroscopyimagingsystemisbuilt敭With
thesystem therapidmicroscopicspectralimagingforlungcancertissueisstudiedinthevisiblerange敭Inthe
experiments therelationshipbetweentheacousticfrequencyandthediffractedopticalwavelengthloadedonAOTF
isgot andthetheoreticalresultscoincidewellwiththeexperimentaldata敭Aseriesofmicroscopyimagesand
correspondingnarrowbandspectraoflungcancertissuearereceivedatcentralwavelength敭Theresultsindicatethat
thesystemkeepsawellspectralresolutionperformanceintheworkingwaveband敭Bycomparingthelungcancer
tissueimagesunderdifferentwavelengths itisfoundthatobviousimagedriftisnotobserved whichindicatesthat
theimagehashighstability敭Lungcancertissueimagesofeachcentralwavelengthallpresentgoodclarity敭The
comparisonoflungcancertissueimageandtheanalysisresultsofluminancecurveandtransmissivitycurveshow
thatthebestcontrastandclarityperformanceoftheimagesareintherangeof５０３敭４５Ｇ５９０敭１２nm敭Itismainly
becausethedifferentintrinsicconstituentsandstructuresindifferentareasinducedifferentabsorptivitiesofthe
signalswithdifferentopticalwavelengthsinlungcancertissues敭
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１　引　　言

作为分光元件,声光可调滤波器(AOTF)是基

于各向异性介质内的反常布拉格衍射原理工作的.
声光晶体和加载在它上面的压电换能器是 AOTF
的主 要 组 成 部 分.控 制 系 统 将 电 信 号 加 载 到

AOTF中的压电换能器上,将其转换成同频率的超

声波;超声波在声光晶体内传播,会与入射光波发生

相互作用,只有满足布拉格衍射条件时,入射光才会

产生布拉格衍射,此时,衍射光波长与电驱动信号的

频率之间呈一一对应的关系,因而可以通过改变电

驱动信号频率来改变衍射光中心波长[１].应用中,
可以通过计算机精准地控制驱动电信号的频率,从
而方便、快速地操控光波长的扫描过程,显著提高了

相关应用的程序化水平.TeO２ 晶体是用于制作可

见光至近红外波段AOTF的优良声光材料,其声光

性能很出色,声光优值很高,在工作波段均保持较高

的透射率;采用TeO２ 材料制成的AOTF一般工作

在非共线模式下,衍射光和入射光不同向,极大地方

便了衍射光的接收.

TeO２ 非共线AOTF具有体积小、振动不敏感、
快速电调谐(几微秒量级)、操作灵活、再现性好、光
谱分辨率较高等诸多优点,体现了AOTF用于光谱

成像研究的巨大潜力.生物医学是光谱成像的重要

应用领域之一.通过生物组织的光谱成像研究,获
得基于组织内在成分的图像信息和光谱信息,对于

正确判断被测组织的生理、病理状态具有指导意义.
肺癌作为危害人类生命的主要癌症之一,一直

受到相关学者、医生的关注,特别是近年来随着空气

污染问题的加剧,肺癌患病比率逐年上升,使得对于

肺癌快速诊断等相关技术的需求日渐显著.
本研究通过将尼康倒置显微成像系统和非共线

AOTF有机结合,设计了 AOTF显微光谱成像系

统;以肺癌组织切片为研究对象,获得了可见光波段

肺癌组织的大量准单色光谱及对应的显微图像,整
个波段内,光谱分辨率较高;图像稳定性和清晰度较

好,能够分辨出肺癌组织内部的精细结构;研究了肺

癌组织图像的透射率随波长变化的关系,据此分析

了在特定波段内图像清晰度、对比度等的变化规律,
分析结果与直接观察结论一致.通过对不同的衍射

光中心波长下的肺癌组织的显微光谱图像的比较和

分析,可以发现一些很明显的差异.本研究可为肺

癌相关的快速诊断和研究提供一种新的技术手段.

２　基本原理

非共线AOTF的工作原理如图１所示.超声

波与光波的相互作用平面是[１１－０].TeO２ 为单轴

晶体(忽略该晶体的旋光性),其中可有两种本征模

式的光线传播,即寻常o光(波面为圆形)和反常e
光(波面为椭圆形).o光波面和e光波面在光轴方

向相切.当满足布拉格衍射条件时,在TeO２ 晶体

内的入射光与超声波发生相互作用,从而产生衍射

光波.非共线工作情况下,衍射光与入射光以不同

的本征模式在晶体中传播,并且入射光波矢和衍射

光波矢不平行,入射光波矢ki、超声波矢Ka 和衍射

光波矢kd 呈矢量三角形关系(即动量匹配条件).
通常在 AOTF的设计中,为实现较大的入射角孔

径,令入射光波矢和衍射光波矢在相应波矢曲面的

切线相互平行(即切线平行条件)[２Ｇ３].
基于AOTF上述工作原理,主要设计参数的关

系如下:

ni＝
cos２θi
n２
o

＋
sin２θi
n２
e

é

ë
êê

ù

û
úú

－１/２

, (１)

nd＝no, (２)
式中ni为入射光折射率,nd 为出射光折射率;θi为

入射光极角,θa 为超声极角,θd 为衍射光极角;no 和

ne 为垂直于光轴的o光和e光的折射率,它们是光

波长的函数.
根据切线平行条件,衍射光极角与入射光极角

的关系为

tanθd＝ no/ne( ) ２tanθi. (３)

　　根据动量匹配条件,超声波频率和衍射光波长

的调谐关系为

fa＝(Va/λ０)n２
i＋n２

d－２nindcosθi－θd( )[ ] １
/２.
(４)

　　结合(１)~(３)式,进一步可将(４)式简化为

fa＝ Va/λ０( ) ni－nd( ) sin４θi＋sin２２θi( ) １
/２,
(５)

式中 ni－nd 为 双 折 射 所 引 起 的 折 射 差,λ０ 为

AOTF输出光波在真空中的中心波长.fa 和Va 分

别为超声波的频率和波速.从中可以看出,调节超

声波频率fa 可以调谐衍射光输出波长[４Ｇ６].
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图１ 非共线声光相互作用矢量图

Fig敭１ Vectorialdiagramofnoncollinear
acousticＧopticinteraction

基于AOTF工作原理,设计了基于大角孔径的

非共线AOTF[７Ｇ８].表１给出了AOTF的主要设计

参数.
表１　AOTF的主要设计参数

Table１　MaindesignparametersofAOTF

Item
Designparameter
andperformance

Acousticpolarangleθa ８０．０°
Incidentpolarangleθi ２３．８０°

Rangeoftheopticalwavelength ４００Ｇ７００nm
Rangeofacousticfrequencyfa １０７．５Ｇ２３３．５MHz

Drivingpower １．０Ｇ１．５W
Designeddiffractionefficiency ＞７５％at６３２．８nm
Incidentapertureangle ２．８５°

LengthofacoustoＧopticinteractionL ４．０mm
Spectralbandwidth ２．９nmat６３２．８nm

３　实验结果与分析

本研究中,将自行设计的非共线AOTF与尼康

倒置显微镜(TE２０００ＧU)相结合,构建了一套超光谱

显微成像系统,系统整体光路如图２所示.根据倒

置显微镜的工作原理,处于系统上方的卤素灯作为

宽带光源,卤素灯发出的光经过聚焦后,照射到下方

载物台上的组织切片,携带组织切片光谱、图像信息

的透射光经过显微物镜等器件后,从倒置显微镜底

部出口出射;出射光束首先通过缩素、准直,而后再

经过偏振片１(偏振方向和主平面平行)来获得e
光,然 后 再 经 过 双 胶 合 透 镜 的 聚 焦 后 垂 直 射 入

AOTF滤波器中;利用计算机控制射频驱动电源,
调谐加载在 AOTF上的超声频率;从 AOTF出来

的两束光(一束为零级e光,另外一束为衍射o光)
经过偏振片２(偏振方向和主平面垂直)时,零级光

被遮挡,只有衍射光可以通过,这样只留下需要的衍

射o光;利用分光镜将衍射光分成两束,一束用

CCD(尼康公司定制)接收,获得被测组织的图像,另
一束由光谱仪(AvaspecＧMiniＧVIS)接收,用于光谱

分析[９Ｇ１２].
实验中,为测试光谱成像系统的光谱分辨性能,

在１２０~１７０MHz范围内以一定频率间隔调节超声

波频率,通过光谱仪不断记录衍射光谱.图３给出

了超 声 波 频 率 分 别 为 １２７,１３４,１４８,１５５,１６２,

１６９MHz时 测 得 的 衍 射 光 光 谱,从 中 明 显 看 出

AOTF具有很高的光谱分辨率.利用获得的衍射

光谱,得到了衍射光谱带宽随着相应的光波长的变

化关系[图４(a)],以及超声波频率和衍射光波长的

调谐关系[图４(b)].从图４可以看出,衍射光中心

波长随着超声频率的增加而不断向短波变化,此规

律较好地符合AOTF的理论调谐关系[(５)式];衍
射光谱带宽随着光波长的增加而不断增加,且理论

计算值与实验值符合得很好.表２列出了一系列不

同超声波频率下衍射光谱的具体信息.根据表２可

知,超声频率在１２０~１７０MHz内变化,相应的光波

长变化范围为６２９．２０~４８２．８５nm,反映出设计的

AOTF具有较宽的工作波段.在整个工作波段内,

AOTF均保持较高的光谱分辨性能,例如,当衍射

光中心波长为５１６．１０nm时,其带宽仅为０．９３nm,
很好地体现了此 AOTF可以用于目标精细光谱信

息的识别.

图２ AOTF显微光谱成像系统光路图

Fig敭２ ExperimentalsetupoftheAOTFＧbasedmicroscopicspectralimagingsystem

０４０７００３Ｇ３
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图３ 不同超声波频率下的AOTF衍射光光谱图.
(a)１２７MHz;(b)１３４MHz;(c)１４８MHz;(d)１５５MHz;(e)１６２MHz;(f)１６９MHz

Fig敭３ DiffractionspectraofAOTFatthedifferentacousticfrequencies敭

 a １２７MHz  b １３４MHz  c １４８MHz  d １５５MHz  e １６２MHz  f １６９MHz

图４ AOTF显微光谱成像系统的性能曲线.
(a)衍射光光谱带宽随中心光波长的变化关系;(b)非共线AOTF的频率调谐关系

Fig敭４ PerformanceofAOTFＧbasedmicroscopicspectralimagingsystem敭 a Relationshipbetweenspectral
bandwidthofdiffractedbeamandcentralopticalwavelength  b frequencytuningrelationofnoncollinearAOTF

表２　不同超声波频率下的衍射光光谱参数

Table２　Parametersofdiffractionlightspectraunderdifferentultrasonicfrequencies

Acousticfrequency/MHz １２７ １３４ １４８ １５５ １６２ １６９
Centralopticalwavelength/nm ６０１．２８ ５７６．２１ ５３４．０８ ５１６．１０ ４９９．９２ ４８５．１９
Spectralbandwidth/nm １．４９ １．２２ ０．９８ ０．９３ ０．８３ ０．７９
SpectralresolutionR ４０３．５４ ４７２．３０ ５４４．９８ ５５４．９４ ６０２．３１ ６１４．１６

　　在研究中,采用肺癌组织切片为研究对象,利用

AOTF显微光谱成像系统,获得了可见光波段肺癌

组织的准单色图像及对应光谱.实验中,在１２０~
１７０MHz超声频率范围内,以１MHz为扫描间隔,
实时获取、记录肺癌组织的显微光谱图像和光谱.
图５给出了光波长分别为６２９．２０,５７６．２１,５６７．９１,

５４２．１２,５２９．４５,５０３．８４,４８２．８５nm以及声光滤波前

的肺癌组织显微图像.由图５可以看出,在整个波

段内,肺癌组织图像均呈现较好的清晰度,组织精细

结构明显可辨,体现了本实验系统可以用于肺癌组

织结构的精细研究.通过不同光波长下肺癌组织图

像 区 域 的 比 较,还 可 发 现 超 声 频 率 在 １２０~
１７０MHz快速扫描过程中,接收到的光谱图像未见

明显的漂移,显示了该光谱系统具有较好的图像稳

０４０７００３Ｇ４
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定性.进一步观察图５可见,肺癌组织在不同中心

光波长下的图像存在比较明显的差别:图像的亮度、
每幅图上肺癌组织精细结构的清晰度、对比度直观

上均有不同.为证实图５直观得到的现象并深入分

析,图６给出了６２９．２０~４８２．８５nm内组织图像的

整体亮度随光波长的变化曲线.从图６看出,图
像亮度分别在５０３．８４nm和５７６．２１nm出现峰值,
表明此两处图像具有很高的亮度,对比图５(g)和

(c),同样可以看到在这两个波长下具有高的图像

亮度,表明图６分析结论与图５直观图像结果具有

较好的一致性.图６中,５２９．４５nm处达到亮度谷

值,图５(f)上也观察到该波长下的图像很暗.进

一步分析图６,在６２９．２０~４８２．８５nm 变化范围

内,图像亮度先升高再减小,再升高到峰值,而后

减小,这种变化趋势与观察到的图像明暗亮度变

化过程基本一致.

图５ 不同中心波长衍射光下的肺癌组织超光谱图像.(a)未经过滤波;(b)６２９．２０nm;(c)５７６．２１nm;
(d)５６７．９１nm;(e)５４２．１２nm;(f)５２９．４５nm;(g)５０３．８４nm;(h)４８２．８５nm

Fig敭５ Hyperspectralimagesoflungcancertissuewithdifferentcenterwavelengthsofdiffractionbeams敭 a Withoutfiltering 

 b ６２９敭２０nm  c ５７６敭２１nm  d ５６７敭９１nm  e ５４２敭１２nm  f ５２９敭４５nm  g ５０３敭８４nm  h ４８２敭８５nm

图６ 肺癌组织超光谱图像亮度随衍射光

中心波长的变化曲线

Fig敭６ Relationshipbetweenthehyperspectralimage
intensityofthelungcancertissueandthe
diffractionlightcenterwavelength

　　为进一步分析、对比不同光波长下的肺癌组织

切片的不同,在肺癌组织切片图像上选取几个相邻

的目标区域进行细致的研究.图７给出了不同光波

长下图５(a)中参考区域(白色椭圆)与几个周围区

域的透射光强对比曲线.
从图７可以看出,b、d两条曲线比较接近,且与

参考区域透射率差异比较明显,表明b、d两区域的

组织与参考区域(白色椭圆)组织有较强的对比度,
这可能源于b、d两区域的内在组分与参考区域有所

不同,导致对相同光波长光信号的吸收程度不同.
从图５同样可以看到,在各波长下b、d两区域和参

图７ 参考区域与临近组织的光强

差异程度变化曲线

Fig敭７ Intensitydifferencecurvesoftarget
areaandadjacenttissue

考区域差别较明显,与图７分析结果基本一致.在

图７中,a、c曲线较低,均与参考区域组织的透射光

强差别不明显,表明a、c两区域组织与参考区域对

比不够显著,应该是由于a、c两区域组分与目标区

域比较接近.同时从图５可观察到a、c两区域与参

考区域间无明显界限,与图７结论一致.图７中,b、

d曲线在５７６,５４２nm附近各出现了一个峰值,反映

了这两个波长附近的参考区域与邻近组织(b、d区

域)的光谱图像强度差异较大,这点恰好从图５(c)
和(e)可以看出.综合来看,图７曲线在５２９．４５~
５４２．１２nm邻近组织与参考区域超光谱成像强度差

异均较大,从图５(e)和(f)也可以看出此区域图像清
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晰度较好,说明在５２９．４５~５４２．１２nm波长范围进

行肺癌组织的显微光谱成像研究,更有利于对肺癌

组织精细结构的深入识别.

５　结　　论

通过将非共线 AOTF这种优良的分光元件与

倒置显微镜、计算机、CCD、光谱仪等有机结合,构建

了基于AOTF的显微光谱成像系统.选取肺癌组

织为研究对象,开展了显微光谱成像研究.结果显

示:１)在６２９．２０~４８２．８５nm范围内,光谱成像系统

具有很高的光谱分辨性能,且实验获得的超声频率

调谐关系与理论分析结果相符合;２)获得了不同光

波长的肺癌组织显微图像,整个波段内图像清晰度

较好,可以满足生物组织显微光谱成像需要,图像亮

度、相邻区域透射率差异随光波长的变化规律与直

接观察显微图像所得的结论在趋势上具有很好的一

致性;３)在５２９．４５~５４２．１２nm 范围内,图像清晰

度、对比度较好,表明本系统适合用于对肺癌组织精

细结构的研究;４)本实验研究中将肺癌组织切片作

为研究对象,充分表明所建立的AOTF显微光谱成

像系统可以用于生物医学中相关疾病的快速诊断和

研究.
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