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基于太赫兹量子级联激光器的生物医学成像研究进展
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摘要　太赫兹(THz)波对生物医学组织具有天然的非电离性、水含量敏感性和浅层穿透性等特点,这使得其非常适合

应用于生物医学成像.由于太赫兹量子级联激光器(THzQCL)具有激射功率高、光束质量好、调制速率高、体积小的

特点,基于THzQCL的生物医学成像系统相较于其他主动式生物医学成像系统成像信噪比高、成像分辨率高、成像

速度快、结构更紧凑.基于此,对基于THzQCL的生物医学成像研究进展进行综述,并对THz生物成像优势、THz
QCL生物医学成像优势、生物医学成像系统、生物医学成像目标进行了总结,对其未来发展方向进行了展望.
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１　引　　言

太赫兹(THz)波通常是指频率为１００GHz到

１０THz、响应波长在３mm到３０μm范围内,以及

频谱范围相当宽的电磁波[１].THz光子较低的能

量使得其具有天然的组织非电离性;由于水分对该

波段光子具有强吸收作用,而生物组织的水分往往

会随着组织类型的变化而变化,因此可以利用该特

点进行灰度成像;同时,脂肪等组织水分少,THz波

在这些介质中能传输一定的距离,即有一定的生物

组织浅层穿透性,结合小景深系统,可用于实现浅层

层析成像.这些特性使得利用THz成像在生物医

学成像应用上实现快速无损诊断成为可能[２Ｇ４].
本文主要介绍将太赫兹量子级联激光器(THz
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QCL)作为光源的主动式THz生物医学成像系统的

研究进展,对系统的成像时间、成像分辨率等关键参

数进行综述,并对THz生物医学成像的发展方向进

行讨论.

２　THzQCL简介

THz技术的发展离不开源、探测器和调制器等

核心器件的研究发展,而THzQCL作为最有潜力

的核心光源也成为了研究重点之一.自２００２年

Köhler等[５]研制出首个THzQCL以来,在国内外

众多课题组共同努力下,在THzQCL的工作频点、

激射功率、工作温度等方面取得了系列进展.目前,

THzQCL工作频点范围为０．９３~５．２０THz[６Ｇ７]、激
射功率为２３０mW(连续功率)/１．５６W(脉冲峰值功

率)[８Ｇ１１]、工作温度约为２００K[１２Ｇ１３].THzQCL因

具有结构紧凑、频点可调、功率高等优点而在THz
成像领域备受关注.

THzQCL实物图及工作原理如图１所示,图
中Ec 为导带能级,h－ω 为 THz光 子 能 量.THz
QCL是一种基于量子阱子带间跃迁的单极器件,电
子在导带中不同子带间跃迁从而实现激光的辐射,
辐射频率由子带间能级差决定[１４].

图１ THzQCL.(a)THzQCL实物图;(b)THzQCL工作原理

Fig敭１ THzQCL敭 a PhysicalmapofTHzQCL  b operationprincipleofTHzQCL

　　目前,已经设计出包括啁啾超晶格结构[５]、束缚

态向连续态跃迁结构[１５]以及共振声子结构[１６]在内

的多种有源区结构来实现 THzQCL 的 粒 子 数

反转.

３　基于THzQCL的生物医学成像研
究进展

３．１　透射成像

２００６年,Kim 等[１７Ｇ１８]搭 建 了 如 图２所 示 的

THz透射成像系统.该系统使用３．７THzQCL(峰
值功率:４mW、调制频率:１kHz、脉宽:３００ns、工作

温度:２８K)作为THz源,将锗微热辐射计作为探测

器,将生物医学样品固定在平移台进行移动扫描透

射成像(扫描速度:~２２．４pixel/min).系统最优横

向分辨率为２８０μm,最优纵向分辨率为３４０μm,最
优信噪比为３３dB.

将鼠的肝、脂肪、肌肉、腱等组织交错放在一起

制成生物医学样品(尺寸:２０mm×３mm×２mm),
并对其进行可见光成像和THz成像,成像结果分别

如图３(a)和３(b)所示(扫描步进:３００μm,总像素:

６７１pixel).样品中肝含有大量脂肪,而脂肪含水量

较肌肉和腱低,因此透射时肝和脂肪组织对THz光

吸收少,即具有更高的透过率,与成像结果一致.对

图２ THzQCL直接透射成像系统[１７]

Fig敭２ Directtransmissionimagingsystemwith

THzQCL １７ 

鼠脑部切片(尺寸:１２mm×１０mm×２mm)进行可

见光成像和THz成像,结果如图３(c)和３(d)所示

(扫描步进:３００μm,总像素:１３９４pixel).样品中

间部分的脑白质具有更多脂肪,THz光透过率更

高,与成像结果一致.对鼠的正常肝组织切片(尺
寸:１０mm×８mm×２mm)进行可见光成像和

THz成像,结果如图３(e)和３(f)所示(扫描步进:

２００μm,总像素:２０９１pixel).对鼠的肝转移组织

切片(尺寸:１２mm×７mm×２mm)进行可见光成

像和THz成像,结果分别如图３(g)和图３(h)所示

(扫描步进:２００μm,总像素:２１９６pixel).肝转移

组织样品中包含肿瘤,与正常细胞相比,肿瘤一般包

０２０７０１４Ｇ２
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含更多的水和更少的脂肪,对THz光的吸收更强,
即在成像图中将出现暗区;另外,肝脏内肿瘤也将导

致组织密度不均匀,在 THz成像图中出现了一些

白点.

图３ 鼠组织成像[１７].鼠肝、脂肪、肌肉、腱的(a)可见光成像图和(b)THz成像图;鼠脑切片的(c)可见光成像图和(d)THz
成像图;鼠的正常肝切片的(e)可见光成像图和(f)THz成像图;鼠的肝转移组织切片的(g)可见光成像图和

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　(h)THz成像图

Fig敭３Imagesofrattissues １７ 敭 a Visibleimagesand b THzimagesofliver fat muscle andtendonofratrespective 

 c visibleimageand d THzimageofsliceofratbrain  e visibleimageand f THzimageofhealthyliverslice
　　　　　　　ofrat  g visibleimageand h THzimageofthemetastasisliversliceofrat

３．２　反射成像

２００４年,Darmo等[１９]搭建了如图４(a)所示的

THz反射成像系统.该系统使用３．４５THzQCL
(峰 值 功 率:２０ mW、调 制 频 率:４００ Hz、脉 宽:

１００ns、工作温度:５K)作为THz光源,将非晶硅测

辐射热计作为探测器,将样品固定在平移台进行移

动扫描反射成像.系统扫描步进为２００μm,扫描速

度约为１pixel/s,成像范围为１０mm×１５mm,最
优横 向 分 辨 率 为 １７０μm,最 优 纵 向 分 辨 率 为

２４０μm,最优信噪比为３０dB.
对鼠脑组织进行脱水处理,并用冷冻切片机

制备成约３２μm厚的鼠脑前额切片,然后将切片

固定到平移台的平板镀金玻璃反射镜上.两片脑

组织可见光成像结果如图４(b)和４(c)所示,对其

进行THz反射成像,结果如图４(d)和４(e)所示.
图４中大鼠的大脑额叶部分中的大脑皮层、胼胝

体、海马结构、侧脑室和基底神经节等结构均可清

晰识别.

图４ THzQCL反射成像系统及成像结果[１９].(a)THzQCL反射成像系统;
(b)(c)鼠脑额叶切片的可见光成像结果;(d)(e)鼠脑额叶切片的THz成像结果

Fig敭４ ReflectionimagingsystemwithTHzQCLanditsimagingresults １９ 敭 a Reflectionimagingsystem
withTHzQCL  b  c visibleimagesofratbrainfrontalsections  d  e THzimagesofratbrainfrontalsections

０２０７０１４Ｇ３



中　　　国　　　激　　　光

３．３　自混频相干成像

２０１３年起,Lim 等[２０Ｇ２１]搭建了如图５所示的

THzQCL相干成像系统.该系统使用２．５９THz
QCL(激 射 功 率:２９０~７３０ μW、重 复 频 率:

６００MHz、调制频率:１kHz、工作温度:１５K)作为

THz光源和自相干探测器.使用该系统对猪肉组

织(肌肉、脂肪、皮肤等)进行成像,可以同时得到反

射信号的振幅和相位等信息.

图５ THzQCL相干成像系统[２０]

Fig敭５ CoherentimagingsystemwithTHzOCL ２０ 

图６(a)所示为猪的腹部组织样品(包含猪的肌 肉、
脂肪和皮肤),图６(b)所示为其实物照片.使用图５
所示的干涉成像系统对其成像,得到样品的类幅值

成像图[图６(c)]和类相位成像图[图６(d)].系统

扫描 步 进:２００μm,扫 描 点 数:１０１×１０１;对 于

图６(c)的长方形框选区域,系统扫描步进:５０μm,
扫描点数:５１×３０１.图６(e)所示为猪的腹部外皮

组织样品,厚度分别为４０,６０,８０,１００μm,图６(f)为
其实物照片.使用图５所示的干涉成像系统对其成

像,得到样品的类幅值成像图[图６(g)]和类相位成

像图[图６(h)].图６(b)和６(c)表明,类幅值成像

可以得到较为清晰的成像效果,类振幅/类相位成像

可以得到不同猪肉组织类型在空间中形成的点簇,
并可进一步利用自混频信号中包含的信息来区分组

织类型.图６(f)和６(g)中在对该猪腹皮组织进行

成像时,THz光可以来回穿透样品,固定在样品后

方的铝条清晰可见,结果表明THz成像具有一定的

成像深度.

图６ 猪组织样品及成像实验结果[２０].５mm 厚的猪腹部组织:(a)样品;(b)可见光成像图;(c)THz类幅值成像图;
(d)THz类相位成像图.４０,６０,８０,１００μm厚的猪腹部外皮组织:(e)样品;(f)可见光成像图;(g)THz类幅值成像

　　　　　　　　　　　　　　　　　图;(h)THz类相位成像图

Fig敭６Porcinetissuesamplesandimagingexperimentresults ２０ 敭５mmthicktissuefromporcineabdomen  a sample 

 b visibleimage  c amplitudeＧlikeimageofTHzwaves  d phaseＧlikeimageofTHzwaves敭４０ ６０ ８０ 
１００μmthicktissuesfromporcineabdominalskin  e samples  f visibleimage  g amplitudeＧlikeimageofTHz
　　　　　　　　　　　　　　 waves  h phaseＧlikeimageofTHzwaves

３．４　差分成像

２００６年起,Lee等[２２Ｇ２３]搭建了如图７(a)所示的远

距离THz成像系统,成像光路大于２５m.４．９THz
QCL(峰值功率:~１７mW、占空比:２７％、工作温度:

~３０K)作为主动成像系统光源,激光经离轴抛面镜

准直之后,被反射镜反射,再用硅透镜或离轴抛面镜

将其聚焦到３２０pixel×２４０pixel的VOx微测辐射热

计焦平面阵列(SCC５００,BAESystems)进行实时成

像,成像范围约为３cm×３cm.
利用差分成像方法提高了该成像系统的成像质

量.同步调制THzQCL与焦平面阵列,并对连续的

三帧信号进行处理:第一帧包含THz和红外背景信

号,第三帧则仅包含红外背景信号,将第一帧与第三

帧信号进行差分处理,消除共模红外信号.将第一

０２０７０１４Ｇ４
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帧、第二帧和第三帧合并为一帧,并取第一帧和第三

帧的差分信号作为信号,同时需注意较长延迟时间会

引入更多的１/f(f 为频率)噪声和运动噪声,因此取

第一帧与第三帧的差值,而非延时更久之后的某一

帧.该方法虽然提升了成像信噪比(达到~３４０),但是

也使系统的帧速率从原来６０Hz的降低到了２０Hz[２４].

图７ THzQCL差分成像系统及成像实验结果[２２Ｇ２３].(a)４．９THzQCL与VOx微测

辐射热计焦平面阵列成像系统(光路＞２５m);(b)可见光Ｇ干豆荚成像图;(c)THz光Ｇ干豆荚成像图

Fig敭７Differentialimagingsystem withTHzQCLanditsimagingexperimentresults ２２Ｇ２３ 敭 a Imagingsystem with
４敭９THzQCLandVOx microbolometerfocalplanearray opticalpath＞２５m   b visibleimageofdriedseed

　　　　　　　　　　　　　　　　pod  c THzimageofdriedseedpod

图８ THzQCL共聚焦显微镜系统及成像实验结果[２６].(a)共聚焦THz显微镜系统;
(b)新鲜叶子的可见光成像图;(c)新鲜叶子的共聚焦THz成像图

Fig敭８ ConfocalmicroscopesystemwithTHzQCLanditsimagingexperimentresults ２６ 敭

 a ConfocalTHzmicroscopesystem  b visibleimageofthefreshleaf  c confocalTHzimageofthefreshleaf

　　利用成像系统对如图７(b)所示的干豆荚进行

成像:使用Si透镜进行聚焦时,分辨率约可以达到

３mm,如图７(c)干豆荚图像模糊区域所示;使用离

轴抛面镜成像时,分辨率约可达到０．７５mm,如
图７(c)干豆荚图像清晰区域(黑色框框选区域)所

示.进行差分成像之后,单帧信噪比约为４dB,将

２０frame 信 号 进 行 平 均,信 噪 比 约 可 达 到

１０dB[２２Ｇ２５].

３．５　共聚焦成像

２００９年,Salhi等[２６]搭建了如图８(a)所示的共

０２０７０１４Ｇ５
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聚焦THz显微镜系统.该系统采用一个二氧化碳

激光器(峰值波长:９．６μm,峰值功率:１０W)和一个

２．５２THzQCL(峰值波长:１１８．９μm、峰值功率:

５０mW)进行共聚焦,并使用典型的高莱探测器

(UnicamIR５０InfraredDetector,OrielOptik)作
为接收端.系统最大横向分辨率约为３１０μm,最大

轴向分辨率约为４００μm,信噪比高达４５dB.使用

该系统对图８(b)中的新鲜叶子进行成像,得到新鲜

叶子的 THz成像图,如图８(c)所示(扫描速度:

２０~３０pixel/min,总像素:１６０００pixel).

２０１２年,deCumis等[２７Ｇ２８]搭建了如图９(a)所
示的共聚焦THz显微镜系统装置.该系统采用一

个２．９THzQCL(激射功率:mW 量级、工作温度:

~２９K)对光路中光锥外的杂散光进行空间过滤以

实现共聚焦,并使用典型的非晶硅测辐射热计作为

接收端.系统最优横向分辨率约为７０μm,最优轴

向分辨率约为４００μm.使用该系统对图９(b)中的

新鲜叶子进行成像:扫描步进为２００μm,图像总像

素为９０pixel×１６０pixel,扫描样品范围为１．８cm×
３．２cm,得到新鲜叶子的THz成像图,如图９(c)所
示;对图９(c)中长方形白色选框区域进行精细成

像,扫描步进为５０μm,图像总像素为２００pixel×
２００pixel,扫描范围为１cm×１cm,成像图叶脉结

构细节清晰,具有亚毫米分辨率.

图９ THzQCL共聚焦显微镜系统及成像实验结果[２７Ｇ２８].(a)共聚焦THz显微镜系统;
(b)新鲜叶子的可见光成像图;(c)新鲜叶子的THz成像图;(d)图９(c)中长方形框选区域的THz共聚焦精细成像图

Fig敭９ConfocalmicroscopesystemwithTHzQCLanditsimagingexperimentresults ２７Ｇ２８ 敭 a ConfocalTHzmicroscope
system  b visibleimageofthefreshleaf  c THzimageofthefreshleaf  d confocalTHzfineimageof
　　　　　　　　　　　　　　　　rectangularframeinFig敭９ c 

３．６　数字全息成像

２０１５年,Locatelli等[２９]搭建了如图１０(a)所示

的THz数字全息成像系统.该系统采用２．８THz
QCL(激射功率:４mW,工作温度:~２０K)进行全

息成像,并使用６４０pixel×４８０pixel多晶硅焦平面

阵列作为接收端.使用该系统对图１０(b)中的人体

皮肤 组 织 切 片 进 行 成 像,成 像 系 统 分 辨 率 约 为

０．２mm,成像目标范围约为１５mm×１０mm,成像

速度为５frame/s.成像重构振幅图如图１０(c)所
示,重构相位图如图１０(d)所示,根据幅值图可以分

辨出表皮组织和真皮组织,根据相位图可以得到组

织不同位置的光程差,从而获取成像组织深度信息.

３．７　多色成像

２０１８年,Zhou等[３０]搭建了如图１１(a)所示的

多色THz成像系统.该系统交替使用４个 THz
QCL(峰值频点:２．５,３．４,４．０,４．３THz,激射功率:

０２０７０１４Ｇ６
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图１０ THzQCL数字全息成像系统及成像实验结果[２９].(a)THz数字全息成像系统;
(b)３０μm厚的人体皮肤组织切片照片;(c)THz重构幅值成像图;(d)THz重构相位成像图

Fig敭１０Digitalholographysystem withTHzQCLanditsimagingexperimentresults ２９ 敭 a THzdigitalholography
system  b pictureofa３０μmthickhumanskinhistologicalslice  c reconstructedamplitudeimageofTHz
　　　　　　　　　　　 waves  d reconstructedphaseimageofTHzwaves

图１１ THzQCL多色成像系统及成像实验结果[３０].(a)多色THz成像系统;(b)脑转移瘤及正常脑

组织患者的矢状位T１加权核磁共振成像图;(c)正常组织和脑转移瘤的透射谱;(d)肿瘤样本的多色THz成像图

Fig敭１１ MulticolorimagingsystemwithTHzQCLanditsimagingexperimentresults ３０ 敭 a MulticolorTHzimagingsystem 

 b sagittal T１ weighted magnetic resonanceimage of metastatic brain tumor and normal brain tissue 
　 c transmissionspectraofthenormaltissueandbrainmetastasis  d multicolorTHzimagesforthetumorsample

mW量级)进行多色成像,并使用超材料焦平面阵

列作为接收端.受限于阵列尺寸,系统分辨率约为

０．８mm,扫描范围约为１０．５mm×１０．５mm.使用

该系统对图１１(b)中的脑组织[光谱如图１１(c)所

０２０７０１４Ｇ７
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示]进行成像,不同波段的成像结果如１１(d)所示,
可以看到不同波段的成像图具有不同的灰度分布,
即可以同时得到所测组织对不同波长的透射率及组

织成像图.

４　基于THzQCL的生物医学成像发
展方向讨论

从THz生物医学成像来说,该波段的探测器远

不如可见光及常规红外探测器灵敏,必须使用THz
QCL等强功率源作为主动成像光源,才能达到提升

成像系统信噪比的目的.上述基于THzQCL的成

像系统的关键性能参数如表１所示.
从THz生物医学成像的优势来说:THz光具

有不同于其他波段的光学特性,可用于获得不同于

其他频段光的信息,从而提供更丰富的图像信息.

THz光相比可见光波段对生物样品有更强的穿透

性,利用小景深和层析扫描方式可以获得其他波段

光无法获得的生物医学成像样品浅层宝贵隐藏信息

(浅层组织的形状、类型、化学成分等).THz光极

易被水吸收,对生物医学样品中的水分非常敏感,利
用组织变异与水分的关系,可以建立THz吸收强度

与组织变异之间的关系,从而可以通过分析THz成

像图实现对变异组织的确认和分析.建立THz成

像与常规成像中生物医学组织的对应关系,并根据

THz成像的特征,进一步发展生物医学组织信息的

获取方式.
表１　基于THzQCL的生物医学成像系统的参数

Table１　ParametersofbiomedicalimagingsystembasedonTHzQCL

Imagingtype
QCLemitting
frequency/THz

QCL

power/mW
Detection
arraysize

Resolution/μm
Signalto

noiseratio/dB
Transmissionimaging ３．７ ４ １pixel ２８０(x)/３４０(y) ３３
Reflectionimaging ３．４５ ２０ １pixel １７０(x)/２４０(y) ３０

SelfＧmixingcoherentimaging ２．５９ ０．２９ＧＧ０．７３ １pixel / /

Differentialimaging ４．９ １７ ３２０pixel×２４０pixel ７５０ １０

Confocalimaging ２．５２/２．９ ５０ １pixel
７０(lateral)/

４００(axial)
４５

Digitalholography ２．８ ４ ６４０pixel×４８０pixel ~２００ /

Multicolorimaging ２．５/３．４/４．０/４．３ １ＧＧ１０ ４pixel×４pixel ~８００ /

　　从基于THzQCL的生物医学成像结构光源优

势来说:THzQCL作为 THz领域中结构紧凑、廉
价、高功率的光源,是作为THz主动成像的理想光

源.只有在THz光源功率达到 mW 量级以上时,
上述所列系统才能得到较好的成像信噪比.因此,
提升THzQCL功率和光束质量,是进一步提升其

作为THz生物医学成像系统光源的关键之一.
从生物医学成像光学系统来说,直接透射和直

接反射类成像光路简单,但是机械步进扫描方式不

可取,成像速度太慢.自混频相干成像可以获取成

像生物医学组织的类幅值信息和类相位信息,根据

类振幅/类相位信息可以得到不同组织类型在空间

中形成的点簇,进而区分组织类型,但自混频成像需

要THzQCL工作在稳定的弱激射功率模式,成像

质量较差.差分成像可提升系统信噪比,但是所用

阵列本身信噪比太低,需要做多次平均才可获得较

好的成像质量,这使得系统难以实现实时成像.共

聚焦成像技术通过近场扫描方式可以达到超越衍射

极限的分辨率,是部分精细THz成像的首选方式,
但是成像速度慢、成像系统复杂的缺点也很明显.

数字全息成像可以同时获得图像的振幅信息和相位

信息,进而可以得到组织透射率及深度信息,且系统

对各部分的机械稳定度要求低,但是该成像方式将

光路一分为二,衰减了成像的光能量,且成像面积较

大,单位面积光强较低,不利于获取较高信噪比的成

像图.多色成像可以获取不同频点的THz成像信

息,在判断组织类型、分析组织变化方面具有极大优

势,但是系统需要交替使用多个THzQCL,光路的

重复性和成像图的一致性较差.因此,透射成像、反
射成像和差分成像方式的发展应该是在THz探测

端使用高灵敏度的成像阵列,透射或反射成像系统

还应通过引入差分等降低噪声.自混频相干成像方

式的发展是开发高功率、高频 率 稳 定 性 的 THz
QCL.共聚焦成像方式的发展方向是优化光路,将
收发系统集成在一起,根据需求调整扫描速度和成

像分辨率.数字全息成像方式的发展方向是优化光

路,提升光利用率和光源功率(达到１００mW 量级

以上),以获得更大的成像面积以及更高的信噪比.
多色成像方式的发展方向是优化光路使得多个

THzQCL共光路,或者研制宽谱可调谐的 THz
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QCL.
从生物医学成像目标来说,把生物医学成像目

标分为从生物主体中分离出的组织(离体组织)和未

分离出的组织(活体组织).本文所列成像系统均针

对离体组织成像,但是实际过程中,如皮肤烧伤、病
变组织识别、术中坏体切除辅助识别等均为活体组

织成像.此时,往往存在成像目标难以固定(难以对

焦)、运动起伏(成像拖尾)、厚度较大(无法透射)等
问题,这需要成像系统具备较大景深,同时具有反射

式实时成像能力.因此,开发基于THzQCL的实

时、高分辨率、大景深、反射式成像系统是接下来的

一个重点研究方向.

５　结　　论

THz生物医学成像可以获取其他波段成像无

法得到的图像信息,是对目前生物医学成像领域的

一个重要补充,是一个极有前景的应用技术.本文

综述了基于THzQCL的透射成像、反射成像、自混

频相干成像、差分成像和共聚焦成像等系统.其中,
透射、反射成像系统结构最简单,自混频相干成像和

数字全息成像方式可以获得最多的生物组织信息,
差分成像方式可以大幅提高成像系统信噪比,共聚

焦成像方式可以获取最高的图像分辨率,多色成像

方式可以获得更多的频点组织透/反射率信息.但

是,这些成像系统由于各自存在的缺陷目前仍然达

不到实际使用标准,特别是对于活体组织测试还有

不少困难需要克服.这就需要进一步提高 THz
QCL的激射功率,降低成像系统复杂性,提高系统

信噪比,以及进行接收端硬件层面的数据采集优化

和软件层面的数据处理(图像AI算法等)优化.总

而言之,THz生物成像系统的提升是一个复杂的问

题,需要在光源、探测器、光学系统、数据处理等方面

进行全面优化.
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