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基于光学相干层析成像技术的光老化皮肤嫩肤
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摘要　利用光学相干层析成像（ＯＣＴ）技术监测了活体小鼠光老化皮肤的嫩肤效果。利用强脉冲光（ＩＰＬ）照射经过

紫外线诱导后的光老化皮肤，采用ＯＣＴ观察该皮肤，得到不同能量密度ＩＰＬ作用前后的光老化皮肤光衰减系数的

变化情况，用来判断光老化皮肤的光热损伤程度及修复过程。结果表明，ＩＰＬ能对光老化皮肤进行有效的嫩肤治

疗；ＯＣＴ是活体监测生物组织胶原修复情况的有力工具。
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１　引　　言

光子嫩肤是广泛用于治疗光老化皮肤的非消融性技术［１，２］，它在对病变组织进行有效治疗的同时，能最
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大程度地避免对周围正常组织的损伤。光子嫩肤主要是利用生物组织的选择性光热解效应［３］，选择特定波

长和能量密度的强脉冲光（ＩＰＬ）作用于皮肤组织，通过组织对光子能量的选择性吸收、分解，使得真皮层的

胶原纤维和弹力纤维进行重新排列，皮下的胶原组织增厚，血管组织功能增强，起到增强皮肤弹性，消除细小

皱纹或缩小毛孔的作用。光学相干层析成像（ＯＣＴ）是一种层析成像技术，依靠宽带光源的时间相干性，检

测生物组织不同深度层面对入射弱相干光的后向散射信号。ＯＣＴ具有快速、分辨率高、成像深度大、非侵入

式的独特优点［４～６］，因此也被用于皮肤的临床诊断与基础研究中。

本文用不同能量密度的强脉冲光对光老化皮肤进行嫩肤治疗，并通过ＯＣＴ对活体光老化皮肤的嫩肤

效果进行跟踪监测，得到不同能量密度ＩＰＬ作用前后的光老化皮肤光衰减系数的变化情况。由此判断光老

化皮肤的光热损伤程度及修复过程，并将所得结果与ＨＥ染色切片的显微观察结果进行比较。

２　实　　验

２．１　材料与方法

昆明小白鼠１０只，鼠龄４周。采用两个波段的紫外（ＵＶ）灯管模拟日光照射，其中 ＵＶＢ灯管２根

（４０Ｗ，光谱集中在３０８ｎｍ），ＵＶＡ灯管１根（４０Ｗ，光谱集中在３６５ｎｍ），并列穿插安装到自制模拟日光箱

中［７］。ＵＶＡ总辐射强度为４５．３７Ｊ／ｃｍ２，ＵＶＢ总辐射强度为２１．３２Ｊ／ｃｍ２。

照射周期为１２周，采用隔日照射方式。第１周每次照射时间为１ｈ；第２～６周，每次照射时间为２ｈ；第

７～１２周，每次照射时间为３ｈ。照射过程中如果小鼠背部皮肤出现溃烂等症状，立即停止照射１～２次，至

情况改善后继续照射。

用质量分数为２％的戊巴比妥钠０．３ｍＬ对小白鼠进行腹腔注射，实施麻醉。用脱毛膏脱去背部毛发，

注意不能损伤皮肤。取光老化小鼠背部皮肤作为治疗区域，分为４个区，如表１所示，其中右边为ＩＰＬ作用

的治疗区（Ａ组），左边为无ＩＰＬ作用的对照区，即光老化组（Ａ１组）。

表１ ＩＰＬ治疗基本参数

Ｔａｂｌｅ１ ＢａｓｉｃｐａｒａｍｅｔｅｒｏｆＩＰＬｔｒｅａｔｍｅｎｔ

Ａ１１ Ａ１：３６Ｊ／ｃｍ
２

Ａ２１ Ａ２：４０Ｊ／ｃｍ
２

２．２　ＩＰＬ参数选择

ＩＰＬ的参数选择主要包括３个方面：波长选择、辐射曝光时间（脉宽）的选择以及辐射曝光剂量选择。采

用的ＩＰＬ系统光源的输出波长范围为５６０～１２００ｎｍ，该光谱滤除了对人体有害的紫外光，能有效地刺激胶

原增加，适合用来进行嫩肤实验［８］。

在辐射曝光时间的选择上，选择的脉宽为３．４ｍｓ和２．８ｍｓ。这主要是综合考虑皮肤组织的光热响应，

在集中能量破坏靶组织的同时，把对周围正常组织的损伤降到最低。因此所选择的辐射曝光时间，即脉宽应

小于靶组织的热弛豫时间［９，１０］。而皮肤组织的热弛豫时间理论值为

τ狉 ＝δ
２／（４α）， （１）

式中δ为光在组织中的穿透深度，α＝犽／（ρ犮）为热扩散率，犽为组织的导热系数，ρ为密度，犮为比热。通过计

算，可得皮肤热弛豫时间的理论值大约为８ｍｓ，即选择的辐射曝光（脉宽）时间小于８ｍｓ即可。

在辐射曝光剂量的选择上，所选择的剂量必须能在靶组织上产生足够的温升从而达到破坏靶组织的目

的［９］。根据反复预实验验证，实验中将辐射曝光剂量确定为３６Ｊ／ｃｍ２ 和４０Ｊ／ｃｍ２。

实验使用的是武汉奇致公司的ＱｕｅｅｎＩＰＬ光子嫩肤系统（专业版），所用强脉冲光源是一种高强度、宽

光谱、非连续性的光源。在输出方式上，采用多脉冲独立可调技术，将高能量密度的光脉冲用２～３个子脉冲

释放出来，这样既可以减少光对表皮的损伤，又能保证靶组织充分受热。在实验中，所设置的脉冲数为２。

根据光老化皮肤的病变状态，选择脉冲持续时间为３５ｍｓ，在常温状态下对每个治疗区域照射２个光斑，每

个光斑尺寸为８ｍｍ×２４ｍｍ。

２．３　ＯＣＴ活体跟踪观察

ＯＣＴ装置光源中心波长为８４２ｎｍ，光谱宽度为４９ｎｍ，横向分辨率为１５μｍ，纵向分辨率为２０μｍ。对

１０１７０１２
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皮肤进行横向扫描，在所获ＯＣＴ图像的基础上，利用ＯＣＴ散射模型来多次提取衰减系数的变化情况。

采用的模型是在单次散射模型的基础上进行修改的。首先，在图像中选择一个比较均匀的区域，在区域

内取得轴向扫描信号，通过求平均值来消除电子噪声。其次，在所求得的平均值上取一个区间，对初始信号

进行归一化处理，使所有的干涉信号强度值都可以得到反映，并用线性拟合求出该区间拟合曲线的斜率［１１］。

该斜率即为组织的衰减系数，根据朗伯比尔定律，光在组织中的传输方程为

犐（狕）＝犐０ｅｘｐ（－μ狋狕）， （２）

光在组织中的传输是呈指数衰减变化的。因为生物组织是高散射介质，散射系数μｓ远大于吸收系数μａ，所以

犐（狕）≈犐０ｅｘｐ（－μ狊狕）． （３）

因此，从ＯＣＴ图像中所提取的衰减系数即为散射系数，其ＯＣＴ深度信号模型只与组织的光学散射系数μｓ

有关。

３　结果与讨论

实验所用ＩＰＬ的能量密度为３６Ｊ／ｃｍ２ 和４０Ｊ／ｃｍ２，在ＩＰＬ作用后的第０，７和１４天对皮肤进行ＯＣＴ

扫描跟踪，并对所得ＯＣＴ图像进行分析，如图１所示。

图１ ＯＣＴ图像。（ａ）未受到ＩＰＬ辐照的光老化皮肤，第０天；（ｂ）ＩＰＬ辐照后的光老化皮肤，３６Ｊ／ｃｍ２，第０天；（ｃ）ＩＰＬ辐照

后的光老化皮肤，３６Ｊ／ｃｍ２，第１４天；（ｄ）ＩＰＬ辐照后的光老化皮肤，４０Ｊ／ｃｍ２，第０天；（ｅ）ＩＰＬ辐照后的光老化皮肤，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　４０Ｊ／ｃｍ２，第１４天

Ｆｉｇ．１ ＯＣＴｉｍａｇｅｓ．（ａ）ｐｈｏｔｏａｇｅｄｓｋｉｎｂｅｆｏｒｅＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ，０ｄａｙａｆｔｅｒ；（ｂ）ｐｈｏｔｏａｇｅｄｓｋｉｎｗｉｔｈＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ，

３６Ｊ／ｃｍ２，０ｄａｙａｆｔｅｒ；（ｃ）ｐｈｏｔｏａｇｅｄｓｋｉｎｗｉｔｈＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ，３６Ｊ／ｃｍ
２，１４ｄａｙａｆｔｅｒ；（ｄ）ｐｈｏｔｏａｇｅｄｓｋｉｎｗｉｔｈ

　　ＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ，４０Ｊ／ｃｍ２，０ｄａｙａｆｔｅｒ；（ｅ）ｐｈｏｔｏａｇｅｄｓｋｉｎｗｉｔｈＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ，４０Ｊ／ｃｍ
２，１４ｄａｙａｆｔｅｒ

图１显示的是ＩＰＬ作用前和修复后的小鼠皮肤的 ＯＣＴ图像。图１（ａ）是ＩＰＬ作用前光老化皮肤的

ＯＣＴ图像，图１（ｂ）、（ｃ）分别是能量密度为３６Ｊ／ｃｍ２ 的ＩＰＬ作用后第０天，第１４天的ＯＣＴ图像，图１（ｄ）、

（ｅ）分别是能量密度为４０Ｊ／ｃｍ２ 的ＩＰＬ作用后第０天、第１４天的ＯＣＴ图像。图像为红色表明接收到的光

强度大，蓝色表明接收到的光强度小（彩图见网络版），图中突起部分是活体观察时样品的呼吸无法精确控制

所致。图１（ｂ）、（ｄ）中可以看到强脉冲光照射区域图像明显变暗，即组织表现出低强度信号。因为ＯＣＴ测

量的是后向散射光的强度，所以这表明被ＩＰＬ照射过的组织真皮层内后向散射光强度变小。这主要是因为

真皮层的主要成分是胶原纤维和弹性纤维，其中胶原纤维是皮肤组织主要的散射介质，正常组织的胶原纤维

是呈螺旋状集中，它们所表现出的空间各向密度分布差异很大。这种高的空间密度分布差异产生了折射率

的各向异性，从而最终表现出高强度的后向散射光。而在经过热损伤后，由于能量的高度集中导致生物组织

１０１７０１３
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局部温度上升，当温度达到６５℃以上，胶原纤维出现凝固坏死，胶原质结构的改变，表现出空间密度分布规

图２ 不同ＩＰＬ作用下小鼠皮肤散射系数的变化情况

Ｆｉｇ．２ Ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｏｆｐｈｏｔｏａｇｅｄｍｏｕｓｅｓｋｉｎ

ｃｈａｎｇｉｎｇｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎｓ

则，从而导致散射光强度变弱［１２］。图１（ｃ）、（ｅ）中显示随

着真皮层的修复，胶原纤维重组，它的空间各向密度分布

差异逐渐增大，因此后向散射光强度随之加强，这是因为

受到热损伤的胶原质的新生使得胶原纤维的结构得到逐

步修复，而新生的胶原质是以收缩的胶原质为支架而形

成了新的紧致的组织结构［１３，１４］，从而使后向散射光强度

发生变化。

图２所示为利用ＯＣＴ单次散射模型计算得到的嫩

肤后皮肤真皮层的散射系数的变化情况。

从表１中的数据分析可得，对照组（光老化组）随着

时间的推移其散射系数缓慢增加，差异有统计学意义

（犘＜０．０５），这是其自身胶原修复速度缓慢的体现，而

ＩＰＬ作用组的散射系数随着时间的推移而呈现增大趋势，而且能量密度越大，散射系数增加的幅度越大

（犘＜０．０５），其自身胶原修复情况越好，这与我们的 ＨＥ染色结果一致，如图３所示。

图３ ＨＥ染色切片。（ａ）未受到ＩＰＬ辐照的光老化皮肤，第１４天；（ｂ）ＩＰＬ辐照后的光老化皮肤，３６Ｊ／ｃｍ２，第１４天；

（ｃ）ＩＰＬ辐照后的光老化皮肤，４０Ｊ／ｃｍ２，第１４天

Ｆｉｇ．３ ＨｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌｓｅｃｔｉｏｎｗｉｔｈＨＥｓｔａｉｎｉｎｇ．（ａ）ｐｈｏｔｏａｇｅｄｓｋｉｎｗｉｔｈｏｕｔＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ，１４ｄａｙａｆｔｅｒ；（ｂ）ｐｈｏｔｏａｇｅｄｓｋｉｎ

ｗｉｔｈＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ，３６Ｊ／ｃｍ２，１４ｄａｙａｆｔｅｒ；（ｃ）ｐｈｏｔｏａｇｅｄｓｋｉｎｗｉｔｈＩＰＬｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ，４０Ｊ／ｃｍ
２，１４ｄａｙａｆｔｅｒ

４　结　　论

实验结果表明，ＩＰＬ对光老化的治疗是有效的，它对真皮层的作用明显，能刺激新胶原的生成，使得真皮

层厚度增加，而且对表皮层有一定的刺激作用。能量密度越大的ＩＰＬ作用后，真皮层的胶原纤维数量增加

越多。所得结果是从ＯＣＴ图像信号观察和单次散射模型计算得出的，ＯＣＴ所得到的图像信息可以反映组

织形态的变化。ＯＣＴ单次散射模型所提取的组织光衰减系数，在ＩＰＬ作用下的第０天其数值比对照组低，

这是由于胶原质结构改变导致的，到了第１４天由于胶原修复，其空间各向密度分布差异增大，从而使得衰减

系数又逐渐增大，并且能量密度越大其作用表现得越明显。这说明可以使用ＯＣＴ对热损伤皮肤的胶原质

修复和结构改变情况做无损的监测，该系统可以有力地评价光热损伤作用情况，其所测结果与ＨＥ染色分析

结果一致。ＯＣＴ是无损地监测皮肤组织的光热损伤程度以及修复情况的有力工具。
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