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摘要　光声光谱技术是一种研究物质吸收光谱的新技术，已经成为分子光谱学的一个重要分支。作为现代生物医

学领域研究的一种有力的分析工具，光声光谱技术克服了组织散射特性对测量结果的影响，为生物组织样品的研

究提供了一种灵敏度高、样品可不经预处理的无损有效检测方法。简述了光声光谱技术的基本原理、实验装置，重

点介绍了光声光谱技术在现代生物医学领域研究中的最新应用情况。
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１　引　　言

光声光谱技术（ＰＡＳＴ）是基于光声（ＰＡ）效应的一种光谱技术。早在１８８０年，Ｂｅｌｌ
［１］就通过通讯实验发

现了光声效应并做了报道，但因理论与技术的限制此后半个多世纪光声效应的应用未能得到发展，直到激光

的问世光声效应的应用才得以迅速发展［２］。光声光谱技术作为光谱学的一个重要分支，与传统光谱学不同

的是该技术探测的不是光与组织相互作用后的光信号而是声信号，从而克服了传统光谱法在样品分析中存

１００００８１
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在的诸多困难。

传统的光谱法中，光散射、反射是最大的干扰，因为样品吸收光能量的大小是通过测量透射光的强度并

从入射光强度中减去透射光强度所得的差额来确定的，而光与组织相互作用过程必然伴随着一定的反射、散

射和其他的光损失，这将导致入射光强度的降低。此外，传统光谱法探测的是光与组织相互作用后的透射光

信号，因此样品就必须具有一定的透光性。与之相比，光声光谱技术所检测的是因组织吸收光能而产生的超

声信号，这种超声信号的强弱直接反映了物质吸收光能量的大小。从而避免了因样品中光的反射、散射等引

起的信号干扰；同时，还可针对弱吸收样品适当增大入射光的辐照功率来提高信噪比。因此，它被广泛应用

于各种试样检测，如透明的或不透明的固体、液体、气体、粉末［３］、胶体、晶体或非晶体等，从本质上解决了传

统光谱法［４］对弱吸收、强散射、不透明等样品检测的难题。

在生物医学领域的研究中，光声光谱技术与传统光谱法（如透射光谱法和反射光谱法）相比表现出以下

优点：１）普适性强，对固体、液体和气体样品都适用（如人体组织、骨骼、血液、体液等）；２）可以不受被测样

品的形状及形态的限制，各种样品可不经预处理就可直接进行测量，不但操作简便，更重要的是保持样品的

自然状态，是一种无损检测的有效方法；３）样品用量少，只用毫克数量级的样品就可以获得各种形态化合物

的电子吸收光谱信息和振动光谱信息；４）检测灵敏度高，检测的波谱范围宽（１０ｎｍ至几毫米的波长）；５）不

受组织对光强散射的影响，并且光声信号的幅度与相位可直接测定，操作方便简单；６）穿透深度深，可以进

行活体和剖面深度的断层分析，是唯一可用来检测样品剖面吸收光谱的方法。鉴于光声光谱技术的种种优

点，对生物体系的研究一度被认为是光声光谱技术最有希望的应用之一［５］。

随着激光技术及信号探测技术的发展，该技术在生物医学领域的应用越来越引人注目。目前已广泛地

应用于物理、化学、生物、医学、化工、环境保护、材料科学等各个领域，并成功地解决以往传统光学方法难以

解决的问题，成为科学研究中十分重要的检测和分析手段［６］，近年来，不少科学家研究了生物大分子、酶类、

细胞、微生物、器官与组织、血液的光声光谱图［７］。并且，通过对动物和人体组织及血液的研究，能找出组织

病理和疾病之间的内在联系，为疾病（包括癌变）的早期诊断提供有价值的临床诊断工具。本文除对光声光

谱技术的基本原理和实验装置展开阐述以外，还重点介绍了近年来光声光谱技术在生物医学研究领域中的

应用情况。

２　光声光谱技术

光与组织样品相互作用产生的超声信号强弱直接正比于物质对光能的吸收，而不同成分的物质对不同

波长的光吸收强度不同，即每种物质都有它自己的特征吸收谱线。因此当具有多谱线（或连续光谱）的光源

以不同波长的光束相继照射组织样品时，样品内不同成分的物质将会在与各自的吸收谱线相对应的光波波

长处产生强的光声信号，通过采集样品在各种波长光辐照下对应的光声信号变化曲线可以构绘出光声光谱

图，这种光声光谱图实质体现的是物质的光吸收谱。

图１ 光声效应

Ｆｉｇ．１ Ｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃｅｆｆｅｃｔ

２．１　基本原理

光声效应描述的是光与物质之间的相互作用，即当

一束调制或脉冲激光照射到组织样品上时，位于组织体

内的吸收体在吸收光能后出现局部热膨胀，从而产生超

声波将光能转换成声能，形成外传超声波，这种超声波容

易被置于组织体周围的超声探测器所接收。在入射激光

波长不断改变的过程中，探测器所接收到的光声信号的

强弱也将会随着吸收体的吸收谱发生对应的改变，从而

获得相应的光声信号谱，原理如图１所示。这种光能转

换成声能的能力，不仅取决于光子特性，而且也体现了

被测物质的热学性质（导热性、热扩散率、比热等）及光谱学性质，因此，能够通过对光转换成声的能力大小的

探测来确定物质的热学性质和光谱学性质。

１００００８２
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２．２　实验装置

光声光谱检测的实验装置主要由四部分组成：激发光源、调制技术、光声池和声信号检测器。

２．２．１　激发光源

根据光源的种类一般可分为普通光源和激光光源两类。１）常用的普通光源有：钨丝灯、碳弧灯、高压氙

灯、卤素灯和能斯特灯等，这一类光源的特点是波长可变范围宽、价格较便宜，但缺点是分辨率较低；２）常用

激光光源包括：Ａｒ离子激光器、ＨｅＮｅ激光器、ＣＯ２ 激光器、半导体激光器和可调特染料激光器等，以及目

前新发展的一种量子多级激光器，无论是哪种激光器它们都具备共同的优点：单色性好、脉冲峰值功率大、波

谱范围宽等。在光声谱的实验中，无论普通光源还是激光光源作为激发光源，都必须满足实验对它们的共同

要求：辐射光的脉冲频率一定要在声频（５０～１２００Ｈｚ）范围以内
［８］。

２．２．２　调制技术

一般情况下脉冲光源不需要特别调制即可直接使用，但在使用连续谱光源时，则需要对光束进行调制。

光调制技术包括振幅调制和频率调制（或波长调制），其中振幅调制较为常用，其调制方法有机械斩波器、声

光调制和电 光调制。虽然振幅调制较为常用，但与之相比频率调制（或波长调制）能够消除由波长引起的如

窗材料吸收等带来的背景干扰从而提高探测灵敏度，但该调制模式仅适用于窄线宽的吸收体［８］。

２．２．３　光声池

光声池是光声光谱实验的核心部分，它的设计是否合理直接影响到探测信号的灵敏度大小。为了提高

探测信号的灵敏度，光声池在设计上必须满足以下要求［７］：１）光声池内声信号不受外界信号的干扰；２）最

大限度地降低光声池内激光束与池壁、窗口及声信号探测器相互作用产生的干扰信号；３）探测器类型和灵

敏度的选择要合理；４）最大化光声池内来自样品的声信号；５）按照待测样品的种类和实验的类型设置光

声池。

２．２．４　声信号检测器

光声信号的准确检测是光声光谱实验的重要环节。用于样品声信号检测的仪器有很多种，如微音器、压

电传感器、折射率传感器和温度传感器等，其中较为常用的是微音器和压电传感器。每种类型的信号检测器

都有它的优缺点，例如：微音器虽然探测灵敏度较高但带宽有限，所以在光声谱实验中要根据具体样品的类

型和所用激发光源的情况来选择较为合适的声信号检测器。

对气体声信号检测的实验中通常采用电容式（有电介质型和外加偏压型两类）或驻极式微音器以及后来

发展的悬臂式微音器，与前两种微音器相比它可以大大提高信号探测的灵敏度。而对固体和液体产生的声

信号检测实验中通常用压电传感器而不用微音器，原因在于：１）当用脉冲激光作为激发光源时，微音器有限

的带宽不能满足实验的要求；２）在高度浓缩的物质中存在较高的声阻抗不匹配
［８］，当来自固体或液体的声

信号的声能低于１０－４时将被转移到与之临近的气相态，影响实验数据的准确检测。因此对固体或液体声信

号的检测通常采用压电元件，如石英晶体、压电陶瓷（如锆钛酸铅、偏铌酸铅和铌酸锂等）以及压电高分子膜

（如聚偏二氟乙烯）等。这些压电元件一般具有灵敏度高、稳定性好、频率响应范围宽等优点，并且压电传感

器的检测灵敏度与它自身的厚度成正比，因此压电陶瓷的检测灵敏度一般高于压电高分子膜。

３　光声光谱技术的应用

光声光谱技术在生物医学上的应用较为广泛，从组织体到组织液再到生物气体的研究都有光声光谱研

究者留下的足迹。

３．１　对生物组织的光声光谱研究

病变组织与正常组织相比它的某些成分发生了变化（例如：癌变组织的血供十分丰富，细胞分裂加速使

得核酸的含量也会增加等），因此，动物或人体组织发生病变时，可以通过测定组织病变前后的光声光谱来提

取正常组织和病变组织的物理和化学特征，从而为疾病（如牛皮癣、癌症等）的诊断提供有价值的信息［６］。近

些年，光声光谱技术广泛应用于人和动物的皮肤、肌肉、脏器等软组织和骨骼、牙齿等硬组织的研究［９］。

在对生物体软组织的光声光谱研究中，周篪声等［１０］利用自己设计的双光束光声光谱装置，在３８０～

７８０ｎｍ的光谱范围内对人体４个部位（胃、子宫、肺和乳腺）的癌变组织和正常组织做了光声谱测量分析，发
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现４种人体癌变组织均在６３０ｎｍ附近出现了特征吸收峰，而正常组织均无此峰。由此可以说明６３０ｎｍ处

出现的吸收峰是反映癌变组织所特有的分子结构的特征谱带，此特征峰可以为癌症的诊断和治疗的后期监

控提供重要的依据。

Ｔａｕｂｅ等
［１１］应用光声光谱技术通过对人工再造的人类皮肤与离体的人类皮肤的检测分析，发现人工再

造的人类皮肤与离体的人类皮肤的光谱特征存在一定的相似，如图２所示。通过光谱的比较可以帮助研究

人员发现和改进人造皮肤实验中存在的不足，为进一步实现人工再造的人类皮肤用于皮肤美容以及烧伤、慢

性皮肤溃烂等皮肤病的治疗提供了实验依据，人工再造人类皮肤的成功培植将有效解决需要大面积植皮患

者（如大面积烧伤患者）对皮肤需求紧缺的难题。Ｋａｍａｔｈ等
［１２］应用光声光谱技术对正常、良性和恶性卵巢

组织进行了光谱检测分析及主成分分析，发现正常、良性和恶性卵巢组织在光谱特性上有明显的区别，如

图３所示。这一实验结果为进一步实现对卵巢疾病的辨别、诊断和治疗提供了一定的实验依据。

图２ （ａ）离体人类皮肤和（ｂ）人工再造皮肤的光声光谱

Ｆｉｇ．２ ＰＡｓｐｅｃｔｒａｏｆ（ａ）ｓｋｉｎｓａｍｐｌｅｓｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄ（ｂ）ａｎｄｈｕｍａｎａｂｄｏｍｅｎ

图３ 卵巢组织光声光谱

Ｆｉｇ．３ ＰＡｓｐｅｃｔｒａｏｆｏｖａｒｉａｎｔｉｓｓｕｅ

在对生物组织硬组织的光谱研究中，李江华［１３］在用光学相干层析技术对龋齿研究的基础上［１４］首次用光

声光谱技术对龋齿早期诊断做了研究。由于光声信号的振幅和波形携带了牙釉质的光学、力学和声学特性，

而这些特性又可以反映出牙齿的健康状况，通过对牙齿的这些物理参数变化的分析，可以初步诊断出牙齿的

病变情况，为进一步实现用光声光谱法对龋齿进行早期诊断提供了初步的实验依据。Ｚｈｅｎ等
［１５］应用成像

引导的光声光谱技术对人手指骨关节炎疾病的诊断做了初步的探讨。通过对组织生理和功能参数的分析得

出患有骨关节炎的手指关节在与正常手指骨关节相比：氧饱和度下降了但是含水量增多、声波传输的速度增

加了。这为骨关节炎的早期诊断提供了可靠的实验依据，并且此方法的无损、在体等优势对骨关节炎的诊断

具有较大的潜力。

３．２　对液体光声光谱的研究和疾病早期诊断的探讨

人体的体液包括血液和尿液，其中血液是人体进行新陈代谢过程中必不可少的组成部分，而尿液则是人

体进行各种新陈代谢（如核酸代谢、蛋白质代谢等）的主要产物，机体发生某些病变时必将引起体液成分的变

化，因此对体液光声光谱的研究有望实现某些疾病的早期诊断。

白血病是一种典型的血液病，它的病理特征是全身性白细胞异常增生，细胞的核酸代谢相当旺盛，各种

核酸代谢中的合成酶都很高。在蛋白质代谢方面，白血病细胞能以较高速率利用氨基酸，这是细胞未成熟而
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合成旺盛的一种表现。在酶代谢、糖代谢和能量代谢及脂类代谢等方面，白血病细胞与正常细胞均有差异，

这些差异必然会在光谱图上有所反映。据此，郭周义等［１６，１７］用光声光谱法对正常人、白血病缓解、急性淋巴

细胞白血病等不同类型的多例血样的全血谱进行了对比分析，如图４所示。发现白血病人的全血光声谱与

正常人的全血光声谱有明显的差异，同时还结合临床分析讨论了白血病全血光谱与病情程度的关系。这一

研究成果为临床白血病早期诊断和治疗效果的后期监控提供了重要的依据。冯永振等［１８］采用单光束光声

光谱测量装置对住院待产的４０多例正常孕妇和妊高症孕妇的全血进行了光声光谱检测，发现妊高症孕妇与

正常孕妇的全血光声谱有明显差异，妊高症孕妇全血光声谱在６２０～６５０ｎｍ范围内出现一个异常的特征

峰，正常孕妇则没有此峰。在临床妊高症的诊断中该特征峰可作为诊断的重要依据，并且光声光谱法的无

损、在体、高灵敏度等优势使它有望发展成为临床无损血液病检测的有效工具。

图４ （ａ）不同类型白血病全血光声谱；（ｂ）不同病情程度白血病全血光声谱

Ｆｉｇ．４ （ａ）ＰＡｓｐｅｃｔｒａｆｏｒｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｙｐｅｓｏｆｌｅｕｋｅｍｉａ；（ｂ）ＰＡｓｐｅｃｔｒａｆｏｒ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｏｎｄｉｔｉｏｎｏｆａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ

尿液是人体进行各种新陈代谢（如核酸代谢、蛋白质代谢等）的主要产物，当机体发生某些病变（如膀胱

癌、肾功能障碍等）时必将引起尿液成分的变化，这些变化必然会引起物质吸收光谱的变化。据此，孙洪伟

等［１９］应用光声光谱技术对正常人和肿瘤患者的尿液进行了检测分析，发现肿瘤物质的特征峰并对特征峰值

与肿瘤恶性程度的关系做了研究，结合临床诊断，积累了９０余例病例，在泌尿系及其他肿瘤的早期诊断方面

具有很重要的意义。吴万春等［２０］应用光声光谱技术检测５０例膀胱癌病人术后尿液３～９６个月，并与尿液

脱落细胞检查、膀胱Ｂ超、膀胱镜检查等进行比较。其中，４１例为阴性，与其他３项检查结果基本相同；９例

阳性，经再次手术后病理检查，均证实癌复发，并且癌肿块物的尺寸小于０．３ｃｍ，然而其他３项检测手段均

为证实癌复发，由此可以说光声光谱技术对膀胱癌术后监测及癌复发的早期诊断具有重要的价值。

３．３　光声光谱技术对血糖的检测

糖尿病是一种常见的慢性病，目前尚无有效的根治方法，只能通过对患者体内血糖含量的检测来适当地

服用药物治疗，但常规检测血糖含量的方法都要从患者体内抽取一定量的血液，频繁抽血既给患者带来了肉

体上的痛苦也增加了经济负担，并可能导致感染。人们总希望能找到一种无损检测血糖的方法，为此研究人

员做多方面的研究［２１，２２］。

１９９３年英国的 Ｍａｃｋｅｎｚｉｅ等
［２３～２５］最先把光声光谱技术用于血糖检测的研究。通过对葡萄糖溶液和人

全血溶液中葡萄糖浓度的光声谱检测，得出光声信号的峰值与葡萄糖浓度基本成一种线性关系，且其检测灵

敏度可以与当时一般医院化验室的生化酶化验法相媲美。还将激光二极管（９０４ｎｍ）制成便携式光声光谱

分析仪器，在医院里与常规的静脉血样检测方法进行对比检测［２５］，结果发现二者的相关系数达到了０．９６７。

为了对光声谱技术应用于活体组织血糖含量无损检测的可行性进行论证，他们［２６，２７］对凝胶模拟液中的循环

糖水的成分进行了检测，发现在λ＝１０６４ｎｍ处，灵敏度可达０．０７１ｍｍｏｌ／Ｌ。目前，光声光谱方法在离体研

究方面非常活跃，活体方面的研究还很少［２８，２９］。据报道［３０］光声信号和血糖浓度之间有极好的相关性，单波

长上的测量误差仅为１ｍｍｏｌ／Ｌ。

从近些年发表的文献可以看出，光声光谱技术用于人体血糖的无损检测有着其他光谱方法所不具备的

优点，但基础研究还不充分，还有许多需要深入探讨和改进的空间，成功应用与于临床血糖的无损检测还需
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时日。应用光声谱进行临床血糖检测大致可分为两个类型［３１］：侵入式（有损）和非侵入式（无损）。无论哪种

方式目前应用于临床的条件还都不成熟，因为用于制造侵入式探测仪的材料不具备较高的生物相容性，非侵

入式探测又受到探测信号及生物成分的多重干扰。

３．４　对气体光声光谱的研究和疾病诊断的探讨

空气是一个混合气体，它包括氮气、氧气、二氧化碳、稀有气体（氦气 氩气 氖气）、水蒸气和一些挥发性

有机化合物气体等。人在呼吸过程中实现体内气体与外界气体的交换，呼出的气体携带着身体内环境变化

的信息，因此，通过对呼出气体成分的分析可以实现对某种疾病的诊断。

Ｐｏｐａ等
［３２］应用光声光谱技术分别对健康人呼出气体中乙烯含量和乳腺癌患者进行放射治疗前后呼出

气体中乙烯含量进行检测并做了对比，如图５所示
［３２］，研究发现乳腺癌患者呼出气体中乙烯的含量明显高

于健康人。由呼出气体中所含乙烯来自于肺上皮细胞脂质的过氧化反应可知：乳腺癌患者肺上皮细胞脂质

的过氧化反应较健康人快，并且辐射可以加快脂质的过氧化反应。接着又研究了肾功能衰竭患者在接受血

液透析前后呼出气体中氨含量的变化，并与健康人呼出气体中氨含量的多少进行了对比，如图６所示
［３２］，对

比发现肾功能衰竭患者呼出气体中氨含量明显高于健康人。本实验为光声光谱技术通过对人体呼出气体成

分检测实现疾病的早期诊断提供了有力的实验依据。

图５ 健康人和乳腺癌患者放射治疗前后呼出

气体中乙烯水平

Ｆｉｇ．５ Ｌｅｖｅｌｏｆｅｔｈｙｌｅｎｅｆｏｒａｈｅａｌｔｈｙｖｏｌｕｎｔｅｅｒａｎｄａ

ｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈｍａｍｍａｒｙｃａｎｃｅｒｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｈｅ

　　　　　　Ｘｒａｙｔｒｅａｔｍｅｎｔ

图６ 健康人和肾功能衰竭者血液透析前后呼出

气体中氨气水平

Ｆｉｇ．６ Ｌｅｖｅｌｏｆａｍｍｏｎｉａｆｏｒａｈｅａｌｔｈｙｖｏｌｕｎｔｅｅｒａｎｄｆｏｒａ

ｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈｒｅｎａｌｆａｉｌｕｒｅｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｈｅ

　　　　　　　　ｄｉａｌｙｓｉｓ

对呼出气体进行光声光谱分析是一项完全无损的检测技术，不但取样简单且可频繁取样，不会对病人造

成任何的伤害。由光声光谱技术具有检测灵敏度高、选择性强、操作简单且能实现快速实时检测等优点，可

推测：未来在对人体呼出气体进行分析以实现对一些疾病的早期诊断和后期监控中，光声光谱技术将起着重

要的作用。

４　结束语

光声光谱法是传统光谱法的一种有力的补充，它解决了传统光谱法无法对弱吸收、不透光、强散射介质

检测的难题，在保持生物试样的自然状态下，可以进行活体和剖面深度的断层分析，为一些疾病（如癌症）的

早期检查和诊断提供了一个新的工具。随着光声光谱理论的不断发展，光声光谱技术在生物医学领域的应

用也将愈加广泛，凭着在生物组织检测中的强大优势，在不久的将来，光声光谱技术将成为临床和科学研究

中一种应用普遍且非常有效的分析研究工具，其中无损检测仍是光声光谱技术今后主要的研究发展方向。
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