
书书书

第３４卷　第１１期 光　学　学　报 Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１１

２０１４年１１月 犃犆犜犃犗犘犜犐犆犃犛犐犖犐犆犃 犖狅狏犲犿犫犲狉，２０１４

光纤传输调犙 铥激光微外科手术刀切割生物
软组织实验研究

吕　涛１
，２，３
　张　伟１　陈　窻１

１ 中国地质大学（武汉）数理学院，湖北 武汉４３００７４

２ 中国科学院苏州生物医学工程技术研究所江苏省医用光学重点实验室，江苏 苏州２１５１６３

３ 中国地质大学（武汉）地质过程与矿产资源国家重点实验室，湖北 武汉

烄

烆

烌

烎４３００７４

摘要　为了评估光纤传输波长为２．０１３μｍ的调犙铥激光作为微外科手术刀的可行性，研究２００μｍ芯径的光纤传

输频率为１ｋＨｚ、脉宽为４００～１４００ｎｓ的调犙铥激光在不同能量和不同切割速度条件下切割新鲜猪肾组织的性

能。采用专业相机拍摄组织切割后的切割线形貌，光学显微镜拍摄组织切片凹坑形貌，使用科学图像分析软件测

量凹坑形貌参数，数据统计分析软件分析实验数据。结果表明相同能量条件下切割速度越大，切割效果越不明显。

相同切割速度时，激光脉冲能量越大切割效果越明显。光纤传输高频调犙的铥激光可期望作为微外科手术刀在临

床上得到应用。
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１　引　　言

液态水在１．９４μｍ波长激光处有一个吸收峰值且

吸收系数为１２８ｃｍ－１，从临床医学应用角度来看，在此

波长处激光消融或切割生物组织时可获得较佳的效

率。而波长为２．０１３μｍ的激光在水中的吸收系数达

到６１．９ｃｍ－１且可在低氢氧根离子浓度、大芯径、商业

化的光纤中低损耗地传输［１］。鉴于激光与生物组织相

互作用时的消融或切割效率、热损伤效应、热凝固止血

效果等因素，此波长激光成为激光医学临床应用中的

一种折衷选择［２］。迄今为止，商业实用化的医用激光

系统通常为连续的光纤铥激光系统［２－１３］或二极管抽运

的调犙Ｔｍ∶ＹＡＧ激光系统
［１４］，工作波长范围为１９００～

２４００ｎｍ。这种范围的激光通常可用来汽化前列腺
［２－３］

或泌尿组织［４］、切割肾组织［５］、消融钙化的心脏动脉瓣

膜［６］、切割神经组织［７－８］、组织融接［９］、碎石钳［１０－１２］、腹

腔手术刀［１３］等。长期以来人们认为连续型（ＣＷ）铥激

光适合用于切割生物软组织，而低频的脉冲型铥激光

适合用于消融或切割生物硬组织。

水作为肾组织中主要的生色团，直接决定

２．０１３μｍ波长的铥激光与组织相互作用进程中的

主要机理。激光作用时，大部分能量首先被水吸收

并使水受热而急剧膨胀，当温度升高到水的沸点时，

汽化泡将会形成且其表面张力超过组织表面最大张

力时，组织结构将会被完全破坏，瞬间有消融物喷射

出组织表面。与连续波激光消融组织不同，调犙的

脉冲激光与组织及内部水作用时间介于水的热局限

时间常数和应力局限时间常数之间。因此，当喷射

物出现时由于反冲的作用，在消融区会形成二次消

融现象，从而可提高消融效率［１５－１７］。

用２００μｍ 芯径低氢氧根离子浓度光纤传输

２．０１３μｍ波长的调犙脉冲型铥激光相对离体新鲜

猪肾组织表面以不同的速度切割，速度由微线性位

移发生器控制，切割后的组织宏观表面由专业相机

拍摄，组织切片剖面形貌由光学显微镜检测，通过图

像数据分析软件测量出激光切割组织后形成凹坑的

表面直径、深度、侧面凝固区域和轴向凝固区域长

度，采用统计数据软件分析统计所获得的各组实验

数据，综合评估光纤传输千赫兹频率的调犙（约１μｓ

脉宽）铥激光作为微外科手术刀的可行性。

２　实验材料与方法

２．１　生物组织

每次实验前从屠宰场获取离体新鲜猪肾组织若

干用于实验，为了最小化组织脱水和组织结构稳定，

实验前和实验后均用质量浓度为０．９％的生理盐水

喷洒在组织表面，湿组织与临床在体组织更加相似。

当一组切割实验结束后用手术刀沿与切割轨迹线垂

直方向每间隔约１ｃｍ切割组织形成若干个组织切

片，用于凹坑剖面形貌检测。

图１ 光纤输出调犙 铥激光脉冲能量及脉冲宽度测量。

红外探测器１和光电探测器２分别探测激光能量

和脉宽；光电探测器２探测来自探测器１端面的部

　　　　　　　　　分反射光

Ｆｉｇ．１ Ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓｏｆｐｕｌｓｅｄｕｒａｔｉｏｎａｎｄｐｕｌｓｅｅｎｅｒｇｙ

ｏｆ犙ｓｗｉｔｃｈｅｄｔｈｕｌｉｕｍ∶ＹＡＧｌａｓｅｒｓｇｕｉｄｅｄｉｎ

ｆｉｂｅｒ．Ｉｎｆｒａｒｅｄｄｅｔｅｃｔｏｒ１ｄｅｔｅｃｔｓｔｈｅｌａｓｅｒｅｎｅｒｇｙ；

ｄｅｔｅｃｔｏｒ２ｄｅｔｅｃｔｓｏｎｅｐａｒｔｏｆｔｈｅｒｅｆｌｅｃｔｅｄｌｉｇｈｔ
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２．２　激光系统

一款连续二极管端面抽运的Ｔｍ∶ＹＡＧ激光系

统（ＬｉｓａＬａｓｅｒＰｒｏｄｕｃｔｓ，Ｋａｔｌｅｎｂｕｒｇ，Ｇｅｒｍａｎｙ）经过

改进，声光调制器（Ｇｏｃｈ＆Ｈｏｕｓｅｇｏ，ＩＩｍｉｎｓｔｅｒ，ＵＫ）

安装在光学谐振腔内，输出的激光脉冲宽度为４００～

１４００ｎｓ。输出波长为２．０１３μｍ，激光耦合进入

２００μｍ芯径低氢氧根光纤（数值孔经为０．２２，Ａｌｌ

ＳｉｌｉｃａＬｏｗ ＯＨ－ ＣＦ０１４９３５１，ＬａｓｅｒＣｏｍｐｏｎｅｎｔｓ，

Ｏｌｃｈｉｎｇ，Ｇｅｒｍａｎｙ）传输。此激光系统能输出连续铥

激光和脉冲铥激光，与其他类型激光系统比较而言，

该激光系统的优点包括：１）多模式输出可满足于临床

医学应用中的特殊需求，例如可实现瞬间汽化同时副

作用较小，高效消融（移除）组织且止血可控；２）精确

消融组织；３）脉冲宽度与热扩散时间和应力传输时间

在同一量级，可使激光更加有效地消融组织。每次实

验前后用热释电红外探测器１（Ｊ５０ＭＴ１０ｋＨｚ，

Ｃｏｈｅｒｅｎｔ）来探测激光脉冲能量和重复频率，确定激光

输出参数（能量，频率等）的稳定性。ＩｎＧａＡｓ光电探

测器２（Ｊ２３１８１Ｒ２５０Ｕ２．２）用来探测激光脉冲宽度

且电信号可显示于示波器（ＤＳＯ１００４Ａ，６０ＭＨｚ，２

ＧＳａ／ｓ，ＡｇｉｌｅｎｔＴｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ）窗口。为防止纳秒级脉

冲宽度的铥激光对探测器的损伤并同时测定脉冲能
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量，ＩｎＧａＡｓ光电探测器２不是直接探测激光器输出

的脉冲激光，而是探测热释电探测器端面的部分反

射光来测量脉冲宽度，实验流程如图１所示。在实

验前后均 用 ９μｍ 和 １μｍ 粗 糙 度 的 研 磨 纸

（ＦｉｂｒｍｅｔＤｉｓｃｓ，Ｂｕｅｈｌｅｒ，ＵＳＡ）在电机旋转带动下

先后对光纤端面粗磨和细磨，以实现光纤端面的抛

光，保证光纤正常传输铥激光。瞬态激光脉冲形貌

如图２所示。

图２ 调犙铥激光脉冲时序波型（脉冲半峰全宽为４８０ｎｓ）

Ｆｉｇ．２ Ｔｅｍｐｏｒａｌｐｕｌｓｅｐｒｏｆｉｌｅ（４８０ｎｓｏｆｆｕｌｌｗｉｄｔｈａｔｈａｌｆ

ｍａｘｉｍｕｍ）ｏｆ犙ｓｗｉｔｃｈｅｄｔｈｕｌｉｕｍ∶ＹＡＧｌａｓｅｒ

２．３　实验装置和方法

２００μｍ芯径光纤传输调犙铥激光脉冲切割新

鲜猪肾组织系统实验装置如图３所示，组织置于一

塑料载物台内，载物台放置于一维控制平台上，可以

在竖直方向上调整组织与光纤端面之间的距离，光

纤端面与组织表面接触且呈４５°角。光纤由耦合于

精密三维控制平台上的支架固定，三维控制平台耦

合于步进电机驱动的一维微线性位移发生器（Ｘ．ａｃｔ

ＬＴ２００ＳＴ，ＬＩＮＯＳＰｈｏｔｏｎｉｃｓ，Ｇｅｒｍａｎｙ），最大位移速

度为４０ｍｍ／ｓ，最大位移为２００ｍｍ。整个实验过程

中光纤相对组织表面速度值分别设定为０．５，１．０，

１．５，２．０，２．５ｍｍ／ｓ，单脉冲能量平均值在１ｋＨｚ工

作频率条件下分别设定为３．５３，４．４５，５．７３ｍＪ。实

验前预先启动铥激光控制系统，当光纤端面与组织

表面接触并保持４５°角后，开启脚踏开关控制激光

输出，确保光纤传输激光至组织表面开始切割。脚

踏开关与步进电机驱动系统同时启动，保证激光开

始切割组织时光纤端面开始相对于组织以不同速度

相对运动。

图３ 调犙铥激光脉冲切割生物组织实验装置图

Ｆｉｇ．３ Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｓｅｔｕｐｏｆｔｉｓｓｕｅｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎｉｎｄｕｃｅｄｂｙ犙ｓｗｉｔｃｈｅｄｔｈｕｌｉｕｍ∶ＹＡＧｌａｓｅｒｓ

２．４　组织评价与测量

光纤传输铥激光切割组织后在组织表面会形成

切割“轨迹线”，用专业相机（ＥＯＳ５５０Ｄ，Ｃａｎｏｎ）拍

摄切割后的组织表面形貌。然后用手术刀垂直于

“轨迹线”将组织切割成８个或１０个组织切片，用光

学显微镜（ＤＮＴ，ＤｉｇｉＭｉｃｒｏＰｒｏｆｉ，Ｇｅｒｍａｎｙ）拍摄

切片表面形貌，再利用 ＩｍａｇｅＪ图像分析软件

（ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆｔｈｅＨｅａｌｔｈ，Ｂｅｔｈｅｓｄａ，ＭＤ）

测量切片上凹坑形貌参数（直径、深度、侧向和轴向

凝固区域长度）。对每组特定激光参数和速度参数

条件下的实验重复１０次，每次实验分别选择不同的

猪肾组织进行，以保证实验的可重复性。对获得的

大量实验数据采用统计数据软件（Ｓｔｕｄｅｎｔ′ｓｔｔｅｓｔ，

ＳｉｇｍａＰｌｏｔｖ１１；ＪａｎｄｅｌＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃＣｏｒｐ．，ＵＳＡ）进

行分析获得平均值、标准偏差（犘＝０．０５）。

３　实验结果及分析

鉴于激光器在相同实验条件下输出激光能量和

脉宽的波动性，抛光光纤端面后对不同参数设置条

件下的激光输出能量连续测试时间至少为１ｓ，测得

激光能量的平均值近似作为激光切割组织时的能量

值。实验相关参数值组合如表１所示。
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表１ 激光切割组织时相关参数

Ｔａｂｌｅ１ Ｒｅｌｅｖａｎｔｐａｒａｍｅｔｅｒｓｆｏｒｌａｓｅｒｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎｏｆｔｉｓｓｕｅ

Ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎｖｅｌｏｃｉｔｙ／（ｍｍ／ｓ） Ｅｎｅｒｇｙ犈１／ｍＪ Ｅｎｅｒｇｙ犈２／ｍＪ Ｅｎｅｒｇｙ犈３／ｍＪ

０．５ ３．４６ ４．２９ ５．６８

１．０ ３．５５ ４．８７ ５．６９

１．５ ３．５２ ４．３２ ５．７８

２．０ ３．５３ ４．８４ ５．７２

２．５ ３．５８ ３．９５ ５．７６

　　由表１可见，激光能量并不稳定，为了研究方便，

三组能量在切割速度从０．５ｍｍ／ｓ增大到２．５ｍｍ／ｓ

时平均值分别为３．５３、４．４５、５．７３ｍＪ。速度为定值

时，当能量增大时获得的切割效应变化趋势非常相

似。为研究方便，仅提供切割速率为１．５ｍｍ／ｓ时，单

脉冲平均能量分别为３．５２、４．３２、５．７８ｍＪ时的铥激

光切割新鲜猪肾组织结果，如图４所示，每个组织从

左至右各条切割线分别标记为第１条至第８条。

图４（ａ）和图４（ｂ）中有一些不连续的切割点出现，由

于组织表面凸凹不平造成组织表面与光纤端面距离

在部分切割区域发生变化，在凸起区域光纤端面与

组织接触较紧，当能量较低或切割速度较大时没有

足够的能量用于切割组织，于是形成非连续性切割

的现象。沿切割线垂直方向用手术刀切割组织形成

８至１０条组织切片，均选择第２片切片进行比较，

用相机拍摄的切片形貌如图５所示。由于组织表面

凸凹不平导致相同条件下激光切割后形成的凹坑形

貌并非完全一致，这一现象在图５（ｂ）中非常明显。

为了测量切片凹坑形貌直径、深度、侧面凝结长度、

轴向凝结长度等参数，用显微镜测量凹坑微观形貌，

如图６所示。鉴于篇幅限制，图６中仅列出对应的

第３和第４个凹坑微观形貌图进行比较。将显微镜

拍摄的凹坑形貌图像导入ＩｍａｇＪ图像数据处理软件

准确测量凹坑形貌参数。图６中凹坑边缘为碳化

层，往内部可见颜色由淡黄色逐渐变为白色，这部分

区域为凝固层区域，凝固层外围为热影响区域，热影

响区域外围为未受到热影响的正常组织。碳化层、

凝固层和热影响区域如图６（ｃ）中第４号凹坑图上

标记，凹坑形貌参数测量如图６（ｃ）中第３号凹坑图

上标记。由图６可见，３．５２ｍＪ脉冲能量切割时热

凝固较明显而没有显著的组织切割和移除，４．３２ｍＪ

脉冲能量切割时开始有较显著的组织移除，５．７８ｍＪ

脉冲能量切割时有非常明显的组织切割和移除，这

表明随着激光脉冲能量增大组织切割效应越来越显

著。图４～６中组织表面粘附的纸条上最小的正方

形方格边长均为１ｍｍ，可作为横向和纵向标尺。

图４ １ｋＨｚ频率、１．５ｍｍ／ｓ切割速度条件下不同脉冲能量

铥激光切割新鲜猪肾组织后的形貌图。（ａ）３．５２ｍＪ；

　　　　　　（ｂ）４．３２ｍＪ；（ｃ）５．７８ｍＪ

Ｆｉｇ．４ Ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎｐｉｃｔｕｒｅｓｏｆｆｒｅｓｈｐｉｇｋｉｄｎｅｙｉｎｄｕｃｅｄｂｙ

ｔｈｕｌｉｕｍ∶ＹＡＧｌａｓｅｒｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｕｌｓｅｅｎｅｒｇｉｅｓ

ａｔ１ｋＨｚｒｅｐｅｔｉｔｉｏｎｒａｔｅａｎｄ１．５ｍｍ／ｓｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ

ｖｅｌｏｃｉｔｙ．（ａ）３．５２ｍＪ；（ｂ）４．３２ｍＪ；（ｃ）５．７８ｍＪ

图５ 相机拍摄的１ｋＨｚ频率、１．５ｍｍ／ｓ切割速度条件下

不同脉冲能量铥激光切割新鲜猪肾组织后切片宏观

形貌图。（ａ）３．５２ｍＪ；（ｂ）４．３２ｍＪ；（ｃ）５．７８ｍＪ

Ｆｉｇ．５ Ｍａｃｒｏｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌｓｌｉｃｅ ｐｉｃｔｕｒｅｓ ｏｆｆｒｅｓｈ ｐｉｇ

ｋｉｄｎｅｙｄｉｓｓｅｃｔｅｄｂｙｔｈｕｌｉｕｍ∶ＹＡＧｌａｓｅｒｓｗｉｔｈ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｕｌｓｅｅｎｅｒｇｉｅｓａｔ１ｋＨｚｒｅｐｅｔｉｔｉｏｎｒａｔｅ

ａｎｄ１．５ｍｍ／ｓｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎｖｅｌｏｃｉｔｙ．（ａ）３．５２ｍＪ；

　　　　　（ｂ）４．３２ｍＪ；（ｃ）５．７８ｍＪ

　　如图４所示，同一组实验参数条件下划分了８

条切割线，纵向切割成至少５片，因此对每个组织至

少进行４０个凹坑的形貌参数测量，采用数据统计分
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析软件对获得的数据进行统计分析，结果如图７所

示。图７中三组平均能量值分别为３．５３、４．４５、

５．７３ｍＪ。图７（ａ）为不同能量条件下激光切割组织

后形成凹坑表面直径宽度和深度的柱状结果图，它

表明用不同能量的激光切割时，凹坑表面直径宽度

始终大于相同条件下获得的凹坑深度。随着能量增

大，凹坑表面直径宽度和深度同时增大。相同能量条

件下，当切割速度增大时，凹坑表面直径宽度和深度

将会逐渐减小，例如能量为５．７３ｍＪ时，０．５ｍｍ／ｓ和

２．５ｍｍ／ｓ速度切割时得到的表面直径宽度平均值分

别为１６５４μｍ和７１９μｍ，下降超过５０％；平均深度值

分别为１０９４μｍ和１６４μｍ，下降超过８０％。可见

激光外科手术时切割速度对切割效果影响非常显

著，必须选择恰当的切割速度，通常情况下选择为

１．０ｍｍ／ｓ为宜。另外，能量为３．５３ｍＪ时图７（ａ）

中没有给出切割速度为２．０ｍｍ／ｓ和２．５ｍｍ／ｓ时

的直径和深度值，这是因为激光能量较低且切割速

度较大时没有明显的切割效应，只有较明显的热凝

固效应，而有明显的组织去除时才可定义为有明显

的切割效应。

图７（ｂ）给出了不同能量时切割后形成凹坑的

侧向和轴向凝固区域长度柱状高度值，表明相同切

割速度条件下能量越高，侧向和轴向凝固区域长度

值越大，相同能量条件下切割速度越大，两者值越

小；而且在相同条件下，轴向凝固长度始终大于侧向

凝固长度值，这是因为激光传输方向沿着轴向方向

图６ 显微镜拍摄的１ｋＨｚ频率、１．５ｍｍ／ｓ切割速度条

件下不同脉冲能量铥激光切割新鲜猪肾组织后切

片微观形貌图。（ａ）３．５２ｍＪ；（ｂ）４．３２ｍＪ；（ｃ）

　　　　　　　　　５．７８ｍＪ

Ｆｉｇ．６ Ｍｉｃｒｏｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌｓｌｉｃｅｐｉｃｔｕｒｅｓｏｆｆｒｅｓｈｐｉｇｋｉｄｎｅｙ

ｄｉｓｓｅｃｔｅｄｂｙｔｈｕｌｉｕｍ∶ＹＡＧｌａｓｅｒｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔ

ｐｕｌｓｅｅｎｅｒｇｉｅｓａｔ１ｋＨｚｒｅｐｅｔｉｔｉｏｎｒａｔｅａｎｄ１．５ｍｍ／ｓ

ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎｖｅｌｏｃｉｔｙ．（ａ）３．５２ｍＪ；（ｂ）４．３２ｍＪ；

　　　　　　　　（ｃ）５．７８ｍＪ

图７ 不同能量条件下铥激光脉冲切割速度（０．５～２．５ｍｍ／ｓ）与凹坑形貌的（ａ）

直径、深度和（ｂ）侧向、轴向凝固长度的关系图

Ｆｉｇ．７ Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎｖｅｌｏｃｉｔｙ（０．５～２．５ｍｍ／ｓ）ａｎｄ（ａ）ｗｉｄｔｈ，ｄｅｐｔｈａｎｄ（ｂ）ｌａｔｅｒａｌ，ａｘｉａｌ

ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｃｒａｔｅｒｕｎｄｅｒｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｕｌｓｅｄｔｈｕｌｉｕｍ∶ＹＡＧｌａｓｅｒｅｎｅｒｇｉｅｓ
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的缘故。在切割速度为０．５ｍｍ／ｓ、能量为５．７３ｍＪ

时侧向和轴向凝固长度平均值分别达到１０５０μｍ

和１１５２μｍ，而速度增大到２．５ｍｍ／ｓ时，两者数值

分别为５４５μｍ和５５６μｍ，降幅近５０％。较大凝固

长度有助于临床手术中减少流血量，但却延长了手

术刀口愈合时间［１８］，故激光能量与切割速度应该折

衷选取。图７中直径、深度、侧向和轴向凝固长度在

不同激光能量和切割速度组合条件下统计分析比较

时有显著的差异（犘＞０．０５）。

４　结　　论

对于光纤传输调犙铥激光切割新鲜猪肾组织而

言，当切割速度为定值时，切割性能随激光能量增大

而增强；当激光脉冲能量为定值时，切割性能随切割

速度增大而减弱，当速度达到一定数值时，没有显著

的切割效应而只有热凝固效应。对任意一组激光参

数组合，切割组织后形成凹坑的表面直径通常大于凹

坑竖直深度，侧向凝固长度小于轴向凝固长度。鉴于

切割效果和临床止血需要，激光能量与切割速度应折

衷选择，较适合临床的切割速度约为１ｍｍ／ｓ。光纤

传输调犙的千赫兹频率铥激光可期望作为微外科手

术刀在临床医学上得到应用。
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