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基于非凸L１Ｇ２正则子的锥束X射线发光断层成像

张海波,耿国华,赵映程,孙　怡,易黄建,侯榆青,贺小伟
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摘要　锥束X射线发光断层成像(CBＧXLCT)是一种新型分子影像模态,对疾病的早期检测、靶向治疗以及药物研

制等具有重要意义.然而,通过传统的压缩感知理论反演生物体内纳米目标的三维分布时,高维系统矩阵的强相

关性会直接影响成像质量.基于非凸稀疏L１Ｇ２正则子,将CBＧXLCT的成像问题转化为一种新的稀疏重建模型.

采用一种凸差分算法来解决非凸泛函最小化问题,在每一步凸差分子迭代中采用一种带自适应惩罚项的交替方向

乘子法进行高效求解.设计了单目标数字鼠仿体、双目标数字鼠仿体以及真实在体老鼠实验验证提出算法的有效

性和稳健性,并与五种常见正则子 (L１/２,L１,L２,TV和L０)进行对比和分析.实验结果表明,L１Ｇ２正则子的成像性

能最优,提出方法可以有效解决CBＧXLCT的快速成像问题.
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１　引　　言
X射线发光断层成像(XLCT)作为一种新兴的三维分子影像模态,近年来已成为光学分子影像的研究

热点[１Ｇ２].利用传统的X射线源,生物体内的纳米颗粒受到X射线激发,发出近红外光或可见光,通过高灵

敏度电荷耦合器件(CCD)采集生物体表的光子能量信息,借助光传输模型和重建算法准确获得目标的三维

空间分布和定量(浓度)信息.与传统的生物发光断层成像(BLT)[３Ｇ４]和荧光分子断层成像(FMT)[５Ｇ６]相比,

XLCT克服了FMT自身自体荧光现象的缺点,同时借助X射线穿透深、衰减小的特点,具有成像深度较大

的优势,在早期肿瘤检测、药物代谢监测等预临床研究中得到广泛关注[７].
根据X射线源的激发方式,典型的XLCT技术主要分为笔束型XLCT(PBＧXLCT)和锥束型 XLCT

(CBＧXLCT)[８].其中,CBＧXLCT由于具有扫描时间短和X剂量利用率高的优点,为今后的实时在体成像

提供了可行性[９].然而,类似于BLT和FMT等其他光学成像模态,XLCT成像问题在数学上具有严重的

病态性.为了通过有限的测量数据准确重建反演纳米颗粒目标的定位和定量信息,研究人员通过先验可行

区域、多光谱方法以及结构先验信息等策略来有效降低成像问题的病态性[１０Ｇ１２].此外,针对成像目标在生物

体内的稀疏分布特点,稀疏优化理论已被研究者证实是一种有效的成像方法[２].其中,常见的正则子包括

L０,L２,L１,以及非凸Lp(０＜p＜１)正则子等.尽管L０ 正则子通过表示非零个数可以得到最稀疏的解,但
由于L０ 是NPＧHard问题,很难直接实现[１３].L２ 正则子在早期的断层成像中广泛使用,但是结果往往过于

平滑,易造成成像目标边缘模糊[１４].L１ 作为L０ 的等价凸松弛正则子在光学断层成像中广泛使用[１５Ｇ１６],然
而L１ 正则子获得的解往往不是最稀疏的[１７Ｇ１８].随后,稀疏非凸Lp(０＜p＜１)正则子被证明可以获得比L１

正则子更好的成像质量,并且当p＝１/２时可以获得最优解[１８].最近,在压缩感知领域中,已证实当感知矩

阵的维数较高且具有强矩阵相关性时,一种新的非凸L１Ｇ２正则子的信号重构能力优于Lp(０＜p＜１)正则

子[１９Ｇ２０],对于XLCT,基于有限元理论,其系统矩阵往往是大规模且强相关的[２１Ｇ２２].
本文采用一种新的基于L１Ｇ２正则子的快速成像模型求解CBＧXLCT问题,求解中采用一种凸差分算法

来解决非凸泛函最小化问题,在每一步的凸差分子迭代中采用一种带自适应惩罚项的交替方向乘子法来实

现高效求解,通过仿真和真实小鼠实验验证了本文方法的可行性和稳健性.

２　理论方法
２．１　CBＧXLCT成像模型

CBＧXLCT的前向模型分为三部分.
首先,锥束X射线源发出的X射线在生物组织中的传输过程可以描述为

X(r)＝X０exp －∫
r

r０
μx(τ)dτ[ ] , (１)

式中X(r)表示生物组织中位置r处的X射线强度,X０ 为X射线源的初始强度,μx 为CT技术获得的X射

线衰减系数.
其次,X射线激发生物体内的纳米颗粒目标,激发其产生近红外光,可表述为

S(r)＝εX(r)ρ(r), (２)
式中S(r)表示光源,ρ为目标浓度,ε为发光产额.

最后,经过生物组织的散射、折射和吸收等过程,传输到生物体表的光子可被高灵敏度CCD采集.由于

简化球谐近似模型已被证明比经典扩散近似模型的精度更高[２３],因此本文采用三阶简化球谐近似模型来描

述组织中的光传输过程,即
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式中μa 为经典扩散近似模型中的吸收系数,μan为n 阶吸收系数,n＝１,２,３,φm 为辐射度的m 阶勒让德

矩,m＝１,２.
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基于有限元方法[２４],(３)式可被离散为矩阵形式,即
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　　则生物体表光子能量信息和纳米颗粒目标可以表示为

J＝ASP３ρ, (５)
式中J 为高灵敏度CCD采集的生物体表光子能量信息,ASP３

为系统矩阵,ρ为目标光源.
由于生物体表光子能量信息J 非常有限,而要求解的ρ的维数通常很高,无法直接求解(５)式,即XLCT

重建问题是一个严重的不适定问题.基于稀疏表示理论,引入正则化算子,将(５)式转化为极小元目标函数

形式:

min
ρ

１
２ ‖ASP３ρ－J‖２２＋λ‖ρ‖p{ }, (６)

式中λ表示正则化参数,通常根据经验选取;‖‖p 指Lp 正则子.当p＝０时,Lp 正则子指L０ 正则子,可
通过贪婪策略求解,比如正交匹配追踪算法;当p＝２时,Lp 正则子指L２ 正则子,比如常见的Tikhonov正

则化方法;当p＝１时,Lp 正则子指常见的L１ 正则子,此时 ‖ρ‖１＝Σi ρi ;当０＜p＜１时,Lp 正则子表

示非凸Lp 正则子,此时 ‖ρ‖p ＝(Σi ρi
p)１/p.

２．２　基于L１Ｇ２正则子的CBＧXLCT成像

压缩感知理论已证明感知矩阵的互相关性会直接影响信号重构的质量[２０,２５],可表示为

μ(A)＝max
i≠j

aT
paq

‖ap‖２‖aq‖２
, (７)

式中μ(A)为互相关系数,A 即XLCT中的系统矩阵,在本文中指ASP３
,ap 和aq 分别表示ASP３

的不同列.类

似于有限元方法,通过有限元方法获得的系统矩阵的列互相关性往往高达９０％以上[２２].此外,考虑到纳米

颗粒目标在生物体内的稀疏分布特性,恢复纳米颗粒目标的问题也即求解一种稀疏性问题.综上考虑,稀疏

非凸L１Ｇ２正则子可以有效求解,其相关理论已在文献[１９Ｇ２０]中证明.对于XLCT成像问题,引入L１Ｇ２正则

子可获得重建模型:

min
ρ∈Rn

１
２ ‖Aρ－J‖２２＋λ(‖ρ‖１－‖ρ‖２), (８)

式中‖ρ‖１－‖ρ‖２ 表示L１Ｇ２正则子.采用一种凸差分算法 (DCA)来有效解决上述目标最小化问题[２６],
引入差分算子F(ρ)＝G(ρ)－H(ρ)将(８)式转化为

Gρ( ) ＝
１
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式中‖ρ‖２ 表示为ρ/‖ρ‖２.进一步将F(ρ)转化为DCA迭代形式:

ρn＋１＝argmin
ρ∈Rn

１
２ ‖Aρ－J‖２２＋λ‖ρ‖１－‹ρ－ρn, ρn

‖ρn‖２
›. (１０)

　　在每一步DCA迭代中,需要解决如下L１ 形式的子问题:

min
ρ∈Rn

１
２ρ

T ATA( )ρ＋ ρTJ＋λ ρn

‖ρn‖２
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T

ρ＋λ‖ρ‖１. (１１)

　　利用经典的增广拉格朗日方法求解(１１)式,进一步将其转化为

Lδ ρ,σ,u( ) ＝
１
２ρ

T ATA( )ρ＋ ATJ＋λ ρn

‖ρn‖２
æ

è
ç

ö
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÷

T

ρ＋λ‖σ‖１＋uT ρ－σ( ) ＋
δ
２ ‖ρ－σ‖２２,(１２)

式中u 为拉格朗日乘子,δ＞０为惩罚因子.求解(１２)式,需要先对变量ρ 和σ 依次进行迭代求解,然后再对

u 进行求解.虽然经典的交替方向乘子法(ADMM)[２４]可以较好地求解(１２)式,但由于原始的δ是固定的,
收敛速度非常缓慢.因此,为了高效求解上述子问题,优化求解速度,采用带自适应惩罚项的交替方向乘子

法[２７]进行求解:
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ρk＋１＝argminρLδk
(ρ,σl,ul)

σk＋１＝argminzLδk
(ρl＋１,σ,ul)

uk＋１＝ul ＋δk(ρl＋１－σl＋１)

δk＋１＝min(δmax,ρδk)
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　　变量σ的更新基于如下软阈值算子实现:
[S(σ,r)]i＝sgn(σi)max σi －r,０{ }. (１４)

　　自适应惩罚因子δ的更新公式为

δk＋１＝min(δmax,τδk), (１５)
式中δmax为可变惩罚因子{δk}的上界,τ为约束权重,计算公式为

τ＝
τ０,δ‖σk＋１－σk‖ ρk＋１ ＜ε
１,otherwise{ , (１６)

式中τ０ 是一个比较小的常数,τ０≥１,根据经验设置,整个算法的实现框架如表１所示.
表１　DCAＧL１Ｇ２算法框架

Table１　DiagramofDCAＧL１Ｇ２algorithm

Initializion:setρ０＝０,ρ１≠０,εouter＞０,εinner＞０,andn＝１

whileρn －ρn－１ ＞εouter

　　　setz＝ ρn

‖ρn‖２
,ρ０ ＝０,ρ１ ＝ρn,i＝１,σi ＝ρi,ui ＝０

　while‖ρk －ρk－１‖ ＞εinner
　　　　　　　ρk＋１ ＝ ATA＋δkI( ) －１(δkσk －z－uk)

　　　　　　　σk＋１ ＝shrink(ρk＋１＋uk/δk,λ/δk)

　　　　　　　uk＋１ ＝uk ＋δk(ρk＋１－σk＋１)

　　　　　　　δk＋１ ＝ min(δmax,τδk)

　　　　　　　k＝k＋１
　end
　　　　　　n＝n＋１
　　　　　　ρn＝ρk

end

３　实验与结果
３．１　实验设置

分别设计单目标数字鼠仿体、双目标数字鼠仿体以及真实在体老鼠实验来验证算法的有效性和稳健性.
选取５种常见正则子 (L１/２,L１,L２,TV和L０)各自的经典代表算法作为对比算法来评估各种正则子的成

像性能.这５种对比算法分别是迭代重加权最小二乘(IRLSＧL１/２)算法[２８]、不完全变量截断共轭梯度

(IVTCGＧL１)算法[３]、TikhonovＧL２ 算法[２９]、基于增广拉格朗日和交替方向的全变差最小化(TVAL３ＧTV)
算法[３０]以及正交匹配追踪(OMPＧL０)算法[３１].为了定量评估各种算法的成像质量,引入中心定位误差

(LE)[３]、非零解个数比重(PNZ)、恢复浓度[１１]、相对定量误差[１１]和算法耗时来作为评价指标,３组实验均进

行全域成像.
在仿真实验中,数字鼠模型采用文献[３２]中的通用数字鼠模型,如图１(a)所示.其中,单光源目标和双

光源目标均为半径０．８mm的球体.仿真实验模拟的锥束X射线源每隔３６°照射数字鼠一次,分别照射单目

标数字鼠和双目标数字鼠各１０次.锥束X射线源的电压和电流分别为５０kVp和１mA.X射线衰减系数

为０．０５３５mm－１[３３].数字鼠仿体的吸收系数和散射系数分别０．３mm－１和１０mm－１[９].纳米目标的发光产

额ε设置为０．０１５mg/cm３[１０].纳米目标颗粒质量设置为１μg,纳米目标颗粒质量浓度为０．３８８７μg/mm３.
所有计算均在配置为Intel® Xeon®ProcessorE３Ｇ１２３１,１２GB内存的个人计算机上完成.

０６１７００１Ｇ４
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图１ (a)数字鼠模型;(b)单光源CT切片;(b)双光源CT切片

Fig敭１  a ３Dmousephantom  b CTsliceofthesingleＧtargetcase  c CTsliceofthedoubleＧtargetcase

３．２　单目标数字鼠实验

在单目标实验中,目标放置于数字鼠肝脏中[中心坐标(１７．８mm,６．６mm,５０．８mm)],图１(b)为光源中

心Z＝５０．８mm处的二维计算机断层扫描(CT)切片.在前向问题中,单目标数字鼠仿体被离散为２５１５０９
个四面体单元和４７７３３个节点,逆向重建所采用的数字鼠仿体包含１６５８８个四面体单元和３６１７个节点.重

建系统矩阵的列相关性为９４．８１％.图２为６种不同正则子的二维重建结果(Z＝５０．８mm),其中,黑色圆圈

代表纳米目标真实位置,重建的发光目标颜色越红表示恢复的纳米目标浓度越大.表２为６种不同正则子

的定量重建结果.可以看出,L１Ｇ２和L１/２正则子的成像质量在中心定位误差、非零解个数比重、恢复浓度以

及相对定量误差方面明显优于其他四种正则子,而其他四种正则子的重建中心误差均超过１mm,相对定量

误差均已超过１０％.综合对比结果,L１Ｇ２正则子的成像质量最优,但重建时间略大于OMP算法.

图２ 六种正则子各自的单目标重建结果.(a)L１Ｇ２;(b)L１/２;(c)L１;(d)TV;(e)L０;(f)L２

Fig敭２ Reconstructedimagesofsingletargetbasedonthesixregularizers敭 a L１Ｇ２  b L１ ２  c L１ 

 d TV  e L０  f L２
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表２　单目标量化重建结果

Table２　QuantitativeresultsinsingleＧtargetreconstructionexperiments

Method LE/mm PNZ/％ Recovereddensity/(μgmm－３) Relativequantityerror/％ Time/s
DCAＧL１Ｇ２ ０．４２４ １．４０ ０．３６４ ６．４５７ ９．０７
IRLSＧL１/２ ０．６７１ ２．５２ ０．３５２ ９．４４１ ２９．３１
IVTCGＧL１ １．２４２ ３．９４ ０．２９４ ２４．３３５ ６４．４７
TikhonovＧL２ ２．２５３ １２．２１ ０．１８６ ５２．１７６ ４１．３６
OMPＧL０ １．１７１ ４．８０ ０．２２５ ４２．０５７ ７．９２
TVAL３ＧTV １．０４９ ５．８０ ０．３２５ １６．３９２ ３４．４０

３．３　双目标数字鼠实验

在单目标实验的基础上,设计双目标实验进一步评估L１Ｇ２正则子的多目标成像性能.双目标分别放置

于数字鼠的左右肾脏中[中心坐标分别为(１１．２mm,１４．６mm,６０．０mm),(２２．８mm,１４．８mm,６０．０mm)],
图１(c)为光源中心Z＝６０．０mm处的二维CT切片.前向仿真采用的双目标数字鼠仿体被离散为２５１１６１
个四面体单元和４７６５６个节点,逆向重建采用的数字鼠仿体包含１６８３６个四面体单元和３７２０个节点.重建

系统矩阵的列相关性为９６．１５％.鉴于单目标成像定量分析结果,双目标实验只对比L１Ｇ２和L１/２正则子的成像

性能.图３为L１/２和L１Ｇ２正则子二维重建结果(Z＝６０．０mm),表３为对应的定量重建结果.比较结果可知,

L１Ｇ２正则子的成像质量优于L１/２正则子,双目标中心定位误差均小于１mm,相对定量误差均小于２０％.

图３ 双目标重建结果展示.(a)L１/２;(b)L１Ｇ２

Fig敭３ ReconstructedimagesofdoubleＧtargetexperiments敭 a L１ ２  b L１Ｇ２

表３　双目标量化重建结果

Table３　QuantitativeresultsindoubleＧtargetreconstructionexperiments

Method
Locationerror/mm

Target１ Target２
PNZ/％

Recovereddensity/

(μg∙mm－３)
Relativequantity
error/％

Target１ Target２ Target１ Target２
Time/s

DCAＧL１－２ ０．７１８ ０．５３３ ２．３５ ０．３１９ ０．３４１ １８．０５６ １２．２９９ １１．７６
IRLSＧL１/２ １．１６９ ０．７０６ ４．８７ ０．２６２ ０．２９８ ３２．５９８ ２３．１９３ ３０．８９

３．４　稳健性测试

为了进一步评估DCAＧL１Ｇ２算法的稳健性,分别设计了不同激发次数和不同噪声条件下的单目标重建实

验.其中,激发次数分别设置为１０、８、６和４,设置的高斯白噪声分别为５％、１５％、２５％、３５％和４５％.表４
和表５给出各自的量化重建结果.可以看出,尽管减少激发次数会逐渐加重成像问题的病态性,但算法的成

像质量基本稳定,中心定位误差控制在０．７mm以内,相对定量误差均小于２０％.此外,噪声增加会直接影

响成像质量,对于不同的噪声水平,算法的定量重建结果稳定不变,只是中心定位误差略有增大,仍然在

０．７mm以内.
表４　不同激发次数条件下的量化重建结果

Table４　QuantitativeresultsofreconstructionexperimentsintheconditionsofdifferentXＧrayexcitationtimes

NumberofXＧray
excitation

LE/mm PNZ/％
Recovereddensity/

(μgmm－３)
Relativequantity
error/％

Time/s

１０ ０．４２４ １．４０ ０．３６４ ６．４５７ ９．０７
８ ０．４３９ １．４０ ０．３５５ ８．６７０ ８．６１
６ ０．４５３ ２．１１ ０．３４７ １０．７３０ ７．４７
４ ０．６６８ ４．１３ ０．３４２ １２．０８０ ５．１２
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表５　不同噪声水平条件下的量化重建结果

Table５　Quantitativeresultsofreconstructionexperimentsatdifferentnoiselevels

Noiselevel/％ LE/mm PNZ/％
Recovereddensity/

(μg∙mm－３)
Relativequantity
error/％

Time/s

５ ０．４２７ １．４０ ０．３６４ ６．４５７ ９．２０
１５ ０．４２８ １．４０ ０．３６４ ６．４５７ ９．１９
２５ ０．４６８ １．４０ ０．３６４ ６．４５７ ９．５６
３５ ０．４７１ １．４０ ０．３６４ ６．４５７ ９．５６
４５ ０．５０３ １．４０ ０．３５９ ７．６４０ ９．７７

３．５　真实小鼠实验

为了进一步评估本文算法在实际CBＧXLCT系统中的成像性能,设计了真实在体小鼠实验,实验数据来

自文献[１１].将半径１mm、高２mm的塑料毛细管植入小鼠腹部,塑料管中注满纳米颗粒Gd２O２S∶Tb.目
标质量浓度为０．０１５g/mL,目标中心坐标为(１２．０mm,１３．２mm,６．８mm).锥束 X射线源的电压为

５０kVp,电流为１mA,每隔４５°激发小鼠一次,共激发８次.成像系统中投影数据采用传统的FeldkampＧ
DavisＧKress(FDK)算法进行三维重建获取小鼠的结构信息[３４].在成像系统中,高灵敏度CCD相机(PIXIS
２０４８B,PrincetonInstrument,美国)用来采集６２０nm波长下小鼠表面的光学信号.通过点对点映射方

法[３５]将CCD相机采集的光学信号映射到小鼠表面,结合小鼠的吸收系数和散射系数(分别为０．３mm－１和

１０mm－１[９])进行逆向重建.
重建采用的网格包含１７６５９个四面体和３６２５个节点.系统矩阵的列相关性为９２．５３％.图４为L１－２

和L１/２正则子的三维重建结果以及CT切片Z＝６．８mm处的二维重建结果,表６列出了两种正则子对应的

量化重建结果.图５为CT切片分别为Z＝６．０,６．８,７．６mm处的叠加结果.比较可见,L１Ｇ２正则子的成像质

量优于L１/２正则子,重建时间也更快,真实小鼠实验进一步表明本文方法的实用性.

图４ 真实老鼠实验重建结果.(a)L１/２的三维重建结果;(b)L１－２的三维重建结果;(c)Z＝６．８mm处,L１/２的二维重建结果;

(d)Z＝６．８mm处,L１Ｇ２的二维重建结果

Fig敭４ Reconstructedimagesofinvivomouseexperiments敭 a ３DviewofthereconstructedresultviaL１ ２ 

 b ３DviewofthereconstructedresultviaL１Ｇ２  c ２Dview Z＝６敭８mm ofthereconstructedresultviaL１ ２ 

 d ２Dview Z＝６敭８mm ofthereconstructedresultviaL１Ｇ２
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表６　真实老鼠实验量化重建结果

Table６　Quantitativeresultsofinvivomouseexperiments

Method LE/mm PNZ/％
Recovereddensity/

(gmL－１)
Relativequantity
error/％

Time/s

DCAＧL１Ｇ２ ０．７９７ ０．６３ ０．０１３７ ８．６６７ １．６７
IRLSＧL１/２ ０．９７５ １．１２ ０．０１２８ １４．６６７ １８．４１

图５ 真实老鼠实验不同CT切片的叠加重建结果

Fig敭５ SuperposedreconstructionimagesofinvivomouseexperimentbasedondifferentCTslices

４　结　　论
考虑到纳米目标在生物体内的稀疏分布特点,通过稀疏正则方法求解时,高维系统矩阵的强相关性会直

接影响成像质量.为了有效解决CBＧXLCT的快速成像问题,引入一种非凸L１Ｇ２稀疏正则子,将CBＧXLCT
的重建问题转化为一种新的稀疏重建模型.为求解该模型,采用一种凸差分算法来解决非凸泛函最小化问

题,在每一步凸差分子迭代中采用一种带自适应惩罚项的交替方向乘子法进行高效求解.设计了单目标数

字鼠、双目标数字鼠以及真实小鼠三组实验,系统地评估了６种经典正则子的成像性能,并评估了本文算法

的稳健性.实验结果表明,兼顾定位与定量等指标,L１Ｇ２和L１/２正则子的成像质量在６种正则子中较好,其中

L１Ｇ２正则子的重建质量整体优于L１/２正则子.该研究为有效解决CBＧXLCT快速成像问题提供了指导,同时

提出算法也适用于其他光学断层成像问题.
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