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基于光学相干层析技术的术中颈部组织三维成像
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摘要　为了在甲状腺手术中辅助医生对切除的颈部组织进行快速的组织学判断,使用自行搭建的光学相干层

析(OCT)系统对行甲状腺切除术及淋巴结清扫术患者的切除组织进行三维成像,并将其与二维 OCT图像以及病

理切片进行对比.对２１个病例的切除组织分别采集６７幅１０００pixel×１０００pixel×６３０pixel的高分辨三维 OCT
图像,对应６mm×６mm×３．８mm的成像范围.可以从不同角度和不同的内部切面对三维 OCT图像进行观察,

能够清楚地辨别成像范围内的甲状腺、甲状旁腺、淋巴结和脂肪组织,并能够清楚地分辨淋巴结转移病变.高速、

高分辨的三维OCT成像为甲状腺手术提供了一种术中病理诊断的方式,在辅助医生做出手术决策方面具有一定

的应用潜力.
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Abstract　Inordertoassistthesurgeonsinthefasthistologicalinspectionoftheexcisedtissuesduringthethyroid
surgery ahomeＧmadeopticalcoherencetomography OCT systemisusedforthethreeＧdimensional ３D imaging
oftheexcisedtissuesfromthepatientsreceivingthethyroidsurgeryandlymphadenectomy敭The３DOCTimages
arealsocomparedwiththecorrespondingtwoＧdimensionalOCTimagesandthehistologicalimages敭The６７highＧ
resolution３DOCTimageswith１０００pixel×１０００pixel×６３０pixelareacquiredfromtheexcisedtissuesofthe
２１patientsandthecorrespondingimagingrangeis６mm×６mm×３敭８mm敭Itisconvenienttoobservethe３DOCT
imagesfromdifferentperspectivesorcrossＧsectionalplanes敭Thethyroid parathyroid lymphnodeandfatwithin
theimagingrangecanbeclearlyidentified andthe malignantlesionsoflymphatic metastasiscanalsobe
distinguished敭Thishighspeedandhighresolution３D OCTimagingprovidesamethodfortheintraoperative
histopathologyandispromisingtoassistthesurgeonsfortheirintraoperativedecision敭
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１　引　　言

近年来,甲状腺疾病的发病率、死亡率逐年升

高.２０１５年,甲状腺癌已经成为我国３０岁以下女

性患病率最高的癌症之一[１].外科手术是目前治疗

癌症最为常见和有效的方法之一.在手术过程中,

对切除组织进行快速的病理判断,能够有效地辅助

医生进行进一步的手术决策,从而有利于患者的康

复和术后健康.
目前,区分不同组织或判别组织是否病变的“金

标准”是病理切片检查,这就需要对切除的组织进行

染色、切片、显微成像和对比判断等一系列操作,效
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率较低,难以实现实时诊断.在临床手术中,医生主

要依靠肉眼观察进行判断,诊断的准确性难以保证.
另外,“快速冰冻法”也是一种区分不同软组织的方

法,但其平均耗时约为２５min,需要消耗一部分组

织,且存在漏检、误检的可能.
利用医学影像手段能够对生物组织进行实时无

创检查.荧光成像技术和光学相干层析技术是目前

在甲状腺手术中对组织进行检查的两种光学成像技

术.荧光成像技术利用荧光剂或组织器官的自体荧

光效应来区分甲状腺病变[２]或在不同的组织中区分

出甲状旁腺[３Ｇ６].但荧光方法多采用信号强度作为

判断标准,荧光成像也多局限于表面二维成像,其能

提供的空间信息有限.光学相干层析技术(OCT)
是一种无损、高分辨的成像技术[７],在生物组织中,
其分辨率可达到１~２０μm

[８],探测深度可达到２~
３mm,且可以实现高速实时成像[９Ｇ１０].目前,该技

术已经被临床应用于眼睛[１１Ｇ１２]、心血管[１３]疾病的诊

断中,并在皮肤[１４]、口腔[１５Ｇ１７]、消化道[１８]等方面开

展了大量的临床前期研究.

２００４年,Pantanowitz等[１９]使用谱域 OCT对

正常的、发生良性及恶性病变的甲状腺组织进行成

像,并将二维OCT图像与病理切片进行对比,验证

了将 OCT应用于甲状腺成像和病变检测的可能

性.２０１０年,Zhou等[２０]使用谱域OCT对发生不同

病变的甲状腺进行三维成像[２０].同年,McLaughlin
等[２１]将OCT应用于区分良性与乳腺癌转移的淋巴

结.２０１３年,Ladurner等[２２]首次使用 OCT在颈

部组织中鉴别甲状旁腺,准确率达到了８０％以上.

２０１７年,EricksonＧBhatt等[２３]使用谱域OCT对２８位

病人的甲状腺进行术中离体成像研究.２０１４年,于
洋等[２４]使用时域 OCT系统对颈部甲状腺、甲状旁

腺、淋巴、脂肪等组织进行成像,通过与病理图像进

行对比研究了OCT图像的特征.
目前,OCT技术多采用二维图像与组织病理图

像进行对比.在切除的组织中,淋巴、脂肪、结缔组

织、肌肉以及可能存在的甲状腺常与旁腺组织混杂.
在实际操作中,从单一的横向角度扫描成像得到的

信息有限,甚至可能会由于观察角度的限制而对组

织或病变做出错误的判断.以二维图像作为分辨组

织或诊断病变的辅助标准,具有一定的限制性.
三维OCT图像可以从各个角度和切面对组织

进行观察,能够更为直观地观察组织;将切面图像与

组织病理图片进行对比,能够更为有效地分辨不同

的软组织以及判断组织是否发生病变.本课题组使

用自行搭建的扫频 OCT系统对２１例甲状腺肿瘤

患者术中切除组织的６７个位置进行三维扫描成像,
并将三维OCT图像与二维OCT图像、病理切片进

行对比分析.

２　实　　验

２．１　实验样品

本实验在天津医科大学肿瘤医院进行,实验样

品为２１例患者在手术中切除的甲状腺腺叶组织或

中央区组织.

２．２　实验系统

实验使用自行搭建的扫频光源OCT(SSＧOCT)
系统,其结构如图１所示.该系统扫描光源的中心

波长为１３１０nm,扫描范围为８７nm,扫描频率为

１００kHz,输出功率约为２０mW(Santec,HSLＧ２０Ｇ
１００ＧB).系统采用马赫Ｇ曾德尔干涉仪结构,使用两

个环形器提高反射信号光的利用率.使用振镜和扫

描透镜(Thorlabs,LSM０３)偏转出射光束,以实现对

样品的三维扫描成像.样品台由可以调节俯仰的平

台与三维平移台组成.系统对组织的纵向分辨率约

为１１μm,横向分辨率约为１７μm.系统照射到样

品上的光功率约为１５mW,系统灵敏度为１２４dB.
采用自行设计的LabVIEW 程序进行 OCT系统控

制、信号采集与数据存储.

图１ 扫频光源OCT系统示意图

Fig．１ SchematicofSSＧOCTsystem
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２．３　实验方法

组织样品由外科医生切除并归类为腺叶或中央

区组织.组织切除后立即进行OCT扫描成像.在

扫描成像时,组织样品被放置在无菌培养皿中,移动

平移台对样品正反两面的全部位置进行扫描,并在

显示屏上实时观察二维 OCT图像,根据经验判断

成像范围内的组织种类,并对感兴趣位置进行三维

数据保存,同时记录样品编号和成像位置.OCT成

像完成后,组织样品被送至病理科进行组织病理学

检查,随后根据记录的样品编号查证各三维 OCT
图像的病理学结果.

３　实验结果与分析

对２１例患者切除组织的６７个位置进行扫描,
得到６７幅 三 维 OCT 图 像,每 幅 图 像 的 像 素 为

１０００pixel×１０００pixel×６３０pixel,成像尺度对应

自由空间的６,６,３．８mm.每幅三维图像的采集时

间约为１０s.根据与组织病理结果的对比可知,所
获得的６７幅三维OCT图像包括１３处甲状腺组织、

５个甲状旁腺、４１个淋巴结,有３４幅三维图像中包

含脂肪组织.所获得的三维OCT图像均能清楚地

分辨组织中所包括的甲状腺组织、甲状旁腺、脂肪组

织和淋巴组织.
图２为甲状腺组织的OCT图像和病理切片图

像.图２(a)为三维OCT图像,图２(b)为其中的一

帧二维OCT图像,图２(c)为甲状腺组织的病理切

片图像.从图２(a)和图２(b)中可以清晰地看到甲

状腺组织中大小不等、呈不同形状的滤泡,如图中蓝

色箭头所指,滤泡有明显的边界,这与图２(c)病理

切片的图像一致.在图２(a)的三维图像中,通过选

取显示的切面图像,可以观察到滤泡间沿不同方向

分布的结缔组织,如图２(a)中黄色箭头所指,而在

二维OCT图像中,由于切面观察方向的限制,难以

观察到结缔组织的结构信息.
图３为甲状旁腺组织与脂肪组织的 OCT图

像、病理切片图像.图３(a)和图３(b)分别为三维

OCT图 像 及 其 中 的 一 帧 二 维 图.从 图３(a)和
图３(b)的左半部分可以清楚地看到一些散在的、直
径较小且相对均一的小洞状结构,如图中蓝色箭头

所指,这是甲状旁腺的典型结构,其小洞状结构对应

甲状旁腺中散在的脂肪团;从图３(a)和图３(b)中的

右半部分可以看到均匀疏松的微洞状结构,如图中

绿色箭头所指,它们是由网状的纤维组织包裹的脂

肪细胞集群,这部分组织是脂肪组织.这些结果与

图２ 甲状腺组织的 OCT图像和病理切片图像.(a)三
维OCT图像;(b)二维 OCT图像;(c)甲状腺的病

　　　　　　　理切片图像

Fig．２OCTimagesandhistologicalimagesofthyroid敭

 a ３D OCTimage  b ２D OCTimage  c 
　　　　histologicalimageofthyroid

图３(c)和图３(d)的甲状旁腺组织和脂肪组织的病

理切片一致.相比于图３(b),可以从不同的视角和

切面对图３(a)所示的三维 OCT图像进行观察,从
而使得甲状旁腺和脂肪组织更易于区分,且其边界

可以被清楚地界定.甲状旁腺由于体积较小、位置

变异较大,因此在肉眼观察和二维 OCT扫描过程

中极易被忽略,而且容易将其与淋巴结等组织混淆.
从三维OCT图像中可以更清楚地观察到甲状旁腺

腺体中脂肪细胞的分布,以及甲状旁腺与周围其他

组织的边界.

图３ 甲状旁腺与脂肪组织的OCT图像、病理切片图像.
(a)三维OCT图像;(b)二维OCT图像;(c)甲状旁

腺的病理切片图像;(d)脂肪组织的病理切片图像

Fig．３ OCTimagesandhistologicalimagesofparathyroid
andfattissue敭 a ３DOCTimage  b ２DOCT
image  c histologicalimageofparathyroid 
　　　 d histologicalimageoffattissue

图４为淋巴结组织的OCT图像和病理切片图

像.图４(a)为一转移淋巴结的三维 OCT 图像,
图４(b)为其中的一幅二维 OCT图像,图４(c)和
图４(d)为正常淋巴结和转移淋巴结的病理切片图

像.正常淋巴结中的淋巴细胞聚集得比较紧密,如
图４(c)所示,故而在OCT图像中呈现为致密、均质

无孔洞的结构,如图中绿色箭头所指;而在转移淋巴

结中,转移的癌细胞一般随淋巴液进入淋巴结内部
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并生长成为新的肿瘤,因此在病理和OCT图像中,
其皮质部分一般仍保持为致密结构,但内部变得疏

松,严重者会出现孔洞状结构,如图４(a)和图４(d)
中黄色箭头所指.如果仅从图４(b)中进行观察,极
易将此淋巴结判断为正常淋巴结,但从图４(a)的三

维图像中可以清晰地看到淋巴结内部的孔洞结构.
图４(b)的右半部分有一些脂肪.

图４ 淋巴结组织的 OCT图像和病理切片图像.(a)三
维OCT图像;(b)二维 OCT图像;(c)正常淋巴结

的病理切片图像;(d)转移淋巴结的病理切片图像

Fig．４ OCTimagesandhistologicalimagesoflymph
nodetissue敭 a ３DOCTimage  b ２DOCT
image  c histologicalimageofnormallymph
node  d histologicalimageoflymphaticmetastasis

４　讨　　论

以上实验结果表明,相比于二维OCT图像,三
维OCT图像为颈部组织的分类和识别提供了更为

丰富的信息.通过选取三维OCT图像不同方向的

切面,可以为观察者提供更多、更直观的观察视角.
作为一种无损、高分辨、快速的光学成像技术,OCT
能够在手术中对生物组织进行在体实时成像,如果

能实现实时三维在体成像,将会极大地提升医生术

中诊断的准确率.
与时 域 OCT 和 谱 域 OCT 技 术 相 比,扫 频

OCT技术可以获得更快的成像速度和更高的探测

灵敏度.本课题组搭建的这套SSＧOCT系统基于

马赫Ｇ曾德尔干涉仪结构,并通过使用两个环形器来

提高反射信号光的利用率.系统灵敏度在纵向上的

扫描速度为１０００００line/s的情况下达到了１２４dB.
在在体成像中,病人的呼吸、心跳以及不自主的

活动都会影响 OCT技术的成像质量,而呼吸是主

要因素.正常成年人的呼吸频率约为２０次/min.
为了更清楚地显示组织的三维效果,本研究进行了

１０００(AＧline)×１０００(BＧscan)的三维成像.目前,
在在体成像中,三维OCT图像所包含的AＧline线数

通常低于这一量级,故而经常采用几百幅二维图组成

三维OCT图[２５Ｇ２６].对于５００(AＧline)×５００(BＧscan)
成像,本 课 题 组 搭 建 的 系 统 的 成 像 速 度 可 达

２４frame/min,可以在病人两次呼吸之间获得一幅

三维OCT图,从而可降低呼吸造成的图像抖动.
本课题组研发的SSＧOCT系统的横向、纵向采

样间隔均为６μm,高于系统的空间分辨率,因此在

图像显示时不需要通过插值来提高图像显示的效

果.另外,本实验均是基于术中的离体样品进行的,
在利用SSＧOCT系统采集图像时,不存在因病人呼

吸或不自主活动引入的二维图像之间的错位,因此

采集三维图像是获取的三维数据的直接呈现.为了

辅助医生更好地观察成像效果,本研究对数据进行

了伪彩色处理.本课题组将在后续的在体成像研究

中,针对实际中可能遇到的图像抖动问题探寻更为

合适的三维重建算法.
本课题组开发的SSＧOCT系统为将OCT技术

应用于颈部组织的术中实时检测提供了可能性.若

要实现术中在体成像,还要求设计与加工可适用于

术中使用的小型探头.在后续研究中,本课题组将

研发基于微机电系统的高速扫描微型探头,以实现

颈部组织术中活体OCT三维成像.
在本实验中,主要由受过训练的外科医生和研

究人员对实时OCT图像进行读图及判断.但在实

际临床上,医务人员的经验不同,对OCT图像的阅

读能力也有差别.本课题组已经证明了基于计算机

的自动识别算法能够极大地提高颈部不同组织的分

类和识别能力[２７],今后将在此基础上,进一步开展

基于纹理特征分析和人工神经网络的计算机识别算

法进行三维OCT图像的分割与识别方法的研究.
另外,本课题组将进一步积累颈部组织不同病

变的三维OCT数据,制定规范的OCT图像的颈部

组织病变特征判断标准,并以此为标准评价该技术

对不同软组织及各类型病变的灵敏度和特异性,推
进该技术在临床上的应用.

５　结　　论

本课题组使用自行搭建的SSＧOCT系统对甲

状腺、甲状旁腺、脂肪和淋巴结组织进行三维成像,
每幅三维图像的大小为１０００pixel×１０００pixel×
６３０pixel,成像时间为１０s,成像范围为６mm×
６mm×３．８mm.研究结果证明:颈部组织的三维

OCT成像能清晰地分辨不同的颈部软组织,并能对

转移淋巴结进行识别;相对于二维OCT图像,三维

OCT图像能更直观和全面地观察不同的生物组织,
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提供更多的有效信息,可以更有效地辅助医生在手

术过程中进行病理判断,协助医生做出进一步的手

术决策.
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