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大鼠创伤性脑水肿模型中近红外光有效检测深度研究

王雪娜，李韪韬，钱志余，王新增
（南京航空航天大学 自动化院 生物医学工程系，南京２１００１６）

摘　要：采用近红外光谱技术实现颅脑损伤的无损监测过程中，存在着检测深度不明确的问题．利

用 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ模拟光子在生物组织中的传输过程，建立有效检测深度模型，对光纤探头在大鼠创

伤性脑水肿模型中的有效检测深度规律进行了研究．采用不依赖于模板的阈值分割和窄带水平集

分割方法，将大鼠头部 ＭＲＩ图像分为头皮、头骨、脑脊液、灰质和白质五部分，建立真实的大鼠脑组

织三维模型，使 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ仿真结果更加准确．改进复杂组织光场分布仿真的ｔＭＣｉｍｇ软件，使

其能够实时记录光子在组织中的位置和光子被检测器接收时的能量，从而计算出探头在组织中的

有效检测深度．分析了不同光源和检测器的中心距、光源芯径对有效检测深度的影响，结果表明光

在大鼠脑组织中的有效检测深度小于或者等于光源和检测器中心距的一半，并随光源芯径的增大

逐渐增大．建立大鼠脑水肿模型，验证了仿真结果的正确性．研究结果对于无创脑水肿模型的光纤

探头的设计和脑水肿区域的判定有着重要的意义．
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０　引言

颅脑损伤［１］引起的脑水肿严重威胁着病人的健

康．脑水肿的监测
［２］手段主要分为有创和无创两种

方法，其中无创监测技术因为其无损伤的特点，得到

越来越多的重视．初步研究表明，可以通过近红外光

谱技术［３］对大鼠创伤性脑水肿进行无创监测．监测

装置主要由光源和检测器组成，光源向组织发射双

波长的近红外光，检测器获得经组织吸收和散射作

用后的出射光，通过算法计算出血氧等参量，建立这

些参量与脑水肿的关联模型，完成对脑水肿的监测．

在动物研究阶段，采用Ｆｅｅｎｅｙ′ｓ自由落体撞击

法建立大鼠创伤性脑水肿模型．为此必须对大鼠大

脑这类复杂组织模型中的光场分布进行研究．目前

在大鼠脑水肿近红外光检测上，存在检测深度和范

围不明确的问题．本文采用 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ方法模拟

复杂组织的光场分布，通过对 ＭＲＩ图像分割的方法

获得复杂组织模型．利用光场分布结果计算有效检

测深度，分别分析了不同的中心距、光源芯径对有效

检测深度的影响．通过大鼠脑水肿模型，对结果进行

了验证．本文的研究结果可为脑水肿监测的光纤探

头设计提供参考，为脑水肿区域的重建提供依据．

１　有效检测深度计算模型

有效检测深度是检测器检测到的光信号携带组

织深度的信息．目前在脑水肿检测中存在检测深度

不明确的问题．通过对有效检测深度的研究可以确

定脑水肿的具体位置，或者根据脑水肿的位置设计

适当的检测探头．

１．１　有效检测深度的计算

有效检测深度的计算方法有两种：

１）根据Ｊａｃｏｂｉａｎ（ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ）ｍａｔｒｉｘ
［４］，定义光

在组织中的有效检测深度犣ｍａｘ为光源检测器中间位

置犔犻，犼最大处

犔犻，犼＝φ０ 狉ｓ，犻，狉（ ）犼φ０ 狉犼，狉ｄ，（ ）犻 （１）

式中犔犻，犼为光子穿过组织经历吸收变化后的有效平

均路径长度．狉ｓ，犻和狉ｄ，犻分别为光源和检测器的位置．

犻表示第犻次测量，犼表示图像中第犼个像素点，φ０

为光子的密度．

２）有效检测深度犣ｍａｘ（ρ）定义为所有测到的光

子最大穿透深度按检测能量的加权平均值［５］

犣ｍａｘ（ρ）＝
∑（犣ｍａｘ，犽犠犽）ρ＋Δρ
∑犠犽 ρ＋Δρ

（２）

式中ρ为光源和检测器间的距离，Δρ为检测器的半
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径，犣ｍａｘ，犽是检测器检测到的第犽个光子达到的最大

深度，犠犽 为第犽个光子被检测到的能量．

第一种方法通过扰动矩阵得到有效检测深度．

它能够快速、方便地计算出扰动矩阵，但对于非均匀

组织模型不能准确找到光源和检测器的中间位置．

第二种方法通过计算光子被检测器检测到的能量和

光子达到的最大深度，求出有效检测深度．它不仅适

用于均匀的组织模型而且也适用于非均匀的复杂的

组织模型．论文采用第二种计算方法，实时记录光子

在组织中的位置，得到被检测器检测到的光子到达

组织中的最大深度．光子能被检测器检测定义有多

种方法，本文采用如式（３）定义

（狓－狓０）
２＋（狔－狔０）

２＋（狕－狕０）
２
≤（Δρ）

２ （３）

式中（狓，狔，狕）为光子的位置，（狓０，狔０，狕０）为检测器的

位置．

２　犕狅狀狋犲犆犪狉犾狅仿真模型

２．１　犕狅狀狋犲犆犪狉犾狅基本思想

由于光在生物组织中经受散射作用，因而光在

其中的宏观传播行为已不能用基本朗伯·比尔定律

描述，常常使用漫射方程或 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ仿真．

ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ模型
［６７］是通过相应的概率模型和随

机数发生器产生的随机数来模拟单个光子在介质中

的随机行走过程．其主要思想是通过对大量光子在

组织内传播过程［８］的仿真计算，从而得到光在各种

组织内部和表面的统计分布规律，被一致认为是最

接近实际的方法，甚至常被用来验证其它模型．

２．２　复杂组织 犕狅狀狋犲犆犪狉犾狅仿真流程

本文采用 Ｈａｒｖａｒｄ大学编写的用来仿真复杂

组织光场分布的ｔＭＣｉｍｇ软件
［９］，该软件可以仿真

复杂组织的光场分布，但不能记录光子的位置和光

子被检测器检测到时的能量．所以本文对此软件做

了修改，使其能够实时记录每个光子的位置，采用式

（３）确定每个光子是否能被检测器检测，并记录每个

光子被检测到的能量和本光子到达组织的最大深

度．根据式（２）即可算出有效检测深度．

基本流程［１０］为：

１）按照入射条件确定起始跟踪点和初始化光

子（权重，方向，位置）；

２）记录光子当前位置，确定光子下一次碰撞位

置；

３）确定光子在该位置上由于吸收而致的权重衰

减，选取适当的散射相位函数确定光子由于散射而

致的方向改变；

４）如果光子权重小于设定的阈值，或逸出组织

上下表面时，则结束对该光子的跟踪，记录光子被接

收时的能量，从而开始对下个光子的跟踪．

在研究 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ模拟光束入射到脑组织模

型时的光场分布时，生物组织可用下列参量来描述：

折射率狀、吸收系数μａ、散射系数μｓ 以及各向异性

因子犵．

３　仿真结果与讨论

３．１　多层仿真模型验证

为了验证论文改进的 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ仿真方法的

有效性，按照参考文献［１１］建立检验模型如图１．

图１　多层组织均匀模型

Ｆｉｇ．１　Ｔｈｅｍｏｄｅｌｏｆｍｕｌｔｉｌａｙｅｒｔｉｓｓｕｅｓ

光源与检测器位于组织表面（如图１），选取多

个检测点（距光源即犱为１０、１５、２０、２５ｍｍ），检测

器的半径狉为１．１２３ｍｍ．组织光学特性参量的选取

范围针对近红外波段．

表１　组织光学参量

犜犪犫犾犲１　犜犻狊狊狌犲狊狅狆狋犻犮犪犾狆犪狉犪犿犲狋犲狉狊

Ｌａｙｅｒ 狀 μａ／ｍｍ
－１

μｓ／ｍｍ
－１

犵

１ １．４ ０．０２ ３０ ０．９３

２ １．４ ０．０５ ３３ ０．９８

３ １．４ ０．０４ ５３ ０．９７

　　采用式（２）计算光在组织模型中的有效检测深

度，仿真结果如表２．

表２　有效检测深度与中心距的关系

犜犪犫犾犲２　犜犺犲狉犲犾犪狋犻狅狀犵狊犺犻狆狅犳犲犳犳犲犮狋犻狏犲犱犲狋犲犮狋犻狅狀

犱犲狆狋犺犪狀犱狋犺犲犮犲狀狋犲狉犱犻狊狋犪狀犮犲

Ｔｈｅｃｅｎｔｅｒｄｉｓｔａｎｃｅｏｆｓｏｕｒｃｅ

ａｎｄｄｅｔｅｃｔｏｒ／ｍｍ
１０ １５ ２０ ２５

Ｔｈｅｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｄａｔａｏｆ

ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｄｅｅｐ／ｍｍ
４．４ ６．６ ８．５ １０．４

Ｔｈｅｓｉｍｕｌａｔｉｏｎｄａｔａｏｆｔｈｅ

ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｄｅｅｐ／ｍｍ
３．５ ６．４ ７．８ １０．５

Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｅｒｒｏｒ ２０％ ３％ ８％ １％

　　误差的存在是由于 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ方法是统计方

法，并且论文采用的光源是各向同性的点光源，进入

生物组织后就进行散射，所以有效检测深度计算方

法得到了有效的验证．

８７２
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３．２　复杂多层大鼠脑模型的建立

复杂多层脑模型的建立方法大都采用对 ＭＲＩ

数据进行分割的方法，对于人脑各种分割方法较为

成熟．由于大鼠脑组织较小，目前采用的分割大鼠脑

组织的方法依赖于模板，并且只有和模板 ＭＲＩ体元

相近的 ＭＲＩ序列才可以分割
［１１１２］．论文采用本课题

组提出的不依赖于模板的大鼠脑组织图像分割的方

法，建立复杂多层脑组织仿真模型．ＭＲＩ图像采用

７Ｔ小动物磁共振获得，大小为２５６×２５６×４４的大

鼠脑部 ＭＲＩ图像序列．从扫描的 ＭＲＩ图像序列中

快速分割出头皮、颅骨、脑脊液、灰质和白质五种组

织．具体过程为：首先根据大鼠脑部特点采用阈值法

进行阈值分割得到颅骨，设置窄带水平集算法的参

量［１３］从而准确地分割出头皮和大脑，通过快速ｃ均

值聚类［１４］分割大脑，得到灰质、白质和脑脊液，建立

一个真实的大鼠脑部三维组织模型．分割结果如图

２，其中０、１、２、３、４、５分别代表背景、头皮、颅骨、脑

脊液、脑灰质和脑白质．

图２　大鼠脑组织第４层分割结果

Ｆｉｇ．２　Ｔｈｅ４ｔｈｏｆｒａｔｓｍｂｒａｉｎｓｅｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ

根据分割结果建立仿真模型，大鼠脑组织的光

学参量［４］设置如表３．

表３　大鼠脑组织的光学参量

犜犪犫犾犲３　犚犪狋狊犿犫狉犪犻狀狋犻狊狊狌犲狊狅狆狋犻犮犪犾狆犪狉犪犿犲狋犲狉狊

Ｌａｙｅｒ 狀 μａ／ｍｍ
－１

μｓ／ｍｍ
－１

犵

Ｓｃａｌｐ １．４ ０．０１９１ ６．６ ０．９

Ｓｋｕｌｌ １．４ ０．０１３６ ８．６ ０．９

ＣＳＦ １．４ ０．００２６ ０．１ ０．９

Ｇｒａｙｍａｔｔｅｒ １．４ ０．０１８６ １１．１ ０．９

Ｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒ １．４ ０．０１８６ １１．１ ０．９

３．３　不同光源检测器中心距仿真

主要研究光源与检测器中心距不同对仿真结果

造成的影响．仿真时，光源位于大鼠头部中央，设置

多个检测点（中心距犱分别为１．８、３．６、５．４、７．２、

９ｍｍ），检测器的半径为０．３ｍｍ．仿真结果如表４．

表４　有效检测深度与中心距的关系

犜犪犫犾犲４　犜犺犲狉犲犾犪狋犻狅狀犵狊犺犻狆狅犳犲犳犳犲犮狋犻狏犲犱犲狋犲犮狋犻狅狀犱犲狆狋犺

犪狀犱狋犺犲犮犲狀狋犲狉犱犻狊狋犪狀犮犲

Ｔｈｅｃｅｎｔｅｒｄｉｓｔａｎｃｅｏｆｓｏｕｒｃｅ

ａｎｄｄｅｔｅｃｔｏｒ／ｍｍ
１．８ ３．６ ５．４ ７．２ ９

Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎ

ｄｅｅｐ／ｍｍ
１ １．８ ２．５ ３．４ ４．３

　　由表４可得光在组织中的有效检测深度小于或

者等于光源和检测器距离的一半．

３．４　不同光源芯径仿真

光源位于大鼠头部中央，检测器位于距光源的

５．４ｍｍ的位置，检测器芯径为０．３ｍｍ，逐渐改变

光源的芯径（０．０５，０．１０，０．１５，０．２０，０．２５ｍｍ），有

效检测深度随光源芯径改变的变化如表５．

表５　有效检测深度与光源芯径的关系

犜犪犫犾犲５　犜犺犲狉犲犾犪狋犻狅狀狊犺犻狆狅犳狋犺犲犲犳犳犲犮狋犻狏犲犱犲犮狋犻狅狀

犱犲犲狆犪狀犱狋犺犲狊狅狌狉犮犲狉犪犱犻狌狊

Ｔｈｅｒａｄｉｕｓｏｆｓｏｕｒｃｅ／ｍｍ ０．０５０．１００．１５０．２００．２５

Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎ

ｄｅｅｐ／ｍｍ
２．４０２．４３２．４６２．５０２．５０

　　当检测器的芯径为０．３ｍｍ，光源芯径为０．０５～

０．２０ｍｍ时，有效检测深度随光源半径的增大而增

大．

３．５　实验验证

利用大鼠制作脑水肿模型，采用单光源多检测

器系统进行检测，完成脑水肿区域的重建．光源采用

７６０ｎｍ／８５０ｎｍ的双波长发光二极管，光纤作为检

测器．采用滤波反投影算法
［１５１６］对图像进行重建，公

式为

犡＝犃Ｔ 犃犃Ｔ＋α（ ）犐 －１犢 （４）

犡为重建后的图像；犃扰动矩阵即每个光源发出的

光子被探测器检测到的概率矩阵，犃 的获取是通过

将每个检测器的光强数据分别与各个光源的光强数

据相乘，然后将结果依次作为矩阵的每一行而实现

的；犢 为光强取对数后的比值，即正常脑组织组织和

脑水肿组织两种模型下的检测器光强犐０ 和犐取自

然对数后的比值；α为调节参量，通过调节α改变重

建图像的清晰度，此处α取０．０１．

根据 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ仿真结果证明，光子在检测

器和光源间距设定为１．８ｍｍ的情况下，能够检测

到的深度大约为１ｍｍ．

首先测量脑水肿前正常情况下的距中心光源为

１．８ｍｍ处的出射光强，然后通过Ｆｅｅｎｅｙ′ｓ自由落

体撞击的方法建立脑水肿模型（图３（ａ）中圆圈区域

９７２
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图３　水肿前后的脑组织切片

Ｆｉｇ．３　Ｒａｔｍｂｒａｉｎｏｆｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｅｄｅｍａ

为脑水肿位置），测量１２ｈ后产生脑水肿的大鼠的

相同位置的出射光强．利用滤波反投影重建算法式

（４），获取吸收系数相对变化的重建图像（图３（ｂ））．

由图３（ｂ）可以看出，重建图像中，吸收系数的

变化区域与制作的脑水肿模型的区域基本吻合，表

明：１）吸收系数的变化与脑水肿的发生存在一定关

系；２）通过合理设计的光源检测器探头，可以获得

理想的有效检测深度．

４　结论

论文以解决大鼠创伤性脑水肿中近红外光的有

效检测深度为目的，采用 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ方法实现了

光在复杂组织中光场仿真模拟，建立了不同光源检

测器中心距，不同检测器半径条件下的有效检测深

度的模型．论文获得了有效检测深度的变化规律：光

在组织中的有效检测深度小于或者等于光源和检测

器距离的一半；在一定范围内，有效检测深度随光源

半径的增大而增大．采用了不依赖模板的方法通过

分割 ＭＲＩ获得了适用于 ＭｏｎｔｅＣａｒｌｏ仿真的大鼠

多组织模型，使得仿真结果更加准确．本文对

Ｈａｒｖａｒｄ大学编写的用来仿真复杂组织光场分布的

ｔＭＣｉｍｇ软件进行修改，实现了实时记录光子的位

置和光子被检测器检测到的能量的目的．最后通过

一组试验验证了仿真的正确性，为脑水肿的无损监

测开辟了一条新的途径．
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