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研究成果の概要（和文）：　光音響イメージングに定量的な情報を付加するために、検出信号の広帯域な周波数特性に
着目した。具体的には圧電材料にP(VDF-TrFE)フィルムを用いる広帯域センサーを開発し、開発センサーを利用した集
音型光音響イメージングシステムを構築した。さらにそのシステムの性能を検証するために、ファントム実験、動物実
験を行なった。
　血液中のヘモグロビンを対象にした血管画像は非侵襲な光音響イメージングである。この具体的な医療への応用につ
いて検討し、脳神経外科分野、泌尿器科分野、形成外科分野での研究について防衛医科大学校倫理委員会の承認が得ら
れ医師主体の探索的臨床研究を開始した。

研究成果の概要（英文）： Photoacoustic imaging, a noninvasive imaging based on optical excitation and 
ultrasonic detection, has a definite advantage of imaging that can penetrate deeply. As the photoacoustic 
waves can be induced at chromophores by pulsed lased irradiation through a thermoelastic process, it 
covers a wide range of frequency. In order to take advantages of the frequency characteristics, we 
employed piezoelectronic copolymer film, P(VDF/TrFE) film, as photoacoustic transducers. We developed 
AR-PAM (Acoustic-Resolution Photoacoustic Microscopy) system using the wideband P(VDF/TrFE) film 
transducer.
 Photoacoustic imaging enables one to visualize the distribution of hemoglobin and acquire a map of blood 
vessels without using contrast agents. We receive the approval of applications of neurosurgery, urology 
and plastic surgery by the National Defense Medical College’s Ethical Committee.

研究分野：医用工学

キーワード： 光超音波画像　トモグラフィ　ヘモグロビン　マルチスペクトル　血液酸素飽和度　医師主体の臨床研
究
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１．研究開始当初の背景 
 光音響イメージング（光超音波イメージン
グ）は，他のモダリティでの実現が難しい cm
オーダーの深さの機能画像を非侵襲的に簡
便かつリアルタイムで取得出来るため，新し
い画像診断技術として期待されている。光を
照射した際に光吸収体で発生する音響波を
検出して画像化する原理に基づく断層画像
化技術であり，光吸収体の分布情報が得られ
る。しかし生体に光を照射した際には吸収以
外にも反射，散乱が生じるため，高コントラ
ストな光音響画像を得るために高い効率で
音響波を発生させる必要がある。光吸収に伴
い超音波が発生する条件である応力閉じ込
め条件(1)と熱閉じ込め条件(2)を満たし，ナ
ノ秒パルス光で励起すると発生効率が高い。 
 

                   (1) 

 
 

                   (2) 
 
 
p はレーザーのパルス幅， c は空間分解能
（計測対象のサイズ）， Tは熱拡散係数（軟
組織～0.14 mm2/s）， sは音速である。 
 
上記の場合には生体内の光吸収体で発生す
る音響波は超音波領域に至る。超音波は散乱
係数が光と比較して 2〜3 桁小さく，生体内
光散乱に起因する分解能のおよび感度の悪
化が生じない。なお，この検出信号は光吸収
に伴う熱弾性過程により発生するため，超音
波画像診断での超音波エネルギーとは発生
原理や周波数特性が異なる。具体的には，光
音響イメージング検出に使用する超音波信
号は広帯域な周波数特性を持つ。本研究では
この光音響信号の広帯域性に着目した。すな
わち，広帯域な周波数特性を最大限利用する
ために必要なセンサーの開発を本研究の第
一の目的として計画した。 
 次に，光音響イメージングの有効な医療へ
の応用について，申請にあたり様々な臨床医
と具体的にディスカッションした。生体内の
光吸収体を対象にすれば造影剤など使用す
ることなく，完全に非侵襲で光音響イメージ
ングが可能である。生体内の光吸収体（内因
性の光吸収体）として比較的光吸収の大きい
血液中のヘモグロビンをイメージング対象
にすれば血管画像が取得できる。そこで血管
治療への応用として，血管エコーを現状適用
しているが目的血管の描出には十分ではな
い脳梗塞に対する外科的血行再建術への応
用の可能性を検討することを計画した。さら
に，前立腺癌の診断においてエコーを用いた
生検検査において，光音響イメージングを導
入し新生血管に関する情報が取得できるこ
とで，診断確度・精度の向上の可能性がある
か検討することを計画した。 

２．研究の目的 
 圧電材料に P(VDF-TrFE)フィルムを用いる
広帯域センサーを開発し，開発センサーを利
用した光音響イメージングシステムを構築
する。さらにそのシステムの性能を検証する
ために，ファントム実験，動物実験を行なう。
さらに，臨床上使用および運用が可能なシス
テムで，医師主体の臨床研究を実施するため
の防衛医科大学校倫理委員会への申請・承認
などの手続きを実行し，臨床データを取得す
る。 
 
３．研究の方法 
 P(VDF-TrFE)フィルムセンサーの開発とし
て，センサーを凹面加工することにより焦点
型 P(VDF-TrFE)フィルムセンサーを設計・試
作した。光音響イメージングシステムとして
AR-PAM(Acoustic-Resolution Photoacoustic 
Microscopy)を構築した。照明系は大面積照
射系として，コア系充填型光ファイバーバン
ドルを採用した。さらに，開発したセンサー
の周波数特性を評価するための手法を開発
した。具体的には，光音響信号を音源として
ハイドロホンを用いた。この手法はレーザー
光を焦点化することにより開口を小さくで
きるため，比較的近い距離でも遠距離音場近
似が成立する利点がある。さらに，センサー
の焦点化に伴う感度分布を測定した。センサ
ーを 3軸ステージにより走査し，点音源が発
生する超音波信号を計測し，感度分布特性を
評価した。点音源は，レーザー光を集光して
カーボン糸に照射することにより実現した。 
 臨床医とのディスカッションにおいて，ヘ
モグロビンの酸素化および脱酸素化に伴う
吸収スペクトル（酸素化ヘモグロビン(HbO2)
と脱酸素化ヘモグロビン(Hb)）を利用すれば，
血中酸素飽和度が得られることに大きな医
療価値があることが判った。すなわち，光音
響イメージングで得られた各血管に対して
血中酸素飽和度の定量性が付加できれば血
管新生・血管再生などの血管治療に光音響イ
メージングの有効性が示される。そこで，連
続的に波長が可変な 光パラメトリック発振
器 (OPO : Optical Parametric Oscillator)
を光音響測定用光源として使用するために，
OPO 光のビーム特性を計測し，光ファイバー
に伝送するための光学系を構築してビーム
を均一化し，波長可変での励起光の光ファイ
バー導光化を可能とした（図１）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 1 均一化された光ファイバーからの出力光 

 

 



４．研究成果 
 開発した焦点型 P(VDF-TrFE)フィルムセン
サーの周波数帯域は 30 MHz 以上かつ 1 MHz
以下に感度を持つ広帯域性を確保している
ことを実験的に確認した。焦点にて感度が得
られる仕様であることも実験的に確認した
（図２）。すなわち，発生する光音響波を正

確に測定できるセンサーが開発できた。これ
により，音響波の伝搬現象を利用し，血管壁
で反射した信号ピークが検出出来れば，血管
内伝搬時間と音速を用いて血管径が算出で
きる。チューブファントムを用いた実験にお
いて，限定的な条件であれば高精度で血管径
が測定できた。一方，光侵達長と光散乱の影
響がある条件と音響減衰の影響がある条件
では血管径の測定精度は低下したが，原理的
に補正は可能と考えている。ヌードマウスを
用いた実験では，光音響信号波形から皮膚表
層，皮内，皮下からの信号が分離できた。ウ
サギを用いた実験では，動脈信号と静脈信号
ともに検出できたが，体動や呼吸による信号
のピーク位置のバラツキが大きかった。一方
で，超音波画像の精度を向上させれば，超音
波画像から血管径がわかるケースもあった。 
 酸素化・脱酸素化ヘモグロビンのモル吸光
係数が光の波長によって異なることを利用
して算出される血液酸素飽和度計測の精度
は，励起波長を変化させた光音響信号から吸
光度を算出する精度に強く依存することが
わかった。血液酸素飽和度計測の精度向上は
今後継続的に検討すべき課題である。 
 生体への安全性については JIS C 6802:レ
ーザー製品の安全基準にて規定されている。
安全性の目安を与える MPE(Maximum 

Permissible Exposure：最大許容露光量)で
あるフルエンス 20 mJ/cm2 を下回る条件を設
定することで，安全性確保を確保した。臨床
上使用および運用が可能なシステムとして
アレイ素子を用いたシステムで医師主体の
臨床研究について防衛医科大学校倫理委員
会の承認が得られた。その研究課題は脳外科
応用で２件，泌尿器科応用で２件，形成外科
応用で 1件である。今後，有効性を検証して
いきたい。 
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