
前 言

高 强 度 聚 焦 超 声（High Intensity Focused

Ultrasound, HIFU）是一种新型非侵入式肿瘤治疗技

术，为避免出现欠治疗或过度治疗，有效监控 HIFU

治疗过程就显得尤为重要［1-3］。目前应用于聚焦超声

治 疗 的 监 控 方 法 主 要 有 磁 共 振 成 像（Magnetic
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【摘要】基于现有的高强度聚焦超声（HIFU）临床治疗系统，将被动空化检测和被动空化成像技术联合应用于HIFU治疗的

术中监控，研究一种基于声空化现象的损伤监控策略。该HIFU治疗监控方法首先采用空化检测的手段，包括监测空化信

号均方根值和惯性空化剂量，来确定空化阈值，并使用稳健最小方差法对空化发生的位置和强度进行定位成像。实验结

果表明，在仿体和离体条件下，根据空化活动映射图能够很好地洞悉靶区的治疗状况。本研究重点验证了基于空化现象

的被动监控方法在一定程度上可以消除因靶点偏出超声成像平面而造成的监控失效问题，证明该方法在本质上优于基于

超声影像的主动监控方法。因此，基于空化现象的聚焦超声监控技术可改善监控灵敏度和可靠性，将有望提高临床治疗

的安全性和有效性。
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HIFU passive cavitation imaging based on robust minimum variance and its advantages in

damage monitoring
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Abstract: Based on the existing high intensity focused ultrasound (HIFU) clinical treatment system, passive cavitation

detection and passive cavitation imaging technology are combined for the intraoperative monitoring of HIFU therapy, aiming

to explore a damage monitoring strategy based on acoustic cavitation. The monitoring method adopts cavitation detection

means to determine the cavitation threshold through the monitoring of the root mean square of cavitation signal and inertial

cavitation dose, and uses robust minimum variance method to locate and image the location and intensity of cavitation. The

experimental results show that under the conditions of in vitro and ex vivo, the treatment response in the target area can be

well understood according to the cavitation activity map. In addition, the study focuses on verifying that the passive

monitoring method based on cavitation phenomenon can eliminate the monitoring failures caused by the target deviating

from the ultrasonic imaging plane to a certain extent, and proving that the proposed method is essentially superior to the

active monitoring method based on ultrasonic images. The focused ultrasound monitoring technology based on cavitation

phenomenon can improve the monitoring sensitivity and reliability, and it is expected to improve the safety and efficiency of

clinical treatment.
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Resonance Imaging, MRI）和超声成像两种。MRI 可

以准确识别组织形状以及温度变化，但它的实时性

较差。超声成像因其实时性、安全性、经济性及便携

性等优点，在聚焦超声治疗监控领域广受关注。现

有基于超声的监控方法主要包括 B 超成像、弹性成

像、衰减系数成像、Nakagami 参量估计成像等，其中

通过观察 B超图像灰阶变化是目前临床上使用最普

遍的监控方法［4-5］。这些监控方法都存在以下两个方

面的缺陷：（1）在HIFU治疗辐照期间，由于治疗声强

远大于影像超声的声强，导致超声影像无法进行正

常成像，因此以上超声成像方法都需要在HIFU辐照

开始前或静息后才能进行；（2）只能对超声成像二维

平面内所发生的治疗结果进行监测，当HIFU焦点由

于声场的复杂性及组织的不均匀性等原因而偏离成

像平面时，基于这些成像方法的监控策略都将失

效［6］。因此，HIFU 治疗的有效性和安全性亟需一种

精准且实时的监测方法来保障。

声空化现象是 HIFU 治疗过程中的一种常见物

理现象，对空化现象的监测可用于反映治疗进程。

在 HIFU 治疗过程中，组织中的空化核历经生长、压

缩、膨胀，最终坍塌，这些过程会伴随产生声空化信

号［7-9］。已有多项研究［10-12］证明空化信号水平与治疗

效果之间存在显著相关性，例如，宽带发射信号的增

加对应于超声消融体积的增大［13］。目前已经提出了

多种对空化的监测方法，其中，针对被动空化检测

（Passive Cavitation Detection, PCD）的方法已开展了

大量研究，但PCD只能用于一维信号分析，不能获取

空化位置信息［14-16］。空化成像可以实现携带二维位

置信息的监控，主要分为主动空化成像（Active

Cavitation Imaging, ACI）监 控 和 被 动 空 化 成 像

（Passive Cavitation Imaging, PCI）监控。ACI 方法是

依靠发射超声脉冲并接收回波的方式来定位空化现

象，仍属于常规超声监控方法，原则上还是不能解决

焦点偏移时B超监控失效的问题［17］。相比而言，由于

PCI不用定向发射超声脉冲，只是被动接收声空化信

号，故基于PCI的监控方法有望弥补现有临床B超监

控中焦点偏移成像平面时监控失效这一缺陷。传统

的长时间曝光声学（Time Exposure Acoustic, TEA）算

法最早被用于 PCI，但其存在轴向分辨率差的问

题［18］。目前最新的 PCI算法被称为稳健最小方差法

（Robust Minimum Variance, RMV），该方法可以很好

地抑制干扰伪影、提高成像分辨率［19-20］。

1 实验方法

本研究通过将 C5-2c 超声探头作为被动空化接

收阵列放置在聚焦超声治疗换能器中心，基于临床

海扶刀®聚焦超声肿瘤治疗系统（JC200型，重庆海扶

医疗科技股份有限公司）和 Vantage多通道超声研究

平 台（Verasonics Vantage 256 研 究 平 台 ，美 国

Verasonics公司）研究一种基于声空化现象的损伤监

控策略。系统分为发射和接收两部分，发射端由 PC

控制信号发生器发出HIFU治疗信号，接收端由C5-2c

超声探头连接到 Verasonics 超声成像系统上完成治

疗过程中空化信号的实时接收，数据处理是离线进

行的。

1.1 空化监控系统搭建

图 1所示为基于海扶刀®聚焦超声肿瘤治疗系统

（JC200型）和Vantage多通道超声研究平台开发所搭

建的实验平台。任意波形发生器在计算机的控制

下，发射不同功率的治疗辐照信号，输入信号经过功

率放大器和阻抗匹配盒后用于驱动HIFU换能器。

PC

组织
脱气水

HIFU 换能器

Vantage 256
阻抗匹配盒

功率放大器
信号发生器

Output 1

同步触发
触发输入

B超探头

图1 实验装置图

Figure 1 Experimental devices
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1.1.1 发射部分 发射部分使用的是基于 1-3 型压电

复合材料的 HIFU 换能器，具有工作频带宽、电声转

换效率较高、声场聚焦性好、旁瓣较小等特点，具体

参数为：中心频率970 kHz，焦距165 mm，中心开口放

置 B 超探头，中心开口直径 80 mm，换能器整体直径

220 mm，电声转换效率为75.55%。HIFU换能器的信

号来自于由 PC端控制的任意波形发生器，在治疗时

间内提供连续正弦波信号。信号通过功率放大器进

行放大，最后经过阻抗匹配盒用于激励HIFU换能器

发射治疗辐照超声信号。

1.1.2 接收部分 接收部分使用的是C5-2c超声阵列，

中心频率为 3.13 MHz，共有 128个阵元，每个阵元的

频率响应带宽范围为 2.2~5.5 MHz。设置同步：换能

器发射超声信号与超声阵列被动接收信号的过程同

步。PC端首先控制信号发生器Output1输出HIFU治

疗驱动信号，再将信号发生器的 Output2 接入至

Vantage 的外部触发端口 Trigger_1，之后通过在信号

采集脚本中设置控制序列结构体 SeqControl 相关参

数实现发射和接收之间的同步操作。设置只接收不

发射：由于是被动接收空化信号，与传统的 B超发射

脉冲成像不同，被动接收不需要发射超声脉冲。故

需将发射信号结构体中的 TX.Apod 设置为全零，即

TX.Apod=zeros（1, numTransmit），表示不激励探头阵

元，即不发射超声脉冲信号。帧频设为 100，即每秒

接收 100帧二维阵列信号，保证多通道采集平台能够

采集到整个治疗过程中的全部空化信号。

1.2 空化信号提取

图 2为治疗过程中采集到的一组被动空化信号，

对 C5-2c 超声阵列被动接收到的时域信号进行频域

分析，可见原始通道信号中包含了基波及丰富的高

次谐波，但基波和高次谐波与空化活动的对应关系

尚不明确［21-22］。为了只提取与空化活动有关的宽带

信号，滤除激励信号基频与高次谐波，提取出剩下的

宽带信号作为空化信号。
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图2 空化信号提取过程

Figure 2 Cavitation signal extraction

幅
值
/dB

120
100
80
60
40
20
0

-20

1.3 被动空化检测

为了确定被动接收到的信号是否为空化信号，

需进行被动空化检测分析做进一步验证。组织中微

泡发生空化活动时，会向外发出宽带信号，通过监测

宽带信号并对其进行定量分析可以实现对超声空化

的监测。目前主要使用宽带信号均方根值和惯性空

化剂量两个参数来分析判断是否发生空化［14, 23］。由

于阵列的中心阵元正对焦点，接收到的空化信号最

为强烈，故取中心阵元（即第 64阵元）进行滤波后将

剩下的信号记为宽带信号，依据式（1）计算出其宽带

信号均方根值：

RMS =
1

n∑i = 1

n

y2
i （1）

式中，yi 为第 i 个采样点的信号幅值，n 为采样点的

长度。

1.4 空化映射方法

从采集到的原始通道数据中提取出空化信号后，

使用特定的被动波束合成算法，即可得到空化活动映

射图。目前常见的PCI算法有TEA和RMV［24-25］。

1.4.1 TEA TEA能够有效地对空化信号的功率在时

间 T内进行积分以获得空化信号源的二维空间分布

信息。首先定义探头阵元坐标及成像区域，再根据

两点间距离公式计算出成像平面的各个像素点（x，z）

到每个阵元 i之间的距离：

di ( )x, z = [ ]z2 + ( )xi - x2
1 2

（2）

再对每个重建点延时叠加求和，可得到在（x, z,

t）处估算的空化源场强为：

Hi ( )x, z, t = α ( )di ( )x, z pi ( )t + di ( )x, z /c （3）

对上式平方后在时间［t0, t0+T］内积分即可得到

每个点的源场强对应的功率：
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I ( )x, z =
1

T ∫t0

t0 + T( )∑
i

Hi ( )x, z, t
2

dt （4）

由于传统的TEA算法只是将被动信号简单的进

行延时叠加，然后通过在某段时间内积分得到空化

映射图，且为非自适应被动波束合成，故其成像结果

轴向分辨率差并且伴随有一定伪影。

1.4.2 RMV 目前比较前沿且广泛受认可的是RMV，

RMV权重不是预先确定的，而是用接收信号数据计

算权值，该方法能够有效消除尾状伪影。假设由 M

个元件和波束形成器组成的接收阵列对每个通道的

采样输出 xm(t)进行操作。重建图像点的波束形成器

的输出可以写成延迟测量的加权和：

B ( )t =∑
m = 0

M - 1

wm ( )t xm ( )t - τm = w ( )t H
X ( )t （5）

在这里需要解决一个最小化问题，其约束条件是，

当把所有的权重加起来时，它们的总和值是统一的数：

min wH Rw, subject to wHe = 1 （6）

由拉格朗日乘数法则可以对式（6）进行解析求

解，得到最优权值向量的解为：

w =
R-1e

eH R-1e
（7）

其中，R ( )t 是空间协方差矩阵：

R ( )t = E{ }X ( )t X ( )t H
（8）

RMV 可以依据信号更新权值，保证在重建点发

出的信号不失真通过的约束下，实现加权信号的方

差（功率）最小化。虽然使用最小方差方法可以获得

比较好的图像分辨率，但其稳健性不如 TEA。故为

了提高算法的稳健性，本研究在被动波束合成过程

中采用了对角加载和子阵平均两种方法［26-27］。

1.5 实验步骤

1.5.1 实验材料 实验材料为仿体和新鲜离体牛肝组

织，经测量 2% 仿体浓度比较接近组织的声参数，故

实验采用 2%浓度的仿体，并加入 0.1%的石墨以改变

仿体中的声阻抗用于更好的成像。制备仿体的方法

如下：在带有磁力搅拌器的烧杯中加入脱气水和 2%

琼脂粉，将其搅拌均匀，等琼脂粉完全溶解并加热至

90℃后，加入 0.1%的石墨并停止加热，继续搅拌并冷

却至室温，然后倒入大小为 7 cm×7 cm×7 cm 的容器

中，静置大约 1 h，待其凝固后即可形成粘弹性凝胶，

即可用于实验［28-29］。离体牛肝为当日采购的新鲜牛

肝，实验前先用生理盐水（浓度为 0.9%）清洗干净，然

后用真空泵脱气约 40 min，最后将牛肝切成大小约为

10 cm×10 cm×8 cm的长方体块备用。

1.5.2 实验方法 实验前先用声辐射力天秤校准输出

声功率，再改变不同功率大小辐照仿体［30］。模拟临

床治疗中的间歇辐照方式，采取治疗 3 s停歇 1 s的方

式，重复 3个回合。为了降低实验对象的组织差异性

对本实验的影响，每组实验重复 3次，每次辐照点间

隔不小于 20 mm。C5-2c 探头采取只接收不发射的

方式被动接收空化信号，通过被动空化检测分析是

否发生空化。建立好PCI监控体系后，为了验证该方

法的监控准确性，再将使用空化成像效果较好的

RMV 得出的空化图与 B 超监控图进行对比，即通过

对准实验来分析PCI在损伤监测中的优势（图 3）。对

准实验的具体方案为：在 HIFU 辐照仿体时，确保 B

超阵列在偏离 HIFU 治疗头中心 10 mm 以内的位置

上被动接收空化信号，对比当B超探头偏离焦点时的

PCI结果和B超成像结果的差异，即确定当B超监控

失效时能否实现用空化成像进行治疗过程中的

监控。

2 结 果

2.1 PCD结果

如图 4a 所示，HIFU 辐照声功率为 90.58 W 以下

仿体

偏移量
（2mm or 7mm）

HIFU 焦点F

B超焦点

HIFU 换能器

C5-2c 阵列

脱气水

被动空化信号

主动成像脉冲

a：对准实验场景图 b：对准实验示意图

图3 对准实验场景图及示意图

Figure 3 Scene diagram and schematic diagram of alignment experiment
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时，宽带信号均方根值没有明显的变化。辐照声功

率大于 90.58 W时，宽带信号均方根值的幅值明显增

大，且辐照声功率越大宽带信号均方根值也越大，随

着HIFU辐照时间增加，宽带信号均方根值整体呈现

下降趋势。对宽带信号均方根值曲线沿时间轴在

HIFU辐照时间内积分，就是这一段时间的惯性空化

剂量，如图 4b 所示。由累积惯性空化剂量结果可看

出，当辐照电功率大于 90.58 W 时，累积空化剂量的

斜率明显增大，相比于功率 90.58 W及以下的辐照功

率，累积空化剂量斜率增大超过一倍。故可认为辐

照电功率大于 90.58 W 时，组织中发生空化活动，并

且证明超声阵列被动接收到的是空化活动信号。
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a：HIFU治疗中宽带信号均方根值 b：累积剂量变化趋势图

图4 被动空化检测信号分析

Figure 4 Passive cavitation detection signal analysis

2.2 PCI结果

使用功率为 367 W辐照仿体以确保发生空化，用

TEA和RMV两种PCI方法对超声被动接收到的空化

信号进行成像，结果如图 5 所示。HIFU 焦点位置为

125 mm，即空化信号由距离坐标原点 125 mm的线性

阵列接收。当使用非自适应波束形成器TEA对其进

行被动波束合成时，空化结果图轴向分辨率差并且

伴随有尾状伪影。而如果使用自适应波束形成器

RMV对相同的实验数据进行波束形合成，会得到一

个更集中的空化图。通过观察空化源位置可以看

到，TEA和 RMV都能实现对空化源的定位，但 RMV

的空化源场强区域较 TEA 更集中，且能够有效消除

尾状伪影。

2.3 不同功率HIFU辐照下PCI结果

2.3.1 仿体 PCI结果 改变不同功率大小辐照仿体，

当 B超出现高回声区域时切开仿体观察是否出现损

伤，并且对辐照过程中被动接收回来的空化信号进

行成像分析。根据 PCD 结果将 90.58 W 设为惯性空

化阈值，先将低于空化阈值的PCI结果置为 0，即表明

当小于惯性空化阈值时无空化活动发生，故将该值

置为能产生空化的起始值进行 PCI 处理。3 种不同

HIFU 辐照功率下的空化成像结果图如图 6 所示，对

应的仿体损伤图如图 7 所示。由结果图可看出，在

49.60 W 辐照功率下无空化图即表明没有发生空化

活动，随着辐照功率的增大，空化结果图也越来越明

显代表空化活动越来越剧烈。

2.3.2 离体牛肝组织 PCI结果 改变不同功率大小辐

照离体牛肝组织，当B超出现高回声区域时切开离体

牛肝组织观察是否出现损伤，并且按照在仿体中确

定空化阈值的方式，对辐照过程中被动接收回来的

牛肝空化信号进行成像分析，离体牛肝组织对应的

图5 TEA和RMV成像结果和对应的轴向归一化强度图

Figure 5 TEA and RMV imaging results and the corresponding
axial normalized intensity map
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b：260.58 W c：367.21 Wa：49.60 W

图9 不同HIFU辐照功率下牛肝组织损伤切面图

Figure 9 Section view of bovine liver tissue injury under different
HIFU irradiation powers

PCI 结果图如图 8 所示。在 49.60 W 辐照功率下，宽

带信号均方根值没有明显的变化，即此时没有空化

活动发生，组织损伤图如图 9a 所示。而在 260.58 和

367.21 W功率下，由于发生了惯性空化，牛肝组织有

撕裂状损伤，且 367.21 W 较 260.58 W 辐照时损伤面

积增大。由此可见，PCI结果与牛肝组织损伤结果有

较好的对应关系。

2.4 空化监控与B超监控准确性对比实验结果

B超探头放在上下偏离治疗头中心 2、7 mm位置

用于接收空化信号，保存辐照之前的B超图及辐照之

后的 B 超图。辐照之后将固定仿体的 Z 轴向下移动

相应的偏离距离即将 B超探头移到焦点位置后可以

看到 B 超图上有高回声区域，如图 10 所示。由于探

头偏离了一定位置，辐照之后B超监控不到焦点位置

的情况，但实际在仿体中发生了空化并且有损伤，如

图 11 所示。由图 12 PCI 结果可看出，当 B 超放置在

偏离治疗头中心 2、7 mm时，对接收到的空化信号进

行处理能得到空化活动图，即证明了当B超监控失效

时可以实现用空化成像进行治疗过程中的监控。但

随着探头偏移距离的增大，空化映射图的效果会逐

渐变差。

3 讨 论

本研究基于现有临床环境中所使用的聚焦超声

治疗系统，结合开放性超声影像平台研究开发一种

基于 PCI的 HIFU 治疗监测方法，在仿体和离体动物

器官上验证了该方法能够实现对 HIFU 治疗状态的

准确监测。此外，本文重点研究了 PCI 技术在 HIFU

治疗监控中所特有的一个属性，即它可在一定程度

上消除HIFU焦点偏离对监控效果的影响，这使得基

于 PCI监控方法优于其它超声影像监控策略。基于

该监控系统，验证了HIFU治疗过程中宽带信号均方

根值和惯性空化剂量的变化趋势图，可用于监测空

化是否发生。从被动空化检测数据和分析结果来

b：260.58 W c：367.21 Wa：49.60 W

图6 不同HIFU辐照功率下的PCI结果图（对应仿体损伤图）

Figure 6 PCI results under different HIFU irradiation powers
(corresponding to the phantom)

b：260.58 W c：367.21 Wa：49.60 W

图7 不同HIFU辐照功率下的仿体损伤图

Figure 7 Damages on the phantom under different HIFU
irradiation powers

b：260.58 W c：367.21 Wa：49.60 W

图8 不同HIFU辐照功率下的PCI结果图

（对应离体牛肝组织损伤切面图）

Figure 8 PCI results under different HIFU irradiation powers
(corresponding to bovine liver tissue in vitro)
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看，组织未发生空化时，宽带信号均方根值的幅值没

有明显变化。当组织发生空化时，宽带信号均方根

值的幅值明显增大，且辐照功率越大幅值越大。通

过对治疗过程中空化声发射信号的处理绘制超声消

融过程中产生的空化声发射图像，能实现对活跃气

泡群的定位，并获取空化活动的动态空间信息。组

织发生空化活动的强度不同时PCI结果图也不相同，

通过分析不同功率 HIFU 辐照下 PCI结果可知，随着

辐照功率的增大，组织损伤面积逐渐增大并呈现撕

裂状，表明空化活动越强烈，可预测组织损伤越严

重。空化监控与B超监控准确性对比实验结果表明，

当 B 超探头偏移时 B 超上监控不到高回声区域，而

PCI可以得出焦域的空化图像，且切开组织后有损伤

产生，表明PCI监控可以弥补B超监控中焦点不在焦

平面时监控不准确这一缺陷。但是由于 B超探头放

置时左右也有一定偏移，故 PCI结果中心有移位，这

属于人工放置位置不准确带来的误差，后续应设计

一个能实现准确控制 B超探头偏移位置的装置。最

后，本研究还需进一步开展离体组织和活体动物实

验以验证该方法在更为复杂环境下的可行性。另

外，由于受数据处理速度的影响，目前都是在离线环

境下进行被动波束合成。为了满足实际临床的应用

场景后续研究可引入并行GPU计算，以实现对HIFU

治疗过程的在线监控。

4 结 论

本研究首次将临床上的聚焦超声治疗系统与开

放的超声影像平台结合，通过重建超声消融过程中

产生的空化活动图，可获取空化源的位置信息并对

焦域的损伤进行监测。实验结果表明，根据空化活

动图能够很好地对靶组织的治疗情况进行监控。此

外，还证明了通过PCI方法检测到的空化活动可以提

供比目前临床使用的辐照后 B超观察高回声更强有

力的损伤指标，这将有望为聚焦超声临床治疗中靶

组织损伤的监测提供一种更准确有效的监控方法。

b：辐照之后 c：辐照之后将B超成像平面移回损伤位置a：辐照之前

图10 B超灰度变化图

Figure 10 Grayscale change in B-mode ultrasound imaging

b：偏移7 mma：偏移2 mm

图11 对准实验中仿体损伤图

Figure 11 Damages on the phantom in alignment experiment

b：偏移7 mma：偏移2 mm

图12 偏移不同距离下的空化成像结果

Figure 12 Cavitation imaging results at different offset distances
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