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!!$摘要%!背景!超长扫描深度 7_[可应用于人眼前节的完整成像#但是如何快速'精确地从 7_[图像中
测量得到眼前节结构的生物学参数是目前亟待解决的难题#目前尚无精确自动处理频域 7_[图像的理想软
件系统&!目的!研究自行研制的软件自动测量基于超长扫描深度 7_[图像的人眼前节生物学参数#评估软
件自动化算法的精确度和重复性&!方法!于 0#"2 年 109 月在温州医科大学附属眼视光医院纳入 "# 名健
康受检者#共 0# 眼#利用自主研发的超长扫描深度 7_[获取人眼前节图像#编写自动探测软件对原始图像进
行边界分割'图像配准和光学矫正等处理#其中边界分割算法基于图像的轴向亮度梯度信息#并利用最短路径
搜索原理优化边界的准确探测& 利用该自动化算法获取受检者中央角膜厚度(__[)'前房深度(H_6)'瞳孔
直径(G6)'晶状体厚度(n[)'晶状体前表面曲率半径(nH_)和后表面曲率半径(nG_)#通过比较自动和手动
测量眼前节各参数的差异以及重复测量值#评估自动化算法的精度和重复性&!结果!自动测量与手动测量
的 __['H_6'G6'n['nH_和 nG_值比较差异均无统计学意义("M#B0#?'#B"19'#B0A?'#B"09'#B"#0'#B#9$)#
自动测量与手动测量各眼前节生物学参数值均有较好的一致性(均 8__N#B9?)& 自动测量和手动测量测得
的 __['H_6和 n[的重复测量值显示 8__N#B9?#自动测量的 G6和 nH_重复性(8__M#B9>2'#BA90*_7EM
0B>#'?B9>)优于手动测量(8__M#B12"'#B?9>*_7EM?B10'"#B$1)#但 nG_自动测量的重复性 (8__M#B112*
_7EM1B"9)稍差于手动测量(8__M#B9>$*_7EM$B9>)&!结论!本研究组研制的图像测量软件算法自动测
量的眼前节生物学参数具有精确度高'重复性好和运行速度快等特点#在实时探测眼前节形态学动态变化的
研究中具有重要的应用价值&!
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!!精确测量人眼晶状体形状和厚度'眼内主要屈光
界面之间的距离及其动态变化是研究人眼调节发生机

制的重要途径
+", & 目前已报道的可用于人眼前节成

像和形态参数测量的技术有 D;V4(&SX)T,摄影'超声生
物显微镜和7_[+0F>, #其中7_[技术具有高分辨率'高
成像速度和高灵敏度等特点#在人眼生物学测量和调
节机制的研究中具有更好的应用前景& 近年来#谱域
7_[技术在增加扫描深度方面取得较大的进展#可获
取从人眼角膜到晶状体后表面的完整眼前节图像& 但
是#相关的图像处理软件却远远落后于测量硬件的发
展#从而限制了超长扫描深度谱域 7_[在眼科临床和
科研领域的进一步应用& 最新基于图论和动态规划算
法已经能够实现对角膜和视网膜 7_[图像进行自动
边界探测

+"#F"0, #但是晶状体 7_[图像的相关处理和
量化仍是难题& 本研究组开发的基于图论和动态规划
算法的图像处理软件可用于自动探测由自行研发的谱

域7_[(扫描深度为 "0 &&)获取的人眼前节图像的测
量#以获取包含晶状体在内的眼前节生物学参数#为深
入研究调节机制奠定基础&

E:资料与方法

E3E:一般资料
纳入 0#"2 年 109 月在温州医科大学附属眼视光

医院就诊的 "# 名健康受试者#共 0# 眼#其中男 $ 人 A
眼#女 1 人 "0 眼*平均年龄(0?B9C0B1)岁& 本研究通
过温州医科大学伦理委员会批准#并遵守赫尔辛基宣
言原则#所有受试者入选前均被告知实验目的并签署
知情同意书&
E3F:方法
E3F3E: 图像采集:本研究使用自行研发的超长扫描
深度谱域 7_[系统进行眼前节图像采集& 采用中心
波长 A$# +&的超辐射发光二极管 (=TS4U)T&(+4=;4+5
W(KW4#Dn6)(美国 8+GV4+(L公司)为光源#光谱带宽为

?# +&& 干涉信号经全息光栅型分光光谱仪分光后#由
$ #>1像素的线阵 _I7D 相机( DSU(+5DGn$#>1@"$#.#德
国 f'=)4U公司)进行数据采集#实测轴向组织深度为
"#B$ !&& 7_[系统利用 0 个不同光程差参考臂光路
的快速切换技术#分别获取角膜和晶状体后表面的清
晰图像#并通过图像叠加实现 ""B> &&的超长深度扫
描成像& 参照文献+"2,中描述的方法#设置 %字固视
光路#通过 $?q放置的热镜与 7_[探测臂光路耦合#以
调整眼在测试时的角度& 采用自行研发的超长扫描深
度谱域 7_[系统采集 0# 眼的眼前节图像#每眼重复
拍摄 0 次&

A B
晶状体

图 E:超长扫描深度谱域 =AJ的眼前节成像!H"角膜 7_[图像!
光程差面位于角膜附近(箭头)!f"晶状体后表面 7_[图像!光程
差面位于晶状体后表面附近(箭头)

E3F3F:图像处理:由于探测光路中光谱仪分辨率的
限制#谱域 7_[的缺点是图像信噪比随着远离零光程
差面 (KS5(;')S'5V W(XX4U4+;4#7G6) 而逐渐降低& 本
7_[系统采用参考臂光路快速切换技术#获取 0 帧具
有不同零 7G6位置的 7_[图像(图 ")& 编写程序自
动提取 0 帧图中各屈光界面的边界#并利用共有的组
织结构#如虹膜进行图像配准#实现全部 ""B> &&深
度范围内的高信噪比成像& 最后基于斯涅耳光学原
理#根据已经提取的各光学折射界面数据#校正眼前节
7_[图像中由于入射平行光在组织界面上发生折射
而引起的图像失真

+2# 1# "$F"1, &
E3F3F3E:预处理:原始 7_[图像首先经中频滤波器
降低背景噪声*再计算噪声区域内的平均值和标准偏
差#得到强度偏移量#通过强度信息相减进一步增强界
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面信息#提高图像对比度#并消除因角膜顶点反光引起
的水平亮线#得到优化的 7_[图像(图 0H#f)&
E3F3F3F:边界分割:基于动态规划优化算法#并利用
图像的亮度梯度信息和最短路径搜索原理实现图像的

边界分割& 第 " 步#获取轴向信号的强度梯度图& 计
算梯度时#采用从高亮度到低亮度和从低亮度到高亮
度的双向计算#从而准确提取边界& 第 0 步#构建基于
各节点(图像上的各像素)代价分布的图样& 该节点
代价函数是轴向梯度值和其他信息#如图像强度的线
性组合#表达公式(")"

_(%#A)M1"![2%'E(%#A)j10H!*=6:(%#A) (")……

其中 _(%#A)为节点代价分布值*%#A分别表示 o'm
方向的像素坐标索引#最大值分别为 D和 (*1"和 10

为相应权重& [2%'E(%#A)表示轴向信号强度梯度值#
H!*=6:(%#A)是原始图像的强度值& 然后通过动态规
划#找到起始节点到终端节点的最小权重路径& 对于
Dr( 像素的图像#利用动态规划定义目标函数#进而
搜索最短路径的算法如公式(0) +"9, "

;A(%)M &(+
%M01DF"

;AF"(%F")jF(%F"#AF")

;AF"(%)jF(%#AF")

;AF"(%j")jF(%j"#AF"
{ }) #AM0#2#VVV( 1(0)

其中 ;A(%)表示到达节点(%#A)的最短路径目标函数&
预处理后的 7_[图像利用中心点的轴向强度分

布#初步确定角膜和晶状体表面的位置& 为了减少运
算时间#最短路径的有效搜索区域仅限于界面的附近
区域& 比如#为了确定虹膜和晶状体的前表面边界#可
以仅搜索晶状体前表面周围的较小范围(图 0 _#6)&
确定搜索区域后#利用动态规划方法和递归算法寻找
该区域内所有像素点的最短路径#探测得到 0 帧图中
的所有组织界面(图 0%h])&
E3F3F3G:基于配准算法的图像叠加:为了获得全深
度的眼前节图像#可利用角膜 7_[图像和晶状体后表
面 7_[图像中共同显示的虹膜和晶状体前表面信息#
实现对 0 帧图像的配准和叠加& 提取每帧图中的虹膜
和晶状体表面轮廓#并转换为一维曲线数据& 为了消
除 0 帧图之间的位置偏移#需要对其中一帧图进行旋
转(%)和平移(!2#!7)处理(忽略形变误差)& 利用公式
($)计算 b个重叠像素点坐标的均方差 ( =T& KX
=̂T'U4W W(XX4U4+;4=#DD6)#用于评估配准精度& 变换行
列式为公式(2)和公式($)"
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图 F:眼前节生物参数自动探测的图像处理流程!H"原始 7_[图
像经预处理去除背景噪声!f"预处理后消除因角膜顶点反光引起
的水平亮线!_"利用眼前节 7_[图像中顶点位置的轴向强度确定
角膜'虹膜和晶状体前表面(虚线区域为探测虹膜和晶状体前表面
时的搜索区域)!6"晶状体表面的位置!确定虹膜和晶状体位置
(虚线区域为探测虹膜和晶状体前表面时的搜索区域)!%"图像的
边界分割处理#分别探测出角膜前后表面'虹膜前表面和晶状体前
表面!c"显示虹膜前表面和晶状体前后表面!i"配准'叠加后的完
整眼前节图像!]"图像尺寸矫正!''R';'W 为矫正前的各屈光界面
轮廓#Rd';d'Wd为对应界面矫正后的轮廓

!

))BM"
\"

%
t[(%)F@(%) t0 ($)…………………

公式(2)中 2d'7d和 2'7分别是原始像素点和目标像素
点的坐标值#公式($)中 [(%)和 @(%)分别是其中原图
0 和经公式 (2)转换后的重叠特征点的坐标值& 当
DD6低于预设值或达到最大的迭代次数时#表明图像
配准完成& 图 2H和图 2f分别为角膜 7_[图像和晶
状体后表面 7_[图像的虹膜和晶状体前表面轮廓#图
像转换前#0 帧图中的虹膜和晶状体前表面轮廓不匹
配(图 2_)& 通过优化 DD6参数#找到最佳的旋转角
度和平移量#使 0 条表面轮廓线基本重合(图 26)& 以
重合的轮廓线作为特征标识#就可以对 0 帧图像进行
准确配准和叠加#从而实现从角膜前表面到晶状体后
表面完整清晰的图像&
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图 G:=AJ图像配准过程!H'f"角膜 7_[图像和晶状体后表面
7_[图像的虹膜和晶状体前表面边界探测(实线)!_"未配准的角
膜 7_[图像(虚线)和晶状体后表面 7_[图像(实线)的虹膜和晶状
体前表面边界轮廓线!6"配准'叠加后的虹膜和晶状体前表面边界
轮廓线

E3F3F3H:图像光学矫正:为了矫正探测光在弯曲界
面上折射而产生的图像失真#我们开发了一套基于斯
涅耳原理的矫正算法& 该算法已经在模型眼(7%I8@9#

美国 7;T)'U" 8+=5UT&4+5=公司)的 7_[成像中得到验

证
+2#1, & 矫正算法中本研究使用依据文献+"A,中人眼

各组织在 A$# +&波长下的折射率角膜为 "B2A9'房水
为 "B2$0 和晶状体为 "B$"? 的参数&
E3F3G:眼前节生物学参数的计算:基于以上图像处
理测量得到眼前节的所有形态学参数#包括中央角膜
厚度(;4+5U');KU+4')5V(;.+4==#__[)'前房深度('+54U(KU
;V'&R4UW4S5V#H_6)'瞳孔直径( STS()W('&454U#G6)'

晶状体水平截面的前表面曲率半径 (U'W(T=KX)4+=
'+54U(KU;TUZ'5TU4=#nH_)'后表面曲率半径 (U'W(T=KX
)4+=KXSK=54U(KU;TUZ'5TU4=nG_)和晶状体厚度 ()4+=
5V(;.+4==#n[)& 使用自动探测算法得到眼前节生物学
参数#同时采用专业软件 @̀7_[+1# >,

对 7_[图形进行
矫正#手动测量眼前节生物学参数& 任意取 "# 眼行
7_[重复扫描#测试各测量方法的重复性&
E3G:统计学方法

采用 I(;UK=KX5%L;4)0#"2 统计学软件 (美国
I(;UK=KX5公司)进行统计分析& 本研究中测量的眼前
节生物学参数经 J检验呈正态分布#以 2C:表示& 自
动测量与手动测量眼前节各生物学参数的差异比较采

用配对 !检验& 计算自动和手动探测结果的组内相关
系数 ((+5U';)'==;KUU4)'5(K+ ;K4XX(;(4+5#8__)'平均差值
及 >?g可信区间 (;K+X(W4+;4(+54UZ')#F_)*8__O#B$?

表示测量信度较差#8__N#B9? 表示测量信度好*计算
并比较自动和手动重复测量值的平均重复性系数

(;K4XX(;(4+5KXU4S4'5'R()(5Y#_7E)& GO#B#? 为差异有

统计学意义&

F:结果

F3E:自动测量与手动测量各眼前节生物学参数的一
致性

自动测量和手动测量各眼前节生物学参数的比

较#差异均无统计学意义(均 "N#B#?)& 自动测量和
手动测量的 __['H_6'n['G6'nH_和 nG_的最大差
值和 >?gF_见表 "#自动测量和手动测量测得各参数
的 8__均N#B9?(表 ")&

表 E:眼前节生物学参数的自动测量和手动测量结果比较

测量参数 眼数
自动测量

(2C:#!&)
手动测量

(2C:#!&)
差值

(2C:#!&)
" >?gF_(!&) 8__

__[ 0# ?"AC! 2# ?01C! 22 FAC!> #B0#? F01F! > #B>10
H_6 0# 2 $#"C 00$ 2 2$2C 02$ ?9C 21 #B"19 F"$F "0> #B>9>
n[ 0# 2 9#>C "?2 2 1A9C "0$ 00C 1" #B"09 F12F "99 #B>$1
G6 0# ? #$0C 0>$ $ >$AC 2$1 >2C0"> #B0A? F22?F ?00 #BA?$
nH_ 0# "" "0AC" ?09 "# >0?C" ?#9 0#2C?09 #B"#0 FA2"F" 021 #B>A2
nG_ 0# ? 0A>C $1" ? ""?C 2>0 "92C2?# #B#9$ F?"2F A1# #B>0>

!注"__["中央角膜厚度*H_6"前房深度*n["晶状体厚度*G6"瞳孔直

径*nH_"晶状体前表面曲率半径*nG_"晶状体后表面曲率半径*F_"可

信区间*8__"组内相关系数

F3F:自动测量与手动测量各眼前节生物学参数的重
复性

各测量方法的重复测量值之间差异均无统计学意

义(均 "O#B#?)#__['H_6和 n[自动测量的重复性
与手动测量相似#8__值均N#B9?#_7E=为 #B>#g h
0B"$g& 自动测量 G6值的 8__和 _7E分别为 #B9>2
和 0B>##分别优于手动测量的 #B12" 和 ?B10*自动测
量 nH_值的 8__高于手动测量#而 _7E明显低于手
动测量#此外#各测量方法的比较结果显示自动测量和
手动测量均具有较好稳定性(表 0)&

表 F:眼前节生物学参数的自动测量和手动测量重复性统计数据

测量参数 样本量

自动测量重复性 手动测量重复性

8__ _7E
差值

(2C:#!&)
" 8__ _7E

差值

(2C:#!&)
"

__[ "# #B>A? "B#9 F"C !A #B90> #B>A9 #B># F?C!1 #B#$?
H_6 "# #B>># "B#1 F"$C!$9 #B2A? #B>A> "B#$ F2C!?$ #BA9#
n[ "# #BA2" 0B"$ F$#C ""A #B2"0 #BA#> "B11 F0>C "#0 #B2>A
G6 "# #B9>2 0B># FA1C 0$1 #B0>? #B12" ?B10 FA1C 29# #B$A0
nH_ "# #BA90 ?B9> 01C" #>> #B>$0 #B?9> "#B$1 99C" 90" #BA>#
nG_ "# #B112 1B"9 0""C $$> #B"9# #B9>$ $B9> F"00C 20$ #B01?

!注"__["中央角膜厚度*H_6"前房深度*n["晶状体厚度*G6"瞳孔直

径*nH_"晶状体前表面曲率半径*nG_"晶状体后表面曲率半径*8__"组

内相关系数*_7E"重复性系数
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G:讨论

谱域 7_[技术目前已成为商业 7_[和实验室研
究的主流方向#但是成像深度上的不足限制了其在临
床和科研中的应用& 科研人员提出了多种技术#如一
些研究小组利用复杂的频移技术消除 7_[共轭信号#
获得 0 倍的扫描深度 +"##">, *还可以使用双通道技术增
大扩展扫描深度

+0#, *另外#扫频光源 7_[技术的出现
也可以有效克服图像信噪比衰减的问题

+0", & 我们前
期的研究表明#采用参考臂光路快速切换技术的超长
扫描深度谱域 7_[系统实现了人眼眼前节的在体完
整成像&

手动或半手动方法处理大量眼前节图像的工作量

异常繁重
+2, #同时手动测量方法不可避免地引入测量

结果的偏倚#因此#如何准确'快速地进行自动化图像
处理显得尤为重要&

本研究表明#用自动化算法测量的__['H_6'n['
G6'nH_和 nG_与手动测量结果的重复性较好#表明
自动测量与手动测量的一致性较好#__['H_6和 n[
自动测量的重复性与手动测量一致#而 G6和 nH_自
动测量的重复性甚至优于手动测量结果& 另外#_I7D
照相机的应用有效提高了谱域 7_[图像的信噪比#使
得自动化算法的鲁棒性良好& 已有研究证实基于动态
规划和最短路径搜索算法的边界探测技术能够稳定'
快速地进行视网膜结构分层

+"$F"?, & 本研究结果也表
明#该算法可用于不同类型的眼前节谱域 7_[图像的
处理& 其处理一幅 0 #$Ar0 #$A 像素图像仅需 ? =#大
大缩短了处理时间#使得其应用于大数据量的临床试
验成为可能&

本研究中使用优化的自动算法#其探测精度计算
速度仍可得到进一步提升& 例如#目前目标函数中只
利用了垂直方向的梯度信息#而没有考虑横向强度信
息*另外#本研究中采用的最短路径是根据图像的梯度
进行搜索#在今后的研究中可以进一步参考边缘和强
度数据#以实现更精确的探测& 优化后的自动算法探
测精度'计算速度均得到提升#为了进一步提高运算速
度#可在不显著影响图像质量的前提下#减少横向扫描
点#从而缩短处理时间&

综上所述#本研究小组开发了一种基于图像的强
度梯度信息进行最短路径搜索的新型自动算法#以用
于测量人眼前节的生物学参数#这种算法精度高#重复
性好#运行速度快#具有较高的临床和科研应用价值&
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+$, EK+W4'T Ì # f'U;='Yi# D()Z4U&'+ E]# 45')3a4UYV(,V XU4̂T4+;Y
T)5U'=KT+W R(K&45UYKX5V4'+54U(KU'+W SK=54U(KU;V'&R4UW('&454U+ ,̀3
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肾移植术后眼眶原发性多形性腺癌并文献复习

郭寅!马建民
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1C1B1A

2B2A

图 E:患者眼眶 AJ扫描结果
!H"水平位 _[图像!f"冠状
位 _[图像!_"矢状位 _[图
像!右侧眼眶A眶下裂A颞下窝
软组织影 (长箭头) #伴邻近骨
质破坏(短箭头)!图 F:患者
眼眶 ?@!扫描结果!H"["J8

图像!f"[0J8图像!右侧眼眶外下象限占位性病变(长箭头) #累及眶外壁及颞下窝(短箭头) #提示
恶性病变的可能性大

!

!!患者#女#1A 岁#因右眼眼球突

出 2 个月余#偶伴头痛到首都医科大

学附属北京同仁医院眼科就诊#以右

眼眶内肿物(恶性病变可能性大)收治

入院& 既往史"0##9 年因尿毒症行肾

移植术#术后继发高血压#应用降压药

物后 血 压 控 制 于 "2# h"$#:A? h

># &&],(" &&],M#B"22 .G')#目前

仍口服环孢素 H每日 1# &,#吗替麦

考酚酯每日 #B? ,& 眼科检查"视力

右眼 #B"?# 左 眼 #B0* 眼 压 右 眼
"? &&],#左眼 "$ &&],& 双眼角

膜透明#晶状体轻度混浊#眼底未见

异常& 右眼眼球突出#各方向运动

均受限#眼睑及结膜充血A水肿#内眦部球结膜可见一红色肿

物#大小约 ? &&r"# &&#表面光滑#活动度差& 眼眶 _[扫描显

示#右侧眼眶A眶下裂A颞下窝软组织影#伴邻近骨质破坏#考虑

为原发性恶性肿瘤(图 ")& 眼眶 IE8扫描显示#右侧眼眶外下

象限占位性病变#累及眶外壁及颞下窝#提示恶性病变的可能

性大#建议结合全身检查和临床征象排除转移瘤(图 0)& 全身
G%[@_[检查显示"(")右侧眼球后方软组织密度结节影#代谢

增高#提示恶性病变的可能性大*(0)两侧甲状腺多发低密度结

节影#无代谢增高#提示良性结节的可能性大*(2)右侧叶间胸

膜旁小结节影#无代谢增高#提示良性结节的可能性大#两肺多

发索条影#两侧肺门多发淋巴结影#代谢增高#提示反应性增生

的可能性大*($)肾移植术后改变#盆腔内巨大囊样低密度影#

代谢缺少#提示卵巢囊肿的可能性大*(?)脑部 G%[:_[像未发

现明显异常高代谢征象& 入院诊断"右眼眶内肿物 (恶性病变

可能性大)*双眼年龄相关性白内障*肾移植术后*继发性高血

压& 患者入院后全身麻醉下行右眼眶内肿物切除术& 术中见

肿物呈暗红色鱼肉样外观#边界不清#与下直肌A外直肌等周围

组织粘连紧密& 术后给予抗炎A止血A镇痛治疗#切口愈合好#

术后 9 W 拆线#出院后根据患者具体情况#建议进一步行放射治

疗& 病理组织学检查结果证实#右眼眶内肿物的形态符合多形

性低 度 恶 性 腺 癌 ( SK)Y&KUSVKT=)K*@,U'W4'W4+K;'U;(+K&'#

GniH)表现*免疫组织化学检测结果显示 _k部分 ( j)#

_HI?B0 部分 ( j)#%IH部分 ( j)#a(&4+5(+ ( j)#癌胚抗原
(;'U;(+K4&RUYK+(4'+5(,4+#_%H)(F)#血管内皮中 _62$(j)#血管

内皮中 _62"(j)#血管内皮中因子#(j)#HH[部分(j)#_61A

少许(j)#D@"## (F)#f;)@0 (F)#S?2 少许 (j)#k(@19 指数约为
"#g#血管中平滑肌肌动蛋白 (=&KK5V &T=;)4';5(+#DIH) (j)#

2$$%"0(F)#_')SK+(+(F)#icHG(F)#S12少量(j)#i')4;5(+F2 部分
(j)#糖原染色(=;V(XXS4U(KW(;';(W =V(XX#GHD)部分(j)&

讨论"GniH也称小叶性或终末导管癌#是一种少见的涎腺

肿瘤#多发于小涎腺 +"F0, #腭部也为好发部位#腮腺少见 +2, #其

他部位#如扁桃体 +$, A上颌窦 +?,
及鼻咽部

+1, GniH也曾有个案

报道& GniH多无包膜#呈浸润性生长#组织病理学特点是细胞

形态较单一#肿瘤细胞体积小至中等#有深染A均一的核#核分

裂象和坏死不常见& GniH的组织结构具有多样性#典型特点

如下"(")实性团块#周围有纤维性间质包绕*(0)筛状区域*

(2)细胞排列成条索或束状#有时呈同心圆状#围绕小的神经纤

维或血管排列#也可形成实性漩涡*($)导管样结构*(?)乳头
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