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光技術は既に広く医療に
利用されている

レーザーの誕生時から医療への
利用は開始されている

1960（昭和35）年の
メイマン博士による人類初のルビーレー
ザー発振の成功は医学分野でも多いに
着目され、発明後数年のうちには
あざ治療や網膜凝固治療などの

臨床応用が開始

 パルスオキシメーター

 内視鏡

 眼科関連機器

医療と光技術のマッチング

世界市場500億円（年間）
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世界市場500億円（年間）

パルスオキシメーター

• 青柳氏の1974年の春のME学会

• 日本光電は日本の特許、ミノルタ
がアメリカを含めて海外の特許

• ミリカンが1930年代にオキシメー
ターを試作
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ヘモグロビンの光吸収スペクトルの利用



光/レーザーを利用する利点（主に診断用途）

1. 至適な照射条件により、安全で正確な診断

2. 小型化、可搬化、経ファイバー化

3. 電磁場的干渉がなく、特別なシールド不要

4. 各種医療用モダリティとの併用、融合

5. 他部位，他科領域への応用の可能性

佐藤 正人先生（東海大学医学部 整形外科学 教授）のスライド
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一般財団法人日本医科器械資料保存協会 資料より

• 麻酔器の開発で外科手術が進歩した。
• 顕微鏡の出現により伝染病が減少した。
• 保育器の進歩により低出生体重児が救われ
るようになった。

• 心電計が開発され心臓病患者に対する適切
な治療が可能になった。

1960年代まで

医療機器開発・発展の跡
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• 「こういった技術が医療にあるといい」に応える
ニーズ指向型の技術

• 先端技術を医療に導入するシーズ指向型の
技術

医学・医療におけるシーズ指向、ニーズ指向
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体内にあるかないか（検査） 対面式（診療）

バイオプシー（確定診断）

手術中

CT, MRI, PET

超音波

内視鏡検査

光
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医療におけるイメージング技術



朝日新聞

2006.10.30
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http://digital.library.cornell.edu/

Alexander Graham Bell (1847-1922)

・On the production and reproduction of sound by light,
American J. of Science, 20, 305, 1880
・Production of Sound by Radiant Energy, 
Manufacturer and Builder, 13, 156, 1881 

光音響分光分析法 (PAS)

日本分光学会
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[1] A. G. Bell, “On the production and reproduction of sound 
by light,” American J. of Science, vol. 20, pp. 305-324, 1880.
[2] “Production of sound by radiant energy,”
Manufacturer and Builder, vol. 13, pp. 156-158, 1881.

Photoacoustic spectroscopy 
(PAS)

Photoacoustic effect

1. Light absorption
2. Temperature rise
3. Thermoelastic expansion
4. Acoustic wave generation

[3] M. L. Viengerov, “New method of gas analysis based on Tyndall-Roentgen 
Opto-Acoustic effect,” Dokl. Akad. Nauk., vol. 19, pp. 687-688, 1938.

Spectrophone proposed by Alexander. Graham. Bell, famous for inventor of telephone
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PASはガス分析法として発展



Technology Feature Whole-Animal Imaging, NATURE, Vol. 463, 18 February 2010より

イメージング技術のバリエーション
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Largest conference since 2010

in 20,000-attendee Photonics West
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SPIE BiOSにおける光音響会議の発表数
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素過程

反射 (reflection)

吸収 (absorption) 

散乱 (scattering)

透過 (transmission)

励起 (excitation)
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光・レーザー光の生体への作用



光技術の特徴：
生体情報をは非侵襲的に取得できる。
選択的にイメージングできる。
連続的にイメージングできる。

光の生体作用のバリエーション
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OCT DOT 蛍光イメージング 光音響イメージング

コントラスト 低い 高い 高い 高い

分解能
高い
(10 μm)

低い
(数mm)

中
(数百μm)

高い
(浅部は数十μm)

深度
浅い
(< 3 mm)

深い
(> 5 cm)

浅い
(< 3 mm)

深い
(< 2 cm)

試薬の利用 無 無 ○ ○

臨床応用 眼科で汎用 乳がん 内視鏡、術中など ○

バイオフォトニクスイメージング比較

OCT: 光コヒーレンストモグラフィ
DOT: 拡散光トモグラフィ
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応力波発生

反射

吸収

蛍光発生

散乱

光／レーザ光

蛍光イメージング

ラマン散乱イメージング
光コヒーレンストモグラフィ

光音響（光超音波）イメージング

拡散光トモグラフィ
光トポグラフィ

浦野泰照: がんの分子イメージング ，第24章，
光音響イメージング（石原美弥），化学同人, 2015

光の生体作用を利用した
イメージング技術のバリエーション
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パルスレーザー

光吸収体

生体組織に
レーザー光を照射

生体内の光吸収体が
光エネルギーを吸収

吸収された
熱エネルギーを
超音波として放出

音響センサ
超音波を電圧として検出
→ 光音響信号

光音響信号検出の原理

• 超音波イメージングに比べて撮像対象をターゲティングできる
• 光イメージングに比べて深部をイメージングできる

光音響画像：光吸収体で発生する超音波を利用した断層画像
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超音波画像光音響画像

吸収体濃度

血管ファントム；吸収体の濃度とチューブ材料を変化

濃 中 薄 ゼロ 薄

機能（光の利点）

深部
（超音波の利点）

未発表データ

生体組織の散乱係数が３桁異なる

光音響イメージング技術の特徴

18National Defense Medical College



Phil. Trans. R. Soc. A, 2011

メチレンブルー(30 mM) を鶏肉に埋め込む

PA: pseudocolour
US: grayscale

Plots of signal-to-noise ratio (SNR) 
as a function of depth of the tube

In vitro study （摘出組織）で5 cmの深さ
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Representative implementations of PAT
(a) Transmission-mode OR-PAM system, where the ultrasonic transducer (UT) and the water-immersion focusing lens are on opposite sides of the object 
(b) Reflection-mode OR-PAM system with an optical-acoustic combiner that transmits light but reflects sound
(c) AR-PAM system with a dark-field illumination. The laser light is only weakly focused, with the UT in the dark cone. 
(d) PACT system with a ring-shaped ultrasonic transducer array (UTA) 
(e) PACT system with a linear UTA. 
(f) PACT system with a hemispherically shaped UTA .
(g) PACT system with a 2D Fabry-Perot interferometer as the acoustic sensor. 
(h) Side-viewing intravascular PA catheter with an outer diameter of 1.25 mm, including the protective sheath in which the catheter rotates

L. V. Wang and J. Yao,  Nature methods 13, 627 (2016).

顕微鏡タイプ
（単素子）

カテーテルタイプ光学検出

様々な形態の光音響イメージング装置
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490/532 nm
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光音響イメージング製品一覧
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励起光源

測定対象

検出器

導光
手段

データ収集
データ処理
画像表示

信号
増幅

励起光源
の

電源系

同期など
制御手段

ナノ秒パルス光

超音波探触子

基本的な装置構成
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レーザー放射に対する皮膚のMPE（最大許容露光量）

1988 年11 月に制定後、現在までに改正を複数回
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JIS C 6802:レーザ製品の安全基準
(Safety of laser products)



ﾊﾟﾙｽﾚｰｻﾞｰ照射

音響波（超音波）発生

生体内光吸収

光ｴﾈﾙｷﾞｰが熱に変換

熱弾性過程

音響波検出

光技術

光源，導光系、
生体組織の光分布（光学特性）

超音波技術

検出器（周波数、サイズ、チャネル数）
音速

信号処理技術

画像再構成処理、フィルター処理

超音波発生位置特定

光吸収体の分布画像取得

光音響イメージングにおける要素技術
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熱膨張係数

定圧比熱

音速

光吸収分布
（音波の発生源）

フルエンス

光吸収係数(分布)

物性値

光吸収に伴い発生する光音響信号
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生体組織に
レーザー光を照射

生体内の光吸収体が
光エネルギーを吸収

光音響信号

信号到達時間=深さ/音速
信号強度=濃度

撮像対象
(光吸収体)

光音響信号
パルスレーザー光

超音波
検出器

光音響信号（超音波）
が発生

励起光

超音波
超音波信号

超音波信号到達時間

time

送信用
パルス信号

光音響

time

浦野泰照(編著), 石原美弥. がんの分子イメージング, 化学同人, 2015.
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光音響断層画像取得の原理



生体に照射した超音波の反射波が返ってくる時間を計測

• 超音波プローブで生体内に超音波を照射
• 生体内の反射源（組織の界面など）で超音波が反射される
• 反射された超音波（エコー）を超音波プローブで受信する
• 超音波を照射してからエコーを受信するまでの時間は往復分の伝播時間に相当
• 生体軟組織の音速はほぼ一定なので，伝播時間から組織の界面の深さを計算できる

I

送信波

t1

超音波プローブ
超音波の送受信が可能

反射波

tt2 t3

反射源までの距離 ： z 
反射波観測時間 ： t
音速 ： c

2

c tz 
=

反射源までの距離の計算式

National Defense 

Medical College
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超音波エコーの原理



Paul Beard, Interface Focus doi:10.1098/rsfs.2011.0028

励起波長に吸収があれば、光音響信号を発生する
より、高いコントラストになる波長とは

生体内の主要な物質の光吸収スペクトル
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組織・疾患 励起波長

網膜の血
管

570, 578, 588 nm
・ヘモグロビンの吸収大
・ごく表層のみ描出

前立腺癌 755 nm
・生体深部に到達
・ヘモグロビンの吸収

悪性黒色
腫

650 nm
・メラニンの吸収大

血管内
プラーク

1210 nm
・脂質の吸収大

測定対象と励起波長の一例

W. Song et al., Sci Rep, 2014
A. Horiguchi et al., Urology, 2017
Y. Zhou et al., J Biophotonics, 2015
K. Jansen et al., Photoacoustics, 2014

Hb

HbO

波長[nm]
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]

ヘモグロビンの波長特性

光音響イメージングに使用される波長例
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多数の光子分を
繰り返し計算

入射光

透過

反射

吸収

フ
ル
エ
ン
ス

光子が通過した回数
＝フルエンス

計算に必要な
光学パラメータ
光吸収係数 ： μa
光散乱係数 ： μs
異方性因子 ： g

モンテカルロシミュレーションの概念図

光子が生体に入射し，生体組織の光学パラメータに従う確率でランダムに伝播し，吸収，透過，反射
のいずれかの現象により生体組織から消失するまでの過程を，乱数を用いてシミュレーションする。

多数の光子についてシミュレーションを繰り返すことにより，統計的に安定した解を得る。フルエンス
分布は，光子が通過した回数として得られる。

生体組織

モンテカルロ法シミュレーション

光エネルギー（光子パケット）の移動を確率的にシミュレーションする

生体内の光伝播シミュレーション
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レーザー照射条件
照射径 ： 12 mm
フルエンス ： 20 mJ/cm2

エネルギー ： 22.6 mJ

ラットの筋肉の光学特性を用いて算出
（ヒトの腹筋の光学特性と近似）

0.1

1
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2

)

Depth (cm)

530 nm

600 nm

640 nm

650 nm

670 nm

700 nm

750 nm

モンテカルロシミュレーションを用いた
光侵達長
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Cancer Res., 74, 979, 2014 

様々な臨床応用が検討されている
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正常組織とガン組織は血管ネットワークが異なる
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超音波画像と光音響画像の重畳画像作成方法

レーザー照射

光音響波受信

超音波送信

超音波受信

光音響画像再構成

超音波画像再構成

原点をあわせて重畳画像化

Tsujita, 日レ医誌2013

超音波画像との重畳画像
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• 実時間で画像が表示できる
• 目的の部位にアプローチできる
• 現状の診療と同等の手段で良い
• 超音波と重畳できる

35National Defense Medical College

光音響画像の特長を活かす医療応用技術開発



• 機器の性能の担保
→ ファントム実験

：装置開発のためのフィードバック

• 性能を保証するための評価
→ 動物実験

基礎と臨床研究をつなぐステップ
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ファントムによる性能評価（例）

Horiguchi et al, 2016,  等

光照射，
超音波検出部

9 MHz
755 nm

 

ファントムによる性能評価

体表用（リニアアレイ）

10 mm
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35mm

足先側

鼠径部

50
m

msc
an

n
in

g

ウサギ鼠蹊部対象

x-y 投影画像
超音波断層画像重畳光音響断層画像

M. Ishihara, 2015

光音響（red), 超音波（gray）
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ウサギを対象にした光音響画像



測定対象：ウサギ鼠径部

E. Hoefer et al, Cardiovascular 
Research 49; 609: 2001

Gd造影MR血管造影

K. Jaspers et al, PLoS ONE, 6(1); 
e16159: 2011 

カラードプラ超音波

カテーテルX線血管造影

超音波

実際に撮影した画像 文献画像

GE製LOGIQePremiumで取得

体表からプローブを当てて，実時間で画像取得

造影剤を投与して
撮影したMRI カテーテルを挿入した後

造影剤を投与して
撮影したX線像

光音響投影像

光音響血管画像と既存の血管撮像技術との比較
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SPIE Proc., 9323, 93232K, 2015



摘出標本同一断面における
CD31とS-100の発現

（血管内皮細胞(赤)と神経細胞(緑)）

prostate

(transverse)

posterior

anterior

lateral

posterior

anterior

lateral

0 5 10 mm

摘出標本の光音響画像
Horiguchi et al, The Prostate 2016, 76:307-15 

組織学的所見との整合性（病理学の重要性）
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上から見た投影画像

25 mm

60 mm

走査方向への投影画像

14 mm

37.5 mm

Ishihara, SPIE Proc. 201530度斜め投影画像

健常者の腕血管で14 mmの深部を観察
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Murakoshi, SPIE 2018

赤 光音響画像
白黒 超音波画像

冷水

温水

1 2 3 4 5
6

1 2 3 4 5 6

1 2 3 4 5 6

1170 585 772 897 376 230

径(μm)

1 2 3 4 5 6

313 814 1189 50 334 897

径(μm)

光音響イメージング（ヒト指血管画像）
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正中神経

光音響画像（黄色）

超音波ドプラーでは検出できない

超音波Bモード画像（白黒）

+ 光音響画像（黄色）

光音響画像用レーザー OFF to ON

15 m
m Small vessels 

inside median nerve

Median nerve

超音波で神経を捉え、
光音響で血管を観る

National Defense Medical College

神経束内外の光音響血管画像



➢臨床における現状の問題点，アンメット・メディカル・ニーズ
➢上記の問題に対する現在の標準的医療
➢提案技術が現在の標準的医療の問題点あるいはニーズに
対して解決する，または，現在の標準的医療を改良できる利点

➢提案技術の競合技術との比較
➢提案技術が新たな標準的医療となるために必須の検証
➢成功への鍵となる課題と目標
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医療機器開発のための
トランスレーショナルリサーチ



• 医療応用
– クリニカル

– プレクリニカル

• 生物応用
– プレクリニカル

– 基礎生物学

• FDA (USA), PMDA (JAPAN)
承認なし

-Seno Medical Instruments 
(Imagio® breast imaging system)

• CE Mark (Euro) 
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光音響イメージング技術の広がり



• 非侵襲的にイメージングできる
• 生体機能情報を提供する
• 形態情報を持つ超音波画像と重畳できる
• 実時間で画像化できる
• 3次元的に画像を取得できる
• 深部を可視化できる
→ 臨床的に意義のある深さと分解能を実現できる
• 定量化できる
• 複数の対象を画像化できる
• 実用的な可搬で小型な装置を構築できる

光音響イメージングのメリット
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光と超音波の特性を利用した非侵襲なイメージング技術。

「ヘモグロビンなどの吸収体を対象としたイメージング」、
「深部で空間分解能が低下しにくい鮮鋭な画像が得られる」
特長を持つ。

形態画像である超音波画像と吸収体の画像である光音響
画像との重畳は医療にとって有効である。

血管画像の定量化、カラー化、イメージングプローブなどが
次への課題である。

まとめ
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