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摘要 经颅聚焦超声技术通过引导超声波束穿透人体颅骨形成颅内焦点，实现对头部感兴趣区域的精确刺激或治疗。但在

实际应用中，超声波因颅骨的强声衰减性和非均质结构发生强烈的相位畸变和能量衰减。为克服颅骨的影响，声学仿真常

用于校正超声阵列的相位，预测各声束的传播路径，确保颅内超声的精准聚焦。根据声学波动方程求解方法的不同，经颅

聚焦超声中常用的声学仿真方法可分为数值方法和半解析方法。其中数值方法包括k空间伪谱法、时域有限差分法和有限

元法等，半解析法包括射线追踪法、混合角谱法等。基于数值方法的仿真工具综合考虑了波在介质中的各种传播形式，如

非线性效应、散射和衍射等，在学术研究中被广泛应用。相较于数值方法，半解析方法精度较低但展现出更快的计算速度，

更适合应用于对仿真时间有高度要求的临床场景。此外，不同仿真方法的混合应用可显著提升仿真效率和准确性，但相关

研究尚显不足。本文对近年来经颅聚焦超声领域中常用的基于数值方法、半解析方法和混合方法的仿真技术研究进行了回

顾和梳理，并对各种仿真方法的研究和应用进行了总结和展望。
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经 颅 聚 焦 超 声 （transcranial Focused 

Ultrasound，tFUS）是一种高空间分辨率的非侵入

性神经调控技术，该技术可穿透人体颅骨形成颅内

焦点，实现对头部感兴趣区域的精确刺激或治疗。

高强度的 tFUS 可以通过热效应消融病变组织［1］，

而低强度 tFUS则可通过机械效应安全可逆地打开

血脑屏障 （blood brain barrier，BBB）［2］、刺激神

经元兴奋等［3］，这些治疗机制为治疗肿瘤、帕金

森病、癫痫等颅脑疾病提供了非侵入性治疗方案。

同时，在科研领域中，低强度 tFUS为脑机接口等

技术提供了交互信息，有望进一步解读大脑重要机

制［4］。然而，tFUS技术的研究面临诸多复杂挑战。

早在 20世纪 50年代，Fry等［5］就已证明聚焦超声

可对猫的大脑深处产生局部破坏性损伤。受颅骨的

声波相位畸变和声能衰减效应限制，初期的 tFUS

实验必须依靠开颅手术才能实现。这种侵入性的手

术过程存在感染和二次创伤风险，因此并不适合临

床应用。在20世纪90年代之后，磁共振引导的聚

焦 超 声 （magnetic resonance guided focused 

ultrasound，MRgFUS）技术的突破为 tFUS 提供了

新的机遇和前景。同时，随着计算机性能的提高，

复杂介质中声波传播的数值模拟得以快速发展，

tFUS逐渐从实验室走向临床应用［6］。

由于颅骨与软组织的声阻抗差异，超声波在穿

过颅骨时会发生强烈的相位和振幅畸变，从而导致

颅内焦点发生偏移和失真，颅内声场分布难以预

测；由于颅骨的强声衰减性和非均质结构，超声能

量会在颅骨中强烈衰减并转化为热量沉积，从而导

致声束路径上的颅骨及其周围组织发生热损伤。因

此，亟需一种能够校正相位和预测声场的技术，以

在保护正常脑组织和颅骨不受损伤的前提下，重新

在颅内形成准确焦点［7］。
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为解决相位畸变和热量沉积等问题，当前基于

声学仿真的 tFUS研究方案主要有两大类。第一类

是使用较低频率的单阵元凹面换能器［8］，因为较

低频率的超声具备更佳的颅骨穿透能力。在这种情

况下，基于数值方法的仿真可以评估聚焦效果，从

而优化实验中单阵元换能器与颅骨的相对位置、超

声的激励条件等参数［9］。第二类是使用多个换能

器元件组成超声相控阵列。相控阵列的大辐照面积

不仅有利于局部颅骨热量的降低，而且可以实现更

高频率和更精准、更复杂情况的焦点聚焦。通过虚

拟 源 时 间 反 转 法 、 基 于 计 算 机 断 层 扫 描

（computed tomography，CT） 的相位校正法等方

法［6］，可在仿真中精确获取各个阵元在颅内聚焦

所需的相位校正和幅值校正信息，然后对仿真和实

验中的每个阵元进行相位和幅值调控，从而在颅内

实现精准聚焦。校正后的声场结果也可用于对相位

或幅值调控算法进行验证和优化。

声学仿真技术通过建立超声波在介质内传播的

数学模型，来模拟声波在介质中的传播效果。模拟

结果的精确性和运算效率在底层上取决于它所采用

的求解方法。其中，解析方法求解效率高但通常只

适合一些简单的声学求解，数值方法计算量大但保

证了求解的精度［10］。因此，对于复杂介质中的

tFUS声场计算，现有的声学仿真技术通常使用数

值方法或半解析法来对声学波动方程进行求解，以

平衡模拟精度和计算时间。常用的数值方法包括k

空间伪谱方法、时域有限差分（finite different time 

domain，FDTD）法和有限元法等；半解析法包括

射线追踪法、混合角谱（hybrid angular spectrum，

HAS）法和传递矩阵法等［11］。

为深入分析近年来声学仿真技术在 tFUS领域

的应用和研究进展及现状，本文以“transcranial 

focused ultrasound”、“simulation”和“numerical”

等为关键词在Web of Science 数据库中检索相关文

献，共计检索到 272 篇。本文对近年来 tFUS 领域

中广泛应用的基于数值方法、半解析方法和混合方

法的仿真技术研究进行了回顾和梳理，并对各种仿

真方法的研究和应用进展进行了总结和展望，旨在

为相关领域中仿真技术的开发与应用提供有价值的

参考和指导。

1　数值方法

1.1　k空间伪谱方法

k-Wave是一个开源的MATLAB工具箱，是目

前 tFUS领域应用最广泛的开源声学仿真工具：在

近3年发表的73篇 tFUS相关文献中，有32篇使用

了 k-Wave来进行数值模拟。该工具箱构建了一种

包括线性与非线性波传播、非均质材料参数任意分

布和幂律吸声的数值模型［12］。模型使用 k 空间伪

谱方法求解 3个等效于广义Westervelt方程的耦合

方程［13］：
∂u
∂t

= - 1
ρ0

∇p （1）

∂ρ
∂t

= -(2ρ + ρ0 )∇ ⋅ u - u ⋅ ∇ρ0 （2）

p = c20 ( ρ + d ⋅ ∇ρ0 + B
2A

ρ2

ρ0
- Lρ ) （3）

其中，u为声学粒子的速度，p为声压，ρ为声学密

度，ρ0 为环境密度，c0 为等熵声速，d为声学粒子

的位移，L 为幂律吸收算子，B/A 为非线性参数。

在求解过程中，该模型通过傅立叶配置方案计算空

间梯度，使用k空间校正有限差分方案计算时间梯

度。模型数值解的计算在空间和时间交错排列的规

则笛卡尔网格上进行［13］。在模型外部，k-Wave工

具箱高度集成，它通过3个不同维度的仿真函数对

介质和声源等输入信息进行计算，从而输出声场结

果（图1）。

2010年伦敦大学学院的Treeby等［12］提出了k-

Wave工具箱，并描述了该工具箱在正向模拟和时

间反转图像重建中的应用。由于 k-Wave的求解方

法结合了k空间方法和伪谱方法的优势，因此即使

在计算条件设定为较稀疏空间网格和较大时间步长

时，它依然能够保证模型求解的精确性。此外， 

k-Wave 工 具 箱 具 备 图 形 处 理 器 （graphics 

processing unit，GPU） 并行化计算的能力。在处

理大规模声学模拟任务时，GPU计算展现出7倍于

多线程中央处理器（central processing unit，CPU）

计算的优势。2017 年 Robertson 等［14］又以经颅超

声神经刺激为目的，系统性评估 FDTD 仿真和      

k-Wave仿真的每波长空间点和每周期时间点采样

数的具体限制。评估结果表明，最小化计算负担

时，k空间伪谱方法较广泛应用的FDTD法在计算

速度上表现出更高的效率和准确性。

开发人员通过优化 k-Wave的内置函数来提高

模型计算性能，而其他一些 k-Wave用户则通过工

具箱之外的一些仿真策略的改进来减少计算成本。

2020年巴黎文理大学的Maimbourg等［15］使用实验

所用超声频率的一半进行基于k-Wave的数值模拟，
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以减少时间反转法的相位计算时间。研究结果表

明：与水听器相位校正法相比，该相位校正方案分

别在模拟和实验中恢复了94.2%和85.0%的声压数

据；与完整频率的声学模拟相比，该方案使计算时

间减少了90%。虽然该方案较传统时间反转法具有

仿真时间上的明显性优势，但是与低频超声相比，

高频超声穿透颅脑时会经历更严重的衰减散射，并

导致更高的颅骨温升。同时，基于低频超声的相位

校正并不能保留高频超声的分辨率优势，该方案仍

需进一步研究验证。 2022 年广东工业大学的

Zhuang等［16］构建了一个用于小动物多目标神经调

节的超声系统。他们使用 k-Wave求解大鼠颅内声

压，检验了轴向焦距、焦点间距和焦点数量对焦点

特性的影响。研究结果证明，体外声场测量与经颅

模拟在峰值位置和焦点形状上均具有一致性，该系

统可以生成两个焦点，同时进行多个目标神经调

节。同年加利福尼亚大学洛杉矶分校的Cain等［17］

基于 k-Wave提出了一种可以快速估计经颅传输波

束特性的MATLAB工具箱SMART FUS。该工具箱

提供了一种无需复杂模拟即可估计颅骨对声场影响

的方法。通过调整输入参数，可以近乎实时地获取

仿真结果。但是该工具箱涉及的 tFUS和颅骨环境

较为简单，只能提供相关参考，并不适合复杂和大

规模仿真。

由于 k-Wave的数值模型考虑了包括非均匀介

质、幂律吸收和非线性效应在内的全波效应，且工

具箱集成度高，其常被应用于精准确定最适合经颅

传输的超声频率、脉冲重复频率、占空比等激励参

数以及颅骨的声学特性影响。2017年朗之万研究

所的Constans等［18］通过 k-Wave研究了 4种不同工

作频率的换能器在大鼠和猴头骨中的聚焦效果，并

对神经调控功效的频率依赖性进行了讨论。2023

年北卡罗来纳州立大学的 Chen 等［9］ 使用 150~      

1 500 kHz 共 6 种不同频率的单阵元聚焦超声换能

器，通过在 5 个离体人头骨上进行实验测量和      

k-Wave 模拟来研究 tFUS 的传输效率和波束模式。

此外，颅骨的细微结构对高频超声具有显著的吸收

与偏折效应，而高分辨率的CT图像提供了颅骨细

微结构的声学特性，推动了较高频率超声在颅内的

聚焦研究。2022年佐治亚理工学院的 Jing等［19］将

人类头骨的微 CT 图像转化为声学特性并输入到   

k-Wave中，进行高分辨率的二维声学模拟，以研

究颅骨相关参数对 tFUS传输的影响。

此外，k-Wave 仿真还常用于实现超声波与神

经元放电模型的耦合分析。2020年德黑兰医科大

学的Baniasad等［20］首先通过模拟 tFUS在整个脑模

型中的传播，计算了皮层区域的声压值。随后，他

们提出机-电模型用于研究低强度的皮层声压对神

经元活动的影响，发现了低强度聚焦超声刺激下神

经元尖峰活动振幅降低等现象。同时，tFUS模型

也可与白质电活动宏观模型耦合。2022年牛津大

学的 Felix 等［21］通过基于 k-Wave 的组织水平现象

kspaceFirstOrder1D

kspaceFirstOrder2D

kspaceFirstOrder3D

Kgrid Medium

Source Sensor

sensor_data
�C1 �C2

Fig. 1　The schematic diagram of the simulation function structure based on the coupled first-order acoustic equations for 
heterogeneous media in the k-Wave toolbox［12］

图1　k-Wave工具箱中基于非均匀介质耦合一阶声学方程的仿真函数结构示意图［12］
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学数值模型再现了聚焦超声对猕猴前扣带皮层的刺

激，并测量了从额叶皮层通往5个感兴趣皮层区域

的白质神经束中的神经调节能量。研究结果表明，

超声刺激诱导的能量越多，额叶皮层与该区域的连

接指纹变化越大。

相较于传统声学仿真方法如有限差分法，k空

间伪谱方法具有原理性优势。在空间域中，传统的

有限差分方法通过拟合高阶多项式来估算场梯度。

用于拟合的网格点越多，导数估算越精确，模拟也

就越精确，但是网格点过多会导致计算量过大和计

算时间过长。伪谱方法发展了这一方法：使用傅里

叶级数对所有数据进行拟合。一方面，傅里叶分量

的幅值可以通过快速傅里叶变换 （fast Fourier 

transform，FFT）高效计算；另一方面，傅里叶级

数的正弦基函数对每个波长只要求两个网格点，而

有限差分方法、有限元、边界元则需要 6~10个网

格点。在时间域中，k空间方法相较于有限差分法

可以在保证精度的前提下使用更大时间步长，从而

提高计算效率和稳定性。因此，在 tFUS仿真的数

值方法中，k空间伪谱方法同时具备空间和时间计

算优势，且频散误差更小。同时，因为 k-Wave工

具箱内置函数完备，并行计算功能完善，其已成为

优化仿真策略、tFUS参数影响探究、神经元电学

模型耦合的重要工具。

1.2　FDTD法
20 世纪 80 年代 FDTD 方法被引入声学数值计

算领域，其原理为：在相应网格节点上施加位移或

应力负载形式的声学激励信号，然后求解声学波动

方程所给出的微分方程，从而获取声压的时域分布

信息［10］。在 FDTD 仿真中，求解的声学方程通常

是 Westervelt 方程的衍生形式， Westervelt 方程

如下：
∂2 p
∂z2 - 1

c2
∂2 p
∂t2 + μ

c4
∂3 p
∂t3 + 2β

ρc4 [ p
∂2 p
∂t2 + ( ∂p

∂t
) 2 ] -

∂p
∂z

⋅ p
∂(ln p)

∂z
= 0 （4）

其中，p为声压，c为局部声速，ρ为局部密度，μ
为局部扩散参数，β为非线性参数［11］。在不同的应

用场景中，求解方程会根据仿真环境的多样性如衰

减、非线性和剪切模态转换等，存在不同程度的拓

展和变形。在只考虑线性的场景中，非线性参数β
相关项将不被考虑，如Deng等［22］给出了线性化的

Westervelt 方程。在考虑超声热效应的研究中，

Westervelt 方程常与 Pennes 生物热传导方程耦合，

用于给出 tFUS辐照颅脑后的温度分布，以评估组

织和颅骨热损伤风险［23］。

2003年巴黎第七大学的Aubry等［24］基于非均

匀吸收介质中线性声波方程的离散形式编写了名为

ACEL 的三维 FDTD 仿真程序，以 CT 图像中提取

的颅骨声学特性作为仿真输入参数，首次通过计算

机仿真实现了基于“虚拟源”时间反转法的颅内精

准聚焦。在虚拟源时间反转法中，颅内虚拟点声源

向四周辐射声场，穿透颅骨的声波被置于颅外的换

能器阵列接收，因此可通过各阵元接收的信号反向

计算出在虚拟点源处精准聚焦所需要的相位信息

（图2）。虽然基于“虚拟源”时间反转法的颅内超

声聚焦精度不如1998年哈佛大学医学院的Hynynen

等［25］提出的植入式水听器相位校正方法，但是前

者的无创性使其更具备临床应用的潜力。此后，基

于虚拟源的时间反转方法得到了广泛的应用，而基

于FDTD法的仿真也成为了相位校正和声场表征的

常用方法。基于FDTD法的商业仿真方案包括商业

软件如 Sim4Lfie、Wave3000 等，开源工具包如

Fullwave、BabelViscoFDTD 等，以及一些研究团

队内部开发的程序。

Sim4Life是由苏黎世医疗技术有限公司开发的

计算生命科学平台。由苏黎世联邦理工学院的

Fig. 2　The propagation effect of the wavefront generated 
by a intracranial virtual point acoustic source
图2　颅内虚拟点声源产生的波前传播效果
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Kyriakou等［26］于2015年开发，该平台提供了一种

基于Westervelt-Lighthill方程的非线性3D全波声学

求解器。此声学求解器在直线和非均匀网格上使用

FDTD方法求解，同时支持多核和GPU加速，适合

大规模的超声仿真计算。 2019 年根特大学的

Samoudi 等［27］使用 Sim4Life 设计并仿真了单阵元

超声换能器对丘脑底核 （subthalamic nucleus，

STN）的超声辐照。研究结果证明了单阵元超声换

能器在STN处准确聚焦的可行性。2020年丹麦技

术大学的 Pasquinelli 等［28］在 Sim4Life 平台上进行

仿真。他们使用峰值位置、焦点大小、焦点强度和

空间分布等关键指标对仿真和实验结果进行定量比

较，评估了不同复杂程度的换能器模型在均质水域

和穿透3D打印障碍物条件下对仿真准确性的影响。

2021年苏黎世联邦理工学院的Montanaro等及合作

研究团队［29］以空间峰值强度和位置、总功率和分

布度量为指标，通过 Sim4Life 仿真平台评估了颅

骨异质性、衰减调谐和换能器移位等对 tFUS计算

模拟结果的影响，强调了准确再现换能器位置和正

确建模颅骨异质性及其结构的重要性。同年，意大

利技术研究所的De Angelis等［30］建立了低强度超

声刺激器和人体头模型，并在Sim4Life的 3D全波

解算器中对 tFUS进行仿真计算，以探究压电元件

数量对人脑深层区域超声刺激效率的影响。研究结

果表明，压电元件数量为 96时，能够在经济成本

和刺激效率之间达到平衡。2023年明尼苏达大学

的Huang等［31］同样通过Sim4Life平台中的声学求

解器执行FDTD模拟，设计了定制的多阵元和单阵

元球形换能器。通过对颅内声强、声压、半峰全宽

和能量沉积进行敏感性分析，他们评估了聚焦声束

穿透顶骨和颞骨的效果。

Wave3000 是由美国 CyberLogic 公司研究和开

发的商业超声波仿真软件。其使用FDTD求解完全

的黏弹性波动方程，适用于无损检测、材料评估和

室内音响等广泛的声学领域。虽然并非专门为医疗

超声的应用而研发，Wave3000仍然可以被应用于

tFUS 的仿真计算。2015 年韩国天主教大学的 Lee

等［32］以健康人类志愿者为实验对象，研究神经影

像引导的 tFUS 对人类初级体感皮层的刺激影响。

由于实验使用的声压极低，研究人员排除了声辐射

力脉冲成像和磁共振成像 （magnetic resonance 

imaging，MRI）测温法，选择Wave3000来预测志

愿者颅内超声的声场分布。次年Lee等［33］又在同

样的模拟环境下研究了 tFUS对人类初级视觉皮层

的刺激影响，通过脑电图研究展示了刺激引起的视

觉和高级认知相关区域网络的激活。

近年来一些基于FDTD的开源声学仿真工具被

开发和分享，这些开源工具促进了已有结果的可验

证性。Fullwave工具箱由巴黎高等物理化学工业学

院的Pinton等［34］在 2009年开发，使用FDTD法求

解三维非均匀衰减介质中的非线性全波传播方程。

通过与实验测量和Field II仿真结果进行对比，研

究人员证明了 Fullwave 的仿真精确性。2022 年北

卡罗来纳州立大学的 Jones 等［35］使用 Fullwave 进

行 3D经颅全波模拟，设计了一个 128阵元的神经

调节超声相控阵列。该阵列被证明可以同时聚焦于

猕猴大脑中的多个区域。BabelViscoFDTD工具箱

由湖首大学的Pichardo等［36］于2017年提出，使用

笛卡尔坐标中的空间 4阶和时间 2阶FDTD方案求

解以应力张量和位移向量表示的黏弹性波动方程，

其中骨骼材料被建模为粘弹性各向同性介质。

BabelViscoFDTD 支 持 CUDA、 OpenCL、 Apple 

Metal 和 X86-64 等多个计算后端。而后 2023 年

Pichardo［37］ 基于 BabelViscoFDTD 工具箱开发了

BabelBrain，这是一款开源的独立图形用户界面应

用程序，旨在为 tFUS神经调控实验提供系统性规

划。该软件需结合可视化软件如 3D Slicer 等规划

声学轨迹，并基于CT图像生成颅骨信息，然后使

用BabelViscoFDTD库进行经颅建模和计算，最终

给出声学和热仿真结果。

一些研究人员使用基于有限差分算法开发的内

部代码进行 tFUS仿真，但是并未详述模型建立的

细节。2014年东芬兰大学的Pulkkinen等及合作研

究团队［38］将FDTD的较低数值色散优势和网格法

的流固界面处理灵活性优势结合，开发了一种求解

流体和固体波方程的混合仿真模型。研究结果表

明，尽管实际的温升和焦点大小预测不足，但是该

仿真模型可以成功预测 tFUS 的治疗焦点位置。

2018 年哈佛医学院的 Yoon 等［39］提出了一种基于

FDTD的多分辨率 tFUS仿真方法。研究结果表明，

在保证仿真精度的同时，有效使用非均匀的网格代

替均匀的网格，可以减少至少一半的仿真时间。

2021年同志社大学的Michimoto等［40］使用简单的

弹性 2D FDTD仿真研究松质骨结构对超声经颅传

播效果的影响。研究结果表明，在与老年人颅骨类

似的骨结构中，超声衰减最为强烈。同年天津医科

大学的潘婷等［41］使用FDTD求解Westervelt非线性

声波传播方程，编写CUDA C语言代码以进行仿真
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计算。通过建立 82阵元相控阵换能器和血管三维

模型，他们研究了超声及微泡参数对BBB开放及

组织损伤的影响。

相比于需要傅里叶级数拟合的 k 空间伪谱方

法，FDTD方法在原理上更为简单和容易实现。因

为适用于复杂边界条件和介质的声学模拟，其在

tFUS领域中早已得到广泛应用。许多前沿的声学

数值模拟模型或基于FDTD建立，或以FDTD仿真

结果为标准而验证［14］。Sim4Lfie 等商业软件拥有

交互性良好的可视化界面，且后处理功能完善。而

自 研 FDTD 程 序 的 优 势 在 于 可 以 通 过 修 改

Westervelt声学波动方程中的无关变量或模型来定

制特定声学求解环境，从而减少计算资源的浪费，

如Yoon等提出的多分辨率 FDTD方法有效减少了

非感兴趣区域的求解。

1.3　有限元法

有限元法将物体分成有限数量的单元，在每个

有限元上建立代表对象性质的方程，计算机求解这

些方程得到对象的近似数值解和特性。COMSOL、

PZFlex等仿真工具均基于有限元法实现。

商业多物理场仿真软件COMSOL Multiphysics

提供了声学仿真模块。声学模块的压力声学接口基

于有限元方法求解Westervelt方程。2016年明尼苏

达大学的Mueller等［42］通过COMSOL构建了 tFUS

的 2D模型，研究了颅骨和脑回解剖结构的几何变

化等参数对声波传播的影响。研究结果展示了颅骨

对超声波束的显著影响。2021年天津大学的Zhang

等［43］基于自编程FDTD和COMSOL两种仿真方式

和仿颅骨实验，探究了颅骨模型的结构参数和声学

参数对 tFUS的影响。实验和仿真结果均表明，在

导致 tFUS强烈衰减的结构特性中，厚度是最重要

的参数，而在颅骨的声学特性中，吸收系数最重要

的影响参数。2022 年天津大学的 Guo 等［44］基于

COMSOL构建了一个不同颅骨厚度的超声衰减数

学模型。通过结合真实颅骨实验和模型仿真，他们

研究了不同头部组织和颅骨厚度对 tFUS 的衰减。

同年汉阳大学的 Kang 等及合作研究团队［45］基于

COMSOL有限元分析和实验，研究了在不同入射

角情况下，双模转换在具有不同衰减系数样品中的

传输。研究结果证明，与常规超声入射相比，兰姆

波的双模转换技术在穿透颅骨时具有更高的传输

效率。

PZFlex 是一种采用显式-隐式混合积分算法，

基于时域有限元程序的声学仿真工具，针对压电、

超声和生物体中的波传播问题而开发。2022 年西

安电子科技大学的Hou等及合作研究团队［46］基于

PZFlex 建立有限元仿真模型，设计了多种不同凹

曲率的小型超声换能器，并基于仿真结果制作了曲

率半径为 5 mm和 7.5 mm的半凹聚焦超声换能器。

模拟和实验结果表明，该小型化半凹面换能器能够

有效地汇聚声能，实现精确有效的超声神经调节。

有限元方法灵活性高，适用于包括瞬态、稳

态、非均匀介质和非线性问题在内的各种求解情

况。同时，商业化软件包 COMSOL、PZFlex 等使

用户可以导出经颅声场的可视化结果，提高了求解

的直观性。但是有限元方法存在明显缺点，需要对

逐个节点进行计算，计算量大、内存要求高，不适

合大规模的声场计算，因此上述几项研究也都局限

于二维情况。

2　半解析法

2.1　射线追踪法

射线追踪法通过计算声束在介质中的传播路径

和振幅衰减，得到声束在介质中的传播状态。在

tFUS 中，超声的路径包括水、颅骨、大脑 3 层介

质，射线追踪法求解声学波动方程得到能量传播方

向和质点位移，并在介质间界面计算超声束的反射

和折射，最终利用边界条件确定幅值。与数值模拟

方法相比，射线追踪法无法模拟散射和衍射等声波

和介质之间的作用形式，并不具备全面模拟复杂介

质中波传播的能力，因此在实验研究中较少使用。

但是该方法避免了对高阶偏微分波动方程的直接求

解，从而提高了计算效率。

射线追踪法的开发旨在为临床 tFUS提供快速

声学相位校正方案。以色列 Insightec 公司的

Exablate相控阵换能器专有射线跟踪法是当前唯一

应用于临床的 tFUS 相位校正方法。Insightec 专有

射线追踪法集成于Exablate超声消融平台，内部原

理细节对外并不透明。部分研究将 Insightec专有射

线追踪法与其他仿真方法进行了对比。2020 年大

邱庆北科学技术院的 Jin等及合作研究团队［47］提出

了一个基于射线追踪法的开源工具包Kranion。在

基于3个离体人类颅骨的实验和仿真环境下，通过

与临床ExAblate的相位校正效果比较，该工具包的

声束相位校正性能得到验证。校正时间平均为

（402.1±24.5） ms。Kranion的提出推进了此类工具

包到临床 tFUS系统中的集成应用。2021年巴黎文

理大学的Bancel等［48］将 Insightec专有射线追踪法、
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k-Wave和水听器法的相位校正效果进行比较，研

究结果表明，与基于水听器校正的数据相比，基于

射线追踪法和 k-Wave的经颅靶区恢复声压分别为

的(84±5)%和(86±5)%，而后者的计算时间较长。

同时发现，当声束在颅骨表面的平均入射角增加

时，两种算法的相位校正性能皆明显下降。

InSightec专有射线追踪法虽然在治疗过程中由磁共

振引导，但仍然需要CT扫描的数据来计算相位校

正信息，因此避免CT到MRI的配准错误和减少患

者接受的电离辐射也是这项技术发展的重要研究方

向之一。2022年斯坦福大学的Leung等及合作研究

团队［49］通过 InSightec专有方法进行相位校正，证

明了通过MRI得到的伪CT图像替代CT图像进行

颅骨声学建模的可行性。

2.2　HAS法
传统角谱法假设传播区域为均匀介质，通过傅

里叶变换将初始平面的声场分布从物理空间转换到

波矢量空间，之后应用传播算子对每个平面波进行

计算以模拟波的传播，然后通过逆FFT将调整后的

声场从波矢量空间再次转换到物理空间，从而完成

波的前向传播。波矢量相关的传播算子如下：

H (α, β ) = ej (2π/λ) 1 - α2 - β2 Δz （5）

其中，α和 β是与波矢量相关的方向余弦，λ为波

长，z为传播距离。FFT和逆FFT算法的使用使得

角谱法可以快速计算声场。2012 年犹他大学的

Vyas等［50］首次改善了传统的角谱方法，将角谱法

扩展到非均匀介质。非均匀的人体组织被分割为声

学性质不同的体素，声压通过模型中每个体素平面

的空间域和频域交替计算得出。基于人体乳房模型

的研究结果表明，Vyas 等的角谱方法与同样条件

下FDTD法得出的声压分布结果基本一致，然而前

者在计算时间上具有显著优势，比后者的计算时间

缩短了至少两个数量级。

在后续的一些研究中，HAS法被应用到 tFUS

模拟中，同样展现出远优于FDTD法等数值方法的

计算速度。2016 年犹他大学的 Almquist 等［51］ 将

HAS方法用于 tFUS模拟以进行相位校正，通过3D

打印物品和离体人颅骨的实验来验证相位校正的效

果。研究结果表明，在 1 MHz tFUS所需的分辨率

精度下，HAS方法可在 15 min内计算出相位，且

允许在多个治疗位置进行校正，而基于时间反转法

的FDTD模拟仅仅获取单个治疗位置的校正相位就

需要至少2 h的时间。2021年土耳其阿瑟尔桑研究

中心的Top［52］提出了一种考虑了全波传播效应的

广 义 分 步 角 谱 （generalized split-step angular 

spectrum，GSS-AS） 方法。该方法将声源和反射

频谱分解为垂直传播方向的分量，分别传播每个分

量，并对所有分量求和以获得总场。通过与         

k-Wave仿真结果进行对比，研究人员验证了GSS-

AS法模拟和相位校正的准确性。GSS-AS可以有效

模拟非均匀介质中任意源的压力场。在单次经颅模

拟中，两者相位校正结果的归一化均方根差为

0.001，同时 GSS-AS 方法比 k-Wave 方法快 40 倍。

同年斯坦福大学的 Leung 等［53］ 使用 670 kHz 的

InSightec Exablate半球形相控阵换能器对 3个脱气

的离体人颅骨进行 tFUS模拟和实验。此次研究首

次将 HAS 方法、InSightec 专有射线追踪法和水听

器法进行比较，以评估它们的相位校正效果。研究

结果表明，与作为临床标准的 InSightec 专有射线

追踪方法相比，HAS法在靶区恢复了更高的焦点

强度，定位误差也更小。HAS方法表现出的相对

于 InSightec 法更高的靶向性能，展现了其应用于

临床治疗计划的巨大潜力。

3　混合方法

很多情况下，单独应用一种求解方法难以平衡

计算时间和仿真精度。在特定应用场景中，现有的

声学仿真技术常具有不同的优势。合理地在不同复

杂程度的介质内分配计算方案，将在一定程度上节

省仿真所用时间，提高效率。

2020年上海交通大学的Wu等［54］为平衡相位

校正的精度和模拟的计算时间，提出了一种结合 

k-Wave 和声全息方法的混合声信号校正方法

（hybrid acoustic signal correction， HASC） 方法。

k-Wave用于计算从换能器阵列到颅骨内表面的声

压场，而声全息方法用于模拟均匀颅内介质中的声

场。仿真和实验结果表明，虽然HASC法和时间反

转法得到的焦点声强非常接近，但是前者可以使相

位计算所消耗的时间减少到几分钟。在此之后Wu

等［55-56］借助 HASC 方法，设计了可适应颅骨形状

的换能器，并提出了超声线性调频激励方法。2021

年北卡罗来纳州立大学的Gu等及合作研究团队［57］

提出了使用 MATLAB 代码编写的开源工具箱

mSOUND。mSOUND 基于广义 Westervelt 方程开

发，当模拟层状介质时，采用波矢频域方法来计算

声场，当模拟非均匀介质中的波传播时，求解算法

在波矢域和真实物理域之间依次转换。mSOUND

可独立使用，也可与其他工具如 k-Wave等相结合
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使用。 2022 年莫斯科罗蒙诺索夫国立大学的

Chupova等［58］同时使用瑞利积分和 k-Wave计算相

位校正。从阵列表面到头骨表面附近的均匀介质由

瑞利积分计算声场。计算所得声场结果将作为边界

条件输入到k-Wave中进一步计算颅骨和颅内声场，

从而得到声波在颅内的数值解。研究结果表明，在

指定的深度间隔内，超声阵列在 6 dB水平上可以

以约2 mm的焦点区域宽度进行聚焦。2024年北京

航空航天大学的Shen等及合作研究团队［59］假设颅

骨外的其他声学介质为均匀，通过将边界元法与有

限元法耦合，使计算区域被限制到仅涉及颅骨的区

域，从而减少计算时间。500 kHz的 tFUS仿真结果

表明，该模型在 2D 和 3D 仿真中均具有良好收敛

性，且常规运算条件下 3D仿真的时间少于 1 min。

以上研究表明，综合多种仿真方法的优势能够显著

提升仿真效率。

人工智能技术已在多个领域得到广泛应用，如

在医学领域中的图像分割和病变检测。人工智能和

声学仿真的结合是近年来人们应对现有仿真复杂性

的一种新型解决方案：通过对大量足够精确的仿真

数据集加以训练，实时预测和校正颅内焦点。延世

大学的 Yoon 等及合作研究团队［60-61］ 使用交错

FDTD方法求解线性化的Westervelt-Lighthill方程。

他们在 2022年提出了一种基于深度学习的实时反

馈模型，用于为单阵元换能器提供相对于目标大脑

区域的空间导航信息，使用从正向声学模拟中获得

的测试数据集验证了导航信息的准确性［60］；在

2023 年开发了一个基于深度卷积的超分辨残差网

络技术的多变量合并超高分辨率模型，用以提高

tFUS声压场的预测质量，同时在不损失精度的情

况下减少了仿真时间［61］。2023年韩国科学技术研

究院的Park等［62］提出了基于神经网络的实时声学

仿真框架，使用具有残差块和多个损失函数的 3D

条 件 生 成 对 抗 网 络 （3D conditional generative 

adversarial network，3D-cGAN） 模型进行实时声

学仿真（图 3）。研究结果表明，该模型和神经导

航系统可以根据换能器的位置实时预测颅内声场。

4　讨 论

颅骨结构复杂、颅脑声学特性差异大等因素限

制了无创 tFUS的实现。然而，声学仿真技术的出

现为无创 tFUS的精准聚焦提供了可能。通过仿真

预测和调整声束在颅骨和颅内的传播路径，有望实

现无创颅内超声聚焦。但用于 tFUS的仿真存在计

算速度慢、颅脑建模精度不高等问题。21世纪初，

研究人员主要依赖于较为基础的FDTD方法来进行

3D tFUS仿真［24］。随着近年来计算能力的持续提升

和高效算法的开发，声学仿真技术在精度和速度上

都取得了显著进展。更多基于不同声学模型的仿真

工具逐渐被提出。

仿真工具的主要区别在于求解精度和计算速度

的不同。基于数值方法的仿真考虑了全波效应，更

适用于实验研究；而基于半解析法的仿真偏向于快

速相位校正，更适用于临床应用。在 tFUS仿真中，

声波的频率是影响准确性的重要参数。低频超声波

	�
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Fig. 3　Schematic diagram of real-time tFUS simulation model［62］

图3　实时tFUS仿真模型示意图［62］
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波长大，仿真所需网格少、计算量少，经颅穿透能

力强，但是颅内形成的焦点相对较大；高频超声波

波长小，仿真所需网格多、计算量大，受颅骨吸收

衰减严重，但是颅内焦点小，靶向精度更高。临床

肿瘤消融对时间成本要求高，基于半解析法的技术

可以实现快速仿真，同时通过磁共振测温可以实时

观察温度的分布；而精密的毫米或者亚毫米级神经

调控对 tFUS有着较高的频率要求，基于数值方法

的全波模拟能够为 tFUS与颅脑的相互作用提供更

多细节。

现有数值模拟工具多数基于FDTD方法，包括

商业软件包Sim4Life和BabelViscoFDTD工具箱等。

FDTD 方法可以实现精确的 tFUS 仿真，但是求解

速度在固定的计算资源中提升有限。有限元法同样

存在计算资源和速度的问题。Aubry等［63］开发的

k-Wave工具结合了k空间方法和伪谱方法，在相同

求解精度下具备优于FDTD法的计算效率。除了单

一仿真工具的改进外，一些研究团队也逐渐尝试建

立经颅超声的仿真数值基准，并对不同仿真工具在

复杂颅骨建模下的差异进行评估。

半解析法是探索快速仿真的有效途径。当前唯

一被应用于临床的方法是 Insightec 专有射线追踪

法。基于几何声学原理的射线追踪法可以实现近乎

实时的 tFUS相位校正，但是无法准确处理衍射和

散射等波动效应限制了其在复杂介质情况下的精

度。HAS 方法也同样引起了 Vyas 等［50-51］的关注，

HAS法在模拟相同大小的计算量时，通常比FDTD

法和 k空间伪谱方法快 100~1 000倍。从相同条件

下的比较结果来看，HAS方法的相位校正效果优

于射线追踪法。如果未来能够实现更多计算资源的

并行化计算，同时进一步优化HAS方法的实现算

法，HAS方法应用于临床将成为可能［53］。

多种仿真技术共同求解 tFUS模型可能是未来

超快仿真的发展方向。由于颅骨的特殊声学效应，

Wu等［54］将 k-Wave与其他仿真工具结合。k-Wave

用于计算颅骨部分声场，而其他方法用于计算相对

均质的区域。在CPU和GPU的计算中，这种混合

声信号校正方法分别展示了相对于传统时间反转法

约14倍和7倍的速度提升。边界元方法只对物体的

边界而不是整个区域进行网格划分。Shen等［59］通

过这种方法将计算域限制在颅骨区域，展示了一种

新的仿真耦合策略。Yoon等和Park等［60-62］展示了

人工智能技术应用于 tFUS仿真的研究成果。在通

过正向模拟获取训练数据集后，基于神经网络的模

型可以实时预测声场。

tFUS仿真模型的精度高度依赖于医学图像提

供的颅骨声学特性和几何结构等信息。CT图像目

前仍然是为 tFUS 仿真提供颅骨声学特性的金标

准［64］。过去的研究表明，从CT图像的HU值可以

推断出声学建模需要的颅骨密度、声速和吸收系数

等信息［24， 65-66］。但在大多数的仿真研究中，CT图

像的空间分辨率通常比颅骨本身的非均匀性尺度要

粗糙，而不均匀性会对高频超声传播产生重要影

响。更精细的医学图像将有助于构建更准确的模

型。微CT图像提供了更精确的颅骨特性，减少了

超声仿真过程中的损耗和飞行时间误差［67］。此外，

人们也在尝试CT图像的替代方法：MR合成CT将

有效减少经颅 MRgFUS 中图像配准不良导致的波

束形成误差，并避免患者暴露于电离辐射。

5　总结和展望

综上，tFUS仿真方法和技术为研究人员和临

床医生提供了有关超声波传播、聚焦和治疗效果的

重要信息（表 1）。通过仿真，我们可以调节换能

器和超声激励参数来优化 tFUS的治疗方案，推动

tFUS技术的发展和应用。目前的声学仿真技术仍

有很大的提升空间：一方面，tFUS仿真需要在保

证精度的同时获得更快的计算速度，常用的 k-

Wave等工具的计算速度并不能满足实时计算的需

求；另一方面，tFUS的精度需要更精确的颅骨建

模来提升，普通CT图像和MRI合成伪CT图像能

够提供的声学参数仍然不足以完全模拟颅骨对超声

产生的衰减和畸变效应。为提高仿真的计算效率和

准确性，未来的研究可以聚焦于以下几个方面：结

合多种仿真方法的优势，细化颅骨和介质交界面处

的网格划分，同时减少颅内和颅外近似均质区域的

计算负荷；耦合声场、温度场和神经元放电模型，

以更全面地评估 tFUS的安全性和有效性；使用高

分辨率CT图像获取仿真所需要的颅骨特性，从而

构建更精确的颅骨声学模型；利用人工智能对传统

仿真输出的结果进行学习和训练，从而实现实时预

测；在仿真中应用多线程和GPU加速技术，以充

分利用现有计算资源。快速精确的声学仿真技术是

tFUS精准实践的关键，伴随着相关领域研究人员

的日益关注，这项技术的进步将有效推动神经调控

的研究进展和脑疾病诊疗新方案的落地。
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Abstract　Transcranial focused ultrasound (tFUS) technology achieves precise stimulation or treatment of the 

area of interest in the head by directing ultrasound beams to penetrate the human skull to form an intracranial 

focal point, with the advantages of eliminating the need for craniotomy and the absence of ionizing radiation. 

High-intensity tFUS treats brain diseases such as essential tremor or brain tumors through thermal effects, while 

low-intensity tFUS can safely and reversibly open the blood-brain barrier or conduct neuromodulation studies 

through mechanical effects. However, in practical applications, ultrasound waves undergo strong phase distortion 

                                      
∗ This work was supported by grants from The National Natural Science Foundation of China (82402430), Postdoctoral Fellowship Program of CPSF 

(GZB20240528), China Postdoctoral Science Foundation (2023M742605), Autonomous Project of Haihe Laboratory of Brain-Computer Interaction 

and Human-Machine Integration (24HHNJSS00014), and the Tianjin University Science and Technology Leaders and Innovative Talents Cultivation 

Program (2024XQM-0022).

∗∗ Corresponding author.

Tel： 86-022-83612122， E-mail： haozhang_bme@tju.edu.cn

Received： May 28， 2024    Accepted： October 10， 2024



·704· 2025；52（3）生物化学与生物物理进展  Prog. Biochem. Biophys.

and energy attenuation due to the strong acoustic attenuation properties and inhomogeneous structure of the skull. 

Acoustic simulation models the interaction between ultrasound and media based on acoustic fluctuation equations 

to predict the propagation properties of sound waves in different media. Therefore, acoustic simulation is 

commonly used to predict the intracranial acoustic field for single-element tFUS or to perform phase correction 

for each element of multi-element tFUS to ensure accurate focusing of intracranial ultrasound. According to the 

different methods of solving the acoustic fluctuation equations, the commonly used acoustic simulation methods 

in tFUS can be categorized into numerical and semi-analytical methods. The numerical methods include k-space 

pseudo-spectral method, time-domain finite difference method and finite element method, etc., and the semi-

analytical methods include ray-tracing method and hybrid angular spectrum method. Simulation tools based on 

numerical methods synthesize various forms of wave propagation in media, such as nonlinear effects, scattering 

and diffraction, and are widely used in academic research. The k-Wave toolbox based on the k-space pseudo-

spectral method and various programs based on the time-domain finite-difference method are the most widely 

used simulation tools in the current tFUS accurate simulation and experimental research. Although the finite 

element method has the advantage of dealing with complex boundary conditions, the excessive consumption of 

computational resources limits its direct application in complex 3D simulations. Compared to numerical methods, 

semi-analytical-based simulations cannot accurately model full-wave effects, but their computational speed makes 

them more suitable for clinical scenarios where simulation time is critical. Ray-tracing, developed by Insightec, is 

currently the only phase-correction method that has been used in clinical applications. Based on geometric 

acoustic principles, ray tracing enables near real-time tFUS phase correction. At the same time, the hybrid angular 

spectroscopy method shows higher accuracy in precise targeting than the conventional ray tracing method. In 

addition, the hybrid application of different simulation methods significantly improves the simulation efficiency 

and accuracy, e. g., the boundary element method can be coupled with the finite element method to limit the 

computational area to the region involving only the skull, which drastically reduces the computational load. In 

recent years, the acoustic simulation for tFUS has continued to make progress, but there is still a huge room for 

improvement in terms of computational efficiency and accuracy, and the optimal use of computational resources 

and the combination of multiple simulation techniques may be the direction of the future development of 

simulation technology. In this paper, the research on simulation techniques based on numerical, semi-analytical 

and hybrid methods commonly used in the field of tFUS in recent years is reviewed and sorted out, and the 

research and application of various simulation methods are summarized and prospected.
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