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초 록: 본 논문에서는 형광 이미징 시스템의 대역통과필터의 회전에 의한 특성 변화를 관찰하였다. 이론적 모델을 통

해 대역통과필터의 투과율 및 대역폭이 회전각에 따라 변한다는 것을 알 수 있고, 회전각에 따른 파장별 투과율 측정을

통해 이를 입증하였다. 그러므로 대역통과필터의 회전에 따른 특성변화를 이용하면 바이오 영상 장치를 정밀하게 조절하

여 시스템의 형광 신호를 더욱 강하게 하고, 양질의 영상을 얻을 수 있다.

Abstract: In this paper, we studied effects of tilting angle of band pass filter on the characteristics of fluorescence

imaging system. Theoretical modeling showed that transmittance and filtering range are highly dependent on the tilting

angle. Measurements on transmittance as a function of wavelength confirmed that changes in transmittance and the band

filter range are in good agreement with theoretical prediction. Therefore, characteristics of band pass filter can be precisely

tuned by altering tilting angle of band pass filter in order to enhance fluorescence signal in bio imaging system.
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1. 서 론

의료용 영상기기의 발전으로 진단이 어려웠던 다양한

질병들을 조기에 발견하고, 치료할 수 있게 되었다.

Computed tomography(CT), magnetic resonance imaging

(MRI), positron emission tomography(PET), single photon

emission computed tomography(SPECT) 등 다양한 의료용

영상기기들이 활용되고 있다.1-4) 하지만 기존의 의료용 영

상기기인 CT는 매우 강한 방사선에 노출되고, MRI는 강

한 자기장을 사용하며, 영상을 획득하기 위한 시간이 매

우 길며, 데이터 처리속도가 낮고, PET는 암과 단순한 염

증을 비교하는 것이 어려우며, 병변부위의 정확한 위치

정보를 얻기가 힘들고, SPECT는 몸 속의 기능적 변화는

알 수 있으나 해부학적 영상을 획득할 수는 없어, 병변부

위의 위치 판별에 한계가 있다.6) 또한, 이들 의료용 영상

기기들은 영상을 획득하기 위한 시간이 길어, 진단을 위

해 여러 번 의료기관을 방문하여야 하는 등 불편함이 있

었고, 영상의 판독에 경험적인 지식에 의존하게 되는 단

점이 있었다.1-4) 이러한 기존 의료용 영상 기기의 단점을

개선하기 위해 최근 생체영상의 민감도가 높고, 비교적

빠른 영상구현이 가능한 광학영상 기법에 관한 연구가 진

행되고 있다. 대표적인 광학영상 방법은 생물발광 영상

(bioluminescence imaging)과 형광영상(fluorescence imag-

ing)을 이용한 것이며, 이들에 대한 연구들이 활발하게 진

행되고 있다.6) 이러한 광학영상의 핵심 기술은 생체 외부

로 발광하는 특정 파장의 빛을 획득하여 영상화하는 기
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술로, 생체 조직의 자가 형광(autofluorescence)에 의해 발

생하는 영상 획득의 한계를 극복하는 것이 매우 중요하

다.1) 최근 근적외선(near infrared, NIR) 영역의 빛을 이용

한 형광 영상 획득에 대한 연구가 활발하게 진행되는 이

유는 기존의 자외선 영역의 빛은 생체 내 조직이나 장기

에 의한 자가 형광 신호의 발생으로 인해, 배경 신호를 증

가시켜 신호 대 잡음비(signal to background ratio, SBR

또는 signal to noise ratio, SNR)를 나쁘게 만들기 때문이

다.1,6,8) 생체 조직에 광원을 조사하면, 조직 내에 분포하

는 형광 물질이 형광 신호를 방출한다. 이로 인한 형광 신

호와 형광 영상 획득을 위해 투여된 형광 dye에 의해 방

출된 형광영상이 혼재되어 있어, SBR이 매우 나빠지며,

그로 인해 대조영상을 얻는 것이 어렵다.2,8) 또한 생체 내

에 대부분을 차지하는 물로 인한 빛의 흡수 및 산란의 영

향으로 인한 손실을 최소화해야 의료용 영상 구현이 가

능하다. 이로 인해서 기존 의료용 형광 현미경들은 특정

파장 대역의 형광 신호에 맞춰 필터를 구성하여 효율을

극대화 하는 전략을 사용하여 왔다. Methylene blue, indo-

cyanine green 이외에도 많은 종류의 형광염료(fluorescent

dye)가 존재하고, 이들이 내는 형광 신호의 파장은 각각

의 형광염료의 특성이나, 이들을 여기시키는 광원에 따

라 다르다. 이들을 여기시키기 위한 광원에 비해 형광 신

호는 매우 희박하여 이를 영상화하기 위해서는 대역통과

필터의 사용이 필수적이다. 그로 인해, 사용하는 형광체

가 바뀌는 경우, 필터구성이나 형광체를 자극하기 위한

광원의 파장 역시 바꾸어야 하는 문제가 있었다. 이런 단

점을 해결하기 위해서 광대역광원을 필터를 이용하여 선

택적으로 형광체에 조사하는 방법이나, 파장 가변 레이

저(tunable laser)를 이용하는 방법들이 연구되고 있다.9)

반면, 형광신호를 자가 형광신호나 배경 잡음 신호로 분

리하기 위한 대역통과필터는 상황에 맞게 다른 대역통과

필터로 바꾸어서 사용하는 실정이다. 따라서 본 논문에

서는 근적외선 의료영상 획득이 가능한 다채널 근적외선

형광 현미경 시스템을 구성하고, 대역통과필터의 회전에

의한 입사각 변화를 통해 대역통과 특성의 변화를 관찰

하며, 이를 적용한 형광 현미경을 통해 형광 영상의 변화

를 관찰하는 연구를 수행하고, 이를 적용하여 미세조정

이 가능한 형광 영상 시스템을 제안하였다.

2. 대역통과필터 입사각에 따른 필터 특성 분석

대역통과필터는 특정 대역의 파장만 선별적으로 통과

시키는 필터이다. 본 연구에서는 710 ± 20 nm 대역통과

필터를 이용하여 실험을 진행하였다. 먼저, 광학 시뮬레

이션을 통해 대역통과필터에 입사하는 빛의 입사각에 따

라서 대역통과필터의 특성이 변화하는지 확인하였다. 미

국 Semrock 사에서 제공하는 filter 관련 시뮬레이션 프로

그램을 이용하여 대역통과필터를 회전시키며 대역통과

특성 변화를 관찰하였다. Fig. 1에 나타난 것처럼 입사각

이 0도 일 때는 710 ± 20 nm의 투과특성을 나타내지만,

15도, 30도, 45도, 60도로 대역통과필터에 입사하는 빛의

입사각에 따라서 대역통과필터의 중심파장이 점점 짧은

파장 쪽으로 이동하는 것을 확인하였다. 

입사각에 따른 투과파장의 변화 특성은 Fabry-Perot 간

섭계의 원리에 기초하고 있다. Fig. 2의 Fabry-Perot multi-

beam 간섭에서 두 개의 광선만 생각하면, 두 광선의 광

경로 차이는 다음의 식과 같다.

 (1)

n1, n2는 Fig. 2 우측 그림에서 얇은 필름 좌우측 매질의

굴절률이며, nf는 얇은 필름의 굴절률이다. 이때, 발생하

는 위상차는 

 (2)

여기서 보강간섭을 일으키기 위한 조건은 δ = 2Nπ가 되

어야 하므로, θt와 파장 λ의 관계식을 도출할 수 있다. 

 (3)

빛이 수직으로 입사하는 경우(θi = θt = 0°인 경우), λ를

λ0로 두면, 다음 식과 같이 표현된다.

Λ = nf AB BC–( ) − n2AD = 2nf  dcosθt

δ = k0Λ = 4π
nf

λ
----dcosθt

nf dcosθt = 
1

2
---Nλ

Fig. 1. Simulation results according to tilted angle of band pass

filter.

Fig. 2. Fabry-Perot etalon.
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 (4)

(3)과 (4) 두 식으로부터, 

 (5)

여기서 Fig. 2 우측의 n1과 n2 매질을 공기로 가정하고(n1

= n2 = 1), nf 를 얇은 필름들의 유효굴절률 neff 라고 두면,

Snell의 법칙에 의해

 (6)

(6) 식을 (5) 식에 대입하면, 다음과 같은 관계식을 얻

을 수 있다.5) 

 (7)

빛의 입사각도에 따른 대역통과필터 파장 특성 변화에

대한 이론 및 시뮬레이션 결과를 검증하기 위하여 710 ±

20 nm의 대역통과필터를 사용하여 투과 스펙트럼을 측

정하였고, 이를 Fig. 3에 나타내었다. 실제 측정결과, 시

뮬레이션결과와 유사하게 입사각이 커질수록 대역통과

필터의 투과파장은 점점 더 짧아지는 것을 확인하였다.

3. 대역통과필터 기울임에 따른 형광 

현미경 특성 분석

현재 개발 중인 실시간 in-vivo 형광 이미징 시스템을

이용하여 대역통과필터의 기울기에 따른 형광 영상의 차

이를 확인하였다. 형광 이미징 시스템은 카메라와 형광

체를 여기하기 위한 레이저 광원, 이 레이저 광원이 형광

체의 형광 신호와 함께 카메라에서 검출되는 것을 막기

위한 대역통과필터, zoom lens, halogen lamp 등으로 구성

되어 있다. 영상유도 수술용으로 개발하기 위하여 본 형

광 이미징 시스템은 zoom lens 끝단과 형광체 사이에 30

cm 이상의 작동거리(working distance, WD)를 갖도록 제

작되었다. 근적외선 여기 광원 및 백색 광원을 시편에 골

고루 조사할 수 있도록 각각 하나의 광원에서 발생한 빛

을 하나의 광섬유로 진행시킨 후 1×4 splitter를 이용하여

4개의 광섬유로 분할하고 이를 일정한 간격으로 배치하

여 비교적 균일하게 조사되도록 하였다. Fig. 4, Fig. 5에

이 시스템의 개략도 및 사진을 나타내었다. 

앞서 확인한 대역통과필터의 빛의 입사각에 따른 특성

변화를 형광 이미징 시스템에 적용하기 위해서는 zoom

lens와 카메라 사이에 필터를 설치하기 위한 공간이 필요

하다. 필터를 45° 가량 회전시키기 위해 lens와 카메라 사

이에 많은 공간이 필요하고, 그에 따라 별도로 광학계를

구성하였다. 별도로 구성된 광학계는 색 선별 거울

(dichroic mirror)을 이용하여 파장 650 nm 이하의 빛은 그

대로 투과시키고, 650 nm 이상의 빛은 반사하도록 하였

nf d = 
1

2
---Nλ0

λ = λ0cosθt = λ0 1 sin
2
θt–

sinθt = neff sinθt

λ θ( ) = λ 0( ) 1
sin

2
θt

neff

2
-------------–

Fig. 3. Experiments results according to tilted angle of band pass

filter.

Fig. 4. Schematic diagram of fluorescence imaging system.

Fig. 5. (a) Head part of the fluorescence imaging system, (b) WD

of the system, (c) Fluorescence imaging system.



88 김태훈·조상욱·박찬식·이학근·김두인·정명영

마이크로전자 및 패키징학회지 제23권 제2호 (2016)

다. Zoom lens에서 나온 빛은 기존 카메라의 CCD가 있

던 위치에서 초점이 맺히게 되지만, 색 선별 거울 및 필

터를 설치하기 위한 공간으로 인해 CCD까지 거리가 더

멀어졌고, zoom lens에서 나온 빛의 초점거리를 늘려줘야

원활하게 영상을 획득할 수 있다. 대역통과필터가 회전

하더라도 굴절에 의한 영향이 최소화 되도록 하고, zoom

lens에서 진행해 나온 빛의 초점거리가 길어질 수 있도록

zoom lens에서 나온 빛을 평행광으로 만들 수 있게

collimation lens를 zoom lens와 대역통과필터 사이에 설치

하고, CCD에 초점을 맺을 수 있도록 대역통과필터와

CCD 사이에 focusing lens를 설치하였다. 이에 대한 개략

도를 Fig. 6에 나타내었다. 

대역통과필터의 회전에 따라 형광 영상 차이를 확인하

기 위하여, 실제로 780 ± 10 nm 대역 형광 신호에 맞추어

진 형광 이미징 시스템에 800 nm 대역통과필터를 장착

하고, 이를 회전 시켜 780 nm 대역의 형광 신호가 잘 받

아들여지는지를 확인하였다. 이를 Fig. 7과 Fig. 8에 나타

내었다. Fig. 7은 대역통과필터가 빛의 진행방향에 수직

하게 놓여 있는 상태이고, Fig. 8은 45°로 기울여진 상태

이다. Fig. 7 및 Fig. 8에서 (a)는 컬러영상, (b)는 근적외선

형광영상, (c)는 이 두 영상 신호를 결합한 것이다. Fig. 7

및 Fig. 8의 (c)는 (b)영상에서 형광 신호를 추출하여 (a)

영상에 덧입힌 것이다. 영상을 덧입히는 과정에서 Fig. 7

및 Fig. 8 (b)의 그레이 스케일(gray scale)을 추출하고 최

초 설정한 기준을 초과하는 신호를 (c)에 파란색으로 덧

입혀지도록 하였다. 780 nm에서 가장 강한 형광 신호가

발생하는 형광체에 800 nm 대역통과필터를 사용하였기

에 Fig. 7에서 형광신호가 비교적 약하고, Fig. 8에서 형

광신호가 더욱 강해진 것을 (c)의 비교를 통해서 확인할

수 있다. 다만, (b) 형광 신호 영상에서, 형광체가 시편에

고루 분포하고 있기에, 시편 전체에서 형광 영상 신호가

고르게 검출될 것으로 기대하였으나, 조사되는 광원이 집

중되는 곳에서 형광 신호가 더욱 강하게 나타났다. 이는

본 연구에서 제어한 대역통과필터와는 무관하게 형광 이

미징 시스템 제작 상에서, 하나의 레이저 다이오드(Laser

Diode, LD)에서 나오는 레이저를 4개의 광섬유로 분할하

는 과정에서의 불균일성에서 기인된 것으로 생각된다. 추

후 연구를 통해 광 도파로 설계 및 제작, 패키징 기술 등

을 접목하여6,7) 균일하게 레이저를 분할하고, 광섬유 끝

단에 레이저를 산란시켜 시편에 보다 고르게 분포할 수

있도록 diffuser를 장착하는 방안 등을 고려하고 있다. 또

한, 광대역, 고출력 백색광원을 활용하여 in-vivo system

및 intra-operative image guided surgery 시스템 등에서 필

수적으로 필요한 조도를 확보함과 동시에 다양한 형광체

를 자극하여 형광신호를 내도록 하는 특정 파장대역에서

의 광출력을 확보하고, 본 연구에서 제안한 대역통과필

터의 특성을 적용할 수 있도록 구성하여, 한 대의 형광 이

미징 시스템으로 매우 다양한 종류의 형광염료에 사용할

Fig. 6. Schematic diagram of optics part for fluorescence imaging

system using tilted band pass filter.

Fig. 7. (a) Color image, (b) NIR fluorescence image, (c) Merged

image where the band pass filter is set parallel between

CCD and zoom lens.

Fig. 8. (a) Color image, (b) NIR fluorescence image, (c) Merged

image where the band pass filter is set in 45° angle.
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수 있는 형광 이미징 시스템의 제작에 대한 연구를 진행

할 예정이다.

4. 결 론

본 연구를 통해서 일반 대역통과필터의 입사각도 조절

을 이용하여 형광 이미징 시스템의 필터링 특성을 변화

시켜 영상을 획득할 수 있음을 확인하였고, 이를 이용하

여 보다 간단하게 미세조정이 가능한 형광 이미징 시스

템을 구축할 수 있는 가능성을 확인하였다. 대역통과 필

터의 설계 및 제작에 있어서, 수 nm 단위로 통과 대역을

제어하는 일은 매우 어려운 일이기에 상용 대역통과필터

를 이용하여 형광 이미징 시스템을 구성하는데, 정확히

일치하는 파장대역의 대역통과필터를 제작하는데 한계

가 있지만, 본 연구에서 수행한 대역통과필터의 회전에

따른 특성변화를 활용하면, 유사한 통과대역을 가진 필

터의 미세한 각도조정을 통해 형광 이미징 시스템의 영

상 품질을 향상시킬 수 있다. 

사용자의 충분한 작업공간 확보를 위해 형광 이미징 시

스템의 작동거리가 30 cm에 달하는 경우에도 영상 획득

이 가능하고, 그뿐만 아니라, 대역통과필터 각도 조절을

통한 미세 조절로 더욱 양질의 영상을 획득할 수 있음을

확인하였다. 다양한 시도를 통한 형광 이미징 시스템의

발전으로 의료 목적의 병변부위 영상화, 미용 목적의 인

체 주입물 분포 및 존재여부 확인, 동물실험 등 다양한 목

적으로 활용될 수 있을 것으로 기대된다.
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