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��	
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 ��������	
��
���������������������� �������������������������������
 �!��� (Transmitted ultrasound energy) 3�����
��45!��5!56���7����8������������ 
(Ultrasound contrast agents) 	7�;�

���������
��� (Scattering) �����8�
��!��5=>45?�@�� ��5	�A�
!��5=>4B���5����C��
D����������4�!��5=>4B���5���������8��� 
�E4����� ��	>4F�
���������-    
������
��������������	
������������ (Media) ����6������ �I�5>J����!K����L��	��!��5=>4
��������������������� �����A��I�38������������
�M����6��� !E��������	>45>���
��45!��5
!56���7����8������������ ��8
�EA�
�E4� (Tissue) 3�
�3���!K����L��	��!��5=>4388F5�
6��
�
� 
(Nonlinear behavior) �����������	
��������
��45!��5!56���7����8������������ �I4�
3���������������	>4��	
�����
�EA�
�E4� C��;6
�
�5?�	>4F�
��������	���� 
 
2.1 �����"���#$��%������&������
%��'����(  
 

��������������E�!�E4�
��E�
�>�� 
�M�!�E4�!��5��� (Pressure wave) ���
 	
!�E4���5��� !��5=>4���������������	>4;6
;�	�����3�	��5>!�����5�� 1 MHz =I� 10 MHz [1] 
��Z>���;�
�7�
���!�E4���������������Z>��I4� !E�����������
�>�C���
�[�	��� (Piezoelectric effect) 

����������
�>�C���
�[�	��� (Piezoelectric effect)   
����IA�
5E4�;�
J�I� (Crystal) 
8��6���=?������E����   �I4���	7�;�

�������KF^^_�8�J�����J�I�   ��Z>���
6���>AF�
�7�5�;6
��8���
���F^
��3�`�   
5E4����3��
�a�F^	>4
��3�`�   J�I���=?�3�����	7�;�

�������KF^^_� 3������K
F^^_���	7�;�

���������F^�K�3�`�;�
���F^F�
   ������Z>����
�����8�������������F�C���-

�[�	����7�5�;6
;����J���������������������  C���������F^^_����3����8!��5=>4�?�J���
J�����J�I�   �I4���	7�;�
J�I�=?����3������ ��E��E�3���������������
�[�  	7�;�

��������4��
��
!��5=>4�?�J���J�����J�I�	>45>!��5=>4
�>�������8!��5=>4���F^^_����3����8��A�   �����4����J�I�
	7�;�

��������������� 

J�I�	>4;6
;����J��������������� !E�
��E����
��
����C!
��F		�
�� (Lead 
zirconate titanate) �I4�
�>����� PZT ���������?��	��
!5>
6�� PbZr0.52Ti0.48O3 [2] (J�I�6����>A
��>4�� 
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 �������8 2-1 !�E4��������������� (	>45�: F. W. Kremkau, qDoppler Ultrasound Principles 
and Instrumentsu, 2nd Edition, W.B. Saunders Company, 1995.) 

 
�������F^^_�
�M����������F�
5������!����� (Quartz)) ������������������=?�������5�
���J�I���� PZT ;����L�����!�E4������ �������8 2-1 
 

2.1.1 ��������)����
%��'����(*�&��������������	��
�( 

�����	
������������� (Pulsed-echo signal) 
�M���Z>���	>4���5;6
5��;����
���������D��C�!	�����3�	��  
�>��	>4������	��������
����  ���
�M�6��� z ���8���F������
���
�[�5��  3��
5E4�!�E4����������������3�����7�
���=?����F����8��
��	>4�
�����������8  

6��  ��8 F� {�{ ������	�A�����
�����>A����	
��!�E4�������������F�
������� �����	��;�

�EA�
�E4�3����6���F5�
	����� �IA���?���8!��5=>4��� �!���	>4;6
3�������������	��������
����     
��������	>4 2-1 ��4�!E�
5E4�
�>��F����	8
�EA�
�E4�;�	>45>!��5���3���3����������[��5>�����	
��
���8 !�E4���	
�����
�EA�
�E4�6�A����� z ��=?�������85����	��������
��������	>4!�E4���!�E4�=��F�
��=?�������5� !�E4���	
��	>4��8F�
��=?�
��>4��
�M������	��F^^_������8���������C��C!�

�M�6K� z 

 ��	>4;6
;���������D��
�M������
��C����Z>8>-�3�� (B-scan) �����!E� ���3��
!�E4�3���
�M�
�
�J���������� C���7�������������3���7�3������=?�������85�
�[8F�
;������ 
!��5�7����!�5���
����3����
!������
�5?�
�E4����F�3���J�
�M� �� 2 5��� 
�>�����  �� B-mode 
�I4���3���;����	�����������>A 
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�����	>4 2-1 !�������	��C�����5�����
�EA�
�E4��7����8������5�KL�� (	>45�: F. W. Kremkau, 
qDoppler Ultrasound Principles and Instruments,u 2nd Edition, W.B. Saunders Company, 1995.) 

 
��#$��&#�� ���
���� (dB/[MHz ⋅ cm]) 

��8 (Liver) 0.6 } 0.9 
F� (Kidney) 0.8 } 1.0 
5
�5 (Spleen) 0.5 } 1.0 
F�5�� (Fat) 1.0 } 2.0 

�E�� (Blood) 0.17 } 0.24 
����5� (Plasma) 0.01 
����?� (Bone) 16.0 } 23.0 

 
2.2 ������������������7�8�����
%��'����( 

 

2.2.1 9����%�:
������;�����������������������7�8�����
%��'����( 
���
��45!��5!56���7����8������������ (Ultrasound contrast agents) 
�M�����

 �����	>4D>�
�
�F�;���88
�E��
�E4�6������8��K���������D�� 3��/��E� �����	Z� ���
��
���K�
�	������������������;�	�����3�	�� 
6�� ������8��K����3��3���������
�EA�
�E4�����
3��
�EA�
�E4����
6EA� 
�M��
� �I4������������
��45!��5!56���7����8������������ 
��45�
�������
���
����K�5�����������	
������������D>����C�F���F��� (Indocyanine green dye) �I4�
�M�
�����7����8���������F�����
�E�� 
�
�F�;�J?
����	>4
�M�C�!���;�  C��!����� Gramiak ;��� 
!.�. 1968 ���	>4	7����������8���	7����������;��
��C5����
!�E4��F�� (M-mode 
echocardiography) [3] ���5�!
��8��������	
����������
������^��������������� ��A�3����A�5�
��������
�E4�!
�������	>4
�5���5�7����8;6

�M����
��45!��5!56���7����8�������������I�3���
����5���IA� C��
D����������4�
5E4�	����L	>4J���5� 

���
��45!��5!56��	>4
�5���5��8������������!��5>����
�[� 3��5>
�=>�� ��

�>����	>4��F��
�>��;�����������5�KL��F�
 ;�����������������8
�E4������D��C�! �����F��[
��5���
��45!��5!56������
�[�����	>4�7����F�
	�A� 2 
�����
���
� C��
D���F5���5��=
�
�=I�
���;��
���
���������D>�
�
�F� ��;�
�
�
�E���7�
�E4��������6���
�[� z ;���� (Capillary 
circulation) �I4���4�	7�;�
F5���5��=;6
^���������������
�M����
��45!��5!56��;��������E4� z 
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6�� ��8 3��F� F�
 �I�5>���!
�!�
�3��
J�3�����Z>	>4	7�;�
^�������5>
�=>�� ������ z ��Z> 

�E4�	>4������
����������������^���������������	>4;6
�7����8
�M����
��45!��5!56�� �I4�;�
����K8�����
��45!��5!56����5��=��?�;�
�E�� ��;����F�
3�
� C���������������� Frinking �� 
2000 F�
���������5>���
��45!��5!56�� 3 6��� 	>4���?���3�
������5��=;6
;�	�����3�	�� �I4�
F�
3�� Levovist (Schering AG, Berlin, Germany), Albunex (Molecular Biosystems Inc., San 
Diago, USA) 3�� Optison (Mallinckrodt, St. Louis, USA) [4] �������>A���5>���
��45!��5!56��
���� 10 6��� ���J?
J���������� ��?����������������3��������8
�E4�;6
���;�	�����3�	��
���F� 

���
��45!��5!56��;�����K8������;���
�M�^���������������	>45>
��E������K
5
F�
 ���������8�7�!��	7�;�
J���=K��5���F�
!E� 3���I4�
�M�3�`�	>45>�A7�����C5
��K��?� 3��

��E������K
5	>45>
�=>�� ��  
�E4�����3�`�	>4C5
��K�;�����5>!��!�	>4���3��� (Diffusion constant) 
�47� �����A���������3����47���5��=��!��5��5��=;���������;����
��� 
6�� 
�E�� 3���A7� [5] 
������>��������I4�����������K
5�
��F��a� (Lipid shell) ��E����8?5>� (Albumin shell) ��5��=
�_�����3�`� ��;�������8������������������
�[�
�E4����������5J����8���
���C����8 
 

2.2.2 ��	
��
	���������	���������������������������7�8���             

��
%��'����( 

^��������������� (Microbubble) 
�M����
��45!��5!56�� (Contrast agent) 
5E4�
��?�;����
���3�
�F�
��8��������������������
������
!�E4��	>4388���3���� (Oscillation 
motion) 
�E4�����!��53�[� (Stiffness) 3��!��5
DE4�� (Inertia) !��53�[����J���������4����
^�������!�
������� ���	>4!��5
DE4��
������5��������
���	>4�
�5��8^������� �����4�
��������	7�;�
^���������������	7����
�5E��
�M�3�����7�
���
�>�� ���J�;�

���������
���388
���8 (Backscattering) �?��IA�	>4!��5=>4
D���!����I4� 
5E4��
�������8!��5=>4��4��
�� (Resonance 
frequency)   !��5=>4��4��
�����^������������ (Free gas bubbles) ��5��=���5���
�� [6] 
 

 03 P1

2
r

f
R

γ
π ρ

=  (2-1) 

 
C��	>4 

r
f  !E�!��5=>4��4��
��, R  !E����5>���^�������, 0P  !E�!��5���, γ  !E������!��5�
��


D���, 3�� ρ  !E�!��5���3�������������C����8 ����5�����
�[����!��5=>4��4��
��  
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 �������8 2-2 (8�) ���������������3���;6
!��5=>4��� �!���
	����8 2 MHz (����) �
�����5
��������������	>4=?���������� �!��� (
�
�	I8) 3��	>4��	
������������3��� (
�
����) 
(	>45�: N. de Jong, R. Cornet, and C. T. Lancee, qHigher Harmonics of Vibrating Gas Filled 
Microspheres Part Two: Measurements,u Ultrasonics, vol. 32, no. 6, pp. 455-459, 1994.) 

 
3��J�J����8���5>���^������� ���!7����!��5=>4��4��
�����^������������;��A7�C��;6
!�� 

5

0P 1.01 10= ×  Pa, 1.4,γ = 3�� 1000ρ =  kg/m3 6>A;�

�[����=
�
�
�J����?���������?�;�6��� 0.6 
mµ  =I� 6 mµ  (�I4�
�M�!��	>45>;6
;�����K8��) 	7�;�
!��5=>4��4��
��5>!����A�3�� 1 MHz =I� 10 MHz �I4�


�M�!��5=>4���������������	>4;6
;����3�	����4�
�� 
!K����L�����^�������
6���������� 3����53�5����?���������!��5��� 

!K��58�����������	
�� ���
������������������������������������8^��������������� 
��5��=38��
�M���5388��5����8���!��5���
�>��	>4;6
 
5E4�����8!��5���
�>���47� ���3����
���^���������5���Z���8!��5���
�>��	>4;6

�M�388
6��
�
� 	7�;�

���������
���388���8
6��

�
� =
�
��45!��5���
�>���IA�^�����������4�388F5�
6��
�
�3��
�����������	
��!��5=>4     
B���5�����
�� !E�5>	�A�!��5=>45?�@�� ( 0f ) 3��!��5=>4	>45>!��
�M��7����
	��������!��5=>45?�@��	>4
�?��IA� ( 0 02 ,  3 ,  f f K ) [7-8] ��� �������8 2-2 ��!������8���!��5=>4B���5����
�����>A        
5>!��53�����������!������8!��5=>4������������
�EA�
�E4�C����8 C��
D�����!������8
!��5=>4B���5���������8��� �I4�	7�;�
��5��=38��3��!K����L�������	
������������ (Media) 
	>45>���
��45!��5!56���7����8������������������
�EA�
�E4�C����8F�
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�7����8	>4!��5���
�>���?� z 
��E���K
5���^�����������������3�����3��
3��̀ ��;��������;����3�
�E�� 	7�;�

���������
���
��45�IA�	��	>	��;� �����	
��388F5�

6��
�
��I��?��IA���������
�[��
�� [9] �����F��[��5���8������>A	7�;�
�?�
�>�!K��58���	��
!��5=>4F�
�E4�����^�������=?�	7������ ����8���������	������^��������I4�3��J�����
��8��6�>
6���� (Mechanical index) �I4�����5�
�� [10-11]  
 

 MI ,
p

f

−=  (2-2) 

 
C��	>4 MI !E���6�>
6���� (Mechanical index), p−  !E�!��5������
6���8 (Peak negative pressure) 
��������
�M� MPa, and f  !E�!��5=>4��� (Transmit frequency) ����� MHz ��4�;6
!�� MI �?��IA�;�
��88�������������7����8��������D�� ��4���F�
��45!��5
�M�F�F�
;�������	������^������� 
�����A���88	>4!����6�>
6���� (MI) �47�����C����	>4^���������3����� �I4��7�!����8 ��     
������������ 
6�� ������	>4���3�
�E��F��6
� C��
D���
5E4�^�������3������;�������
�������� �����������
��5
�[5������
��45!��5!56��	>4�47� ��F������������������D�� �������A� 
��E������F�
���
�������8��������
�� �������
�	>4�����	
�������������A���4�
�� 
 
2.3 ��	
��
	��������=����������	��������������������������: ��	�?@�
� 

 
;�����
��>A�������=I������
!�����!K����L��	��!��5=>4�����������	
��

������
��45!��5!56��	>4F�
������	�������� C���
�5?�	>4=?�;6
��
!�����F�
������8��	I�
��������	
��	>4F�
�������3��F��5? J������
!�������3���;��?�����
�����5�7����
D�>4�
������������8��
��	>45>���
��45!��5!56��3��8��
��
�EA�
�E4� �I4���5��=6>A;�

�[�=I�!��5
3�����������������	
�����8��
��	�A����F�
   
 
 2.3.1 �������9��	(:
���A�����������8(����"
 

 ���#����#�:
���A������
�� 

�7����8�
�5?�	>4;6
;�������5��J�;���	������Z��>AF�
��8!��5��K
!��������
8��L�	 Bracco Research SA ���
	�����
����3���� �I4������
�>��������	����3��
!�E4��5E�	>4
;6
5>�������>A  ���	����;6
�����	����
�M��5?	>45>���K�
�� (Juvenile pig) 
!�E4��������������;6
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���
��45!��5!56���>4�
� SonoVueTM ���8��L�	 Bracco Research SA, Geneva, Switzerland �I4�
�����8�
���`�� SF6 (Sulphur hexafluoride) �K
5�
��^��C^���a� (Phospholipid) !��5
�
5�
� 
0.01 mL/kg [12] �����388 3 F�
!�� !��5=>4 1.56 MHz C��;6
 Probe 388C!
� CA430E �
����6�> 
MI (Mechanical index) = 0.158 
�E4��3��F��5? ���8��	I��
�5?�
�[8F�
�
���7����8�� 16 8�� 
!��5=>4�K�5 (Sampling frequency) 
	����8 20 MHz  
 

��9�%����7�
�� 
�
�5?�	>48��	I�
�[8F�
�������3��F��5? ��5��=���
�����5�7�������8��
��

���8��
�� !E�8��
��	>4�����8�
�����
��45!��5!56���7����8������������ ��88��
��	>4
�M�

�EA�
�E4�C����8F��5? 
�E4��7�5�
��>�8
	>�8��� 3����8��
�������8�
������������
�
� �I4�
�7�F����
�����5�7����
D�>4�C��;6
��Z> Periodogram �
��
��
�����A7����� ��5��=!7����
�
�����5�7����
D�>4��
�� 
 

 ( )
( )

2

1

2

1

1
exp

,
1

n

i i

ij

n

i

i

w x j i
n

S e

w
n

ω

ω
=

=

−
=

∑

∑
 (2-3) 

 
C��	>4 ( )jS e ω  !E��
�����5�7����
D�>4����������;�8��
��	>4��;�, [ ]1

T

n
x xK  !E�


��
������������� 3�� [ ]1

T

n
w wK  !E�
��
�����A7����� ��
�[�����5����>A!E����

���5���
�����5�7�����������������5C��
��
���� [ ]1

T

n
x xK  ��8
��
�����A7������
��

���C��� [ ]1

T

n
w wK  �I4�^����6�� Periodogram ;� MATLAB ��5��=
�E���7�����K�	>4;6


�7����8���3���^?
�>���
�E4�!7����!��5���3����
�����5�7���� (Power spectral density) ��� 

( ) /jS e Fω  C��	>4 F  !E�!��5=>4�K�5 (Sampling frequency) �����!��5���3����
�����5�7���� 

(PSD) ��������F�

�E�����C��� Hanning 
�M�
��
�����A7������I4�!7����F�
�
�� 
 

 [ ]1 1 0.5 1 cos 2 ,  0,  ,  1    
1

k

k
w w k k n

n
π+

  = + = − = −  +  
K  (2-4) 

 
C��	>4 [ ]w ⋅  !E��7���8����A7������I4�
�M��5�6�� ��;�
��
�����A7����� [ ]1

T

n
w wK  3�� n  

!E��7�����5�6�����
��
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