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一种红细胞光散射模型的研究

吴大建,洪 � 云 ,卜 � 敏, 王亚伟
*

(江苏大学 理学院,镇江 212013)

摘要: 针对球形细胞模型理论与双凹圆盘状的红细胞在实际光散射法检测中的差异,根据细胞的类别特征, 提出以

扁椭球模型来模拟红细胞,以 Ray le igh�Debye�Gans近似理论为基础, 引入扁椭球的体极化率, 得到了扁椭球模型的散射

光公式, 并进行数值模拟,研究其光散射特性。结果表明,扁椭球模型更精确地反映了红细胞光散射的真实情况, 同时其

前向、侧向及后向光散射精细谱的呈现,可以较容易地辨别病理状态的红细胞,能够较好地提高医学检验及诊断的精度,

并可以应用于对红细胞的变形性研究。
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A model for light scattering from red blood cells

WU Da�jian,HONG Yun, BUM in, WANG Ya�w ei

( F acu lty o f Sc ience, Jiangsu Un ive rsity, Zhenjiang 212013, Ch ina)

Abstrac t: Consider ing the d ifference between the rea l blood cells and their sphero id m ode l for the scattering de tection of

ce lls, a model w as presented to ca lculate the light sca tter ing properties o f nucleated ce lls w hich w erem im icked by flat e llipso id.

The ligh t�scattering character istics w ere derived from the Rayle igh�Debye�Gans approx im ation and the vo lum e po la rizability.

Resu lts show that the m ode l is super ior to ba ll m ode.l The m ode l can re flect the true configuration of the b lood ce lls m ore

accura tely. In addition, the s imu ltaneous de tection of the light�sca tter in tensities in the fo rw ard�sca tter, la tera l�scatter, and back�

scatter d irections can he lp us to distingu ish the different cell types from he terogeneous population of b lood ce lls. It can be w ell

used in cell classification and research of ce ll transfigura tion.
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引 � 言

血液检查是医学检验的最常规、最重要的项目之

一。随着激光、高频传导、细胞化学、免疫化学和微机

等高新技术在医学领域的应用, 血液学的自动检验技

术取得了很大的进展。特别是激光散射技术
[ 1]
, 由于

其具有不破坏样品、快速、准确等优点, 被广泛地应用

于血细胞的自动计数及分类中。而红细胞作为血液中

的最主要的光散射物,它的光散射的研究具有重要的

价值。因此,很多学者对红细胞的散射模型、变形性、

各向异性、聚集等
[ 2~ 8]
作了细致、周密的研究。现有的

红细胞散射理论及应用多以均匀球、镀膜球等简单的

规则球模型为主,以 M ie散射理论为判断的标准。但

是,成熟的正常红细胞实际上是双面凹的圆盘状,均匀

球 M ie散射理论并不能很好地反应其真实情况,

STE INK和 SHEHERD的研究
[ 9]
已证实了这一点。所

以,对于现有的许多以球模型为基础的血液分析仪,在

测量结果上必然会产生一定的偏差, 对医学诊断的准

确性产生一定的影响。作者提出建立一种椭球模型来

代替球模型, 以修正的 Rayle igh�Debye�Gans( RDG )近

似理论
[ 10]
为基础, 通过改进 RDG的形状因子 P ( �),

来分析红细胞的散射光分布,更加真实、精确、简便地

反映了红细胞的真实情况。并且, 以形体因子 �
[ 11, 12]

表述扁椭球模型的形态,形体因子的改变对应着细胞

形态的变化,实现对已变形的病变红细胞加以区分,也

可以很好的应用于红细胞的变形性的研究。

1� 原 � 理

作者所提出的模型是基于 Ray le igh�Debye�Gans近

似 (或 Born近似 ), 并且仅仅研究单一散射及弹性光

散射的情况。

散射光的角强度由下式给出:

I( �) = I0
i1 ( �) + i2 (�)

2k
2
0R

2 ( 1)
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式中, in ( �) = Sn ( �)
2
, �为探测角。对于散射光的

振幅函数 Sn ( �), n = 1时表示电场矢量垂直于散射

面; n = 2时表示电场矢量平行于散射面。 I0指入射光

的强度,微粒到观察点的距离用 R 表示, k0是指微粒

外传播区域内的传播常数, k0 = 2 /!0,这里 !0是入射

光在真空中的波长。

散射光的振幅函数为:

S1 (�)

S2 (�)
= ik

3
0∀( r)P ( �)

1

co s�
( 2)

极化率 ∀( r),形状因子
[ 2]
P ( �)则包含了细胞大小、形

状和折射率 [m ( r) ]等信息:

P ( �) =
1

v �v m
2
( r ) - 1 exp i2k0r sin

�
2

dv ( 3)

m ( r)与周围的介质的相对折射率。如果相对的折射

率接近 1, 且变化较小、相移较小的情况下, 可以用发

生区域代替内部,同时 SH IM IZU
[ 10 ]
给出了微粒内电磁

场的传播常数的修正, ( 3)式中 k0用 k0  m ( r )替换,

可以用以去求得大体积实体的光散射。

对于真实的红细胞采用扁椭圆模拟,其数学表式

为:
x
2

a
2 +

y
2

a
2 +

z
2

a
2 = 1( a > b ) ,相对折射率为 m, 形体因

子 �=
a
b
(见图 1)。

F ig. 1� F lat el lipsoid m odel

当光线沿 z方向正入射时, 引入扁椭球体的体极

化率
[ 13]
为:M z =

(m
2
- 1) n z

1+ (m
2
- 1) nz

, 其中沿 z轴方向的退

磁系数为: nz =
1+ e

2

e
3 ( e - arctane ) ; 偏心率 e =

�
2
- 1。当光线沿 x, y方向正入射时,扁椭球体的体

极化率相同为: M x = M y =
(m

2
- 1) n

1+ (m
2
- 1) n

, 其中: n =

( 1- nz ) /2。如果 e� 1, 则沿各轴向的 n的值分别为:

nz =
1
3
+
2e

2

15
, nx = ny =

1
3
-
e
2

15
,在这里首先考虑光线沿

z轴正入射情况: 极化率 ∀=
a

3

�
M z。

令 P!( �) = ∀( r )P (�), 则:

P !(�) = �v 3
4 
M z m

2
- 1 exp i2k0mr sin �

2
dv ( 4)

P!(�) = 8�
a
�

0
dz�

a 2- �2z2

0
dy�

a2-y2- �2z 2

0

3

4 
∀

M z m
2
- 1 exp i2k0mr sin �

2
( 5)

为了便于计算, ( 5)式化为球坐标形式, 令 x!= x, y!=

y, z!= �z, 则 dx!= dx, dy!= dy, dz!= �dz, 此时的积分
限由椭球变为球: x!2 + y!2 + z!2 = a

2
。

将上述结果代入 ( 5)式得:

P!( �) = 1

� �
 

0
d#�

2 

0
d∃�

a

0

3

4 
M z m

2
- 1 ∀

exp i2k0mr 1+
1

�
2- 1 cos

2
#sin �

2
r
2
sin#dr ( 6)

由于积分限是椭圆, 且被积函数比较复杂, 无法得到

( 6)式的精确的解析解表达式,因此,应用计算机软件

对其进行数值模拟,获得散射光的强度分布,可以对不

同的形体因子及折射率条件下的细胞模型进行分析。

若 �= 1时, 可以得到 ( 6)式的解析解表达式:

P (�) = 3 sin 2mk0 sin
�
2

b - 2m k0 sin
�
2

∀

bcos 2mk0 sin �
2

b / 2mk0 sin �
2

b
3

( 7)

( 7)式与修正的 Ray le igh�Debye�Gans近似的均匀球的

结果一致
[ 10]
。

2� 各种不同情况红细胞光散射

生物细胞都是由细胞膜包绕而成, 在其内部的细

胞质和电解质溶液中还包含了细胞核和其它细胞器。

但是成熟的红细胞不含有细胞核或其它细胞器, 红细

胞细胞膜的光学特性主要由脂类双分子层决定, 其厚

度约 7nm, 折射率为 1. 46, 细胞质的折射率为 1. 40。

利用 Ran leigh�G ans公式可以估算出在一般情况下细

胞膜的贡献可以忽略。采用入射光为 H e�N e激光

( 0. 6328%m ),选取悬浮介质的折射率为 1. 345, 由于

血红蛋白的影响,可以得到红细胞的相对折射率的范

围为 1. 04~ 1. 05。

对于在医学检验领域中应用比较广泛的流式细胞

仪, 如美国的 Techm icon H3 AHA、日本东亚公司的

Sysmex R�300、B. D公司的 QBC#等,细胞在流动过程

中,在通过光敏区时的位置取向是不同的,因而入射截

面也不相同。在这里考虑两种极限情况:入射光沿短

轴方向正入射及入射光沿长轴方向正入射。选取于与
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Fig. 2� Scattered ligh t d istribut ion for incidence from x�ax is and z�ax is

a∃ x�ax is� b∃ z�ax is

标准红细胞一致的模型参数 (m = 1. 05, a = 7. 5%m,

b= 1. 5%m),图 2中分别给出了沿两方向入射的光散

射图样,图中为了便于观察,将后向及侧向散射光放大

了 5倍。

从图中可以看出,散射光的强度的变化是非常明

显的,而对于反映细胞内部的侧向及后向散射光的分

布基本一致。在下面讨论中主要研究沿长轴入射情况。

对于一般血液病的病理状况下 m 的值很容易超

出正常值的范围,折射率的变化将对散射光产生较大

的影响, 在下面的计算中, 选取 m在正常值附近变化

( 1. 03~ 1. 07)。从图 3中可以看出,折射率的变化不

仅对前向光散射产生影响, 对反映内部信息的测向和

后向光散射也有影响,因而对于病理状况下的红细胞

很容易从散射光的分布中区分出来。图 3d是折射率

变化的三维散射光分布图,图中为了便于观察,将散射

光强度取 lg( I ) ,可以看出随着折射率的增加散射光强

度将非线性增长。

在许多病理情况中红细胞的形体会发生改变, 即

使在有些正常情况下红细胞也会产生变形,红细胞的

� �

F ig. 3� S cattering patterns for d ifferen t refract ive ind ex

a∃ m = 1. 03� b∃ m = 1. 05� c∃ m = 1. 07� d∃ 3�D map for d ifferent refractive index

变形性是红细胞流变学的重要指标之一。应用形体因

子 �对红细胞的形体进行标定,形体的改变对应着形

体因子的变化,形体的变化对散射光的影响非常的强

烈 (见图 4) ,前向散射光随着形体的变大逐渐向前向

集中,是符合米氏效应的
[ 14]

, 后向及侧向散射光在形

体的变化下的改变是很明显的。图 4d显示随着形体

因子的增加 (同样取 lg ( I ) ), 散射光极小值位置逐渐

增多,并向小角度偏移。

Fig. 4� Scattering pattern s for d ifferen t body factors

a∃ � = 1. 5� b∃ � = 3� c∃ � = 5� d∃ com parative m ap
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3� 结 � 论

提出的扁椭球模型代替通常所用的球模型来研究

红细胞的光散射,以修正的 R ay le igh�Debye�G ans近似

理论为基础,引入扁椭球的体极化率,得到了扁椭球的

散射光公式,并引用计算机软件对其进行数值模拟,研

究了各种不同的情况下的散射光分布。理论研究结果

表明: ( 1)扁模型在近似到球体问题时与修正的 Ray�
leigh�Debye�Gans近似理论时完全一致; ( 2)红细胞在

通过光敏区时的位置取向将对散射光产生较大的影

响; ( 3)对于不同的形体因子的红细胞模型, 前向散射

完全符合米氏效应; 后向及侧向散射光也有明显的变

化,随着形体因子的增加,散射光极小值位置逐渐增

多,并向小角度偏移; ( 4)对于不同折射率的红细胞模

型,相同形体散射光分布基本不变,强度将随着折射率

的增加非线性增长。

扁椭球模型更加反映了红细胞的实际情况, 能得

到更精确的测量结果;通过选择不同的大小的形体因

子可以很好地对病变的变形红细胞进行区分, 同时也

可以应用于对细胞的变形性研究上。可以较好地应用

于现代医学检验仪器,提高检验精度,进而提高诊断的

正确性。
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