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第３７卷　第４期
２０１３年７月

激　　光　　技　　术
ＬＡＳＥＲＴＥＣＨＮＯＬＯＧＹ

Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．４
Ｊｕｌｙ，２０１３

　　文章编号：１００１３８０６（２０１３）０４０４８７０６

流体中血红细胞光散射信息的建模与仿真

郭永彩，张小明
（重庆大学 光电技术及系统教育部重点实验室，重庆 ４０００４４）

摘要：为了获取流体中血红细胞精确的光散射信息，以反常衍射近似理论为基础，采用扁椭球构建了流体中

血红细胞的数学散射模型。应用数值仿真模拟技术，分别讨论了血红细胞形体变化、体积变化、取向角和相对折射

率变化对光散射幅值分布的影响，建立了相应的图谱分布，并通过实验对此模型进行了验证。结果表明，在前向小

角度内，不同血红细胞大小、不同相对折射率对光散射信息有着较大影响。这一结果对于病理血红细胞的快速准

确检测和流式细胞仪等细胞测量仪的精确测量是有帮助的。

关键词：散射；图谱分布；反常衍射近似；红细胞；扁椭球模型；数值分析；实验验证
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引　言

细胞的光散射现象是指光线通过细胞而偏离其

原来的传播方向并散开到所有方向的现象，其中包含

有细胞边缘的衍射、反射以及细胞内部的吸收等。细

胞的光散射测量具有不干扰被测细胞、测量时间短、

可实现实时测量等优点［１］。因此近年来，应用光散射

技术对细胞测量［２１０］已经越来越广泛，通过光散射技

术得到的光散射图谱可以确定细胞大小、形态及细胞

的内部成分，对于正常细胞和病变细胞进行快速有效

的区分。ＭＵＬＬＡＮＥＹ和 ｖａｎＤＩＬＬＡ等人［１１］于１９６９
年提出了最简单的血红细胞的不透光圆盘模型，

ＫＥＲＫＥＲ等人［１２］提出了镀膜球模型，随后在瑞利德
拜甘斯（ＲａｙｌｅｉｇｈＤｅｂｙｅＧａｎｓ，ＲＤＧ）近似理论［１３１４］

基础之上，ＳＬＯＯＴ等人［１５］通过改进的ＲＤＧ形状因子
提出了球壳模型的弹性光散射理论，ＳＨＩＭＩＺＵ［１６］给出
了微粒内电磁场传播常数的修正，用以求大体积实体

的光散射，在此基础上，江苏大学的 ＷＡＮＧ等人［３７］

对单个核式细胞的光散射特性进行了讨论。但是由

于细胞形态多种多样且微小富有弹性，当细胞处于流

体中时，在细胞流变学角度，流体中一定的剪切力的

作用都将使细胞旋转并且变形，因此，传统的基于
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　 激　　光　　技　　术 ２０１３年７月

ＲＤＧ理论的球形模型将存在一定的局限性［８］。ＲＤＧ
近似理论适用于形体较小的粒子，对于血红细胞等大

体积实体的光散射，ＲＤＧ近似理论存在一定的局限，
反常衍射近似理论要求微粒尺寸远大于１，即对于大
体积实体的光散射存在着一定的优越性，ＳＴＲＥＥ
ＫＳＴＲＡ等人［１７１８］对于反常衍射近似运用于血红细胞

进行了初步的研究。作者在此基础上将血红细胞模

型具体化，将反常衍射近似理论和扁椭球模型相结合

的方法建立了流体中血红细胞的光散射模型，系统地

分析了血红细胞光散射幅值随细胞形体、细胞大小、

细胞的相对折射率以及取向角的变化，并进行了实验

验证，为病理血红细胞以及血红细胞生长的不同阶段

的快速检测和基于光散射理论的细胞分析仪的精密

测量提供理论依据。

１　基于扁椭球模型的反常衍射近似

由于血红细胞是直径大约在６μｍ～９μｍ之间、
厚度大约在１５μｍ～２５μｍ之间的扁球形，因此，扁
椭球模型将更有利于体现流体中血红细胞形态特征。

血红细胞尺寸参量约为５０，其相对折射率在１０４～
１０５之间［１７］，而反常衍射近似适用条件如下［９，１７１８］：

微粒的尺寸参量α＞＞１；微粒与周围介质的相对折射
率接近于１。因此，血红细胞的尺寸参量和相对折射
率完全符合反常衍射近似的适用条件，使用反常衍射

近似对于血红细胞检测将更具优越性。

扁椭球血红细胞在反常衍射近似下的光散射如图

１所示，其中 θ为散射角。细胞在空间任意一点
Ｐ（ｘ，ｙ，ｚ）的散射光强为［１８］：

Ｉ＝Ｉ０
Ｓ（β，γ）
ｋ２ｒ２

（１）

Ｆｉｇ．１　Ｃｏｏｒｄｉｎａｔｅｓｙｓｔｅｍｕｓｅｄｉｎｔｈｅｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｌｉｇｈｔｓｃａｔｔｅｒｉｎｇｏｆ
ｏｂｌａｔｅｅｌｌｉｐｓｏｉｄｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌ

散射光的振幅函数为：

Ｓ（β，γ）＝ｋ
２

２π
ＡＳＣ

１－ｅｘｐ［－ｉ（ε，η{ }）］×
ｅｘｐ［ｉｋ（εβ＋ηγ）］ｄεｄη，

ｒ＝（ｘ２＋ｙ２＋ｚ２）１／２，β＝ｘｒ，γ＝
ｙ( )ｒ （２）

式中，Ｉ０为入射光强，ｋ为波数，ＡＳＣ为细胞在εη平面
上的投影区域，（ε，η）为光束在（ε，η，０）位置穿过
细胞时的相位移动，而相位移动是血红细胞相对折射

率ｍ和光线在细胞中穿过的距离ｌ（ε，η）的函数。
建立血红细胞的扁椭球数学模型，其数学表达

式为：

ε２

ａ２
＋η

２

ａ２
＋ｚ

２

ｂ２
＝１，（ａ＞ｂ） （３）

　　当血红细胞处于Ｃｏｕｅｔｔｅ液流中时，在细胞流变
学角度，流体中一定的剪切力的作用都将使细胞有

一定的取向角。如图２所示，将血红细胞等效为扁
椭球模型，入射光沿ｚ轴方向，液流流动方向平行于
ε方向。最初，血红细胞的扁椭球体模型的数学表
达式为（３）式。

Ｆｉｇ．２　Ｏｂｌａｔｅｅｌｌｉｐｓｏｉｄｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｗｉｔｈｓｅｍｉａｘｅｓａａｎｄｂｉｌｌｕｍｉｎａｔｅｄ
ｂｙｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｔｌｉｇｈｔｉｎｔｅｎｓｉｔｙＩ０

由于流体剪切力的作用，扁椭球体细胞将相对

于流体方向在εｚ平面取向φ角度，此时，细胞的扁
椭球体模型的数学表达式为：

ε′２

ａ２
＋η

２

ａ２
＋ｚ′

２

ｂ２
＝１，（ａ＞ｂ） （４）

　　此时，扁椭球体模型的血红细胞在 εη平面上
投影为一椭圆形区域［１７］，其数学表达式为：

ε２

（ｆａ）２
＋η

２

ａ２
＝１ （５）

式中，ｆ＝ ｃｏｓ２φ＋ ｂ( )ａ
２

ｓｉｎ２[ ]φ
１／２

。在反常衍射理论

中，在投影区域内的任何一点（ε，η，０），相位移动函
数为［１８］：

（ε，η）＝ｋｍ－１ｌ（ε，η） （６）
　　对有一定取向角 φ的血红细胞的投影区域，
ｌ（ε，η）将表示为：

ｌ（ε，η）＝２ｂ′１－ ε( )ａ′
２
－ η( )ａ[ ]２ （７）

８８４
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式中，ｂ′＝ｂｆ。

则将上述表达式带入散射幅值函数中，得到血

红细胞的散射幅值函数为：

Ｓ（β，γ）＝ｋ
２

２π∫－ａ′
ａ′

ｄε∫－ｔ
ｔ

１－ｅｘｐ－ｉｋｍ－１[{ ×

２ｂ／ ｃｏｓ２φ＋ ｂ( )ａ
２
ｓｉｎ２

槡
φ×

１－ ε／ ｃｏｓ２φ＋ ｂ( )ａ
２
ｓｉｎ２

槡
φ( )ａ

２

[ －

η( )／ａ ] ] }２ ｅｘｐ［ｉｋ（εβ＋ηγ）］ｄη （８）

式中，ｍ为血红细胞相对折射率，ｔ为内积分限，其表

达式为：ｔ＝ （ｆａ）２－ε槡
２

ｆ 。

２　光散射特性的数值仿真模拟
（８）式无解析解，但可以进行数值模拟。假设

入射光波长为 ６３２８μｍ，血红细胞的相对折射率为
１０４～１０５，运用ＭＡＴＬＡＢ数值仿真模拟技术对血
红细胞的光散射幅值特性进行仿真模拟。当椭球体

的三轴取向分别在ε，η，ｚ方向（φ＝０）时，选取 ａ＝
４μｍ，ｂ＝１μｍ，血红细胞相对折射率 ｍ＝１０５，图３
中给出了前向散射光幅值在 ｘｚ平面和 ｙｚ平面内
随散射角的分布。

Ｆｉｇ．３　Ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ＆ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇａｎｇｌｅｆｏｒｏｂｌａｔｅｅｌ
ｌｉｐｓｏｉｄ

从图３中可以得到，散射光在 ｘｚ平面和 ｙｚ平
面内散射光幅值随散射角的分布相同。当ａ＝ｂ时，
扁椭球模型将近似为球形模型，图４中红色曲线是在
ａ＝ｂ＝４μｍ时散射光在前向６０°内在 ｘｚ平面和 ｙｚ
平面内散射光幅值随散射角的分布，这与米氏散射理

论相符［６］。从图４可以得出，扁椭球形模型相对于球
形模型而言，相邻波峰与波谷之间的差距将变大，并且

散射光幅值将明显小于球形模型的散射光幅值分布，

但是散射光幅值随散射角的总体分布趋势没有变化。

Ｆｉｇ．４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｓｃａｔｔｅｒｉｎｇａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｔｈｓｃａｔｔｅｒ
ｉｎｇａｎｇｌｅｆｏｒｓｐｈｅｒｅａｎｄｏｂｌａｔｅｅｌｌｉｐｓｏｉｄｍｏｄｅｌ

２１　相同形体、不同体积大小血红细胞光散射的分布
无论是正常血红细胞还是病理血红细胞，其大

小都存在着一定的差异，其光散射信息同样也存在

一定的差异。取扁椭球体模型血红细胞的相对折射

率ｍ＝１０５，取向角 φ＝π／４，取细胞的长短半轴分
别为ａ＝２５μｍ，ｂ＝１μｍ；ａ＝３μｍ，ｂ＝１２μｍ；ａ＝
４μｍ，ｂ＝１６μｍ（ａ／ｂ＝２５）进行数值仿真模拟。得
到在ｘｚ平面内散射光幅值分布如图５所示。从图
　　

Ｆｉｇ．５　Ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｔｈｔｈｅｓａｍｅｆｏｒｍａｎｄｔｈｅ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｖｏｌｕｍｅ

９８４
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　 激　　光　　技　　术 ２０１３年７月

５可以得到，相同形体的细胞由于体积不同散射光
幅值的分布将产生变化，尤其在前向小角度范围内

（小于７°），散射光幅值分布将随着细胞体积的增大
而变强。

２２　不同形体血红细胞光散射幅值分布
血红细胞处于血流系统中，不会一直处于同一

种形体，而且不同血红细胞的形体也存在着一定的

差异。当血红细胞相对折射率 ｍ＝１０５以及取向

角φ＝π４时，取扁椭球血红细胞模型中长半轴 ａ＝

４μｍ，短半轴分别取 ｂ为 １μｍ，１２５μｍ，１６μｍ，在
ｘｚ平面内进行仿真模拟如图６所示。

Ｆｉｇ．６　Ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｔｈｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｆｏｒｍ

从图６可以得出，不同形体细胞光散射幅值分
布在小角度范围内几乎没有变化，在大角度范围内，

随着形体越来越扁，光散射幅值分布的极小值和极

大值将明显向大角度方向非线性偏移。

２３　不同相对折射率的血红细胞光散射幅值分布
血红细胞在人体生命活动中起到非常重要的作

　　　　

Ｆｉｇ．７　Ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｒｅｌａｔｉｖｅｒｅｆｒａｃｔｉｖｅｉｎ
ｄｅｘ

用，在正常情况下，其相对折射率在１０４～１０５之间，
但是，当细胞发生病变等情况时，其相对折射率会很容

易超出这一范围。选取血红细胞大小为ａ＝４μｍ，ｂ＝

１μｍ，取向角为φ＝π４进行仿真模拟，如图７所示。

图７ａ是选取血红细胞两个正常相对折射率
ｍ＝１０４，ｍ＝１０５和一个非正常相对折射率 ｍ＝
１０７在ｘｚ平面内进行仿真模拟得到的结果，由图
可知，血红细胞相对折射率的变化对于光散射幅值

的分布形态没有影响，图７ｂ是在散射角为４°时得
到的光散射幅值随血红细胞相对折射率的变化，可

以得出，当血红细胞相对折射率变大时光散射幅值

将也将呈非线性增大。

２４　不同取向角的血红细胞的光散射幅值分布
血红细胞处于流体中时，由于流体中一定的剪

切力的作用都将使细胞旋转从而形成一定的取向

角，而且当细胞发生病变时，取向角也将发生一定的

变化，取向角的不同将影响散射光信息的分布。取

血红细胞大小 ａ＝４μｍ，ｂ＝１μｍ，相对折射率 ｍ＝
１０５，分别取散射角为４°，５°，７°，８°，１０°时，得到散
射光幅值分布在 ｘｚ平面内随取向角的变化如图８
所示。

Ｆｉｇ．８　Ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ＆ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｏｒｉｅｎｔａｔｉｏｎａｎｇｌｅ

从图８中可以得到，在散射角较小（小于 ５°）
时，血红细胞取向角的变化对光散射幅值分布几乎

不会产生影响，当处于较大散射角时，散射光幅值将

明显随着取向角的增大呈非线性增大。因此，在小

角度内分析血红细胞散射光信息时，可以忽略取向

角的影响，但是大角度内必须考虑取向角对血红细

胞光散射信息的影响。

３　实　验

为了保护人体血红细胞不被破坏并获取准确的

测量结果，提取人体新鲜血液经离心之后获得人体

血红细胞，将获得的人体血红细胞与磷酸盐缓冲

０９４
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Ｆｉｇ．９　Ｌｉｇｈｔｉｎｔｅｎｓｉｔｙ＆ｓｉｚｅｏｆｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌ

液（摩尔分数为０１）按体积比１∶１０００００配制。将
配制好的血红细胞溶液在保持温度２５°和血红细
胞相对折射率１０５不变的情况下，应用美国布鲁
克海文公司生产的 ＢＩ２００ＳＭ动态光散射仪进行
测量。

由图９可以得出，不同粒径（体积大小不同）的
血红细胞的散射光强度存在较大差异，对比３幅图
可以得出相对于较大角度（３５°），在小角度（１０°，
１５°）时粒径的分布范围较宽，说明在小角度时对粒
径的测量分辨将更加准确，由此可以通过散射光强

度更加准确地分辨出不同大小的细胞，这与前面的

理论结果相一致。在实验测量过程中，１０°～９０°范
围内，每隔 ５°对配制好的血红细胞溶液进行光散
射，测量得到的累积散射光强度随散射角的变化如

图１０所示，可以得出散射光强分布曲线呈震荡且逐
渐减小趋势，这与理论分析基本相符合。

Ｆｉｇ．１０　Ｌｉｇｈｔｓｃａｔｔｅｒｉｎｇｉｎｔｅｎｓｉｔｙ＆ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇａｎｇｌｅｏｆｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌ

４　结　论

建立了流体中血红细胞的光散射模型并研究了

各参量变化对光散射幅值分布的影响，描述了一种

新颖的流体中血红细胞的检测方法，该方法有效地

将扁椭球模型和反常衍射近似理论相结合。扁椭球

模型相对于球形模型，流体中血红细胞光散射幅值

分布有着明显的变化。在前向小角度范围内，相同

形体、不同体积的血红细胞和不同折射率的血红细

胞的光散射幅值分布存在着较大的差异，但是形体

的变化对血红细胞光散射幅值的分布几乎没有影

响。对于散射角较小（小于５°）时，取向角的变化对
于光散射幅值的分布几乎没有影响，当处于较大散

射角时，散射光幅值分布将随着取向角的增大呈非

线性增大。通过实验的方法对理论模型进行了具体

的验证，理论模型与实验可以很好地相符。因此，该

研究对于基于光散射理论的病理细胞的快速检测、

细胞分析仪的改进以及流体中细胞的动态监测有重

要的理论意义。
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