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几种典型血细胞的光学相位模型及其分布特征与
识别方法

王亚伟　雷海娜　卜　敏　韩广才
（江苏大学理学院，江苏 镇江２１２０１３）

摘要　针对提高生物细胞形态检测速度和分类精确度的这一研究热点，以血细胞为主要研究对象，通过对几种典

型血细胞的光学特征和形体结构的分析，建立了相应的光学模型。应用ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ光学虚拟实验系统进行仿真模

块设计和仿真实验。对所获得的血细胞包裹相位分布进行解包裹、去噪光滑处理后，结合相位分布特征分析的结

果提出了一种血细胞相位分检快速、精确识别的方法。
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１　引　　言

血细胞的大小和形态分布的检测技术涉及了众

多学科的理论和技术，检测方法和仪器门类众多。目

前，由于光学检测具有非侵入性、无电离辐射、实时、

定量、操作模式多等优点成为血细胞检测的主要技

术。其中镜检、荧光标记、新型显微识别、流式细胞术

等多种方法成为主流。血细胞具有光学穿透性，因此

由其相位分布能够准确地反演出细胞形体的三维形

态。数字全息与显微技术结合用于生物细胞的微结

构观察成为了一个吸引人的研究方向。该方法具有

精度高、速度快、全场、实时在线等优点，其研究发展

速度极其迅速，短短１０多年便出现许多科学技术研

究成果。它们分为定性分析技术和定量分析技术两

种，定性分析技术以相衬显微（ＰＣＭ）
［１］和微分干涉对

比显微（ＤＩＣ）
［２］为代表；定量分析技术主要有：傅里叶

相位显微（ＦＰＭ）
［３］、Ｈｉｌｂｅｒｔ相位显微（ＨＰＭ）

［４］、衍射

相位显微（ＤＰＭ）
［５］、荧光衍射相位显微（ＤＰＦ）

［６］、相

分散显微技术（ＰＤＭ）
［７］。此外，全息相位较正技

术［８］、光镊测量技术［９］和细胞光散射偏振特征［１０］等

的研究，都极大丰富了该研究方向的内容。

本文通过对血细胞光学特征和形体结构的分析，

建立了相关的细胞光学模型。应用ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ光学

虚拟实验系统进行仿真模块设计和实验。结合相位

分布特征分析，提出了一种血细胞分检识别方法。
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２　血细胞光学模型

血液由血浆和血细胞组成。血细胞则分为红细

胞（ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ）、白细胞（ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ）和血小板三类。

它们的大小和形态结构差异都比较大。另外根据细

胞质中有无特殊颗粒，白细胞又可分为非粒白细胞和

粒白细胞，而粒白细胞又可分为嗜酸性细胞、嗜中性

细胞和嗜碱性细胞；非粒白细胞可分为淋巴细胞和单

核细胞。选用红细胞、非粒白细胞、柱核白细胞和球

核白细胞４种典型的细胞进行研究。由于细胞组织

的主要成分是水，故选用以水为介质的细胞相位等效

模型，其形态结构和大小参考对应细胞的实际特征。

红细胞呈双凹圆盘状，没有细胞核，直径约

７～８．５μｍ，中央较薄（约为１．０μｍ），周边较厚（约为

２．０μｍ）。基于这些特征及已有研究结果的曲线旋转

体模型［１１］，选用（１）式所示的两个曲面组合成红细胞

光相位模型，选取直径为７．７μｍ，中央厚度为１μｍ。

犺（狓，狔）＝
犮狉２

１＋ １－（１＋κ）犮
２狉槡
２
－０．７狉－０．８狉

３

犺（狓，狔）＝
－犮狉

２

１＋ １－（１＋κ）犮
２狉槡
２
＋０．７狉＋０．８狉

烅

烄

烆

３

，

（１）

其中犺为曲面的侧面高度，犚为半径，犮＝１／犚表示

曲面的曲率，κ是由仿真系统设定的曲面形态常数，

狉＝ 狓２＋狔槡
２ ，三维模型见图１。

图１ 红细胞模型图

Ｆｉｇ．１ Ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｍｏｄｅｌ

图２ 非粒白细胞模型图

Ｆｉｇ．２ Ａｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｍｏｄｅｌ

非粒白细胞分为淋巴细胞和单核细胞，外形为球

形或椭球形，体积比红细胞要大，直径为６～２０μｍ。

选用（２）式所示的直径为１２μｍ的球体作为非粒白

细胞的光相位模型。三维模型见图２所示，其他相

关参数在仿真系统中设定。

狓２＋狔
２
＋狕槡

２
＝犚． （２）

　　粒白细胞的外形同样为球体，直径为１０～

１５μｍ，内核形态不一，大小不等，并且有的分布也

不均匀。基于已有研究成果的旋转椭球体模型［１２］

和真实细胞特征，选用两种不同的内核同心放置在

球体中心，放置小球，构成（３）式所示的球核白细胞；

放置圆柱构成（４）式所示的柱核白细胞。三维图分

别如图３，图４所示。

狓２＋狔
２
＋狕槡

２
＝犚１

狓２＋狔
２
＋狕槡

２
＝犚

烅
烄

烆 ２

， （３）

其中犚１ 为外球半径，犚２ 为内球核的半径。

狓２＋狔
２
＋狕槡

２
＝犚１

狓２＋狔槡
２
＝犚２

狕＝－犱／２

狕＝犱／

烅

烄

烆

烅

烄

烆 ２

， （４）

其中犚１ 为外球半径，犚２ 为内核柱体半径，犱为柱体

的高。

图３ 球核白细胞模型

Ｆｉｇ．３ Ｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｍｏｄｅｌｗｉｔｈａｓｐｈｅｒｉｃａｌｎｕｃｌｅｕｓ

图４ 柱核白细胞模型

Ｆｉｇ．４ Ｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｍｏｄｅｌｗｉｔｈａｃｙｌｉｎｄｒｉｃａｌｎｕｃｌｅｕｓ

３　虚拟仿真实验

ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ
［１３］光学虚拟仿真系统是以麦克斯韦

电磁场理论为基础，以电磁波界面传输思想为指导，

运用有限元（ＦＥＭ）数字计算方法和计算机图像处理

０３６２
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技术设计研发出来的一种光学虚拟仿真实验计算机

软件系统。应用 ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ４．２虚拟仿真系统对

图１～４四种细胞光相位模型进行虚拟仿真，获得它

们在相干光源下的相位分布，并对其比较分析。此外

还仿真了光束以０．６°斜入射时的红细胞和柱核白细

胞的相位分布，用以对位置取向随机性进行比较性研

究。使用ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ仿真的可行性已由文献［１４］说

明，在此将进一步验证。取圆盘厚度为４μｍ，直径为

１２μｍ，圆盘介质为水（狀＝１．３３１９）；取直径为３０μｍ，

波长为４８８ｎｍ的平面波光源，垂直圆盘入射，接收到

圆盘的近场相位分布如图５所示。

图５ 圆盘相位分布

Ｆｉｇ．５ Ｐｈａｓｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｄｉｓｃ

根据光的干涉原理，光经过圆盘的光程差为

δ＝ （狀－１）犺＝１．３２７６（μｍ）， （５）

其中狀＝１．３３１９为圆盘的折射率，犺＝４为圆盘的

厚度，由于δ＞λ，故圆盘的相位变化超出了一个周

期２π的范围。而计算机处理出的相位一般都在一个

２π周期内，为了便于与图５的模拟相位值比较，可

以把相位差减去２犽π使相位差控制在一个周期内，

又因为λ＝４８８ｎｍ，δ／λ≈２．７２，所以可取犽＝２，从

而相位差表示为

Δ＝
２πδ
λ
－４π≈４．５３， （６）

　　由图５知模拟实验得到圆盘的相位变化为

４．９ｒａｄ，这与（６）式所示的理论结果间误差为

７．９％。因此可以进一步验证ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ仿真软件

系统对本研究的适用性。

在 ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ４．２ 虚 拟 仿 真 系 统 中，选 用

ＳｐｒｅａｄＳｈｅｅｔ应用窗口为设计平台，光源各主要参

数设置为：光源类型为平面波；入射场直径为２０μｍ

的圆形（对于红细胞的直径设置为３０μｍ）；波长为

４８８ｎｍ；光强权重为１；相对边缘宽度为３％；偏心为

０；介质实折射率为１．０００３；采样因子为２；嵌入结构

数为１０；偏振类型为线偏振；入射方式为正入射；入

射波传播算子为ｃｏｍｂｉｎｅｄＳＰＷ／Ｆｒｅｓｎｅｌｏｐｅｒａｔｏｒ；

转换算子为 Ｃｏｍｐｌｅｘ ＡｍｐｌｉｔｕｄｅＦｉｅｌｄｔｏＬｏｃａｌ

ＰｌａｎｅＷａｖｅＦｉｅｌｄ；出射场传播算子为 Ｃｏｍｂｉｎｅｄ

ＳＰＷ／ＦｒｅｓｎｅｌＯｐｅｒａｔｏｒ；数据完善模式为 Ｎｅａｒｅｓｔ

ＮｅｉｇｈｂｏｒＩｎｔｅｒｐｏｌａｔｉｏｎ；球形相位半径设为Ｄｅｔｅｃｔ；

虚拟视场为ＣｌｏｓｅＦｉｅｌｄ。

细胞模型在ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ虚拟仿真系统的参数根

据具体光学模型形态和折射率数据设定。所有模型

的介质折射率为１．３３１９，细胞核的介质折射率为

１．６００７，模型介质和核介质的吸收系数均为０．１／ｍ。

红细胞模型：由两个对称曲面组成，其组合曲面为

ＡｓｐｈｅｒｉｃａｌＩｎｔｅｒｆａｃｅ和ＰｌａｎｅＩｎｔｅｒｆａｃｅ，组成后呈双凹

圆盘状，中央为１μｍ，周围边缘为２μｍ，直径为

７．７μｍ。非粒白细胞模型：由两个对称的Ａｓｐｈｅｒｉｃａｌ

Ｉｎｔｅｒｆａｃｅ组成，呈球形，直径为１２μｍ。球核白细胞模

型：由两个对称的ＡｓｐｈｅｒｉｃａｌＩｎｔｅｒｆａｃｅ曲面，内包含两

个对称ＡｓｐｈｅｒｉｃａｌＩｎｔｅｒｆａｃｅ构成，组成后形态呈现中

心有一个球核的球体，球核直径为６μｍ，球体直径为

１２μｍ。柱核白细胞模型：由两个对称的Ａｓｐｈｅｒｉｃａｌ

Ｉｎｔｅｒｆａｃｅ曲面，内包含两个ＰｌａｎｅＩｎｔｅｒｆａｃｅ构成，组成

后形态呈现为中心有一个圆柱核的球体，圆柱核端面

直径为２μｍ，高为６μｍ，球体直径为１２μｍ。另外，

还选用红细胞和柱核细胞进行了光源以０．６°斜入射

的实验。以上几种细胞模型经ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ４．２虚拟仿

真系 统 模 拟 得 到 其 近 场 的 相 位 分 布 分 别 如

图６～１１所示。

图６ 红细胞相位分布

Ｆｉｇ．６ Ｐｈａｓｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ
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图７ 斜入射的红细胞相位分布

Ｆｉｇ．７ Ｐｈａｓｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｗｉｔｈ

ｏｂｌｉｑｕｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅ

图８ 非粒白细胞相位分布

Ｆｉｇ．８ Ｐｈａｓｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆａｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅ

图９ 球核白细胞相位分布

Ｆｉｇ．９ Ｐｈａｓｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｖｔｅｗｉｔｈａ

ｓｐｈｅｒｉｃａｌｎｕｃｌｅｕｓ

图１０ 柱核白细胞相位分布

Ｆｉｇ．１０ Ｐｈａｓｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｗｉｔｈａ

ｃｙｌｉｎｄｒｉｃａｌｎｕｃｌｅｕｓ

图１１ 斜入射的柱核白细胞相位分布

Ｆｉｇ．１１ Ｐｈａｓｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｗｉｔｈａ

ｃｙｌｉｎｄｒｉｃａｌｎｕｃｌｅｕｓｗｉｔｈｏｂｌｉｑｕｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅ

４　特征分析与细胞类别的相位检测识

别方法

４．１　相位解包裹处理

沿包裹相位数据矩阵的行或者列方向，比较相

邻两个点的相位值，若差值小于－π，则后一点的相

位值加上２π；若差值大于π，则后一点的相位值减去

２π。不考虑噪声对包裹相位的影响，则解包裹后的

相位（犻，犼）理论上可以表示为

（犻，犼）＝

Φ（犻，犼）＋２π×犽（犻，犼）（犻，犼）ｉｓｖａｌｉｄｒｅｇｉｏｎ

０　　　　　　　　　（犻，犼）ｉｓｉｎｖａｌｉｄｒｅｇ｛ ｉｏｎ
，（７）

其中犽（犻，犼）＝犠
－１［Φ（犻，犼），Φ（犖

８
犻犼）］，犽取值为整

数，Φ（犻，犼）为（犻，犼）点的包裹相位数据，犠
－１是一个

解包函数，犖８犻犼 为（犻，犼）的８点领域，表示为
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犖８犻犼 ＝ （犿，狀）（犿，狀）∈犜，Φ（犿，狀）ｉｓｖａｌｉｄｒｅｇ｛ ｝ｉｏｎ

其中犜＝ ｛（犻－１，犼－１），（犻－１，犼），（犻－１，犼＋１），

（犻，犼－１），（犻，犼＋１），（犻＋１，犼－１），（犻＋１，犼），（犻＋１，

犼＋１）｝。理想无噪声、边界形状规则的包裹相面，可

以直接通过行或列扫描法对空间相邻点的相位值进

行比较，来完成解包。但实际干涉图处理中，因为光

路系统中光源的边缘效应，被测样本的形状或某些

随机因素会影响有效数据的边缘形状，使其呈现复

杂的不规则性。根据该方法本文对几种细胞模型的

一维相位分布图进行了相位解包裹处理，对应的解

包裹相位图如图１２～１７所示。

图１２ 红细胞解包裹相位

Ｆｉｇ．１２ Ｕｎｗｒａｐｐｅｄｐｈａｓｅｏｆｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ

图１３ 斜入射的红细胞解包裹相位

Ｆｉｇ．１３ Ｕｎｗｒａｐｐｅｄｐｈａｓｅｏｆｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｗｉｔｈ

ｏｂｌｉｑｕｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅ

图１４ 非粒白细胞解包裹相位

Ｆｉｇ．１４ Ｕｎｗｒａｐｐｅｄｐｈａｓｅｏｆａｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅ

图１５ 球核白细胞解包裹相位

Ｆｉｇ．１５ Ｕｎｗｒａｐｐｅｄｐｈａｓｅｏｆｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅ

ｗｉｔｈａｓｐｈｅｒｉｃａｌｎｕｃｌｅｕｓ

图１６ 柱核白细胞解包裹相位

Ｆｉｇ．１６ Ｕｎｗｒａｐｐｅｄｐｈａｓｅｏｆｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｗｉｔｈａ

ｃｙｌｉｎｄｒｉｃａｌｎｕｃｌｅｕｓ

图１７ 斜入射的柱核白细胞解包裹相位

Ｆｉｇ．１７ Ｕｎｗｒａｐｐｅｄｐｈａｓｅｏｆｃｙｌｉｎｄｒｉｃａｌｎｕｃｌｅｕｓｉｎｓｉｄｅ

ｇｒａｎｕｌａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｗｉｔｈｏｂｌｉｑｕｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅ

图１８为实验测得的正常红细胞相位分布，包括

沿着细胞直径和垂直于细胞直径方向的两个相位分

布，该实验结果是 ＧａｂｒｉｅｌＰｏｐｅｓｃｕ
［１５］应用 Ｈｉｌｂｅｒｔ

相位显微方法得到的；图１９为实验测得的球形

ＨｅＬａ细胞的相位分布，该结果为２００６年 Ｎｉｙｏｍ

Ｌｕｅ等
［１６］应用 Ｈｉｌｂｅｒｔ相位显微方法为获得细胞平

均折射率而得到的，图中包括实验测量出的相位及

其拟合曲线和细胞的折射率。图１２和图１４为参考

以上两实验参数，应用ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ虚拟仿真系统得

３３６２
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到的结果，二者的一致性可以证明本虚拟实验结果

的可靠性。

图１８ 红细胞的实验测量结果

Ｆｉｇ．１８ Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｒｅｓｕｌｔｏｆｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ′ｓｐｈａｓｅｔｅｓｔｉｎｇ

图１９ 球形 ＨｅＬａ细胞的实验测量结果

Ｆｉｇ．１９ ＥｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｒｅｓｕｌｔｏｆｓｐｈｅｒｉｃａｌＨｅＬａｃｅｌｌ′ｓ

ｐｈａｓｅｔｅｓｔｉｎｇ

４．２　细胞相位识别

对上述解包裹相位图中有噪声的图进行最小二

乘法平滑去噪处理，如图１３处理后得到图２０。对

图１２～２０分布特征分析后可以发现：一般情况下选

取一维特征方向就可以较好地反映出细胞的形体和

结构对称的相位分布特征；细胞的一维解包相位分

布比较直观地反映了细胞形体和结构在一维方向的

变化；对于球（或者椭球）细胞（淋巴细胞和单核细

胞）对应相位分布空间内，相位一维分布曲线连续，

仅有一个极大值，一阶导数分布也连续；红细胞相位

一维分布曲线连续，有两个极大值，一阶导数分布

连续或者存在一个奇点；球粒细胞（粒白细胞）相位

一维分布曲线连续，有多于两个极大值，一阶导数

分布不连续，存在多于一个的奇点；细胞检测时在偏

离垂直入射的情况下，其上述分布特征不变。根据

此特征分析结果，对虚拟实验获得的细胞一维分布

曲线通过自行编译的计算机程序进行判读一维曲线

跟踪扫描判读，即可对细胞类别进行准确识别。本

文对于上述一般情况下的虚拟仿真实验结果的细胞

类别识别达到了令人满意的结果。

图２０ 去噪后的斜入射红细胞解包裹相位

Ｆｉｇ．２０ Ｕｎｗｒａｐｐｅｄｐｈａｓｅｏｆｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｗｉｔｈｏｂｌｉｑｕｅ

ｉｎｃｉｄｅｎｃｅａｆｔｅｒｄｅｒｏｉｓｉｎｇ

５　结　　论

根据对血细胞形体特征的分析结果所建立的几

种典型血细胞相位模型可以较为接近地表示相对应

细胞的光相位真实分布，应用ＶｉｒｔｕａｌＬａｂ虚拟仿真

实验系统可以获得接近真实情况下的细胞相位特征

分布，典型细胞情况下其相位一维分布曲线通过解

包和平滑处理后可以较好地直观反映细胞的形体类

别特征，所建立的由细胞相位一维分布曲线连续性

和一阶导数连续性的分析识别和判读方法是一种较

为精确的识别方法，可弥补流式细胞仪（ＦＣＭ）识别

精确度的不足。研究结果表明，血细胞的相位分布

信息可以较好地用于细胞形态的精确识别和定量分

析。关于细胞大小分布的识别还将依靠于其他技术

（如散射幅值分析法）辅助识别，关于特殊情况下（如

变异细胞或者细胞大取向角检测情况下的检测）的

细胞定量识别方法还有待于进一步的研究。
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