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白细胞五分类的光学信号检测与处理系统设计

万里霞 龙 伟 张星原 卢 斌
南昌大学信息工程学院 , 江西 南昌 330031

摘要 在五分类血液分析仪研发领域中，虽然白细胞的分类方式多样，仪器的功能也相对比较完善，但大多数仪器的

结构设计复杂，外部干扰因素多，稳定性和精密度难以得到保障。为此，提出了一种应用于白细胞五分类的信号检测

与处理系统，该系统采用全光学技术对细胞进行参数检测，将得到的前侧光散射量(FSC)与轴向光吸收量(ALL)作为

细胞的特征量，并设计出光电转换电路、滤波及放大电路和模拟/数字(A/D)转换电路，最终完成了对白细胞的五分类

工作，采用该技术的血液分析仪样机具有结构简单，可靠性高的特点。测试结果表明，样机对白细胞分类的相关性 r

较好，且仪器的精密度与国外高档五分类血液分析仪Mythic 22接近，仪器的功能和性能比较完善。
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Abstract There are many white blood cell (WBC) classification methods in the research and development field of
five classification blood analyzer and their functions are relatively perfect, but the majority of instrument structure is
complex, and has more interference factors, and thus their stability and precision can not be guaranteed as a
result. Therefore, an optical signal detection and processing system that is applied to the WBC five classification and
uses the full-optical detection technology is proposed, taking the front side light scattering (FSC) and axial light
absorption (ALL) as characteristics of cells, the photoelectric conversion circuit, filter and amplification circuit and
analog/digital (A/D) conversion circuit are designed, and the five classification of WBC is completed. The
blood analyzer using this system has the advantages of simple structure and high reliability. The test results show
that the correlation r of the system for WBC classification is good, and the precision of the instrument is closed to
Mythic 22, which is a high-grade five classification blood cell analyzer, and the function and performance of the
instrument is perfect.
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1 引 言
目前国内大部分血液分析仪的研制还停留在三分类的基础上，随着临床检验与诊断对医疗器械的要求

越来越高，三分类血液分析仪在临床实践中的局限性及缺点日益明显，与此同时，各种新的白细胞(WBC)分
类技术被发现与应用，对白细胞进行五分类或更多参数分析的仪器已经普及于国内各级医院的实验室中，

极大地提高了临床诊断和治疗服务质量 [1-3]。

在临床检验领域，白细胞通常分为中性粒细胞(NEU)、淋巴细胞(LYM)、单核细胞(MON)、嗜酸性粒细胞

(EOS)和嗜碱性粒细胞(BAS)5种类型。在设计原理上，大多数五分类血液分析仪主要采用体积、电导、激光
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散射血细胞分析(VCS)探针法、多角度偏振光散射白细胞分类技术(MAPSS)法和图像分析法等 [4-5]，且均能完

成对细胞体积、细胞内容物(细胞核、细胞颗粒)的分析，对白细胞群的五分类也比较准确。但此类仪器对某

些精密部件的依赖程度较大，制造成本高，同时仪器的测试、分析过程比较复杂，对检验人员的操作水平、分

析能力要求较高，此外，仪器对异常细胞的识别能力也存在缺陷。

本文设计了一种白细胞五分类的光学信号检测与处理系统，该系统采用全光学技术完成对细胞特征的

检测，得到前侧光散射量(FSC)和轴向光吸收量(ALL)两路光学信号，再经过光电转换、信号滤波及放大和模

拟/数字(A/D)转换，通过分析这两路光学信号，实现了白细胞群五分类功能，解决了目前某些五分类血液分

析仪存在的硬件系统结构复杂、制造成本高等问题。样机的测试结果表明，该光学信号检测与处理系统具

有较高的识别准确度，且仪器的性能稳定可靠，抗干扰能力强，对国内低价格高性能血液分析仪的研制具有

一定的参考价值。

2 五分类血液分析仪的结构及相关工作流程
五分类血液分析仪的结构如图 1所示，仪器主要由采血机构、红细胞(RBC)通道、WBC通道和光学信号检

测与处理系统等组成。采血机构主要完成对血液样本的采集、稀释和混匀处理；RBC通道采用电阻抗法完成

样本中 RBC与血小板(PLT)的计数；WBC通道完成样本中血红蛋白(HGB)与WBC的检测，其中HGB浓度的测

量采用比色法；光学信号检测与处理系统主要利用激光散射技术完成样本中白细胞群的五分类工作。

图 1 五分类血液分析仪的结构

Fig.1 Structure of five classification blood analyzer

光学信号检测与处理系统是五分类系统的核心部分，其工作流程为：仪器进行开机初始化，采血机构吸

取定量的血液样本，经过稀释、混匀、溶血等一系列处理之后，样本进入血样处理系统，让每个白细胞依次通

过激光检测区，在激光的照射下得到 FSC 与 ALL，这两路光学数据经过光学检测电路的处理后发送至

图 2 光学信号检测与处理系统的测试流程

Fig.2 Test procedure of optical signal detection and processing system
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上位机，并由上位机对接收到的相关数据进行统计和分析，最终完成白细胞五分类的测试工作。

3 全光学技术应用介绍与信号处理过程
全光学技术，又称为激光鞘流技术，根据流体力学的基本原理，将白细胞在流动鞘液的作用下排成一

列，然后每个白细胞依次通过激光束中心以完成细胞的检测 [6-8]。设计的光学信号检测与处理系统采用了该

技术，整个系统主要由血样处理系统和光学检测机构两部分组成。

血样处理系统采用瑞士奥菲公司研发设计的样品细分器，内部结构如图 3所示，主要由高压注射器、激

光束、光学窗和被动鞘流组成。系统具体检测过程为：待测血液样本完成稀释、混匀和溶血处理之后，导入

流动池，再进入高压注射器中。由于高压注射器的喷嘴为一毛细管，使经过高压注射器喷射出来的样本流

变为由白细胞组成的单细胞列，每个白细胞依次进入激光束中心完成细胞成分检测。图 3中被动鞘流的作

用是防止已检细胞重新返回检测区，并将待检细胞维持在正常形态。

图 3 血样处理系统的结构图

Fig.3 Structure diagram of sample processing system

在血样处理系统的光学窗中内置一个激光源，系统工作时该激光源可发射出波长为 460 nm的蓝光，激

光光斑直径大小为(30±3) μm ，发射方向与样本流的喷射方向成 90°夹角，激光束照射样本流后分为轴向光

(反射光线)和前侧光(透射光线)，二者分别由光电二极管接收并通过信号处理电路进行数据转换与传输，整

个系统光程为 7.45 mm。当白细胞通过光学检测区时，光学系统对其进行两项测试，轴向消光检测和前侧光

散射检测。光学信号接收过程由光电转换电路完成，测试完成之后可得到 ALL和 FSC两种信号。由激光散

射原理可知，FSC与细胞的体积大小成正比，ALL与核质比成分有关 [9-11]。参考文献[9]对物质表面的激光散

射特性进行了研究，并提出一种三维测量方法用于确定目标物的几何参数；参考文献[10]对激光散射的光学参

数进行了优化求解，并建立高适应性的识别模型，为微小物质的识别提供了一种新的思路；参考文献[11]通过

临床实验的方式比较了激光散射法与传统的电阻抗法对 PLT计数的准确度差异，并列举了激光散射法在血

细胞计数方面的优势。因此，可将上述得到的 FSC与 ALL信号作为测量坐标轴，测量的结果将产生一个高

分辨点阵，如图 4所示，其中横坐标为 ALL，纵坐标为 FSC。由于细胞间的 FSC与 ALL信号量不尽相同，对该

图 4 FSC与 ALL信号产生的高分辨点阵

Fig.4 High resolution lattice generated by FSC and ALL
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点阵进行适当的区域划分即可实现白细胞群五分类，具体操作方法为：对大量已人工分类的血液样本进行

测试并得到高分辨点阵图，根据 NEU、LYM、MON、EOS、BAS的体积与核质比的不同，采用期望最大化(EM)
聚类算法对 5种白细胞的分布区域进行划分，然后在待测血液样本的点阵图中统计各分布区域中的数据个

数，即可完成白细胞的五分类工作。

4 光学信号转换与处理电路的设计
在激光检测过程中得到的 FSC与 ALL信号均为光信号，实际应用中需要将其转换成电信号才能进行数

据的传输和处理 [12-15]。实验中设计了光电转换电路、滤波及放大电路和 A/D转换电路来完成两路光学信号

的处理工作。

4.1 光电转换电路

光电转换电路的结构如图 5所示，电路主要由光电二极管 D1和放大器芯片 AD795构成。D1接收来自

光学窗发射的激光信号 (FSC 或 ALL)，将光信号转换为电流信号，经过 R1、R2、R3的作用可输出一个电压

V_OUT，其值为 0.2～3 mV，频率为 500～70000 Hz。

图 5 光电转换电路

Fig.5 Photoelectric signal conversion circuit

4.2 滤波及放大电路

由光电转换电路得到的电压信号 V_OUT很小，为满足 A/D芯片模数转换的条件，需进行滤波和放大处

理，该部分电路的原理图如图 6所示。

图 6 电压滤波及放大电路

Fig.6 Voltage filter and amplification circuit

在图 6中，R4与 C6构成高通滤波器，其下限截止频率为

fh = 1
2πR 4C6

≈ 160 Hz . (1)

因此该滤波器可有效滤除 V_OUT的工频信号。U1、U2构成两级放大器，其放大倍数为

A = A1A2∙ R10 + R11
R10 + R11 + R12

= R6
R5

∙R8
R9

∙ R10 + R11
R10 + R11 + R12

≈ 1650 . (2)
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经过放大后，输出的电压信号大小为 0.9~4.95 V，满足了 A/D芯片的输入要求。

4.3 A/D转换电路

经过放大、滤波得到的电压信号，还需经过 A/D转换方能使用计算机进行分析处理。A/D转换电路如图

7所示。

图 7 A/D转换电路

Fig.7 A/D conversion circuit

在图 7中，D1为 5 V稳压二极管，U4为 12位逐次比较型(SAR)串行 A/D转换器，其工作时序如图 8所示。

图 8 ADS7883的时序图

Fig.8 Timing diagram of ADS7883

具体的工作过程为：A/D 芯片接收到来自控制器的串行时钟信号 SCLK并开始工作，当片选信号 CS引

脚变为低电平，A/D 采样和模数转换开始，当 CS为高电平时，A/D 采样和模数转换结束。在模数转换的同

时，A/D通过 SD0数据线向控制器发送数据，每帧数据由两个前置的 0、12位数据和两个后置的 0组成。A/D
采样的示波器检测信号如图 9所示，其中第一路信号代表时钟信号 SCLK，第二路信号代表片选信号 CS，第
三路信号代表串行数据 SD0。

图 9 A/D采样的示波器检测信号

Fig.9 Oscilloscope detection signal of A/D

5 测试结果与分析
在临床检验领域，WBC五分类的相关性 r与精密度(CV)是评价五分类血液分析仪的重要指标 [16-17]。为

验证设计的光学信号检测与处理系统的性能，按照《中华人民共和国医药行业标准——血液分析仪》的检验

方法，检验人员在某二甲医院检验科采集 20位患者的血液样本，每位患者取两份样本分别用于手工法和仪

器法的测试，仪器测试得到的相关性数据如表 1所示。对该仪器的精密度进行测试，并与国外高档五分类血

液分析仪Mythic 22进行对比分析，二者的WBC分类精密度测试结果如表 2、表 3所示。

5



52, 031701(2015) 激光与光电子学进展 www.opticsjournal.net

031701-

表 1 系统相关性检测结果

Table 1 Correlation result of the system

Item

NEU

LYM

MON

EOS

BAS

Mean /%

Instrument

64.87

23.63

9.31

1.72

0.47

Manual

64.90

23.72

9.19

1.75

0.44

Slope a

0.917

0.902

0.499

0.047

0.261

Intercept b

1.973

4.683

4.976

0.935

0.467

r

0.9335

0.9531

0.6873

0.9277

0.4573

表 2 系统精密度检测结果

Table 2 Precision result of the system

Item

NEU

LYM

MON

EOS

BAS

Times

20

20

20

20

20

x /%

65.97

26.62

5.35

1.39

0.67

SD

0.54

0.56

0.29

0.07

0.04

CV /%

0.81

2.10

5.42

5.03

5.97

表 3 Mythic 22精密度检测结果

Table 3 Precision result of Mythic 22

Item

NEU

LYM

MON

EOS

BAS

Times

20

20

20

20

20

x /%

66.57

25.69

5.48

1.55

0.71

SD

0.52

0.51

0.27

0.06

0.04

CV /%

0.78

1.98

4.92

3.87

5.63

由表 1可知，本文提出的检测系统对项目 NEU、LYM、BAS的相关性 r>0.9，其余两项相关性偏低，原因

是 MON与 BAS在血液中数目较少，且仪器法与手工法存在一定的测试偏差，这些偏差在允许的范围之内，

故仪器整体的相关性较好。由表 2、表 3可知，装有该检测系统的样机与国外高档五分类血液分析仪 Mythic
22的测试精密度接近，系统的性能稳定可靠，测试数据可信度高。

6 结 论
提出了一种用于白细胞五分类的光学信号检测与处理系统，并详细介绍了该系统的检测原理和信号检

测电路的设计过程。该系统创新地将传统五分类的三维模型转换为由 FSC与 ALL两路光学信号构成的二

维模型，降低了系统结构的复杂程度，简化了白细胞群的五分类过程。该系统目前已成功应用在某五分类

血液分析仪的样机中，样机顺利通过江苏省医疗器械检验所的注册检验，且仪器性能稳定可靠，功能也逐渐

得到完善。
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