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嵌入式相位传感的多功能Stokes-Mueller偏振仪
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摘要  Mueller矩阵因可以定量地提供组织样品的完整偏振信息，已被广泛地应用于癌症的病理诊断中。现有的 Mueller
成像偏振检测仪器丢失了样品的绝对相位信息，而相对的相位信息不能反映待测相位的变化规律，故需要开发嵌入式偏

振光波前绝对相位检测仪器。搭建了一款嵌入式相位传感的 Stokes-Mueller 偏振仪，将研发的四波横向剪切干涉仪集成

在偏振仪中，不仅实现了生物样品偏振信息的提取，还实现了样品相位信息和折射率的实时测量。以肺癌组织切片为研

究对象，通过对退偏参数和折射率值的比较准确地实现了对正常区域和癌变区域的识别。所提技术丰富了偏振仪的测

量功能，通过测量绝对相位实现了样品折射率的测量，进而能够为癌症诊断领域提供一种更全面的辅助手段。
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1　引         言
由于偏振成像技术可以提取更丰富的样品结构和

光学信息，且对亚波长微观结构变化也非常敏感，故该

方法在生物医学，尤其是肿瘤癌症检测领域中表现出

了很好的应用前景［1-3］。其中，Mueller矩阵成像方法通

过对 Mueller 矩阵进行分解和变换将 Mueller 矩阵转化

为具有明确物理意义的参数，这样就能够对生物组织

及其病变部位进行更加明确的定性分析。因此，它已

被广泛用于检测各种癌症，如宫颈癌［4-5］、皮肤癌［6-7］和

肝癌［8-9］等。

Oldenbour［10-11］将偏振技术和传统光学显微镜相结

合，设计了采用液晶可调波片的新型偏振显微镜，该器

件被广泛用于生物细胞形态的检测中。 de Martino
等［12-15］研发了多光谱 Mueller 成像仪，并用于癌症的早

期诊断、检测，以及肿瘤复发的监测中。Wang等［16-20］研

发了 Mueller显微镜，并对多种癌变组织切片（结肠、皮

肤和肌腱等）进行了偏振测量，利用标定后不同数值孔

径（NA）的物镜实现了癌症组织和细胞层面的高精度

Stokes-Mueller 成 像 检 测 。 He 等［21-25］研 发 了 基 于

Mueller 矩阵的全偏振显微镜，并将其应用于癌组织病

理的诊断、分期等方面中，展现出了良好的使用效果。

然而，以上所使用的 Mueller偏振仪都丢失了生物样品

的绝对相位信息，而连续的绝对相位信息才能反映被

测量的变化。

绝对相位作为光的基本属性，可以量化由样品物理

厚度和折射率系数决定的相位特性。其中，折射率作为

生物样品最重要的光学属性之一，已有研究表明其可用

来描述生物组织的光学特性和对病变组织进行评

估［26-28］，具有重大的研究价值。四波横向剪切干涉技术

作为绝对相位检测方法之一，因其具有无需额外的波前

参考光、对光源无特殊要求和结构简单等优点，非常适

合用于相位显微成像和样品绝对相位信息的测量［29-31］。

然而，目前鲜有关于四波横向剪切干涉仪用于癌组织病

理诊断的研究报道，故需要开发嵌入式偏振光波前绝对

相位检测仪器，以满足各类不同样品的检测需求。

针对上述问题，本研究团队提出了一种嵌入式相位

传感的 Stokes-Mueller偏振技术，将课题组自主研制的

全局随机编码四波横向剪切干涉仪集成在 Mueller偏振

仪中，解决了 Mueller矩阵偏振仪测量结果中绝对相位

缺失的问题，在实现生物样品偏振信息提取的同时，通

过绝对相位值实现了折射率的测量，提供了新的定量诊

断指标，丰富了偏振仪的测量功能。所搭建的嵌入式相

位传感的 Stokes-Mueller成像偏振仪是传统 Mueller偏
振成像仪的一个功能扩展。定量分析表明，将所提方法

应用于肺癌切片的测量中，通过对退偏和折射率的信息

的比较，可以准确实现对正常区域和癌变区域的识别，

有望为医学提供更全面的辅助诊断手段。

2　基本原理

2. 1　Mueller矩阵理论基础

考虑到生物组织如细胞等具有显著的散射特性，
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目前通常采用 Mueller 矩阵来描述偏振光。每束光波

的光强和偏振态都可以用 Stokes 矢量的 4 个参数来描

述，即
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， （1）

式中：Eox 和 Eoy 是垂直于传播方向的两个正交复电场

分量；φx 是 Eox 的相位；φy 是 Eoy 的相位。令 S o 和 S i 分

别是输出光与输入光的 Stokes 矢量，光与散射介质之

间的这种相互作用可表述为 Stokes 矢量与大小为 4 ×
4 的矩阵M的乘积，即 S o =M ⋅ S i。M也被称为散射

介质的 Mueller矩阵［3］，其表达式为
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Mueller 矩阵的 16 个元素包含了大量被测样品的

偏振结构信息，为了建立起 Mueller矩阵元素与介质偏

振特性之间的关系，采用极分解法将 Mueller矩阵分解

为三个矩阵的乘积［3］，即

M=M Δ ⋅MR ⋅MD， （3）
式中：M Δ、MR 和MD 是与退偏、总相位延迟和二向色性

相关的矩阵。利用分解得到的子矩阵可进一步推导得

到退偏 Δ、总相位延迟 R和二向色性 D 的表达式分别为

Δ = 1 -
|| tr ( M Δ )- 1

3 ， （4）
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ë
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ê tr ( MR )

2 - 1ù
û
úúúú， （5）

D = m 2
12 + m 2

13 + m 2
14 ， （6）

式中：tr ( · )为迹函数。

2. 2　相位延迟与绝对相位

从式（1）和式（5）可以看出，Mueller 矩阵不保留偏

振光相位的绝对信息，只包含偏振光相位延迟信息。

从式（1）可以得出 φy - φx = φ，由于相位 2π 的周期性，

故 φ 的取值范围为-π~π，如图 1（a）所示。同样，式

（5）的相位延迟量 R 可由反余弦函数得到，故获得的相

位值不连续，被截断在 [ 0， π ]区域内，如图 1（b）所示。

可以看出，Mueller 矩阵提取出的相位差值因其计算三

角函数值域的限制，相位产生截断，不能提取出绝对相

位，故被测量常常是与连续的绝对相位分布相关

联的。

对某一种偏振光变换来说，仅考虑这两分量的差，

即相位延迟量就足够了，但若可以测得绝对相位信息，

就可根据相位与光程差的关系推导出偏振成像无法获

得的组织折射率。然而，已有研究表明，折射率作为描

述介质光学性质的基本参数，在生物组织光学研究中

起着非常重要的作用［26-28］。因此，分别考虑绝对相位和

相对相位差是很有意义的。为了解决以上问题，本文

提出了嵌入式的相位传感技术，系统的搭建和测量过

程会在 2. 3 节中进行详细介绍。将课题组自主研发的

四波横向剪切干涉仪集成在偏振仪中，利用剪切干涉

仪来实现绝对相位信息的测量，原理如图 2所示。待测

波前通过光栅后被主要衍射为（1，1）、（1，－1）、（－1， 
－1）和（－1，1） 4束光波，4个箭头表示光波的不同传播

方向。这 4束光波之间存在一定的夹角，且光波性质相

同，故会在探测器电荷耦合器件（CCD）平面处重叠区

域内相互干涉形成剪切干涉图。

4 束 1 级衍射光在 CCD 观测面上的光强分布函数

可表示为

I ( x，y )= 4E 2
0 + 2E 2

0 cos (2πf0 x + ΔW 14)+ 2E 2
0 cos (2πf0 x + ΔW 23)+

2E 2
0 cos (2πf0 y + ΔW 12)+ 2E 2

0 cos (2πf0 y + ΔW 34)+
2E 2

0 cos [ ]2πf0 ( x - y )+ ΔW 24 + 2E 2
0 cos [ ]2πf0 ( x + y )+ ΔW 13 ， （7）

式中：E 0 为 4 束 1 级衍射光的最大复振幅；f0 为 x 方向和 y 方向的空间载频；ΔW ij 为 i号和 j号衍射光的剪切波前。

式（7）可用复振幅表示为

图 1　缠绕相位图。（a）相位差 φ；（b）相位延迟 R

Fig.  1　Wrapping phase diagram.  (a) Phase difference φ; (b) phase retardance R

I ( x，y )= 4E 2
0 + C 14 exp ( i2πf0 x)+ C *

14 exp ( - i2πf0 x)+ C 23 exp ( i2πf0 x)+
C *

23 exp ( - i2πf0 x)+ C 12 exp ( i2πf0 y)+ C *
12 exp ( - i2πf0 y)+

C 34 exp ( i2πf0 y)+ C *
34 exp ( - i2πf0 y)+ C 24 exp [ i2πf0 ( x - y )]+

C *
24 exp [ ]-i2πf0 ( x - y ) + C 13 exp [ ]i2πf0 ( x + y ) + C *

13 exp [ ]-i2πf0 ( x + y ) ， （8）
式中：Cij = E 2

0 exp ( iΔW ij )，且 Cij与C *
ij 为共轭关系。对式（8）进行傅里叶变换，可得

F [ I ( x，y )]= F ( 4E 2
0 )+ F ( C 14 + C 23 ) ⊗ δ ( u - f0，v )+ F ( C *

14 + C *
23 ) ⊗ δ ( u + f0，v )+

F ( C 12 + C 34 ) ⊗ δ ( u，v - f0 )+ F ( C *
12 + C *

34 ) ⊗ δ ( u，v + f0 )+ F ( C 24 ) ⊗ δ ( u - f0，v + f0 )+
F ( C *

24 ) ⊗ δ ( u + f0，v - f0 )+ F ( C 13 ) ⊗ δ ( u - f0，v - f0 )+ F ( C *
13 ) ⊗ δ ( u + f0，v + f0 )， （9）

式中：F (⋅)为傅里叶变换运算符；δ ( · )为狄拉克函数；( u，v )为频域坐标；⊗ 为卷积运算。根据式（9），从 x 方向和 y
方向 1 级频谱中提取出的包裹相位可表示为
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式中：Im ( ·)为取虚部函数；Re ( ·)为取实部函数。可以

看出，因反正弦函数计算时存在阈值限制，故提取出来

的相位会产生相位混叠，如图 3（a）所示。因此，本文

采用质量图导引法［32-33］对包裹相位进行解包裹以恢复

真实相位，实际过程就是对每个像素点增加或者减少

整数个 2π，从初始点的相位值开始执行求和运算以获

得连续的绝对相位，如图 3（b）所示。

由于细胞各组成部分的厚度与折射率分布存在差

异，故通过样品的光的相位也会发生变化，该相位变化

即为相移，其中折射率可以表征细胞内部的细节结构

和特征的改变，是非常重要的物理参量。根据相位与

光程差的关系，以空气为参比，可计算出样品的折射

率为

n = ϕ ⋅ λ
2π ⋅ d

+ 1， （11）

式中：ϕ 为样品的相位值；λ 为波长；d 为样品厚度。基

于测得的绝对相位信息，根据式（11）即可推导出偏振

成像无法获得的组织折射率。

Mueller 矩阵分解法已被应用于透射方向的偏振

测量中，适合用来表征病理切片样品的偏振特性，但其

图 2　四波横向剪切干涉仪原理图

Fig.  2　Schematic diagram of quadriwave lateral shearing interferometry

图 3　相位图。（a）包裹相位；（b）绝对相位

Fig.  3　Phase diagram.  (a) Wrapping phase; 
(b) absolute phase
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式中：Cij = E 2

0 exp ( iΔW ij )，且 Cij与C *
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式中：F (⋅)为傅里叶变换运算符；δ ( · )为狄拉克函数；( u，v )为频域坐标；⊗ 为卷积运算。根据式（9），从 x 方向和 y
方向 1 级频谱中提取出的包裹相位可表示为
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式中：Im ( ·)为取虚部函数；Re ( ·)为取实部函数。可以

看出，因反正弦函数计算时存在阈值限制，故提取出来

的相位会产生相位混叠，如图 3（a）所示。因此，本文

采用质量图导引法［32-33］对包裹相位进行解包裹以恢复

真实相位，实际过程就是对每个像素点增加或者减少

整数个 2π，从初始点的相位值开始执行求和运算以获

得连续的绝对相位，如图 3（b）所示。

由于细胞各组成部分的厚度与折射率分布存在差

异，故通过样品的光的相位也会发生变化，该相位变化

即为相移，其中折射率可以表征细胞内部的细节结构

和特征的改变，是非常重要的物理参量。根据相位与

光程差的关系，以空气为参比，可计算出样品的折射

率为

n = ϕ ⋅ λ
2π ⋅ d

+ 1， （11）

式中：ϕ 为样品的相位值；λ 为波长；d 为样品厚度。基

于测得的绝对相位信息，根据式（11）即可推导出偏振

成像无法获得的组织折射率。

Mueller 矩阵分解法已被应用于透射方向的偏振

测量中，适合用来表征病理切片样品的偏振特性，但其

图 2　四波横向剪切干涉仪原理图

Fig.  2　Schematic diagram of quadriwave lateral shearing interferometry

图 3　相位图。（a）包裹相位；（b）绝对相位

Fig.  3　Phase diagram.  (a) Wrapping phase; 
(b) absolute phase
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不保留绝对相位信息，而相位传感技术可测得绝对相

位，并可进一步表征样品的折射率。因此，本文将偏振

和相位信息结合以满足多维参数偏振特性的检测要

求，并且该技术可以获得样品的完整偏振特性和相位，

表征样品丰富的微观结构和光学信息，可为生物医学

辅助诊断提供更全面的技术手段。

2. 3　系         统
测量相位用的相位探测器是实验室自主研发的四

波横向剪切干涉仪。此干涉仪共光路，对光源无特殊

要求，可用常规的显微镜光源，且精度高，结构简单，不

需要单独的理想参考波面，故在传统明场显微镜上使

用此干涉仪无需修改光路。此外，该干涉仪不仅与

Mueller偏振成像仪兼容，还互补。

本 研 究 中 使 用 的 嵌 入 式 相 位 传 感 的 Stokes-

Mueller 成像偏振仪主要由光源模板［发光二极管

（LED）和滤波片］、照明和成像模块（聚光镜和物镜）、

偏振态产生器（PSG）和偏振态分析器（PSA）组成的偏

振调制器模块，以及图像检测模块（彩色相机和相位探

测器）组成，如图 4 所示。LED 发出的光先通过滤波

片，再通过 PSG，PSG 由线偏振片和 1/4 波片组成。具

有特定偏振态的偏振光通过聚光镜聚焦到样品上，光

束穿过样品后，利用物镜收集带有样品偏振信息的出

射光，并利用 PSA 对 PSG 产生的偏振光经过样品后的

偏振态进行分析，PSA 由 1/4 波片和线偏振片组成。

最后，利用彩色相机接收出射光并成像，获得了 16 个

光强值，利用 MATLAB 求解出样品的 Mueller 矩阵和

极分解后的偏振参数。同样，利用相位探测器接收含

有样品折射率分布信息的出射光并在成像面进行剪切

干涉，最后根据采集到的干涉图利用 MATLAB 重建

样品相位分布，并计算出折射率。

3　实验分析

实验装置包括 Thorlabs SOLIS-3C 高功率自然白

光光源、Nikon C-SWA 摇出式消色差聚光镜、滤光片

转盘（波长为 600、633、700 nm）、Nikon 消色差显微物

镜（放大倍数为 40，NA=0. 95）、Newport 10LP-VIS-B
精密线偏振片、Thorlabs AQWP10M-580 消色差 1/4
波片、AVT Manta G507C 彩色相机和自主研发的四波

横向剪切干涉仪。在实验中，将厚度为 4 μm 的肺癌组

织切片作为待测样品，所用切片由北京中科万邦生物

科 技 有 限 公 司 提 供 。 截 取 尺 寸 为 1000 pixel×

1000 pixel 的正方形区域为感兴趣区域以排除四角遮

拦对成像结果的干扰。

本文分别选取了肺癌切片中正常和癌变区域各

10 个位置进行偏振和相位测量。图 5 和图 6 为 633 nm
波长下，其中 1 个位置处的 Mueller 极分解图像和相位

图像。可以看出，不同区域的细胞形态和排列都不一

样，癌变细胞排列紊乱，且因细胞过度增殖，细胞数量

异常增多。从图 5（b）、（e）可以看出，癌变区域的退偏

值较大。从图 6（b）、（d）可以看出，癌变区域的绝对相

位值较大，即正常和癌变组织之间存在折射率差异，这

对光学诊断来说是非常重要的。

图 4　嵌入式相位传感的 Stokes-Mueller成像偏振仪的工作原理图

Fig.  4　Schematic diagram of Stokes-Mueller imaging polarimeter with embedded phase sensor
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因为在可见光谱范围内，组织的散射与吸收随波

长的增加而减小，故红光是偏振探测的理想波段［34］。

表 1 显示了当波长为 633 nm 时，正常和癌变区域中各

10 个位置处偏振极分解后的退偏参数均值的定量统

计结果。可以看出，恶性肿瘤区域较正常区域细胞增

多，且无论是整体图像还是单个细胞，恶性肿瘤区域的

退偏值都高于正常区域。因此，退偏参数有可能成为

区分肺癌切片中不同类型细胞的标准。表 2 定量显示

了不同波长下，正常区域和癌变区域的绝对相位和折

射率值。可以看出：无论是哪个波段，恶性肿瘤区域细

胞的折射率值均大于正常区域；在 600、633、700 nm 三

个 波 长 处 测 量 的 正 常 区 域 细 胞 的 折 射 率 分 别 为

1. 383、1. 384、1. 377，而恶性肿瘤区域中的细胞折射率

分别为 1. 518、1. 516、1. 511，与文献［26］中测量的折

射率值基本一致。综上可见，偏振极分解的退偏参数

和绝对相位推导的折射率值可以用来判断组织是否发

育异常或是否发生了早期癌变。

图 5　肺癌组织切片中正常区域和癌变区域的 Mueller极分解图像。（a）（d）相位延迟；（b）（e）退偏；（c）（f）双向衰减

Fig.  5　Mueller polar decomposition images of normal and malignant areas in lung cancer tissue section.  (a)(d) Phase retardance;
(b)(e) depolarization; (c)(f) diattenuation

图 6　肺癌组织切片中正常区域和癌变区域的干涉图和相位图像。（a）（c）强度像；（b）（d）相位像

Fig.  6　Interference and phase images of normal and malignant areas in lung cancer tissue section.  (a)(c) Interference image; (b)(d) phase 
image
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4　结         论
研制的嵌入式相位传感的 Stokes-Mueller 成像偏

振仪解决了传统 Mueller 矩阵偏振仪测量结果中绝对

相位缺失的问题，通过测量绝对相位实现了样品折射

率的测量，为癌症诊断提供了新的定量诊断指标。以

肺癌切片为研究对象，实验结果表明，癌变区域的退偏

参数和折射率值均大于正常区域，可实现对正常区域

和癌变区域的区分。所研制的仪器不仅可以提取出偏

振参数，还能定量得出组织的折射率信息，进一步拓展

了传统 Mueller 偏振成像的功能。将偏振信息和相位

信息相结合可以为癌症诊断提供更全面的定量评价指

标，在未来有望利用计算机辅助研究人员进行指标初

筛，体现了其在病理诊断研究中的应用潜力。
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Abstract 

Objective　 Since polarization imaging technology can extract richer structural and optical information of samples and is 
highly sensitive to changes in subwavelength microstructures, it has a bright application prospect in biomedicine.  The 
Mueller matrix has been widely used in the pathological diagnosis of cancers because it can quantitatively provide complete 
polarization information of biomedical specimens.  However, the existing Mueller imaging polarimeter loses the absolute 
phase information of the sample, and the relative phase information cannot reflect the change law of the phase to be 
measured.  Absolute phase, as a basic property of light, quantifies the phase characteristics determined by the physical 
thickness and refractive index coefficient of the sample and reflects the changes to be measured.  As one of the most 
important optical properties of biological samples, the refractive index has been proven to be useful for describing the 
optical properties of biological tissues and evaluating pathological tissues.  As an absolute-phase detection method, the 
quadriwave lateral shearing interferometer is highly suitable for phase microscopic imaging and the measurement of 
absolute phase information of samples due to its advantages, such as no need for additional wavefront reference beam, no 
special requirements on the light source, and simple structure.  However, the applications of the quadriwave lateral 
shearing interferometer in the pathological diagnosis of cancer tissues are rarely reported.  Therefore, an embedded 
absolute-phase detection instrument needs to be developed to meet the detection requirements of different types of samples.

Methods　 As the existing Mueller imaging polarimeter loses the absolute phase information of the sample, a 
multifunctional Stokes-Mueller polarimeter based on embedded phase sensing is built.  Specifically, the analysis of the 
polar decomposition equation for the Mueller matrix shows that the Mueller matrix does not retain the absolute phase 
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absolute phase information of samples due to its advantages, such as no need for additional wavefront reference beam, no 
special requirements on the light source, and simple structure.  However, the applications of the quadriwave lateral 
shearing interferometer in the pathological diagnosis of cancer tissues are rarely reported.  Therefore, an embedded 
absolute-phase detection instrument needs to be developed to meet the detection requirements of different types of samples.

Methods　 As the existing Mueller imaging polarimeter loses the absolute phase information of the sample, a 
multifunctional Stokes-Mueller polarimeter based on embedded phase sensing is built.  Specifically, the analysis of the 
polar decomposition equation for the Mueller matrix shows that the Mueller matrix does not retain the absolute phase 
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information of the polarized light, but only contains the phase delay information of polarized light.  Then, the self-
developed quadriwave lateral shearing interferometer is integrated into the polarimeter.  A multifunctional Stokes-Mueller 
polarimeter based on embedded phase sensing is thereby obtained, and it solves the problem of missing absolute phase in 
the measurement results obtained by the Mueller matrix polarizer.  Finally, the phase distribution of the sample is 
reconstructed by MATLAB according to the collected interferogram, and the refractive index is calculated.  With a lung 
cancer tissue section as the research object, in addition to the extraction of polarization information of the biological 
sample, the refractive index is measured on the basis of the absolute-phase value.  This instrument can serve as a new 
quantitative diagnostic index and enrich the measurement function of the polarizer.

Results and Discussions　The multifunctional Stokes-Mueller polarimeter based on embedded phase sensing is applied to 
the measurement of a lung cancer tissue section.  10 positions are selected from the normal and malignant areas for 
polarization and phase measurement, respectively.  The results show that the morphology and arrangement of cells in 
different areas are not the same.  In the malignant area, the arrangement of cells is disorderly, and the number of cells 
increases exceptionally due to excessive proliferation.  Quantitative analysis shows that the depolarization and absolute-

phase values of the malignant area are both large.  That is, normal and malignant tissues have different refractive indexes, 
and this is crucial for optical diagnosis (Figs.  5 and 6).  The malignant area has more cells than the normal area, and it also 
has a depolarization value higher than that of the normal area in both the whole image and a single cell (Table 1).  The 
refractive index values of the cells in the malignant area measured at the wavelengths of 600, 633, and 700 nm are all 
larger than those of the cells in the normal area.  To be precise, the refractive index values of the cells in the normal area 
measured at the three wavelengths are 1. 383, 1. 384, and 1. 377, respectively, while those of the cells in the malignant 
area are 1. 518, 1. 516, and 1. 511, respectively (Table 2).  Therefore, depolarization parameters of polarization 
decomposition and the refractive index derived from the absolute phase can be used to determine whether a tissue is 
abnormal or early cancerous.

Conclusions　 The multifunctional Stokes-Mueller polarimeter based on embedded phase sensing solves the problem of 
missing absolute phase in the measurement results obtained by the Mueller matrix polarizer.  The refractive index of the 
sample is measured on the basis of the absolute phase, and it can serve as a new quantitative diagnostic index for cancer 
diagnosis.  An experiment is conducted with a lung cancer tissue section as the research object, and the results show that 
the depolarization parameter and refractive index of the malignant area are all larger than those of the normal area.  The 
distinction between the normal and malignant areas can thus be achieved.  The developed instrument can not only extract 
polarization parameter, but also quantify the refractive index information of the tissue.  In this way, it further expands the 
functions of the traditional Mueller polarimetric imager.  The combination of polarization information and phase information 
can provide a more comprehensive quantitative evaluation index for cancer diagnosis.  In the future, this instrument can 
assist researchers in the preliminary screening of indicators, which reflects the application potential of the proposed 
instrument in pathological diagnosis research.
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