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利用近红外扩散相关谱同时测量
生物样品光学特性和动态特性

王德田* ， 吕恒星， 高 鹏， 李生福， 朱礼国， 彭其先， 李泽仁， 赵剑衡
( 中国工程物理研究院流体物理研究所 物理与生物医学交叉实验室，四川 绵阳 621900)

摘要: 由于近红外光对于大多数生物样品具有较高的穿透深度，因此近红外光谱技术广泛用于生物医学、化工、食
品安全以及农产品等领域的无损检测，但是多局限于生物样品的光学性质测量，即光吸收测量． 利用最新研制的近

红外光扩散相关谱系统和采用脂肪乳作为生物样品的替代物，同时测量了国产 30% 脂肪乳的光学特性和动态特

性，约化散射系数约为 303 cm －1，吸收系数约为 0． 037 cm －1，30% 脂肪乳稀释为 0． 85% ( 体积比) 浓度后的布朗扩散

系数约为 8． 40 × 10 －9 cm2 / s，根据 Stokes-Einstein 关系可推算出脂肪乳的颗粒半径约为 253 nm; 研究了脂肪乳随时

间演化特性，在七天时间内约化散射系数上升 106% ，布朗扩散系数下降到 63% ，研究表明利用近红外扩散相关谱

系统的光强衰减可以获得生物样品的光学特性( 约化散射系数和吸收系数) ，利用光强随时间的波动可以获得生物

样品的动态特性( 布朗扩散系数) ，因此能够更加准确的测量生物样品的性质变化，为生物样品检测提供一种新的

技术手段．
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The optical properties and dynamical property of biological sample
determined simultaneously by diffuse correlation spectroscopy

WANG De-Tian* ， LYU Heng-Xing， GAO Peng， LI Sheng-Fu， ZHU Li-Guo， PENG Qi-Xian，
LI Ze-Ｒen， ZHAO Jian-Heng

( Interdisciplinary Laboratory of Physics and Biomedicine，Institute of Fluid Physics，
China Academy of Engineering Physics，Mianyang 621900，China)

Abstract: Near-infrared spectroscopy is a promising method to monitor the characteristics of biological
samples noninvasively in biomedical field，food safety field，agricultural field，etc． But most studies
focus on the measurement of optical properties of biological samples in these fields． Utilizing the latest
developed diffuse correlation spectroscopy device and 30% intralipid as the phantom of biological sam-
ple，we demonstrated how to obtain both of the optical properties and dynamical property of 30% in-
tralipid． The absorption coefficient and reduced scattering coefficient of 30% intralipid are 0． 037 cm －1

and 303 cm －1 respectively． The Brownian diffusion coefficient of the diluted 30% intralipid ( 0． 85%，
volume /volume) is 8． 40 × 10 －9 cm2 /s and the radius of intralipid particle is about 253 nm deduced by
Stokes-Einstein relation． The stability of the diluted 30% intralipid was also studied． The scattering co-
efficient increases by 106% and the Brownian diffusion coefficient decreases by 63% for seven days．
This study suggests that diffuse correlation spectroscopy can not only measure the optical properties but
also measure the dynamical property of biological sample，which may be a powerful tool in biomedical
field，food safety field ，agricultural field，etc．
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引言

生物样品检测具有非常广泛的用途，例如生物

医学中生物组织检测、化工材料检测、食品安全检

测、农业育种检测以及农产品检测等． 由于近红外光

( 650 ～ 950 nm) 在生物样品具有较弱的吸收和较深

的穿透深度，因此可以实现生物样品内部的无创检

测． 目前通常采用近红外光谱( NIＲS) 技术检测生物

样品，获得不同波长的吸收系数从而反演生物样品

的组分以及浓度． 但是生物样品的动态特性，例如血

流量的大小、微生物的活跃程度等，研究相对较少．
1995 年 David A Boas 开始利用多重动态散射测量

生物组织的血流量研究［1］，称为近红外扩散相关谱

( diffuse correlation spectroscopy，DCS ) ［2，3］，目前正

在开始临床应用研究． Chaebecom Yen 等利用该技

术开展了禽类胚胎血流量的测量，获得了整个孵化

过程中鸡蛋胚胎的血流量变化［4］． 由于近红外光在

生物样品传输存在强烈的散射，因此近红外光在生

物样品的传输可以类似于在强散射混沌介质中传

输，利用吸收系数和约化散射系数进行表述［5］． 脂

肪乳是常见的强散射混沌介质模拟物，正成为近红

外扩散光学研究中的标准样品［6］，用来标定各种近

红外扩散光学系统等． 目前来自 Fresenius Kabi AG
公司的脂肪乳光学特性得到了大量的研究［7-9］，例如

脂肪乳的微观特性［10-12］、温度依赖性［13，14］、袋与袋

之间的差异性［15］、分层特性［16］等． 但是国产脂肪乳

的性质研究相对较少，利用近红外扩散相关谱系统

测量了国产脂肪乳的光学特性、动态特性以及时间

稳定性．
采用最新研制的近红外扩散相关谱系统［17］，并

利用国产脂肪乳作为生物样品的替代物，获得了

30%浓度脂肪乳的约化散射系数为 303 cm －1，吸收

系数约为 0． 037 cm －1，30% 脂肪乳稀释为 0． 85%
( 体积比) 浓度后的布朗扩散系数约为 8． 40 × 10 －9

cm2 /s． 布朗扩散系数描述的是布朗运动下运动粒子

的动态扩散特性． 根据 Stokes-Einstein 关系进一步

推算出脂肪乳的颗粒半径大约为 253 nm; 研究了脂

肪乳的时间稳定性，在七天时间里稀释为 0． 85%
( 体积比) 浓度的脂肪乳约化散射系数上升 106%，

布朗扩散系数下降了 63% ． 因此利用近红外扩散相

关谱系统的光强衰减可以获得生物样品的光学特

性，利用光强的时间波动可以获得生物样品的动态

特性，能够更加准确的测量生物样品的变化，为生物

样品检测提供一种新的检测手段，例如检测肉制品

质量、水果成熟度、牛奶质量控制以及禽类胚胎发

育等．

1 模拟方法

在生物样品中普遍存在的运动散射颗粒( 例如

红细胞、微生物等) 会造成近红外相干散射光场的

相位变化，因此相位变化的快慢程度能够反映生物

样品内部散射颗粒的动态特性． 利用散射光场互相

关来描述散射光场的相位变化，散射光场的互相关

遵 循 和 近 红 外 扩 散 方 程 类 似 的 相 关 谱 扩 散 方

程［1，2］． 在无限扩散模型，光强自相关函数为

， ( 1)

其中 G1 ( ρ，τ) = ＜ E* ( ρ，t) E( ρ，t + τ) ＞ 表示光场

自相关; E( ρ，t + τ) 表示位于 ρ 处 t + τ 时刻的光场

强度，E* ( ρ，t) 表示位于 ρ 处 t 时刻的光场强度复共

轭; S 表示各向同性光源的总发射功率; μa 表示吸收

系数; μ' s 表示约化散射系数; k0 表示波矢; DB 表示

布朗扩散系数，能够表征强散射介质的动态特性; τ
表示时间延迟，时间延迟越大，相关强度越小; ρ 表

示源和探测器的间距．
实际测量的是归一化光强自相关，即

， ( 2)

这里的 I( t) 表示光强度，归一化光强自相关和归一

化光场自相关之间具有 Siegert 关系，即

， ( 3)

其中 β 是一个常数，取决光学收集系统和光源特性．
g1 ( τ) = G1 ( τ) /G1 ( 0) 是归一化光场自相关． 通过拟

合归一化光强自相关曲线便可以得到 β 和 DB ．
当 τ = 0，可知 G1 = I，等式( 1) 简化成等式( 4) ，

等式( 4) 和近红外连续光在无限强散射介质传输等

式是一样的［2］，

． ( 4)
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因此通过测量不同距离的光强衰减便可以获得

生物样品的有效衰减系数 μeff，有效衰减系数是 ln( ρ
·I) 与 ρ 的线性斜率，与吸收系数和约化散射系数

有关，

． ( 5)

为了进一步分离吸收和约化散射系数，采用滴

定法逐步改变脂肪乳浓度的方法，通过拟合方法得

到吸收和约化散射系数［11］． 设 30% 脂肪乳的约化

散射系数为 μ' sil，吸收系数为 μail，水的吸收系数为

μaH2O，水的约化散射系数为 0，脂肪乳的体积浓度为

γil ( 体积比) ，则约化散射系数与脂肪乳体积浓度成

正比，

． ( 6)

吸收系数与脂肪乳体积浓度和水的体积比成正

比，即

． ( 7)

根据等式( 5) 可得

． ( 8)

利用 http: / / omlc． org / spectra / index． html 网站

上水的吸收系数，这里取水的吸收系数为 0． 021 3
cm －1，通过等式( 8 ) 既可以获得脂肪乳的吸收和约

化散射系数．

2 实验系统

传统的近红外扩散相关谱系统采用硬件相关器

实现了光强的自相关计算，计算机只是存储和显示

自相关数据，成本相对昂贵． 研制了新型的近红外扩

散相关谱系统［17］，利用计数器对光子数进行采样，

利用计算机实现光强自相关计算，由长相干激光器

( 波长 785 nm，相干长度大于 5 m，功率为 80 mW) ，

多模光纤 ( 62． 5 μm/125 μm) ，单模光纤 ( 780-HP，

Nufern) ，单光子探测器 ( SPCM-AQＲH-FC) ，计数器

( PCI-6612，NI) 以及计算机系统构成，如图 1 所示．
激光通过多模光纤入射的强散射混沌介质中; 单模

光纤收集来自强散射混沌介质散射的激光散斑; 单

光子探测器把微弱的光信号转化为电脉冲信号; 计

数器完成电脉冲信号的采样; 计算机计算光强相关

并记录相关曲线，数据的采集和处理利用 Labview
程序实现． 激光入射到强散射混沌介质中会遭遇多

次散射，介质中散射粒子的运动会造成单模光纤接

收的激光散斑光强变化，通过光强的归一化自相关

来描述光强变化的程度，从而实现介质内部动态特

性的测量，即布朗扩散系数． 在生物组织中，动态特

性与血流量密切相关．

图 1 近红外扩散相关谱系统
Fig． 1 The schematic setup of diffuse correlation
spectroscopy

计数器采样频率 fs 为 5 MHz，相关时间分别为

∑
9

M = 1
∑
7

N = 0
8 + N·2N·( 1 / fs ) 和∑

6

M = 0
∑
7

N = 0
N·2N·( 1 / fs ) ，

其中 M，N 表示整数，共包括 88 个相关时间，从 0 μs
到 1 ms． 相关曲线的获取频率为 20 Hz． 由于采用软

件实现相关计算，因此相关时间和相关曲线的计算

速率都可以灵活设置． 30% 脂肪乳来自四川科伦药

业，每 250 ml 脂肪乳包含 75 g 豆油和 3 g 卵磷脂，

其中豆油为散射介质． 容器的尺寸为 40 cm × 24 cm
×29 cm，其中添加的纯净水为 27． 604 L，30% 脂肪

乳的体积分别为 0． 236 L，0． 404 L，0． 572 L，0. 740
L，0. 908 L，对应的体积浓度分别为 0． 85%，1． 44%，

2. 03%，2． 63%，3． 18%，不同的脂肪乳浓度具有不

同的约化散射系数．
利用平移台调节源和探测器的间距，每个间距

下测量 1 分钟，光强和归一化自相关曲线为 1 分钟

时间的平均值． 为了能够准确获取源和探测器间距，

在升降台上放置容器，利用升降台控制容器高度，先

降低升降台，测量每次平移台移动时源和探测器的

实际间距，然后升高升降台，使源和探测光纤浸入强

散射混沌介质中 6 cm 深处，从而保证满足无限模型

下的光扩散条件，如图 2 所示． 实验中采用黑布覆盖

容器防止外来光的干扰． 整个实验期间温度保持在

293 K．

3 实验结果

3． 1 利用光强衰减测量脂肪乳的吸收和约化散射

系数

图 3 给出了不同浓度脂肪乳下，ln( I* ρ) ( 纵坐

标) 随 ρ( 横坐标) 变化情况，I 表示光强，ρ 表示源和

探测器间距，* 表示乘积符号，可以发现在源和探测
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图 2 实验示意图
Fig． 2 The sketch of experiment setup

器间距过小的时候，线性程度并不好，但是随着源和

探测器间距的增加，线性程度趋于理想，这是因为源

和探测器间距过小时，一方面扩散条件不能很好的

满足; 另外探测器探测的光子数过多 ( 趋于饱和) ，

导致的光强测量误差增加． 利用线性拟合可以获得

有效衰减系数( 纵坐标) 随 30%脂肪乳体积浓度( 横

坐标) 的变化，γil表示 30% 脂肪乳的体积浓度，红线

为拟合曲线，拟合的标准偏差为 0． 009，其中拟合范

围为光功率从 50 kcps 到 500 kcps，kcps 表示每秒钟

探测的每千光子数，如图 3 所示．

图 3 光强在不同脂肪乳浓度下随着源和探测
器间距的衰减和有效衰减系数平方随脂肪乳
浓度的变化
Fig． 3 The optical intensity versus optode’s
separation and the effective attenuate coefficient
versus the concentration of intraplipid

有效衰减系数包括吸收系数和约化散射系数，

通过不断改变脂肪乳浓度，利用等式( 8) 拟合，便可

以分离吸收和约化散射系数，获得 30% 脂肪乳的约

化散射 系 数 为 303 cm －1，吸 收 系 数 约 为 0． 037
cm －1 ． 脂 肪 乳 的 光 学 特 性 已 经 得 到 了 大 量 的 测

量［8-10，15，18，19］，图 4 给出了测量结果对比，可以发现

测量的 30%脂肪乳约化散射系数是比较合理的． 由

于作为医用制剂的脂肪乳生产过程是严格控制的，

因此不同厂商生产的脂肪乳性质是比较相近的． 这

里指出所有的文献结果都被归一化到 30% 脂肪乳

体积浓度条件下来进行比较．

图 4 脂肪乳的不同测量结果对比
Fig． 4 The comparison of different results of reduced
scattering coefficient of intralipid

3． 2 利用光强归一化自相关测量脂肪乳动态特性

图 5( A) 给出了不同浓度脂肪乳的光强波动归

一化自相关曲线，源和探测器间距保持不变，为 6．
45 cm，可以看出随着浓度增加，自相关曲线下降明

显． 利用扩散相关方程拟合可以获得不同浓度下的

布朗扩散系数，可以看出不同浓度下布朗扩散系数

保持基本稳定，为 8． 40 × 10 －9 cm2 /s，与已报道结果

也是吻合的［20］． 需要注意的是，这里需要采用正确

的吸收和约化散射系数来获得正确布朗扩散系数，

如果忽略光学特性的变化，采用不变的吸收和约化

散射系数( 0． 236 L 脂肪乳浓度下) ，将会导致测量

结果出现严重偏差． 例如图 5( B) 中的红线．
根据 Stokes-Einstein 关系可以通过布朗扩散系

数获得脂肪乳颗粒的尺寸信息，见等式( 9) ，

， ( 9)

其中 DB 为布朗扩散系数，这里为 8． 40 × 10 －13 m2 /
s; KB 为玻尔兹曼常量( 1． 38 × 10 －23 J /K) ; T 为绝对

温度，这里为 293 K; η 为介质的粘滞系数，由于水占

了非常大的比例，因此该强散射混沌介质的粘滞系

数和水接近，为 1． 01 × 10 －3 ( kg /m /s) ; 因此可以推

算出脂肪乳的颗粒半径大约为 253 nm．
3． 3 脂肪乳的时间稳定性

在 30%脂肪乳的体积浓度为 3． 18%时，源和探
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图 5 不同浓度下的光强归一化自相关曲线和布
朗扩散系数
Fig． 5 The normalized optical intensity correlation
curve and the deduced Brownian diffusion coefficient
under different concentration of intralipid

测器间距保持不变，为 6． 45 cm，静置了七天时间，

观察了强散射混沌介质的光学特性和动态特性随天

数的变化． 由于水的含量占大部分，假设吸收系数保

持不变，图 6 给出了混沌介质的约化散射系数随时

间变化，可以发现约化散射系数在 7 天的时间里上

升 106% ． 约化散射系数的增加可能是少量水分蒸

发导致脂肪乳浓度增加． 总的来说，脂肪乳光学性质

是稳定的．

图 6 脂肪乳约化散射系数随天数的变化
Fig． 6 The reduced scattering coefficient versus days

图 7( A) 给出了脂肪乳在第二天和第六天的自

相关曲线变化，可以发现自相关曲线下降变缓． 图 7
( B) 给出了脂肪乳布朗扩散系数随天数的变化，布

朗扩散系数下降为 63%，有可能是因为水分蒸发导

致粘滞系数增加或者脂肪乳颗粒发生汇聚现象等．
因此通过光学特性和动态特性的联合测量能够更加

准确的测量生物样品的性质改变．

图 7 自相关曲线以及布朗扩散系数随天数的
变化
Fig． 7 The normalized optical intensity correla-
tion curve and Brownian diffusion coefficient ver-
sus days

4 结论与讨论

有别于激光散斑成像技术只能测量生物样品表

层动态特性，近红外扩散相关谱利用多次散射和光

学多普勒效应测量生物样品内部的动态特性． 利用

脂肪乳作为生物样品的替代物，展示了如何利用近

红外扩散相关谱同时测量生物样品的光学特性和动

态特性． 由于强散射混沌介质中的吸收和散射都对

光强衰减产生影响，因此本项目采用滴定法来分离

出吸收和约化散射系数，这给实际应用带来不便． 可

以采用多个波长拟合的方法来分离吸收和约化散射

系数，从而获得多个波长的吸收系数，就能得到生物

样品的光谱特性． 由于近红外扩散相关谱同时能够

测量生物样品的光学特性和动态特性，因此为生物

样品的检测提供新的手段，有望应用于生物医学、化
工、食品质量、育种以及农产品检测等．
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