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摘　 要:温度是人体的重要机能,血液温度变化监测对人体健康评估尤为重要。 本文提出拓展的浓厚分散系 HANAI 理论,结合

生物电阻抗谱,量化表征温度对血液生物电阻抗特性的影响规律,为监测血液温度及相关血液疾病的演变过程提供基础。 试验

结果表明,随着温度 T 不断上升,血液的生物电阻抗参数 Z∗持续下降;奈奎斯特峰值电阻参数 Rc 和峰值电抗参数 Xc 与温度 T
有良好的线性关系,可描述为 Rc = -0. 3T+24. 14 和 Xc = 0. 08T-5. 78。 将传统 HANAI 方程进行拓展,并进行多物理场数值模拟,
其数值分析、模拟结果与试验结果较好吻合,揭示了血浆电导率 σp 和细胞质电导率 σc 是温度对血液生物电阻抗特性的主要影

响因素。 本文展示了一种潜在的血液温度监测方法,在临床医学领域或有一定的科研与应用价值。
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Abstract:Temperature
 

is
 

the
 

important
 

function
 

that
 

affects
 

the
 

normal
 

function
 

of
 

human
 

body.
 

Blood
 

temperature
 

change
 

monitoring
 

is
 

particularly
 

important
 

for
 

the
 

assessment
 

of
 

human
 

health.
 

Based
 

on
 

the
 

proposed
 

extended
 

HANAI
 

theory
 

of
 

the
 

dense
 

dispersion
 

system,
 

the
 

influence
 

of
 

temperature
 

on
 

the
 

impedance
 

characteristics
 

of
 

blood
 

has
 

been
 

quantitatively
 

evaluated
 

by
 

bioelectrical
 

impedance
 

spectroscopy
 

measurement,
 

which
 

provides
 

a
 

feasible
 

quantitative
 

characterization
 

basis
 

for
 

blood
 

temperature
 

and
 

related
 

blood
 

disease
 

monitoring.
 

Experimental
 

results
 

show
 

that,
 

under
 

the
 

condition
 

that
 

the
 

temperature
 

T
 

increases,
 

the
 

impedance
 

Z∗
 

decreases
 

continuously.
 

It
 

founds
 

that
 

the
 

resistance
 

Rc
 and

 

reactance
 

Xc
 have

 

great
 

linear
 

relationship
 

with
 

the
 

temperature
 

T,
 

which
 

could
 

be
 

described
 

as
 

Rc = -0. 3T+24. 14
 

and
 

Xc = 0. 08T-5. 78,
 

respectively.
 

The
 

tranditional
 

HANAI
 

equation
 

for
 

dense
 

solution
 

is
 

extended.
 

The
 

numerical
 

analysis
 

and
 

simulation
 

results
 

show
 

great
 

agreement
 

with
 

experimental
 

results
 

which
 

confirm
 

the
 

fact
 

that
 

the
 

conductivities
 

σp
 of

 

plasma
 

and
 

the
 

conductivities
 

σc
 of

 

cytoplasm
 

are
 

responsible
 

for
 

the
 

influence
 

of
 

temperature
 

on
 

blood
 

impedance
 

characteristics.
 

This
 

study
 

indicates
 

a
 

potential
 

non-invasive
 

temperature
 

measurement
 

method
 

for
 

blood
 

or
 

other
 

solutions,
 

which
 

has
 

certain
 

scientific
 

research
 

and
 

application
 

value.
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0　 引　 　 言

血液是人体的重要基本构成元素,其在物质运输、免
疫防御、温度调节和离子酸碱平衡中起着至关重要作

用[1-2] 。 血液特性直接反映人体的健康状况,提供诸多身

体潜在隐患的可靠信号,血液成分的有效分析是了解身

体生理状况的有力依据,因此,血液特性研究受到医生和

研究人员的广泛关注[3] 。 到目前为止,血液特性已被成

功应用于各类癌症、肝炎、糖尿病等诸多重大疾病的诊断
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与治疗中[4-5] 。 在影响血液特性的诸多因素中,温度是最

重要的因素之一。 通常情况下,血液有其特定的温度,以
保证生物细胞 / 组织等的有效活动。 研究表明,温度的微

小变化会对血液粘度、血压甚至成分产生巨大影响[6] 。
例如,失温症是一种由温度过低引起的危险疾病严重威

胁人体生命[7] ;人体冷冻治疗已应用于重症患者的保

护[8] ;射频消融是一种有效的癌症的物理疗法[9] 。 可见,
血液温度变化监测对人体健康状况的评估尤为重要。

目前,研究人员已研发数种方法来测量血液温度状

态。 红外测温仪由于其具有无创性、便携性、响应时间快

等优点,已被广泛应用于温度测量,但其信号被细胞和组

织大量吸收,获取体内温度仍然存在问题[10-11] 。 测温热

电偶测量范围广,但使用时需要对冷端进行补偿,且在低

温条件下测量精度变低[12-13] 。 热电阻的测温范围大,化
学稳定性好,然而其尺寸相对较大,并存在高温测量的精

度问题[14] 。 综上所述,目前的温度测量方法都有其各自

的优点与缺点,且尚不能较好地针对人体血液监测环境,
探索潜在的非侵入血液监测方法仍有其必要性。

近年来,生物电阻抗谱已被证明与蛋白质、细胞等较

高的关联性[15] ,已成功应用于血液的特征检测中[16-19] 。
通过对血液的生物电阻抗谱特性的相关研究,研究人员

发现温度对血液的生物电阻抗参数有较大影响[20] 。
Ivanov[21] 研究了在 47℃ ~ 53℃的温度范围内红细胞膜的

阻抗变化情况。 Lei 等[22] 开发了一种微流控芯片,用于

在不同温度和红细胞比容下实时监测血液凝固电阻抗变

化。 Gersing 等[23] 通过电阻抗研究了高温期间温度引起

的组织内液体体积变化。 然而,血液生物电阻抗谱特性

和温度之间的量化表征关系仍不清晰,尚无法有效指导

血液的温度监测。
本研究中,为探索一种新颖的血液温度监测新方法

的可行性,基于浓厚分散系 HANAI 理论,通过生物电阻

抗谱测量来量化表征温度因素对血液阻抗特性的量化影

响。 基于生物电阻抗谱研究了不同温度下的血液生物电

阻抗参数 Z∗ ,奈奎斯特峰值电阻 Rc 和峰值电抗 Xc 。 利

用多物理场有限元方法研究了血浆电导率及血细胞电导

率的影响。 将传统 HANAI 方程进行了拓展,得到了适用

于血液的浓厚分散系 HANAI 理论,探索血浆电导率 σp

和细胞质电导率 σc 对血液生物电阻抗特性的影响。 此

外,进行了多物理场有限元数值模拟,计算了血液生物电

阻抗参数随温度的变化趋势。 本研究展示了潜在的一种

血液温度或相关疾病的监测方法。

1　 理论分析

从红细胞的取向、椭圆形状和膜厚等方面对传统的

界面极化 HANAI 方程进行了拓展与改进。

通常情况下,传统的界面极化 HANAI 方程被用来计

算高浓度颗粒的分散系溶液。 本文对传统浓厚分散系界

面极化 HANAI 方程进行了拓展,以应用于血液生物电阻

抗谱测量与计算。 一般情况下,血液被视为红细胞和血

浆的混合溶液以简化计算。 血液中红细胞是含量最高的

血细胞,对血液的整体生物电阻抗谱特性产生极大影响;
其他血细胞的数量相当少且对血液电阻抗的影响也被证

实也很小[17] ,因此在计算中忽略了其他血细胞的影响。
拓展后的浓厚分散系界面极化 HANAI 方程如下所

示,更多信息可通过相关参考文献获得[21] :
ε∗

b - ε∗
R

ε∗
p - ε∗

R
( ) ε∗

b

ε∗
p

( )
-C1 ε∗

b + A′ε∗
R

ε∗
p + A′ε∗

R
( )

-C2

×

ε∗
b + B′ε∗

R

ε∗
p + B′ε∗

R
( )

-C3

= 1 - HCT (1)

式中:ε∗
b 是血液的介电常数;ε∗

R 是红细胞的介电常数;
ε∗

p 是血浆的介电常数;HCT 是红细胞的体积百分比。
此外,红细胞介电常数 ε∗

R 、血浆介电常数 ε∗
p 、细胞

质介电常数 ε∗
c 、红细胞膜介电常数 ε∗

m
 可由如下基本方

程得出:

ε∗
R = ε∗

m

2(1 - ν)ε∗
m + (1 + 2ν)ε∗

c

(2 + ν)ε∗
m + (1 - ν)ε∗

c

(2)

ε∗
p = εp - j

σp

ωε0
(3)

ε∗
c = εc - j

σc

ωε0
(4)

ε∗
m = εm - j

σm

ωε0
(5)

式中:εp、εm、εc 和 ε0 分别是血浆、细胞膜、细胞质和真空

的相对介电常数;σp、σm 和 σc
 分别是血浆、细胞膜和细

胞质的相对电导率。 所有数据都可在以往研究中

找到[16,18] 。
本文从红细胞取向、红细胞变形和红细胞膜变形的

角度对传统的浓厚分散系界面极化 HANAI 方程进行了

修正。 A′和 B′是取向因子,可从如下公式中得出:

A′ = A
1 - A

(6)

B′ = B
1 - B

(7)

A = b + b2 - c ,B = b - b2 - c (8)

b =
Lx(1 - αx) + Ly(1 - αy) + Lz(1 - αz)

2
(9)

c = αxLyLz + αyLzLx + αzLxLy (10)
这里的 ax,αy,αz 是红细胞沿 x、y 和 z 轴的比率,因

为测量是在静态条件下获得的,所以 αx =αy =αz = 1 / 3。
变形因子 C1、C2 和 C3 由去极化因子 Lx、Ly 和 Lz 通
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过如下等式获得:

C1 =
LxLyLz

AB
(11)

C2 = 1 + A′
A - B ( LxLyLz

A
- A2 + Lx(A - Ly) +

Ly(A - Lz) + Lz(A - Lx) ) (12)

C3 = 1 + B′
B - A ( LxLyLz

B
- B2 + Lx(B - Ly) +

Ly(B - Lz) + Lz(B - Lx) ) (13)

Lk( r) =
Dx( r)Dy( r)Dz

2 ∫∞

0

ds
(D2

k( r) + s)Ds( r)
,

 

k = x,y,z (14)

Ds( r) = (D2
x( r) + s)(D2

y( r) + s)(D2
z + s) (15)

由于试验是在静态条件下进行的,Dx、Dy 和 Dz 分别

设置为 3、8 和 8
 

μm。
计算时还应考虑红细胞膜的厚度。 根据之前的研

究[16,18] ,dx、dy 和
 

dz 中的膜厚度可通过如下公式获得:

dx =

d0, γ < γ1

d0
γ
γ1

( )
- 1

2
, γ1 ≤ γ ≤ γ2

d0

γ2

γ1
( )

- 1
2

, γ2 < γ

ì

î

í

ï
ï
ïï

ï
ï
ïï

(16)

dy = d0 (17)
dz = d0 (18)
静态时,设为 dx = dy = dz =

 

d0,d0 为红细胞膜的初始

厚度。
由以上等式,可以得出血液的生物电阻抗谱参数

Z∗ :
Z∗ =(j2πfAε∗

b / L) -1 (19)
式中:A 是电极面积;L 是两个电极的距离。

2　 材料和方法

2. 1　 试验装置

血液生物电阻抗谱测量的试验测试装置如图 1 所

示,其主要由比色皿容器、数字温度计、阻抗分析仪及 PC
组成。 比色皿容器由两个间距为 2

 

mm 的电极腔体构

成,试验过程中血液被注入其中,电极的尺寸为 10
 

mm×
20

 

mm×1
 

mm。 杭新公司生产的数字温度计用于测量血

液温度,新瑞仪器厂生产的 HH- 4 水浴锅用于调节血液

温度,日置公司生产的阻抗分析仪 IM7581 用于测量血液

的电阻抗谱特性, 比色皿容器通过专用阻抗夹具台

IM9200 连接至阻抗分析仪测试端口。 整个试验测试系

统的数据采集由 PC 连接阻抗分析仪端口进行控制,所
有数据也由 PC 处理和保存。

图 1　 试验装置

Fig. 1　 Experimental
 

setup

2. 2　 试验样品

动物血液长期用以生物试验测试,其中猪血已证实

与人类血液具有相似的生物性能,故被用于许多生物医

学研究中[16,24] 。 本研究中,由于血液用量大且为避免道

德伦理问题,试验过程里使用动物血液猪血来代替人血,
为保持血液的自然性能并防止血栓形成,试验样本为试

验当天清晨从屠宰场采集的新鲜血液样本,且与浓度为

3. 28%柠檬酸三钠溶液以 9 ∶ 1的体积比混合。
2. 3　 试验条件

毛细管高速离心后测得所用血液的红细胞压积

(HCT)为 H= 41% 。 试验中,将容量约为 1
 

mL 抗凝后的

新鲜血液注入比色皿容器中。 将装有血液的比色皿容器

放在水浴锅加热器中,使温度维持在与人体的自然温度

相似的 37℃左右,较高的温度也可能对血细胞造成同样

的损害故应避免。 将装有血液的比色皿容器从水浴锅中

取出,立即将其固定于阻抗分析仪的夹具上,并用数字温

度计即时测量其温度。 阻抗分析仪工作范围为 0. 1 ~
300

 

MHz 的交流电信号,该输入交流电信号被施加到比

色皿容器的电极上,电流强度为 10
 

mA。

3　 结　 　 果

试验结果如图 2 所示,如前所述,在试验中使用红细

胞压积为 H= 41%的动物血液猪血。 如图 2( a)所示,血
液的生物电阻抗谱特性在温度和频率的变化过程中受到

较大影响。 当频率 f
 

由 0. 1
 

MHz 以指数形式扫频到

300
 

MHz 时,血液的生物电阻抗参数 Z∗呈现缓慢下降的
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趋势,且不同温度下的趋势一致,该现象主要由于血液的

界面 极 化 现 象 产 生。 当 温 度 从 T = 10. 5℃ 升 高 到

T= 35. 6℃时,血液生物电阻抗参数 Z∗ 不断减小。 当频

率保持在 f= 1
 

MHz,温度 T = 10. 5℃ 时,生物电阻抗参数

Z∗值约为 22. 9
 

Ω,是频率 f= 1
 

MHz 以及 T= 35. 6℃时生

物电阻抗参数 Z∗值的 1. 53 倍,证实了温度对血液阻抗

特性的影响很大。 此外,血液的阻抗 Z∗ 在 f = 0. 1
 

MHz
和 f= 300

 

MHz 的扫描频率下表现出典型的界面极化现

象,阻抗 Z∗随扫描频率的增加而下降。 图 2( b)所示为

不同温度下的奈奎斯特曲线,图中显示了温度 T 越高,奈
奎斯特图的半圆就越小,这意味着阻抗 Z∗随温度 T 的升

高呈下降趋势。
为定量表征温度 T 的影响,本文同时分析了血液生

物电阻抗谱奈奎斯特图的峰值点。 据以往研究,奈奎斯

特图峰值点的频率 fc 也称为弛豫频率[17] 。 奈奎斯特图

峰值点的阻抗实部定义为峰值电阻 Rc ,虚部称为峰值电

抗 Xc 。 当温度 T 从 T = 10. 5℃ 升至 T = 35. 6℃ 时,Rc 由

Rc = 21. 4
 

Ω 降至 Rc = 13. 4
 

Ω。 如图 2(c)所示,温度 T 与

峰值电阻 Rc 之间存在良好的线性关系,拟合方程为

Rc = -0. 3T+24. 14,相关系数 R2 = 0. 98。 峰值电抗 Xc 在

T= 10. 5℃时为 Xc = -4. 99
 

Ω,在 T = 35. 6℃ 时升至 Xc =
-2. 85

 

Ω,得到温度 T 与电抗 Xc 的关系式为 Xc = 0. 08T-
5. 78,相关系数 R2 = 0. 99。

图 2　 不同温度下血液生物电阻抗测量实验结果

Fig. 2　 Experimental
 

results
 

of
 

the
 

bioelectrical
 

impedance
 

measurement
 

for
 

blood
 

under
 

different
 

temperatures

　 　 通过以上试验结果发现,血液生物电阻抗参数 Z∗与

温度 T 呈负相关,其原因可在讨论部分进行探讨。

4　 讨　 　 论

试验结果表明,血液的生物电阻抗谱特性受温度的

强烈影响。 据研究[25] ,在温度较高的情况下,离子和粒

子的运动变得强烈,故血液电导率随温度的变化可能是

影响血液生物电阻抗谱特性的主要因素。 为探讨温度对

血液生物电阻抗谱特性影响的原因,采用多物理场有限

元方法分析了其影响因素。
4. 1　 计算结果

根据理论中的式(19),如果输入频率从 f = 0. 1
 

MHz
变为 f = 300

 

MHz,则血液阻抗的值也会发生相应变化。
基于修正的浓厚分散系界面极化 HANAI 方程的计算结

果如图 3 所示。 由式(1) ~ (19)可知,由于细胞膜的体积

很小,血浆和细胞质的电导率 σp 和 σc 被认为是对血液

生物电阻抗谱特性影响最大的因素。 在数值计算过程

中,血浆和细胞质的电导率设定随着温度 T 的升高

(T1 <T2 <T3 <T4 <T5 ) 而增大。 如图 3( a) 所示,在输入频

率从 f= 0. 1
 

MHz 扫描到 f= 300
 

MHz 的条件下,血液的生

物电阻抗呈现先上升后下降趋势,形成典型的奈奎斯特

图。 在温度 T 较高的情况下,血液的奈奎斯特图半圆变

小,这与图 2(b)中的试验结果相同。
为研究血液阻抗变化的有效温度相关参数,同样提

出了奈奎斯特图峰值 fc(Rc ,Xc )。 从图 3( a) 中可以看

出,在温度 T 变大的情况下,峰值点的位置变低,这与试

验结果相同。 温度 T 分别与奈奎斯特峰值电阻 Rc 、奈奎

斯特峰值电抗 Xc 关系如图 3(b)所示,结果表明,奈奎斯

特峰值电阻 Rc 与温度 T 呈良好的线性关系,其关系式为

Rc = -0. 13T+1. 14,相关系数 R2 = 0. 96。 同时,奈奎斯特
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图峰值电抗 Xc 与温度 T 的线性关系为 Xc = 0. 08T -
5. 78,相关系数 R2 = 0. 96。 所有数值计算结果均显示出

与试验相同的性能,血液的生物电阻抗参数 Z∗和温度 T
呈负相关。 另外,奈奎斯特曲线峰值电阻 Rc 和峰值电抗

Xc 与温度 T 有着良好的线性关系,有望用于血液温度及

血液相关疾病的量化监测之中。

图 3　 基于修正的 HANAI 方程的计算结果

Fig. 3　 Calculation
 

results
 

based
 

on
 

the
 

modified
 

HANAI
 

equation

4. 2　 有限元结果

利用多物理场有限元方法探索了温度对血液电阻抗

谱特性的影响状况。 在这里,血液仍被简化为红细胞和

血浆的溶液,与修正的浓厚分散系界面极化 HANAI 方程

对应,如图 4( a)所示。 多物理场有限元分析过程中,假
设所有的红细胞在血浆中均匀分布,红细胞的大小为

3×8
 

μm,膜厚度为 8
 

nm。
 

在多物理场有限元数值模拟过

程中,将容器的左侧和右侧线设置为电极,输入电流为

10
 

mA。 为模拟温度的影响,血浆和细胞质的电导率 σp

和 σc 随着温度的升高而增加(T1
 <T5 ) ,多物理场有限

元得出在不同温度下的血液电势分布如图 4( a) 、( b)
所示。 从多物理场有限模拟获得的血液阻抗的奈奎斯

特图显示在图 4( c)中,可以看出,在温度 T 升高的情况

下,血液生物电阻抗参数 Z∗ 降低,且由仿真数据发现

奈奎斯特图的半圆变小,这表明与图 2 中的试验结果

具有较好一致性。

图 4　 不同温度下血液的有限元分析结果

Fig. 4　 FEM
 

results
 

of
 

blood
 

under
 

different
 

temperatures

4. 3　 试验吻合度

另取 6 组不同温度下的血液样品,将 Rc 、Xc 所推断

的血液温度与真实测定的血液温度进行比对,其结果以

及吻合度如图 5 所示,根据图中数据所示,Rc 、Xc 所推断

的血液温度与真实测定的血液温度吻合良好,吻合度公

式由式(20)可得,平均分别达到 97. 2%以及 96. 9% 。
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F = 1 -
TT - TA

TA
( ) × 100% (20)

其中,F 是吻合度;TT 是理论温度;TA 是实际温度。

图 5　 不同温度下理论温度与实际温度对比结果

Fig. 5　 Comparison
 

results
 

of
 

theoretical
 

temperature
 

and
 

actual
 

temperature
 

under
 

different
 

temperatures

5　 结　 　 论

本文对血液生物电阻抗谱特性的温度因素进行了充

分的量化表征研究。 试验结果表明,当温度从 T= 10. 5℃
升高到 T= 35. 6℃时,血液生物电阻抗参数 Z∗呈现不断

减小趋势。 在奈奎斯特曲线图中,奈奎斯特峰值电阻 Rc

和奈奎斯特峰值电抗 Xc 与温度 T 有良好的线性关系,其
线性关系可定量描述为 Rc = -0. 3T+24. 14 和 Xc = 0. 08T
-5. 78。 修正的浓厚分散系界面极化 HANAI 方程有效计

算了血浆和细胞质的电导率对血液阻抗特性的影响,且
与多物理场有限元模拟结果、试验结果有较好吻合性。
本文证实了血液生物电阻抗谱测量过程中的奈奎斯特峰

值电阻 Rc 和奈奎斯特峰值电抗 Xc 对血液温度变化的敏

感性与良好线性,未来有望用于开发一种血液温度或其

相关疾病的无创快速测量技术。
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