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摘要 

本文采用计算机数值模拟的方法，研究二维泊肃叶流动下，单个细胞在无狭窄的微血管中的运

动、在有狭窄的微血管中的运动以及在多个红细胞为背景下的运动，并讨论了流场剪切速率对细胞

运动行为的影响。采用浸入式边界法处理流固耦合问题，采用 SMAC 法解 Navier-Stokes 方程。红

细胞膜、白细胞膜都采用超弹性模型。结果表明，细胞的初始位置、流场剪切速率、狭窄的存在、

Ht 的取值都会对单个细胞的运动、变形产生很大的影响。本文的研究结果对于揭示炎症、血栓等

生理疾病的机理有着重要的意义，同时也为构建细胞生物力学分析平台打下基础。 
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ABSTRACT 

The movement of single cell in a two-dimensional no-sten micro-vessel is studied numerically 

compared to it in a capillary with sten. In addition, the effect of red blood cells on the movement of white 

blood cells is discussed. The shear rate of flow field is of great significance in the behavior of cells. Here 

Immersed Boundary Method is applied to solve the problem of the coupling of fluid and solid. SMAC is 

used to solve the Navier-Stokes Equation. Hyper elastic model is used in modeling the membrane of red 

blood cells and white blood cells. It’s proved that the initial place of white blood cells, shear rate of flow 

field, the existence of stenosis and the value of Ht will have effect on cell’s movement and 

shape-changing. It’s expected that our results will aid in the elucidation of inflammation and thrombosis, 

as well as the building of the platform for the biomechanical analysis at cell scale. 

 

 

 

1 引言 

血液（Blood）是在人体的循环系统、心脏、血管中循环流动的一种结缔组织，具

有物质运输交换、内环境稳态维持、免疫等重要功能。它由血浆（Plasma）和血细胞
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组成。红细胞（Erythrocyte）是数目最多的血细胞，数量密度约为4~6百万/mm3，是输

运氧气的主要媒介。成熟、健康红细胞无细胞核，扁平、卵状，中间凹陷，直径通常

为6~8μm。白细胞（Leukocyte）是一种球形的血细胞，有细胞核，由于细胞核形态以

及细胞功能的不同，可分为粒细胞、淋巴细胞、巨噬细胞等。由于种类的不同，白细

胞直径在7~20μm之间变化。作为免疫细胞，白细胞具有帮助身体抵抗传染病及外来物

质的作用。人体血液中，白细胞的数目比红细胞要少得多，数量密度仅为

5000~7000/mm3。 

血液流动中细胞对血管内皮的粘附（Adhesion）行为常发生在众多生理反应及病

理过程中，如中性粒细胞（Neutrophil）参与的炎症（Inflammatory）反应、淋巴细胞

（Lymphocyte）输运、癌细胞转移（Metastasis）[1]。白细胞作为免疫细胞，在炎症反

应（Inflammatory Response）中发挥着关键的作用。炎症反应的过程与粘附有着密切的

联系，所以又称炎症反应为粘附级联（Adhesion Cascade）。粘附级联分为四步[2]：第一

步称为捕获（Capture）,表现为血管内皮上的配体（Ligand）与白细胞上的受体（Receptor）

结合，使得原本在血液中循环的白细胞与血管内皮发生联结、捆绑；第二步表现为被

捕获的白细胞在血管内壁上的缓慢滚动（Rolling）；第三步，白细胞与血管内皮细胞的

粘附作用变得更紧密（Firmly Adhere），同时继续在血管壁上运动；第四步中，白细胞

穿过血管壁，转移（Transmigrate）到炎症发生的组织并聚集、修复。以上的这四步都

是对白细胞在炎症发生处的募集（Recruitment）必不可少的，缺少其中任何一步，白

细胞在组织受损处的作用就不能顺利完成。在前三步中，受体—配体（Receptor-Ligand）

机制对白细胞—血管内皮细胞粘附过程起着重要的作用。而M.B. Lawrence[3]指出，血

管中的剪切流场需要达到一定的阈值，白细胞上的受体才会激活并与血管内皮上的受

体发生粘附。所以，白细胞对血管内皮细胞的粘附，是在血流动力以及白细胞膜上受

体与血管壁上相应配体结合而产生的粘附力的共同作用下达到平衡的一个复杂过程[4]。

循环癌细胞（Circulating Tumor Cell, CTC）在血管中的运动、对血管内皮的粘附以及之

后从血管壁外渗（Extravasation）形成次级肿瘤[5]也有与上述炎症反应中白细胞粘附级

联类似的机理过程。 

根据冯元桢[6]的研究，在大尺寸血管中的血液流动中，血液可看成牛顿型流体；但

是在微尺寸血管的血液流动中，就必须考虑血细胞的存在对血液流动的影响。Jonathan 

B. Freund[7]在一篇综述中指出，在相同的流动情况下，白细胞的变形远小于红细胞。同

时由于红细胞的大量存在，其变形对流场的扰动要远大于白细胞及血小板。所以，要

研究血液中细胞的粘附行为，必须考虑细胞在以红细胞为背景的扰动流下的运动及变

形。 

1.1 研究意义及目的 

由上述背景可知，研究血液流动中细胞粘附行为，从生理学的角度来说，有助于

明确与细胞粘附有关的一系列生理反应或病理过程（如癌症、炎症、免疫反应等）的
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内在机理，为相关的临床治疗提供诊疗依据；从力学的角度来说，以计算流体力学

（Computational Fluid Dynamics, CFD）为手段，建立一个可视化的力学分析平台，模

拟血流中细胞的运动以及粘附，可以弥补相关在体（In Vivo）实验难以操作实现或是

实现代价太大的缺憾与不足。所以，本文的工作无论是对力学还是生理两大方面的研

究都有重要的意义。 

本文的研究将耦合细胞尺度的血液流体动力学与血液中细胞粘附的生物学理论知

识，涉及多尺度（Multi-scale）、多物理现象（Multi-physics）。一方面，在明确了解

血液流动中白细胞、循环癌细胞配体—受体机制的基础上，找到适合描述粘附机理的

力学模型，实现力学与生物学的耦合；另一方面，研究在给定流场的情况下，血管中

血液流动对细胞运动、变形、粘附行为的影响，以及血管中运动、变形、粘附的细胞

对血液流场的影响，实现宏观流场与微观粘附分子的多尺度、多物理现象耦合。 

1.2 国内外研究现状 

由于细胞膜可视为弹性固体，而细胞是在血液流体中运动的，同时细胞内也充满

了细胞液，细胞膜在血液流动的作用下发生运动或变形，细胞膜的运动或变形又会影

响血液流体载荷的分布，所以在数值模拟血液流动下细胞变形及运动时，首先需要解

决的就是流固耦合（Fluid-structure Interaction）问题。目前生物流体力学上应用较多的

流固耦合数值计算方法有：边界元方法（BEM, Boundary Element Method）、浸入式边

界法（IBM, Immerse Boundary Method）、全欧拉法（Full Eulerian Approaches）、格子

玻尔兹曼法（Lattice Boltzmann Method）等。在边界元方法中，流体与膜的动力学耦合

是通过解在降低的维度空间中满足膜边界节点上运动及受力状况的积分方程来实现的
[9-11]，然而流动在 Stokes 流动域内受限制，所以不可能将此种方法直接拓展到大尺寸

血管内的流动模拟中，否则将会受到惯性效应或是时间不稳定效应不可忽略的影响。

而浸入式边界法是在拉格朗日坐标下利用动网格来解决膜的变形，并且能将膜上节点

所受到的力计算到网格中，用于求解 Navier-Stokes（NS）方程[12]。全欧拉法引入了膜

的变形量以及用来描述多相的 VOF[13]（Volume of Fluid）方法，并在计算中将它们的

数据及时更新，用于预测笛卡尔坐标系下的物理变量，省去了使用拉式网格的步骤。

格子玻尔兹曼法是建立在边界的动力学规律上的，并且与紧密接触的润滑模型耦合[7]，

能以简单的形式描述微观粒子的运动。Pozrikidis[14]用边界元法模拟了轴对称假设下红

细胞在毛细血管内的血液流动；Gong[15]等运用浸入式边界法模拟了血液剪切流动下内

皮祖细胞（Endothelial Progenitor Cell）对血管内皮细胞的粘附行为；Satoshi II[12]等则

将全欧拉法运用到多个红细胞与血小板在毛细血管中的血液流动数值模拟分析中；

Zhang[16]等用格子玻尔兹曼法模拟了血液二维流动中多个红细胞的聚集现象。 

血液流动中细胞的粘附机制已经从生物化学的角度得到了比较全面的认识。白细

胞表面有着许多粘附分子，作为受体，它们会在一定的条件下与血管内皮细胞上的配

体结合，使白细胞粘附在血管内壁。Konstantopoulos[4]在一篇综述中从细胞生物学的角
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度详细地阐释了白细胞的粘附过程：白细胞最初与血管壁的接触以及在血管壁上的滚

动是以选择素（Selectin）为媒介引起的，如 P 选择素（P-Selectin）、E 选择素（E-Selectin）

等；随后牢固的粘附作用需要白细胞 β2整合素（Integrin）激活并与内皮细胞表面的配

体细胞间粘附分子 1（ICAM-1, Intercellular Adhesion Molecule-1）的紧密结合，最后白

细胞再从血管壁转移到血管外的组织处。而 McEver[17]总结了白细胞分别由选择素、整

合素、人类白细胞分化抗原（CD44）调控的在血管内壁上的三种滚动方式。关于血液

中循环癌细胞的生物化学粘附机理，Wirtz[18]指出，循环癌细胞能够模拟白细胞的粘附

行为，通过选择素调控，直接与血管内皮粘附，并且在滚动中加强与血管壁的粘附作

用力。循环癌细胞在被捕获以及滚动的过程中，其表面上的作为的配体人类白细胞分

化抗原、癌胚抗原（CEA）、足细胞蛋白（PODXL）与血管内皮细胞上的受体 E 选择

素、P 选择素结合并作用，而在随后运动粘附加强的过程中，是癌细胞表面的整合素作

为配体与内皮细胞上的受体细胞间粘附分子 1、血管粘附分子 1（VCAM-1）作用。 

在白细胞粘附行为的研究及数值模拟方面，Dong[19]等人在侧视流动腔中进行了早

幼粒细胞对流动腔表面固定的的 P 选择素（P-selectin）粘附的体外实验，P-selectin 是

用来模拟血管内皮的。他们观察并记录了白细胞滚动、变形、粘附等行为，并用二维

计算程序模拟了这一实验过程，发现粘附在高壁面剪切应力（20dyn/cm2）下发生的概

率接近低壁面剪切应力（0.5dyn/cm2）情况下的两倍，这是因为前者情况下，白细胞的

变形较大，与管壁的接触面积较大，就为自身表面的作为受体的粘附分子与血管内皮

上的选择素等配体的接触提供了更多的机会，从能量的角度来说，更大的接触面积，

就有更多的能量分配到粘附联结处以及粘弹性细胞膜表面。Pappu[2]等人在三维计算流

体力学程序中，用浸入式边界方法模拟了单个白细胞在血液中的滚动、粘附及变形行

为，在处理细胞膜变形时采用了新胡克模型（Neo-Hookean Model），在建立配体—受

体粘附模型时采用了蒙特卡罗随机方法（Stochastic Monte Carlo Method），键（Bond）

采用胡克模型（Hookean Model）模拟。他们的工作验证了白细胞在血管壁上的滚动不

是连续的，而是一个走走停停（Stop and Go）的间断过程。在多个白细胞粘附血管壁

的研究中，Chapman[20]等人的研究表明，白细胞对血管内皮的粘附会引起血液流动阻

力和拖拽力的变化。 

在循环癌细胞粘附行为的研究及数值模拟方面，Cheung[21]等人基于微通道中乳腺

癌细胞的粘附实验，数值模拟了单个癌细胞粘附的三个过程：自由滚动、粘附滚动，

牢固粘附，并指出癌细胞处于哪个粘附阶段是由血液流场的剪切速率（Shear Rate）决

定的，并通过拟合数值模拟的数据结果，求得粘附癌细胞与管壁的平均距离以及平均

粘附作用力。Rejniak[22]等研究了血液流动中单个循环癌细胞的粘附行为，在癌细胞模

型建立的工作中，他们用内外两个有厚度的同心圆环分别代表细胞核以及细胞膜，小

圆环内、两圆环之间及大圆环外分别为核质、细胞质及血液，在数值方法上采用了与

上述 Pappu[2]等人的工作类似的方法，结果表明细胞膜、核膜的刚度决定了循环癌细胞

有无粘附在内皮上的可能性，并控制变量研究何种情况下的细胞容易粘附以及相应的
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粘附行为表现。 

前面在 1.1 中本文提到过，要研究血液流动下白细胞或是循环癌细胞的粘附行为，

必须考虑红细胞变形对流场的影响。所以红细胞的建模也成为工作的重要组成部分。

Mori[23]等、AlMomani[24]等分别用简单球形、椭球形来模拟红细胞。但实际情况是，红

细胞是双凹碟形，所以冯元桢与 Evans[6]早在 1972 年就在大量实验数据的基础上总结

建立了红细胞膜的二维函数图形。Sugiyama[12]等运用全欧拉法，模拟了三维状态下血

管中大量可变形的红细胞扰动下的血液流场。Sun[25]运用格子玻尔兹曼方法，模拟了血

管扩张的情况下，流场中的红细胞引发的白细胞滚动粘附，并证明粘附的引发受前后

两种血管管径比以及红细胞形状结构的影响。 

通过了解上述国内外研究现状，可以知道虽然目前为止运用计算流体力学对血液

流动中红细胞、白细胞以及循环癌细胞的变形研究分别取得了长足的进展，在白细胞、

循环癌细胞的粘附机制的研究方面也大有突破，但是耦合细胞尺度的血液流体动力学

和白细胞、循环癌细胞力学生物学影响的研究仍是充满挑战性的问题。再者，以往的

工作通常是在简单剪切流动下讨论细胞的运动、变形及受力，往往忽略了大量存在的

红细胞对流场及白细胞、循环癌细胞行为的影响。所以本文的工作要从细胞生物学、

分子生物学出发，了解血液流动中细胞粘附过程的相关机理，选用合适的数值模拟方

法及模型，以流体力学的的角度，模拟红细胞变形扰动下血液流动中细胞粘附行为。 

1.3 本文工作介绍 

  本文采用计算流体力学的方法手段，首先模拟血管中无红细胞时，单个白细胞（或

循环癌细胞）在有无粘附作用下的的运动、变形情况；然后模拟含多个红细胞和单个

白细胞（或循环癌细胞）的血液流动，并通过改变红细胞的体积比（分别取值 0、24%

和 44%），探究血液中红细胞的力学特性对白细胞（或循环癌细胞）粘附行为的影响。

本文不仅讨论红细胞力学特性对白细胞（或循环癌细胞）运动、变形行为的影响，还

探讨血液流动中白细胞（或循环癌细胞）的粘附行为。 

  本文的数值模拟工作在二维条件下进行。血管假设为刚性固壁，红细胞、白细胞

和循环癌细胞都采用薄壳模型，细胞内包裹的液体的粘度及密度假设与细胞外的血液

相同。红细胞膜、白细胞膜及循环癌细胞膜都采用超弹性模型（Hyper-elastic Model），

粘附的配体-受体模型采用弹簧模型，粘附过程中采用随机蒙特卡罗方法。采用浸入式

边界法处理血液流体与细胞膜的流固耦合，并采用标志点和格子法（Simplified Mark 

and Cell, SMAC）求解 Navier-Stokes 方程。 

  最后对本次研究工作进行归纳总结。 

2 数值模拟方法 

2.1 基本假设 

本文在数值模拟时假设血浆为均质不可压缩粘性牛顿型流体，流动简化为平行平
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板间的二维流动，简化为平板的血管壁为刚性固壁，流体在固壁边界上满足无滑移、

不可渗透条件，进出口满足周期性边界条件，压力驱动。入口处的速度剖面为二次抛

物线，在管道中心处达到最大值。血液流动中只存在两种细胞：红细胞与白细胞组合

或是红细胞与循环癌细胞组合。细胞膜是可变形的。只有白细胞膜和循环癌细胞膜上

附有粘附分子，在满足一定条件时能与血管壁发生粘附作用。如图 2-1 所示。 

 

图 2-1 血液流动问题的简化模型示意图 

2.2 控制方程及浸入式边界法 

2.2.1 流动控制方程 

对于粘性不可压缩均质流体，流体密度 const ，其次设动力粘性系数 const 。

u 为流场速度矢量，p 为流场压强，t 代表时间，于是粘性不可压缩均质流体的

Navier-Stokes 方程为： 

 0 u   （2-1） 

 
   Fuuuu

u













 T
p

t
  

 

（2-2） 

其中，（2-2）的 F 表示流体和膜的相互作用力，源自细胞膜的变形。本文中假设

细胞内外的液体密度、粘度都相同。 

2.2.2 浸入式边界法 

在浸入式边界法中，我们需要用到两套网格系统来离散化处理流体及细胞膜。一

方面，由于流体力学中是采用欧拉法来描述流场的，所以本文采用固定的结构化笛卡

尔网格来解全流场 N-S 方程；另一方面，拉格朗日法适合用于分析运动边界，所以本

文采用位置、形状随时间变化的拉格朗日网格描述作为交互界面的细胞膜。在数值模

拟的过程中，两套网格系统的变量之间（比如流体和膜的相互作用力、速度等）需要

进行信息交换，这就要用到近似光滑函数 δ（Dirac Delta Function）。如图 2-2 所示。 

有了 δ 函数，我们便能将 t 时刻膜表面动网格受到的力 ),( txf  进行转换，计算出
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（2-2）中右边最后一项 ),( txF 的值，其中 x、 x分别代表笛卡尔坐标、拉格朗日动坐

标，式中的代表细胞膜边界： 

 ltt d)(),(),(   xxxfxF   （2-3） 

在笛卡尔网格上解 N-S 方程得到欧拉速度场后，拉格朗日动网格点上的速度可用

δ函数求得： 

 
 
S

stt d)(),(),( xxxuxu   （2-4） 

 

图 2-2 固定的笛卡尔网格、拉格朗日动网格及将两者联系的 δ函数 

那么动网格上各点的新位置 tx
便可求得： 

 

 
t

t
0

0t d),( xuxx  
（2-5） 

那么依照上述思路，细胞膜上的应力及变形可以先在动网格上计算出来，然后再

运用 Tryggvason[26]分布函数（Distribution Function）D，将上述变量分配到结构化的固

定网格上： 
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


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






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（2-6） 

其中 h 是笛卡尔网格尺寸，n 代表空间维度，由于本文的研究是在二维情况下进行的，

所以取 n=2。运用这个离散的 δ函数，式（2-3）、（2-4）现在可用如下形式表示： 

 

.)()()(

,)()()(









j

ijji

j

jiji

D

D

xxxuxu

xxxfxF

 

 （2-7） 

 

（2-8） 

2.3 建立细胞模型 

2.3.1 红细胞模型 

在不受外力作用时，红细胞呈双凹碟形，本文在数值模拟过程中设此为红细胞的

初始形状。根据 Evans 和 Fung[27]的研究，二维情况下红细胞有如下形式的形状函数： 
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（2-9） 

其中参数为 0a
=3.91， 1c =0.207， 2c =2.003， 3c

=-1.123； 表示膜上的点与红细胞中心

的连线对 x 轴的夹角。如图 2-3 所示。 

红细胞膜采用 Skalak[28]等提出的超弹性模型。细胞膜变形后会产生弯曲应力，使

细胞膜恢复初始形状。该弯曲应力 q 按如下过程计算[29,30]： 

 

 RBEm 





 n
 

（2-10） 

 

（2-11） 

 

l

m
q

d

d
  

 

（2-12） 

其中 n 为细胞膜上的单位外法向量，、 R 分别表示当地曲率、膜不受外力时的当地

曲率，m 表示膜上所受的弯矩，EB 代表膜的弯曲模量，为沿着细胞膜单元的长度。如

图 2-4 所示。 

 

图 2-3 红细胞形状及其表面外法向量 

 

图 2-4 细胞膜表面的节点、单元及单元法向量、切向量 

由于本文讨论的是二维情况下细胞膜的变形，所以膜所受的平面内应力应在假设

膜仅为单向拉伸[29,30]的前提下计算，即其中一个主应力方向 t1 的，另一个主应力方向
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上 t2 的，此时有： 
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（2-13） 

其中是主应变，即变形状态下单元主应力方向的长度与该单元初始长度的比值，可按

计算；Es、C 分别为膜的剪切模量、膜的表面扩张系数。Gong[31]等以及 Pozrikidis[32]

等的相关研究表明，对于 Skalak 模型，细胞的硬度主要由其剪切模量 Es 决定，表面扩

张系数 C 的影响甚小。所以本文采用改变红细胞膜的剪切模量的方法，研究不同硬度

的红细胞对白细胞或循环癌细胞粘附行为的影响。 

根据 Pozrikidis[9]对细胞膜抗弯刚度的研究，细胞膜上每个单元受到的力，即（2-3）

中表示拉式网格节点所受力的 f 可用下面的式子计算： 

    
jjiijjii qql nnttf     

（2-14） 

其中，下标 i,j 代表细胞膜上节点两侧的单元编号，t 和 n 分别为单元的单位切向量、

单位外法向量，即（2-13）中计算出的面内应力，而 q 即（2-12）中的弯曲应力。 

2.3.2 白细胞模型 

本文根据前人关于白细胞变形模拟的工作经验，在白细胞建模过程中作了一些适

当的简化：将一厚度可忽略的弹性膜包裹的粘性液滴作为白细胞数值模拟的模型，忽

略细胞核、细胞器；其初始形状假设为圆形；类似 2.3.1 中对红细胞膜内外液体的处理，

假设白细胞内外的液体粘度、密度相同。仿照红细胞膜，假设白细胞膜采用 Skalak 超

弹性模型，所以满足（2-10）~（2-13）各式，但是相应的各项参数：膜的弯曲模量 EB、

剪切模量 ES、表面扩张系数 C 等，则从以往的实验或研究中白细胞的数据选择适当的

数值。（2-14）式中，由于白细胞膜表面受力还需考虑下面即将讨论的粘附力作用，

所以按此式计算出的仅是白细胞膜形变产生的变形力，不能像红细胞膜那样同时也代

表式（2-3）中力 f，为区别起见，采用下述式子，计算白细胞膜表面的点所受变形力

fe： 

    
jjiijjii qql nnttf  e   

（2-15） 

白细胞模型如图 2-5 所示。 
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图 2-5 白细胞形状及其表面外法向量 

2.4 数值计算方法 

为使以下描述简单，这里先将式（2-2）改写成如下形式： 

 
Fvisadv

u





p

t
 

 

（2-22） 

其 中 压 力 项 p 相 当 于 （ 2-2 ） 中 的 p


1
， 扩 散 项 uuadv  ， 粘 性 项

  T
uuvis  



1
，而最后一项 F 相当于（2-2）中的 F



1
。 

将（2-22）的时间离散化，有如下形式： 
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

1
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（2-23） 

其中 
adv 、 vis 可采用显式或是隐式格式，分别如下面 2.5.1 中（1）、（2）所示。 

2.4.1 SMAC 法解 Navier-Stokes 方程 

步骤如下： 

（1）在时间步长 t 内，为获得时间上的二阶精度，使用 Adam-Bashforth 格式，

求得一个用于迭代的速度初值 Pu ： 
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（2-24） 

（2）采用二阶 Crank-Nicolson 格式求解预估速度场
u ： 
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（2-25） 

其中
vis 是含有未知量

u 的项，整理（2-24）可得关于
u 的泊松方程，所以可采用逐

次超松弛迭代法（SOR）求解，迭代初值为（1）中得到的速度初值
Pu 。 
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（3）求解压力修正值 dp： 

（2-23）式整理后与（2-25）式相减，得： 

   dptppt nnn   uuu 11
  

（2-26） 

然后两边同时取散度，有： 

 dptn 21   uu   

（2-27） 

由于连续性方程，。于是可由（2-27）得关于的泊松方程： 

 

t
dp






u2
 

 

（2-28） 

仍可用逐次超松弛迭代法求解。 

（4）求解
1nu 、

1np ： 

 dppp nn 1
  

（2-29） 

 dptn   uu 1
  

（2-30） 

经过以上四步，在已知上一时刻的速度分布和压力分布的条件下，结合边界条件，

就可以得到下一时刻的速度分布和压力分布。重复上述过程直至得到满足（为一个极

小值）收敛解，否则就令回上面（3）继续计算。 

图 2-6 为本文算法的流程图。 

 

图 2-6 算法流程图 
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2.4.2 边界条件的处理 

（1）在 x 方向上采用周期性边界条件： 
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（2-31） 
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（2-32） 

其中定常值是上下游的驱动压差。 

（2）在 y 方向上采用固壁边界条件： 
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（2-33） 
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（2-34） 

2.5 数值模拟适用参数 

 

表 2-1 数值计算使用参数表 

参数[单位] 值 参考文献 

血管尺寸 L×L[μm] 20×20  

网格数量 nx×ny 128×128  

网格尺寸 yx  [μm×μm] 0.15625×0.15625  

时间步长 t [μs] 2.5×10-3  

驱动压强 predrivp [pa] 3.12  

雷诺数 Re 5.42×10-2  

血液、细胞液密度 [kg/m3] 1000 [12] 

血液、细胞液动力粘度 [N·s/m2] 1.2×10-3 [12] 

红细胞体积比 Ht 0,24%,44%  

红细胞等效半径 ar[μm] 3.07  

红细胞膜剪切模量 Esr[N/m] 1.0×10-4 [12] 

红细胞膜弯曲模量 Ebr[N·m] 1.0×10-17 [12] 

红细胞膜表面扩张系数 Cr[N/m] 0.1 [28] 

白细胞半径 aw[μm] 4.0 [19] 

白细胞膜剪切模量 Esw[μN/m] 1.0×10-3 [19] 

白细胞膜弯曲模量 Ebw[N·m] 1.15×10-16 [19] 

白细胞膜表面扩张系数 Cw[N/m] 0.1 [12] 

玻尔兹曼常数 Kb[J/K] 1.38×10-23  

绝对温度 T[K] 310  

3 计算程序验证 

3.1 模拟血管内血液的二维平面泊肃叶流动 

本文数值模拟研究中，血液流动模式采用的是二维平面泊肃叶流动，由压力驱动。

由于本文对血管进出口采用的是周期性边条，所以驱动压力通过周期性边界条件，加

于血管进出口两端。根据二维平面泊肃叶流动的理论，压力驱动 drivep 的表达式为： 
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2

max2

R

LU
pdrive


  

 

（3-1） 

其中，血液动力粘度、血管长度 L 取值如表 2-1 所示，R 代表的是血管半径，在本

文中取 R=L/2，这样就与表 2-1 中血管尺寸 L×L 相对应了。而 Umax为血管中泊肃叶流

场的最大速度，位于血管的中心位置，取值为 6.5×10-3m/s。计算出值为 3.12Pa。按式

（3-2）计算出流场的雷诺数为 5.42×10-2： 

 



 RU
R maxe   

 

（3-2） 

其中， 为血液密度，取值如表 2-1 所示。分别取不同的网格密度计算流场，得到各

自相应的数值解。如图 3-1 是网格密度为 128×128 情况下的流场矢量图： 

根据二维平面泊肃叶流动的规律，在驱动压力给定的情况下，速度是定常的，且

仅为纵坐标 y 的函数。速度场满足的式子为： 

 
 22predriv
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1
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（3-3） 

 

 

图 3-1 流场矢量图 
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图 3-2 2D 平面泊肃叶流动解析解与数值解比较图 

由上图 3-2 可知，不同网格密度下的数值解十分接近，且与二维平面泊肃叶流动

的解析解相当吻合。为了进一步证实流场的精度，本文引进 L1、L2 两个量，分别代表

二维平面泊肃叶流动的数值解与解析解的误差的一范数、二范数，用以衡量数值解与

解析解两者的接近程度： 
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（3-4） 
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（3-5） 

其中为数值计算结果，为解析解的值，为网格数目。L1、L2 的值越小，代表数值计算

结果与解析解越接近。 

为了了解数值计算结果的精度，作出 L1、L2 随网格数目变化的趋势图，分别如图

3-3、图 3-4： 
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图 3-3 L1 与网格密度的关系 
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图 3-4 L2 与网格密度的关系 

其中作图取的都是双对数坐标。可以看出，数值模拟计算结果趋近与二阶精度。

这说明本研究中的流场是符合数值模拟的基本要求的。 

为了检验压力输出结果正确与否，作出流场中压力随流动方向变化的曲线，如图

3-5 所示： 
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图 3-5 压力沿流动方向的变化趋势 

由上图可知，压力随着 X 轴数值的增加而线性减少。由线性拟合的结果可知，压

力减小的幅度为 0.156Pa/μm，而根据式（3-1）的计算，理论上压力减小的幅度应该为，

0.156Pa/μm。二者相符。 

3.2 本章小结  

本章讨论并验证了模拟血管中血液流动的计算程序。重点在于对流场的验证上。

首先得到二维平面泊肃叶流动的速度场，然后改变网格密度，对比数值解与理论解的

差别，发现 16×16、32×32、64×64、128×128、256×256 网格下的数值解都能与理

论解有着较好的吻合度，并且从一范数、二范数两个角度，验证了随着网格数的增加，

数值解与理论解的误差有着二阶精度；而在压力场方面，压力确实是呈线性下降趋势

的，且线性拟合的结果表明，压力减小的幅度与理论解极为接近。本章所得到的结果

为接下来对细胞运动、变形、粘附行为的数值模拟提供了流场上的正确性保证，对我

们接下来的工作是必不可少的。 

4 计算结果及分析 

4.1 单个白细胞/循环癌细胞在血管中运动及变形情况模拟   

本文采用的白细胞/循环癌细胞模型是弹性薄膜包裹的粘性液滴，薄膜内液体的密

度、粘度均分别与薄膜外血液的密度、粘度相同。此种模型的细胞在剪切速率为常数

的简单剪切流场中的运动、变形理论已经十分完善。但是本文采用的是压力驱动的二

维泊肃叶流动，简单剪切流场中的理论并不能完全适用。如式（4-1）所示，剪切速率
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是随着纵坐标 y 线性变化的： 
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（4-1） 

而壁面剪切力
w 有如下计算方式： 

 

L

Rppredriv
w  

 

（4-2） 

  由前面第三章的工作可知，在没有血细胞存在的情况下，压力驱动的血管中血液

流场的分布在靠近壁面处和流动对称中心处是有着显著的差异的。自然地，单个白细

胞/循环癌细胞的初始位置对其运动、变形行为会有着一定程度的影响。根据 Kaoui[37]

等人的研究，在假设液滴内外粘度相同的情况下模拟无限大泊肃叶流场中液滴的运动，

液滴会逐渐向对称中心靠近，且液滴的形状、上升速度与其所处位置 y 有关。在模拟

血液流动中血细胞的运动、变形、粘附行为时，有必要将初始位置分为靠近壁面、位

于对称中心这两种情况。出于流动对称性的考虑，靠近上、下壁面这两种情况只需讨

论一种。 

4.1.1 初始位置位于流动对称中心 

单个白细胞/循环癌细胞质心初始位置设定为 xc=4.2，yc=0.0。其运动情况可从图

4-1 中直观地看出来： 

 

图 4-1 w =10N/m，初始位置位于流动对称中心的细胞运动情况； 

图中已将周期性边条展开 

本文将从运动轨迹、质心运动速度、细胞转动的角速度三个方面讨论初始位置位

于流动对称中心的细胞运动情况。 
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图 4-2 不同壁面剪切力 w （1N/m²、5N/m²、10N/m²、15N/m²）的流场下， 

初始位置位于流动对称中心的细胞运动轨迹 
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图 4-3 不同壁面剪切力 w （1N/m²、5N/m²、10N/m²、15N/m²）的流场下， 

初始位置位于流动对称中心的细胞运动速度，四种壁面剪切力分别对应于初始流场最大速度

0.0042m/s、0.021m/s、0.042m/s、0.065m/s 
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图 4-4 不同壁面剪切力 w （1N/m²、5N/m²、10N/m²、15N/m²）的流场下， 

初始位置位于流动对称中心的细胞角速度变化情况（逆时针为正） 
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图 4-5 w =15N/m，初始位置位于流动对称中心的细胞变形情况 

由图 4-1、图 4-2 可知，单个球形细胞从血管中心开始运动时，形心运动轨迹没有

偏离流动对称中心，即 x 方向上保持直线运动，y 方向上的位移很小；由图 4-3 可知，

形心在 x 方向上保持着略小于无细胞扰动时流场最大速度的速度运动；由图 4-4 可知，

整个细胞膜以较为均匀的速度滚动，虽然这个角速度的值很小，但大小随着来流速度

的增大而相应增大；由图 4-5 可知，其形状只是略微有所改变。而在 Kaoui[37]等人的研
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究中，细胞在沿流动对称中心运动时，其形状会顺着泊肃叶流场变为上下对称的凹陷

形状，凹侧位于细胞面向来流方向的一侧。这是由于白细胞膜的弯曲模量 Ebw、剪切模

量 Esw都较大的缘故，所以其变形程度很小，在沿泊肃叶流动对称中心方向运动时，其

变形可以忽略。 

4.1.2 初始位置位于下固壁附近 

单个白细胞/循环癌细胞质心初始位置设定为 xc=4.2，yc=-5.8。其运动情况如图 4-6： 

(a) 

 

(b) 

 

(c) 

 

(d) 
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图 4-6 不同壁面剪切力下，初始位置位于血管壁面附近的细胞运动情况； 

(a) w =1N/m2；(b) w =5N/m2；(c) w =10N/m2；(d) w =15N/m2；图中已将周期性边条展开 

（1）不同壁面剪切力对细胞运动位置的影响 

通过观察细胞的运动轨迹，如图 4-7，可以发现，初始位置在血管壁面附近的细胞

向流动对称中心靠近，在离对称中心较远处时，在 y 方向近似保持着做匀速直线运动，

然而在逐渐靠近流动对称中心的过程中，向上的运动速度逐渐减小；由图 4-7（b）可

知，时间足够长时，细胞最终会在流动对称中心上沿轴向运动；由图 4-7（a）可知，

泊肃叶流场的速度越大（相应的，在管径一定的情况下，壁面剪切力会随着速度的增

大而相应增大），细胞向对称中心靠近的运动就会越快。这与 Kaoui[37]等人的研究中关

于泊肃叶流场中细胞径向运动趋势的曲线是一致的。 
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图 4-7 (a)不同壁面剪切力 w （5N/m²、10N/m²、15N/m²）的流场下， 

初始位置位于血管壁附近的细胞径向位移随时间的变化， 

三种壁面剪切力分别对应于初始流场最大速度 0.021m/s、0.042m/s、0.065m/s； 

(b)时间较长时， w =15N/m2，Umax=0.065m/s，细胞径向位移随时间的变化曲线 

  Skotheim[38]等指出，剪切流中的粘性液滴有两种运动模式：tank-treading（细胞膜

作类似坦克履带的转动）、tumbling（整个细胞转动），tank-treading 运动模式下液滴保

持上升，但 tumbling 运动模式下液滴质心保持水平移动，径向上升运动停止。由式（4-1）

可知，剪切速率的绝对值大小随着细胞到流动对称中心的距离的减小而减小，在管壁

附近时值是最大的。对比本文的数值模拟结果，可以说明，当剪切速率减小时，运动

模式由 tank-treading 逐渐向 tumbling 转变。而对比 4.1.1 中的结果，可知细胞保持仅沿

轴向运动时，运动模式为 tumbling。 
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（2）不同壁面剪切力对细胞运动速度的影响 

显然，随着壁面剪切力的增大，细胞在 x 方向上运动的平均速度 Uavg会随着增大，

且近似呈线性关系。值得注意的是，x 方向上速度的增大，会引起 y 方向上平均速度

Vavg 的增大，也同壁面剪切力的增大近似的线性关系。其实这是由于 x 方向上速度的

增大会引起细胞所受 y 方向上的升力的增大而引起的。在接下来的部分将会详细地讨

论轴向的流动速度与升力的关系。 

 

图 4-8 X、Y 方向上的平均速度 Uavg、Vavg示意图 
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图 4-9 壁面剪切力对细胞运动速度的影响； 

从左至右，依次为（5N/m²、10N/m²、15N/m²）， 

三种壁面剪切力分别对应于初始流场最大速度 0.021m/s、0.042m/s、0.065m/s 

  由上面的分析可知，x 方向上速度的增加是由于流场轴向速度的增加而引起的，所

以相对于 x 方向，本文研究更为关注细胞在 y 方向上的运动情况。在泊肃叶流场中，

剪切速率与坐标 y 呈线性关系，如式（4-1），所以考察细胞 y 方向的速度 v 和所在位
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置的 y 坐标的关系，如图 4-10 所示，在靠近血管壁的位置，径向速度 v 迅速增大，壁

面剪切力越大，增大的幅度越大，经过一段相对平缓的短暂过程后，v 又迅速减小，相

应的，壁面剪切力越大，减小的幅度越大。 

单个圆形细胞在血管中运动，随着离血管壁的距离的增大，竖直 y 方向上的速度 v

先是迅速增大，保持一段时间不变后，又减小。本文假设细胞内的细胞液与细胞外的

血液粘度、密度相同，所以这一过程主要是受到流场剪切速率的影响。在血管壁附近，

流场剪切速率的影响较大，壁面附近流场的剪切速率越大（即壁面剪切力越大），上升

速度越快；随着细胞位置的上升，剪切速率减小，细胞运动模式由 tank-treading 变为

tumbling。Abkarian[39]等人的实验证明，流场中的液滴以 tank-treading 模式运动时，液

滴上升速度与剪切速率成正比。本文图 4-7 中，细胞在离血管壁较近的部分（即图 4-7

（a）Umax分别为 2.1×10-2m/s、4.2×10-2m/s 时的图像、Umax为 6.5×10-2m/s 图像的前

半部分，图 4-7（b）图像的前半部分），很好地印证了上述的实验结果。 
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图 4-10 不同壁面剪切力（Wall Shear Stress, WSS）下， 

细胞径向运动速度 v 与纵坐标 y 的关系 

（3）不同壁面剪切力对细胞变形的影响 

通常从两个角度描述剪切流场中悬浮液滴的变形（如图 4-11），即：长轴与流动方

向的夹角 θ，以及变形后液滴长半轴 L 与短半轴 S 的比值 D，按式（4-3）计算。 

 

SL

SL
D




  

 

（4-3） 
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图 4-11 剪切流场中粘性液滴形变分析方法示意图 
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                   (c)                                           (d) 

图 4-12 不同壁面剪切力（WSS）对细胞变形的影响； 

(a)、(b)、(c)、(d)分别是 t=1050μs、t=2100μs、t=3150μs、t=4200μs 时的情况 

将 t=1050μs、t=2100μs、t=3150μs、t=4200μs 时,不同壁面剪切力下的细胞质心都置

于原点（0，0），分别如图 4-12(a)、(b)、(c)、(d)所示。可见在较为初始的时刻，细胞

在不同的壁面剪切力下，变形后的形状略有区别，但随着时间的推移，这种由于壁面

剪切力不同而产生的变形差异会越来越小。这是因为，在较为初始的时刻，细胞离血

管壁面的距离较近，细胞变形受流场剪切速率的影响较大，壁面附近流场的剪切速率

越大（即壁面剪切力越大），细胞的变形就会越为明显，由图 4-12(a)可见，为 15N/m2
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时，细胞的变形是最大的，因为它的形状最为“瘦长”。但是在接下来的三张结果图中，

显然这种差别在逐渐减小。从细胞运动模式转变可以很好地解释这样的现象：细胞由

tank-treading 变为 tumbling，前一种运动模式，细胞质心在向前运动的同时向上运动，

细胞膜作类似坦克履带的运动，所以变形较为剧烈；后一种运动模式，细胞质心向前

平移，细胞膜连带着包裹的液滴一体运动，所以变形程度较为轻缓。以 w =15N/m2 为

例（图 4-13），细胞膜的变形在初始时刻（图 4-13(a)）是较为剧烈的，而在后期逐渐由

tank-treading 转变为 tumbling 之后，变形程度开始变得轻缓（图 4-13(b)）。 
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图 4-13 壁面剪切力为 w =15N/m2 时： 

(a)细胞 0-3600μs全过程变形图；(b)细胞最初 180μs内变形图 
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图 4-14 不同壁面剪切力（Wall Shear Stress, WSS）对细胞变形的影响： 

(a)长轴与 x 轴正向夹角 θ随时间的变化图； 

(b)变形指数 D=（L-S）/（L+S）随时间变化图 

  作出不同壁面剪切力流场下，θ、D 随时间变化的图像。由图 4-14(a)可以看出，流

场的初始剪切速率越大，θ在初始阶段的值反而越小。这是因为，流场剪切速率越大，

液滴的质心就越有向前、向上运动的趋势；反之，流场剪切速率越小，液滴向前、向

上的运动就越不明显，运动行为以细胞膜的变形为主。这与前面关于液滴运动模式的

分析是一致的：当液滴所受流场的剪切速率减小时，运动模式由 tank-treading向 tumbling

转变。流场剪切速率大时，运动以 tank-treading 为主，主要是向上、向前运动；流场

速度小时，剪切速率小，运动以 tumbling 为主，整个细胞向前运动。同时也可以看出，

为 5N/m2 时，角度 θ的变化较为平稳，而为 10N/m2、15N/m2 时，角度 θ的波动相对较

大，由图 4-6(b)可以看出，前一种情况中，液滴在壁面附近运动，总体还是偏向 tumbling

模式，所以角度 θ 保持稳定；后一种情况，液滴由剪切速率较大的区域往剪切速率较

小的流动对称中心运动，运动模式由 tank-treading 向 tumbling 转变，转变并不是瞬时

的事情，而是一个动态平衡的过程，所以角度就会随着这个过程不断改变。可以预见，

当液滴运动到流动对称中心，就完成了 tank-treading 向 tumbling 转变，这时 θ 就能保

持一个较为稳定的数值。 

  由图 4-14(b)可知，初始时刻变形指数 D 的大小与流场剪切速率正相关，即，流场

剪切速率越大，细胞的变形就越剧烈。但是随着时间的推移，变形指数 D 又会逐渐回

到一个较小的稳定的数值。也就是说，泊肃叶流场中，从壁面附近开始运动的液滴，

首先会经历较为剧烈的变形，但是随着运动模式由 tank-treading 向 tumbling 转变，变

形又会稍有恢复，所以在较末的时刻，无论流场剪切速率大小如何，细胞的变形指数

D 都逐渐接近。这是与图 4-12 中的四张图反映的情况是一致的。 
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（4）不同壁面剪切力对细胞所受升力的影响 

Abkarian[39]等人的实验证实了剪切流场中升力的存在，并给出了相应的计算公式。

实验初始时，将粘附在基底上的液滴置于简单剪切流场中，当剪切速率足够大时，粘

性液滴会离开基底。这说明液滴在流场中受到一个向上的力，即升力 Fl（lift force）。

至于升力大小的计算，则是根据液滴离开基底后保持水平运动，从而得出升力、重力、

浮力三力平衡，所以升力 Fl=ΔρgV。其中 Δρ 是液滴内外密度差，g 是重力加速度，V

为液滴体积。根据实验结果总结出的升力计算公式为： 

 
)1(

3

l Vf
y

R
F     

 

（4-5） 

其中，y 为液滴到基底的距离，μ为液滴粘度（其文中也假设细胞膜内外液体粘度相同），

为简单剪切流场的剪切速率，R 为液滴的特征长度，是一个关于液滴体积 V 减小量的

单调递减函数。 

与 Abkarian[39]等人的实验结果不同，本文的数值模拟中假设细胞内外液体的密度

相同，并且忽略重力的影响，通过对白细胞周围压强的积分，得到白细胞在径向受到

的合力 Fl： 

 
 lpF y dl   

（4-6） 

其中 py是白细胞周围压强，是整个细胞膜表面。 

本部分假设的背景情况是，血管中没有红细胞，且细胞内外粘度相同，那么从理

论上来说，细胞始终受到指向流动中心的力，即 Fl>0。 

4.2 血管狭窄对细胞运动行为的影响 

4.2.1 血管中模拟血栓的狭窄的生成及形状参数的选取 

本文模拟的血管狭窄形状函数如式（4-7）所示： 
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
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（4-7） 

其中 h 代表横坐标为 x 处狭窄的高度，hsten 为狭窄最高处的高度， 是根据所在位置到

狭窄中心 x 坐标 csten 的距离与预设狭窄长度 lsten 的一半的比值。决定狭窄形状的各参数

的取值如表 4-2 所示。 

表 4-2 血管狭窄模拟的相关参数表 

参数 数值[μm] 

狭窄最高处高度 hsten 10,12,14 

狭窄总长度 lsten 20 

狭窄中心 csten 50 

  生成的狭窄形状如图 4-15 所示。其中狭窄总长度 lsten 长度固定，改变狭窄最高处

高度，使狭窄处血管的上下宽度分别为：略大于细胞初始直径、等于细胞初始直径、

略小于细胞初始直径。 
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图 4-15 血管狭窄形状示意图 

4.2.2 狭窄对压力驱动的二维平面泊肃叶流动的影响 

初始流场仍为压力驱动的二维泊肃叶流场。其中初始泊肃叶流场的壁面剪切应力

取 w =15N/m2，此时流动对称中心的速度（即初始流场的最大速度）为 6.5×10-2m/s。

生成的流场、压力场情况如图 4-15 所示。 

(a) 

 

(b) 

 

图 4-16 加入血管狭窄后的：(a)速度场；(b)压力场； 

(a)中 x、y 单位为 μm，速度的单位为 m/s，图中为了显示方便将速度矢量大小适当放大 

(b)中 x、y 的单位为 μm，压力单位为 Pa 

  由图 4-16(a)可见，加入狭窄之后，血管中原本规律的泊肃叶流动在狭窄附近受到

了很大的扰动，产生了涡旋，这将对细胞的运动产生很大的影响；此外由图 4-16(b)可

知，压力场在狭窄附近也产生了一些扰动，从压力云图上看，狭窄前壁面的压力略有

增大，狭窄后壁面压力略有减小，由式(4-6)知，必然会对细胞受到的升力产生一些影
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响。这也是接下来的工作所要探讨的部分。 

4.2.3 狭窄对初始位置位于壁面附近的单个白细胞的运动影响 

单个圆形白细胞的初始位置位于壁面附近，形心坐标为 xc=4.2，yc=-5.8。初始泊肃

叶流场的最大速度取 6.5×10-2m/s，对应于无狭窄的直血管中=15N/m2 的情况。如表

4-2 所示，改变狭窄最高处高度 hsten。其运动情况如图 4-17 所示： 

(a) 

 

(b) 

 

(c) 

 

图 4-17 取不同狭窄高度 hsten，初始位置位于血管壁面附近的细胞 

运动情况（ w =15N/m2，图中横纵坐标的单位都为 μm）： 

(a)hsten=10μm，狭窄处管径略大于细胞直径；(b)hsten=12μm，狭窄处管径略大于细胞直径；

(c)hsten=14μm，狭窄处管径略小于细胞直径 

可见，在存在狭窄的血管直通道中，细胞的运动情况要比不存在狭窄的直通道复

杂得多，且变形更为剧烈。血栓的存在，对于其前后的流场都有着不可忽视的影响，

从而引起细胞运动、变形、受力上的差异。细胞在通过狭窄时，变形最为剧烈，且不

同狭窄高度下，有着程度不一的相类似的变形行为。 

（1）不同狭窄高度对细胞运动位置的影响 

由图 4-18 可以看出，细胞在有狭窄的通道中运动时，运动轨迹会因狭窄的存在，

在狭窄附近抬高，经过狭窄之后，又大致沿着血管对称轴所在直线继续向前运动。所

以，狭窄的存在，其实加快了细胞沿对称轴运动的进程。显然，在细胞能通过狭窄的

范围内，狭窄高度越高，细胞运动的最高点就越高。 
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图 4-18 取不同狭窄高度 hsten，初始位置位于血管壁面附近的细胞质心大致的运动轨迹 

（2）不同狭窄高度对细胞运动速度的影响 

由图 4-19(a)可看出，血管中狭窄的存在影响了狭窄左端流场，表现为狭窄越高，

流场的速度就越小，也就是说，狭窄起到了阻碍血流顺畅流动的作用。所以在狭窄处

管径小于细胞初始直径的时候，x 方向的运动速度是最小的。在细胞接近狭窄的时候，

x 方向的速度会陡然增大，在通过狭窄处时，细胞的水平速度是最大的，作类似于在微

吸管（micropipette）中的运动。通过狭窄后，速度急剧下降，由于是在靠近流动对称

中心处运动，且位于狭窄处的右方，所受到的流场的阻力比通过狭窄之前的阻力要小，

所以通过狭窄后的速度要比通过狭窄之前的要大。 

由图 4-19(b)可见，在通过狭窄之前，细胞以缓慢的竖直方向的速度上升，狭窄越

高，上升速度越小，也就是说，细胞在以偏向 tumbling 的模式运动。在靠近狭窄时，

细胞会沿着狭窄固壁向上运动，竖直方向的速度急剧增大。通过狭窄之后，会向下运

动到接近流动对称中心的位置，从而 y 方向上的速度又逐渐减小至 0。 
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                     (a)                                        (b) 

 图 4-19 取不同狭窄高度 hsten，初始位置位于血管壁面附近的细胞： 
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(a)水平速度随时间变化图；(b)竖直方向上的速度随时间变化图 

  由于细胞在通过无狭窄部分时的形状变化已经在 4.1.2（3）中详细论述过，这部分

我们将重点讨论细胞在临近狭窄、通过狭窄、刚离开狭窄这一过程中的变形情况。 

结合图 4-20 以及前面部分的图 4-17，我们可以清楚地看到单个细胞通过模拟的血

管狭窄时，大致可以分为以下几个步骤：从血管壁运动到狭窄附近时，长半轴与水平

轴的夹角增大（逆时针为正），越靠近狭窄，细胞上升的速率越快；沿狭窄上升的阶段，

类似于“爬坡”，夹角近似与狭窄形状的倾角平行，出现细胞前上段较为尖细，后下段

较为圆润的状况；通过狭窄顶端时，根据由狭窄造成的管径的不同，细胞有不同程度

的被压细、拉长的情况，整个细胞呈长条状，且贴近狭窄的部分略有凹陷；刚离开狭

窄固壁时，细胞变得较为饱满，呈现出前上段较为圆润，后下段较为尖细的情况；最

后，细胞渐渐回到流动的对称中心上，以较为圆润而对称的形状运动。整个过程中，

长轴与水平轴线的夹角θ先减小（逆时针方向为正），后增大。最后根据细胞在轴线上

水平运动的事实，可知最后的运动模式为 tumbling。 
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图 4-20 不同狭窄高度 hsten下，细胞通过狭窄时形变情况： 

（a）hsten=10μm，（b）hsten=12μm，（c）hsten=14μm 

4.3 不同红细胞数量对细胞运动行为的影响 

  在 4.1 中本文模拟了单个细胞在血管中的运动、变形等行为，过程中假设血液中红

细胞的体积比 Ht=0。但是在人体血液循环中，红细胞是不可忽略地大量存在着的。细

胞与血管壁的平均距离，以及它们在近血管壁区域的运动速度，都与 Ht 密切相关。红

细胞的大量存在会引起血液流场以及剪切力的显著变化；红细胞之间间隔的缩小，会

改变区域的细微剪切流场结构。这是本文考虑不同红细胞数量对血液中其它细胞运动

行为影响的原因。 

本文研究选取的三个不同的 Ht 的值为：0，24%，44%。对应的红细胞的数量分别

为 0，7，13。类似于前面 4.1.2 部分，将从轨迹、速度、受力三个不同角度，分别说明

Ht 对白细胞运动的影响。如图 4-21 所示。 

 

                (a)                        (b)                        (c) 

图 4-20 t=0 时刻，白细胞和红细胞的形态； 

(a)Ht=0，(b)Ht=24%，(c)Ht=44% 

在设置初始时刻血管内血细胞情况的时候，为了尽可能单一地研究 Ht 对白细胞运

动的影响，需要尽可能地控制会影响白细胞运动的变量。所以，在只改变 Ht 下，初始

时刻白细胞的位置相同，红细胞的剪切模量 Esr 都取 1.0×10-4N/m，壁面剪切力 w 都取

15N/m2。 
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(a) 

 

                       (b)                                    (c) 

  图 4-21 t=2400μs 时刻，白细胞和红细胞的形态；(a)Ht=0，(b)Ht=24%，(c)Ht=44% 

比较图 4-20 与图 4-21，很容易看出，流动开始后，红细胞会被显著地拉长：靠近

流动对称中心的一端，运动速度大；靠近管壁的一端，运动速度小。所以红细胞看上

去就像是在迎着流动方向“飘动”。流场上半部分由于红细胞比较密集，所以沿流场方

向的运动没有下半部分的红细胞显著。还可以直观地看到，由于红细胞的大量存在及

剧烈变形，血液剪切流场已经受到较大的扰动，表现为：原先在没有红细胞的流场中

逐渐靠近流动对称中心的白细胞（如 4-21(a)），在红细胞的扰动流下，上升的高度明显

减小（如图 4-21(b)），而在红细胞 Ht 较大的流场中，很有可能看到白细胞并没有向上

运动的趋势（如图 4-21(c)）。这是因为，血液的表观粘度会随着 Ht 的增大而增大[31]，

也就是说，白细胞在运动的过程中受到的阻力增加了。 

（1）不同 Ht 对细胞运动轨迹的影响 

由图 4-22 可以看出，血管中没有红细胞时，如同前面分析的那样，白细胞会平稳

地向流动对称中心移动；当 Ht 增大到 24%时，白细胞仍然可以很缓慢地向上运动，略

有波动；当 Ht 增大到 44%时，白细胞受到红细胞扰动流场很大的影响，形心运动轨迹

上下波动。所以，可以合理地推断，当红细胞数量太多的时候，会阻碍白细胞的上升

运动，从而也会增加白细胞与血管内皮细胞的接触机会，使得粘附几率增加。 

（2）不同 Ht 对细胞运动速度的影响 

由图 4-23 可以看出，Ht 的增大对于白细胞在水平方向上的平均速度 Uavg以及在竖

直方向上的平均速度 Vavg都有着很大的影响，表现为，Uavg、Vavg都会随着 Ht 的增大

而迅速减小，甚至 Ht 的增大会阻碍细胞在 y 方向上的运动。x 方向上速度的 
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图 4-22 不同 Ht 下，白细胞质心的运动轨迹 
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图 4-23 不同 Ht 下，白细胞质心的运动速度比较 

减小是因为血液的表观粘度增大，y 方向上的速度减小是因为红细胞数目的增多，细胞
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向上运动的阻力增大。 

5 结论 

本文采用数值模拟的方法，研究了压力驱动的二维泊肃叶流场下，细胞的运动及

变形行为。主要分为以下三个算例：血管中仅有白细胞时，白细胞分别从近壁处或流

动对称中心出发，不同的流场剪切速率对细胞运动的影响；血管中有狭窄时，从近壁

处出发的白细胞的运动及变形，以及白细胞的运动变形对流场的影响；不同红细胞体

积比 Ht 对白细胞运动的影响。 

结果表明，初始位置在近壁处的细胞比初始位置在流动对称中心的细胞的变形大

得多，细胞在由近壁处向流动对称中心运动的过程中，流场剪切速率是影响细胞运动

模式的关键因素，当流场剪切速率降低时，运动模式经由 tank-treading 向 tumbling 的

转换；模拟血栓的血管狭窄会引起流场的局部紊流、局部流动不畅，当细胞靠近狭窄

时，角度、形状都会引起剧烈的变化，不管狭窄高度如何，细胞通过狭窄之后，都会

沿着流动对称中心运动；血液流动中红细胞的数量影响着血液的表观粘度，当 Ht 的值

较大时，会极大地阻碍白细胞靠近流动对称中心的运动，这对于白细胞与血管内皮细

胞的粘附是有利的。 

本文研究明确了包括微血管在内的微通道流中，细胞与流场的耦合作用。即，细

胞的存在会影响流场的分布，而流场的分布又会反过来影响细胞的运动、变形等行为，

为进一步研究白细胞或是循环癌细胞的粘附行为打下了基础。 
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