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人结肠上皮细胞电阻率谱的数学模型分析 

杨  阳, 包秀玲, 杨淑娟, 于冬雁, 廖  聪, 马  青 
（宁波大学 医学院, 浙江 宁波 315211） 

摘要: 采用交流电阻抗方法测量了不同浓度人结肠细胞电阻率的实部和虚部. 通过 Cole-Cole 数

学模型的数值计算, 对人结肠细胞复电阻率频谱和 Nyquist 图进行曲线拟合, 提取了人结肠细胞

的 Cole-Cole 模型参数, 探讨细胞体积分数对人结肠细胞电学性能的影响. 结果表明: 细胞体积

分数对人结肠细胞的电阻率频谱和 Nyquist图皆有影响, 与体积分数呈线性关系的参数为电阻率

实部低频值( Re L )、电阻率实部高频值( Re h )、电阻率增量( L h     )和电阻率虚部峰值

( Im P )等; 特征频率( cf )与细胞体积分数无关, cf 来源于细胞膜的界面极化效应, 是人结肠细

胞对交流电场响应的标志性参数.  
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细胞电阻抗是在不同频率下施予细胞悬浮液

的交流电场(压), 测其电流主要依据欧姆定律获得

电阻抗谱. 其作为一种有效的分析工具, 已经广泛

地应用到多种生物细胞的电学性质研究当中[1], 这

些细胞包括肝癌 SMMC-7721 细胞 [2]、肺鳞癌

SK-MES-1细胞[3]、宫颈癌 HeLa细胞[4]、乳腺癌细

胞[5-6]以及卵巢癌 SKOV3 细胞[7]等. 并且, 电阻抗

技术在变性黄斑的定量研究[8]、免疫球蛋白研究[9]

和皮肤损伤检测[10]等方面也得到了应用.  

人结肠上皮 NCM460 细胞易于培养, 转染效

率高, 常用于结肠癌研究的对照细胞, 以往对人结

肠细胞研究主要在Wnt-5b蛋白表达[11]、增殖与凋

亡[12]、浸润与转移[13]以及膜蛋白离子通道[14]等研

究, 其电阻率谱研究鲜有报道. 本文采取细胞体外

培养和交流电阻率技术, 测量人结肠细胞电阻率

谱, 观察细胞体积分数对人结肠细胞电特性影响, 

为进一步研究结肠癌细胞电生理变化奠定基础.  

1 材料和方法 

1.1  细胞培养 
人结肠上皮细胞株 NCM460 购自 INCELL 公

司. 体外培养采用 ΡPMI-1640 (GIBCO 公司)培养

基, 其含 10%小牛血清(Hyclone 公司), 1% 100  

U·mL-1 青霉素和链霉素(GIBCO 公司). 细胞培养

环境为 37℃, CO2体积浓度 5%, 湿度 100%. 细胞

经培养传代后, 在无菌条件下, 经胰酶消化, 收集

至 15 mL 离心管, 25℃, 1 000 r·min-1离心 10 min, 

得到高浓度富集细胞悬液.  

1.2  测量池[15] 
测量池由透明的有机玻璃圆管两侧嵌入两平

行铂片制成, 电极圆盘直径 3d  mm, 电极间距

9.4L  mm, 容积约 66 μL. 测量温度(25±1)℃.  

1.3  电阻率测量 
电阻率谱测量由计算机控制的精密电阻抗分

析仪(Agilent 4294A)完成. 在 40 Hz~110 MHz频率

范围内选取 201个点, 每个频率点设定自动循环扫

描测量 3次. 每个细胞样本的测量在 1 min内完成. 

交流激励信号源电压 100 mV, 测量幅值  和相位
角 , 复电阻率 * e Re Imj j      , 复电阻

率实部 *Re cos   , 复电阻率虚部 *Im  
 

sin , 角频率 2πf  , 虚部单位 1/2( 1)j   , f为激

励信号频率.  
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1.4  Cole-Cole方程 
为确定人结肠细胞的电阻率特性, 采用 Cole- 

Cole模型[15]对实验数据进行拟合分析, 方程如下:  
*

h 1 ( / )cjf f 

  
 


, (1) 

式中, h 为电阻率高频值, 是电阻率增量; cf 为

特征频率, 散射角 0 1  . 非线性数值计算参见

文献[16]. 采用(1)式对人结肠细胞电阻率频谱(图

1)和Nyquist图(图 2)进行数值计算得到表 1的拟合

参数. 

 
(a) 电阻率实部频谱 

 
(b) 电阻率虚部频谱 

图 1  人结肠细胞电阻率频谱 

 

图 2  人结肠细胞电阻率 Nyquist图 

1.5  拟合曲线的残差分析 
利用非线性最小二乘法对实验数据与拟合曲 

表 1  人结肠细胞的电阻率谱 Cole-Cole拟合参数 

Φ/% ρh /Ωcm Δρ/Ωcm fc /MHz β 

42.12 82.5 41 0.48 0.92 

35.18 77.5 32 0.50 0.88 

32.91 74.5 24 0.52 0.92 

23.51 71.0 15 0.52 0.92 

线进行残差分析, 确定最小残差:  
2
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%  

* *Re mx   , I , (2) 

式中, D和 Dcal为实测数值和由(1)式计算所得的理

论数值, Dmax和 Dmin为实测值的最大值和最小值.  

2 结果与讨论 

2.1  人结肠上皮细胞电阻率谱及其拟合曲线 
图 1(a)是人结肠细胞电阻率实部( *Re )与频

率的关系曲线. 结果显示, 随着频率增加, 电阻率

由电阻率低频值( Re L )逐渐减小至电阻率高频值

( Re h ), 表现出较大的弛豫过程. 原因在 f  100  

kHz 较低频率电场作用细胞时, 诱导出细胞极化, 

即细胞膜电容呈开路, 电阻率较大, 电流在低电阻

率细胞外区域流动; 随电场频率增加, 细胞的极化

状况逐步减小; 当 f  10 MHz 较高频率电场作用

细胞时, 细胞极化状况极低, 细胞膜呈现短路, 电

阻抗( 1 /CZ j C )较小, 电流极易流过细胞内, 故

表现出低频高电阻率、高频低电阻率的弛豫过程[2]. 

另外, 随着细胞体积分数(Φ)的增大, 电阻率幅值

( L , h )增大, 电阻率增量( L h     )也增加, 

并呈现正相关. 其原因是随着细胞体积分数的增

加, 细胞数量也增加, 细胞膜的极化强度和密度随

之增加, 因此, L 、 h 、  皆增加. 据此特点, 无

标记细胞增殖检测技术得到了应用[17].  

图 1(b)所示为人结肠细胞的电阻率虚部( *Im )

与频率( f )的关系曲线. 结果显示, 随频率增加, 

电阻率虚部表现出不同特征 , 即在 f  100 Hz~ 

10 kHz 范围, *Im 接近零; 在 f  10 kHz~10 MHz

范围, *Im 出现明显的山峰型弛豫, 其峰值频率

是中心特征频率 cf , 峰顶点到横坐标的落差是电

阻率虚部峰值( PIm ); 在 f  10~100 MHz 范围, 
*Im 值上扬. 细胞属于非均匀电介质, 电场致细

胞极化, 产生电位移, 虚部跟不上电场频率的变化, 
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产生电位移与电场强度之间的位相差. 当交流电

场作用细胞膜时, *Im 出现峰值 PIm , 表明细胞

膜对交流电场的响应特性, 称为特征频率(Charac- 

teristic Frequency). 在不考虑负号的情况下, PIm 
值随细胞体积分数增加而增大.  

2.2  人结肠细胞电阻率复平面图及其拟合曲线 
图 2 为不同体积分数结肠细胞的 Nyquist 图, 

又称复电阻率平面图. 此图呈现由低频到中频的

半圆弧轨迹和高频的翘尾现象. 复电阻率( * )由

实部( *Re )和虚部( *Im )组成, 实部系电阻, 虚部

系容抗. 在10 kHz~7 MHz范围内, 细胞膜极化效应

引起电容性变化的 β 散射, 即 Maxwell-Wagner 效

应 [18], 在图中表现成半圆弧特征 , 故采用单项

Cole-Cole 公式对实验数据进行拟合分析. 右截距

是电阻率低频值( Re L ), 左截距是电阻率高频值

( Re h ), 圆弧顶点到横轴距离是电阻率虚部峰值

( PIm ), 圆弧峰值对应频率称为中心特征频率 cf , 

cf 与细胞体积分数的方程: 0.2 0.0031cf    . 

其斜率极低(0.003 1), 直线方程与横坐标轴近乎平

行, 说明特征频率与细胞体积分数无关. 随着细胞

体积分数的增加, 圆弧曲线整体右移并扩展, 其半

径和面积增大, Re L 和 PIm 皆增加. 从表 2 可知, 

100 Hz~100 MHz 频段的拟合残差明显大于 100  

Hz~10 MHz 的残差值, 表明曲线拟合误差主要来

源于 10~100 MHz的高频段.  

表 2  人结肠细胞电阻率谱的拟合残差 

100 Hz~10 MHz 
Φ/% 

R(Reρ*)/% R(Imρ*)/% R(sum)/% 

42.12 0.11 0.58 0.69 

35.18 0.13 0.49 0.63 

32.91 0.11 0.52 0.63 

23.51 0.11 0.45 0.56 

100 Hz~100 MHz 
Φ/% 

R(Reρ*)/% R(Imρ*)/% R(sum)/% 

42.12 0.49 1.74 2.23 

35.18 0.45 1.67 2.12 

32.91 0.52 1.66 2.18 

23.51 0.61 1.60 2.21 

2.3  细胞体积分数对人结肠细胞特征参数的影响 
图 3为人结肠细胞的电阻率谱拟合参数( cf 、

 、Re h 、Re L 、 PIm  )与细胞体积分数间的

散点情况. 在不考虑负号的情况下, 4个指标(  、

Re h 、Re L 、 PIm  )随 Φ增加而增大. 其线性回

归方程分别为: 16.9 1.36 , Re 51.61h         

P0.76 , Re 34.73 2.12 , Im 7.71 0.6L        . 其

原因在于细胞膜由脂质双分子层构成, 本身离子

透过性很低, 可视为非导电壳. 由于细胞膜对低频

电流具有阻碍作用, 细胞量的增多相当于增大了

细胞系的电阻, 所以  、Re h 和Re L 增大; 另外, 

在 100 kHz~10 MHz 的射频段, 因细胞膜极化引起

的 β 散射是由于极化强度跟不上电场变化而产生

的相位差, 当电场频率等于特征频率时, 细胞的电

阻率虚部达到了瞬间的饱和值形成 PIm (图 2), 而

PIm 可被视为细胞在交变电场中的“损失”成分, 

通常以热能方式体现出来. 当细胞量增多时, 这种

“损失”增大.  

 

图 3  细胞特征参数与体积分数之间的关系 

3 结论 

利用 Cole-Cole数学模型对人结肠细胞电阻率

谱的分析可以得到其电生理学特性. Cole-Cole 数

学模型可以表征人结肠细胞电阻率谱; Cole-Cole

模型参数(  、Re h 、Re L 、 PIm )随细胞数量(体

积分数)的增加而增加; 特征频率( cf )可作为鉴别

细胞的频域电生理指标. 正常的人结肠细胞通常

作为结肠癌的对照细胞来使用, 表征人结肠细胞

的电学特性为进一步探讨结肠癌细胞电生理变化

提供帮助, 具有重要的学术价值和理论意义.  
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Analysis: Mathematical Model of Resistivity Spectra of  
Human Colonic Epithelial Cells 

YANG Yang, BAO Xiu-ling, YANG Shu-juan, YU Dong-yan, LIAO Cong, MA Qing* 
( The Medicine School, Ningbo University, Ningbo 351211, China ) 

Abstract: The real and imaginary parts of the resistivity of human colonic epithelial cells in different 
concentrations are measured using the AC electrical impedance. The Cole-Cole mathematical model parameters 
of colonic epithelial cells are extracted by curve fitting in the complex resistivity spectra and the Nyquist 
diagram. Also discussed is the effect of cell volume fraction on the electrical properties of colonic epithelial cells. 
The results show that the cell volume fraction has an effect on the resistivity spectra and Nyquist diagram of the 
human colon cells, and the parameters of the linear relationship with the volume fraction possess the low 
frequency and high frequency components of the resistivity ( Re ,ReL h  ),the increment of resistivity (    

L h  ) and the peak value of the imaginary part of the resistivity ( Im P ). Also found is that the characteristic 
frequency (fc) is not related to the cell volume fraction, which originates from the interface polarization of the 
cell membrane, and is a marker of the colonic epithelial cells, which represents a sign of the response to the AC 
electric field.  
Key words: human colonic epithelial cells; resistivity spectroscopy; mathematical model 
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