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不同黄疸治疗光源对体外血液中胆红素降解的影响
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摘要　为提高新生儿黄疸病的光照治疗效果,通过光谱匹配技术,设计并研制了一种新生儿黄疸治疗光源;采用研

制的特殊蓝光LED光源与市售蓝光LED光源、蓝光荧光光源以及白光光源对浓度为１３０．９３２μmol/L的体外胆红

素标准液进行光照实验,光照时间分别是１,２,４,８h,以研究胆红素的降解情况.结果表明:蓝光LED光源与蓝光

荧光光源对胆红素溶液均有显著的降解效果,且自制的特殊蓝光LED光源的降解效果最佳;光源光谱是影响新生

儿黄疸病治疗效果的重要因素,特殊蓝光LED能够有效降低胆红素溶液的浓度.
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１　引　　言

新生儿黄疸或高胆红素血症是新生儿最常见的

病症之一.新生儿黄疸是指新生儿因胆红素代谢异

常,引起血清内总胆红素水平升高,从而出现以皮

肤、黏膜及巩膜黄染为特征的病症[１].若不及时治

疗,有可能会引起胆红素异常所致的脑损伤,导致严

重的神经系统后遗症.最近的流行病学调查结果表

明:高胆红素血症新生儿占我国住院新生儿的比例

为４９．１％;在 神 经 系 统 疾 病 中,胆 红 素 脑 病 占

０．９％[２].因此,必须对黄疸病患者采取及时、有效

的治疗措施.目前,国内外学者研究发现,光照治疗
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是最简单、有效、安全的治疗方法[３Ｇ４].
光照治疗主要是采用特定波长的光对患者皮肤

进行照射,使其血液中吸收到光能的胆红素发生氧

化或结构异构化反应.胆红素在短时间内经过光氧

化或光致异构化后产生胆绿色、无毒的水溶性双吡

咯或(４Z,１５E)异构体、(４E,１５Z)异构体等异构体,
这些异构体具有亲水性,不易穿越血脑屏障,在血管

中的运输速度较快,会随尿液、胆汁等排出体外,从
而使总的血清胆红素浓度降低[５Ｇ７].简而言之,胆红

素光致异构化需要两个过程:其一,胆红素的光致异

构化,该反应时间很短,仅有几纳秒;其二,胆红素异

构体的迁移,此过程的时间相对较长.光照治疗的

效果与光源的发光光谱和光照剂量(辐照强度、光照

面积以及光照时间)有关,选择适当的光源会使黄疸

病的治疗具有事半功倍的效果.医疗上一般将蓝光

作为治疗黄疸病的光源,该光源的光谱范围一般为

４００~５００nm,但最适宜的光疗光谱范围目前还未

确定.新生儿黄疸光疗仪的光源主要包括卤素灯、
蓝光荧光灯、蓝光LED等.卤素灯存在光衰强、辐
照度低、易产热等缺点,已经被淘汰.现在医学上普

遍使用的光源是蓝光荧光灯,但是荧光灯中含有对

人体有害的紫外光和红外光,且长时间使用过的荧

光灯,其治疗有效波段的蓝光部分逐渐衰弱,红光部

分逐渐增强,会对新生儿患者的身体健康造成一定

影响.LED光源作为第４代光源,具有节能、寿命

长、功耗低等优点[８Ｇ９].蓝光 LED 波长的主峰在

４２５~４７５nm之间,基本符合胆红素的吸收波长,可
以有效降解新生儿体内的胆红素含量,且光谱中不

含紫外光和红外光,对新生儿产生的不利影响较小,
是临床研究中采用的主要光源[１０Ｇ１１].蓝光LED在

未来黄疸治疗中将会逐渐取代传统的蓝光荧光光

源,在新生儿黄疸治疗上占有一席之地.蓝光LED
属于单色蓝光波段,其辐射光谱与胆红素的吸收光

谱有一定差异,并不是治疗胆红素的理想光源,治疗

效果还有待提高.若黄疸治疗仪光源的辐射光谱能

够符合胆红素的吸收光谱,其治疗效果将会更加

理想.
本文根据体外血液中胆红素的吸收光谱制作新

型黄疸治疗光源,并研究了该光源与其他三种不同

光谱范围的光源对体外胆红素标准溶液光化学降解

效应的影响,为新型黄疸治疗光源的制备提供了研

究依据,同时为临床新生儿黄疸治疗的光源选择提

供了实验依据.

２　黄疸治疗光源的设计与制备

目前,临床上常用的LED黄疸治疗仪光源均属

于蓝光光源,其发光光谱与体内胆红素的吸收光谱

不能完全匹配,不能使患者体内胆红素的降解率达

到最大.若黄疸治疗光源的发光光谱能够完全匹配

体内胆红素的吸收光谱,就会大大提高黄疸病的治

疗效果.游离的胆红素在血液中并不是单独存在

的,而是与血红蛋白相结合.斯坦福大学医学院的

Lamola教授等[１２]从健康成年志愿者的血管中获取

静脉血,通过荧光激发光谱实验,得到了体外血液中

胆红素的吸收光谱,其峰值波长为４７６nm,半峰全

宽为５０nm.体外血液中胆红素的吸收光谱图如

图１所示.

图１ 体外血液中胆红素的吸收光谱

Fig敭１ Absorptionspectrumofthebilirubinin
extracorporealblood

本课题组以体外血液中胆红素的吸收光谱为目

标光谱,根据光谱构造理论,利用简单遗传算法将４
种不同峰值波长、半峰全宽(FWHM)的单色LED
的辐射光谱进行光谱匹配[１３Ｇ１４].采用如图２(b)所
示的 ATAＧ５００/１０００自动温控光电分析测量系统

测量４种单色LED的光谱.４种LED的功率均约

为０．１W,其光电参数如表１所示.４种单色LED
的光谱功率分布如图３所示.

４种 LED 的峰值波长分别为４４５,４６５,４７５,

４９５nm,经过光谱匹配,得到最优的LED组合比例

系数为０．１２１６∶０．４９４１∶０．６４０２∶０．４５１８,取整数可得

到４种LED所需的数量分别是１２、４９、６４、４５.其

中拟 合 残 差 平 方 和 为 ０．４１１３,相 关 指 数 R２＝
０．９９９９.仿真得到的结果如图４所示.

将上述光谱匹配得到的４种LED的数量减半

(即４种 LED的数量分别为６、２４、３２、２２),制作

LED黄疸治疗仪光源.将灯具制作成T８灯管,与
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图２ 光电测试系统.(a)YF１０００光色电综合系统;(b)ATAＧ５００/１０００自动温控光电分析测量系统

Fig敭２ PhotoＧelectricmeasurementssystem敭 a YF１０００lightＧcolorelectricityintegratedsystem 

 b ATAＧ５００ １０００autoＧtemperaturephotoelectricanalysisandmeasurementsystem

表１　４种LED的光电参数

Table１　PhotoelectricparametersoffourkindsofLEDs

Emitting
color

Peak
wavelength/nm

FWHM/nm
Forward

current/mA
Forward
voltage/V

Luminous
flux/lm

Lakeblue ４４５ ２１．３ ２０Ｇ３０ ３．０Ｇ３．２ １．１Ｇ１．５
Blue ４６５ ２２．６ ２０Ｇ３０ ３．０Ｇ３．２ ２．２Ｇ２．５
Blue ４７５ ２０．０ ２０Ｇ３０ ３．０Ｇ３．２ ２．０Ｇ３．２

BlueＧgreen ４９５ ２９．３ ２０Ｇ３０ ３．０Ｇ３．２ ６．９Ｇ７．１

图３ 不同峰值波长单色LED的相对光谱功率分布

Fig敭３ Relativespectralpowerdistributionsof
monochromaticLEDswithdifferentpeakwavelengths

图４ 拟合光谱匹配图

Fig敭４ Matchingfigureof
fittingspectrum

图５ 实物图.(a)LED灯珠在铝基板上的排列图;(b)制作的黄疸治疗仪光源样品图

Fig敭５ Pictures敭 a ArrangementofLEDlampsonAlsubstrate b manufacturedlightsource
injaundicetherapeuticdevice

医疗上使用的灯管规格一样.为了使光源的出光均

匀,必须保证每种单色LED灯珠(共８４颗)均匀地

分布在铝基板上.灯珠在铝基板上的排列情况如

图５(a)所示,制作的特殊蓝光 LED 光源样品如

图５(b)所示.利用 YF１０００光色电综合系统测量

样品光源的光谱,其与体外胆红素吸收光谱的对比

如图６所示.其中,测试得到的样品光源的发光通

量为２２３．５２lm,辐射通量为１．８ W,发光效率为

２２．１７lm/W,输出功率为１０．０８W.

３　实验过程

３．１　实验仪器及主要试剂

实验仪器主要包括 FLＧ１D蓝光辐照计、RTＧ
６０００酶标仪、KQＧ１００超声波清洗器、移液器、３７℃
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图６ 制作的黄疸治疗仪光源样品的发光光谱与体外

血液中胆红素的吸收光谱

Fig敭６Luminescencespectrum of manufacturedlight
sourceinjaundicetherapeuticdeviceandthe
absorption spectrum of the bilirubin in
　　　　　extracorporealblood

电热恒温培养箱;采用FLＧ１D蓝光辐照计测量新生

儿高胆红素血症光疗时的蓝光辐照度;采用酶标分

析仪测量胆红素的吸光度,进而计算胆红素溶液的

浓度;采用超声波清洗器快速配制胆红素溶液;采用

YF１０００光色电综合系统测试４种光源的光谱.
实验中用到的试剂主要有纯度大于９８％的胆

红素试剂(北京索莱宝科技有限公司)、氯仿.
实验中分别选取４种光源进行胆红素降解的对

比实验,样品A是本课题组根据体外血液中胆红素

吸收光谱制作而成的特殊蓝光LED灯,样品B是市

场上某品牌普通蓝光LED灯,样品C是某知名品牌

传统的蓝光荧光灯,样品D是一种普通的白光LED
灯.这４种光源均采用T８灯管,它们的发光光谱与

体外血液中胆红素吸收光谱的对比如图７所示.

图７ ４种光源的发光光谱与体外血液中胆红素的吸收光谱

Fig敭７ Luminescencespectraoffourlightsourcesandthe
absorptionspectrumoftheextracorporealbilirubin

３．２　胆红素标准液的配制

精密称量纯度大于９８％的胆红素０．０２１９g,置
于棕色试剂瓶中;用移液器取１５０mL三氯甲烷,并
将其转移至棕色试剂瓶中,再经超声处理,使其充分

溶解即可制得胆红素标准液.测量后可得胆红素标

准溶液的浓度为１３０．９３２μmol/L.

３．３　实验方法

实验在黑暗避光的环境中进行.将４６份胆红

素标准溶液分成４组,分别用４种光源进行照射.
胆红素标准溶液与光源之间的距离为２５~３５cm,
保 证 每 份 胆 红 素 标 准 溶 液 接 收 到 的 辐 照 度 为

１．０８mW/cm２,该辐照度是医学治疗中规定的使用

剂量[１５].为了保证光源辐照度以及标准溶液与光

源之间的距离,每一组光源用２~３支灯管.将每一

组光源照射的胆红素样品再分为４个小组a、b、c、

d,a~d小组接受的光照时间分别为１,２,４,８h,每
个小组内包含３个胆红素样品管.在测量中取平均

值,以减少实验误差.每组胆红素样品经４种光源

照射后,依照胆红素试剂盒的说明,利用酶标仪测量

每组样品的胆红素的吸光度,进而计算各个时间段

内胆红素溶液的浓度.

４　实验结果

本课题组采用化学氧化酶标法检测胆红素溶液

的吸光度.直接胆红素在钒酸的作用下被氧化成胆

绿素,在４５０nm处吸光度的减小与直接胆红素的

浓度呈正比.测试时,先在空白孔中添加７μL蒸馏

水,将经过光照后的７μL胆红素溶液放置在测定孔

内,添加枸橼酸缓冲液后轻轻振荡,然后在３７℃的

电热恒温培养箱中反应５min,之后利用酶标仪进

行测试(选择波长４５０nm),分别读取空白孔和测定

孔中溶液的吸光度Ab１和Am１.在空白孔和测试孔

中添加５０μL偏钒酸钠、磷酸盐缓冲液的混合溶液,
轻轻振荡后在３７ ℃的电 热 恒 温 培 养 箱 中 反 应

５min,然 后 利 用 酶 标 仪 进 行 测 试 (选 择 波 长

４５０nm),读取空白孔和测定孔中溶液的吸光度Ab２

和Am２.利用式(１)计算胆红素的浓度

c(μmol/L)＝１３８０３×(ΔAm－ΔAb)２＋１１５．９６×
(ΔAm－ΔAb)＋０．７５６４, (１)

式中:ΔAm＝Am１－Am２;ΔAb＝Ab１－Ab２.
实验中测量得到的是胆红素溶液的吸光度,将

吸光度代入(１)式后可计算得到胆红素溶液的浓度,
结果如表２所示.为更加形象、直观地表现出各组

胆红素溶液浓度的变化,将表２中的数据绘制成图,
如图８所示.其中每组胆红素标准液的起始浓度均

为１３０．９３２μmol/L,该值未在图中画出.经不同光

源照射不同时间后的胆红素溶液的吸光度不同,因
此其浓度也存在显著差异.光照时间越长,胆红素
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溶液浓度的变化越明显.通常,胆红素溶液的浓度

与光照时间呈非线性反比关系.很明显,白光对胆

红素的降解效应最小,其他３种蓝光都能够有效地

降解胆红素;相比而言,蓝光LED光源对胆红素的

降解效果更加明显;本课题组制作的特殊蓝光LED
比其他蓝光LED对黄疸的治疗效果更好,胆红素的

降解速度更快.特殊蓝光LED在发光光谱上更具

有针对性,比较符合胆红素的吸收光谱(如图７所

示),能够促进胆红素的降解,减少黄疸病患儿的光

疗时间.此外,本课题组在研究中发现,该特殊蓝光

光源对皮肤和眼睛的光化学紫外危害值较小,对皮

肤的热危害值也较小,在黄疸患儿长时间的治疗过

程中,能 够 减 小 光 源 照 射 给 患 儿 带 来 的 负 面 影

响[１６].在本实验中,用白光LED进行对比实验,虽
然经过其照射的胆红素的降解率并没有其他３种光

源明显,但是可以从另一方面说明,患有轻微黄疸病

的新生儿可以通过照射适量太阳光的方法来达到减

轻患儿病情的目的.
表２　光照后各胆红素溶液的浓度

Table２　Concentrationofthebilirubinsolution
afterirradiation μmol/L

Light
source

Phototherapytime/h

１ ２ ４ ８

A ２．６８４ ２．１４６ １．７７１ １．２９９

B ３．４３１ ２．４５９ ２．４６９ １．２２９

C ５．４２９ ３．８６５ ２．４４４ １．５２１

D ３９．１３１ ２４．０６３ １７．４９９ ６．５２６

图８ 胆红素溶液浓度随光照时间的变化

Fig敭８ Changeofconcentrationofbilirubin
solutionwithirradiationtime

　　４种光源对体外胆红素标准溶液中胆红素降解

率的影响如表３所示:随着光照时间增加,每一组光

照下胆红素的降解率逐渐增大;白光LED光源对胆

红素降解率的影响很小;两种蓝光LED光源对胆红

表３　各光源对胆红素降解率的影响

Table３　Effectsofeachlightsourceondegradation

rateofthebilirubin ％

Light
source

Phototherapytime/h
１ ２ ４ ８

A ９７．９５ ９８．３６ ９８．６５ ９９．０１
B ９７．３８ ９８．１２ ９８．１１ ９９．０６
C ９５．８５ ９７．０５ ９８．１３ ９８．８４
D ７０．１１ ８１．６２ ８６．６４ ９５．０２

素的降解很明显.

５　结　　论

在不同光谱范围的光源照射下,胆红素溶液的

浓度会发生不同的变化,胆红素的降解率也会随着

光照时间的延长而增大.光照后,胆红素溶液的浓

度与光照时间呈非线性反比关系.由光谱对比图可

知,普通蓝光LED光源的发光光谱接近体外血液中

胆红素的吸收光谱,但尚有些差距,而本课题组制作

的特殊蓝光LED光源的发光光谱与体外血液中胆

红素的吸收光谱的匹配度较高,其辐射出的光谱几

乎全部被胆红素吸收,大大提高了光源能量的利用

率,胆红素的降解效果最佳.实验结果说明,与其他

两种蓝光光源相比,本课题组制作的特殊蓝光LED
对体外胆红素的降解效果更佳,为黄疸治疗仪光源

的进一步选择提供了一定的理论及数据支持,对新

生儿黄疸病的治疗提供了参考.
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