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摘要：为了实现全血中血红蛋白浓度的精确测定，研制了便携式血红蛋白浓度光学测量系统，对该系统的测量机理、浓度

计算公式、药剂微片、测量装置及控制系统进行了研究。首先，基于叠氮高铁血红蛋白溶液的吸收光谱曲线设计了二次

吸收测量机理，并明确了浓度计算公式。然后，设计了供光学测量的微片，对微片进行亲水处理以确保全血毛细吸附，并

预填指定配方的药剂，光学容腔的公差可确保光学测量的精度与一致性。最后，给出了测量装置与控制系统的详细方

案。该装置可在３０～６０ｓ内实现未稀释未溶血全血的在线快速测量。临床试验表明，该方法与氰化高铁血红蛋白法相

关性可达０．９８３６，准确性达９６．３２％。该测定仪具有便携、无毒和在线快速检测等特点，适用于移动采供血、运动员机能

评定以及家庭保健等。
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１　引　言

　　血红蛋白（Ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）是由血红素和

球蛋白组成的球形大分子化合物，其主要生理功

能是运输氧和二氧化碳，并对酸性物质起缓冲作

用，参与体内的酸碱平衡调节。成年人正常血红

蛋白浓度在１１～１６ｇ／ｄｌ。血红蛋白的测定是临

床上应用最广、最多的必查项目，是检查贫血的方

法之一［１４］。

目前国内移动采供血机构均采用硫酸铜滴

定法进行血红蛋白测定，而医院、检验检疫机构等

则采用进口大型生化分析仪。前者存在自行配制

误差大、易受环境温度影响等缺点，后者仪器价格

昂贵，测试成本高［５７］。国外常用的测试方法为试

剂盒和干式生化分析法，试剂盒法需要大型生化

分析仪，干式生化分析法产品主要有德国的Ｒｅ

ｆｌｏｔｒｏｎⅣ 型全血干式生化分析仪和瑞典的

ＳＷＥＬＡＢ血液分析仪，采用的均是波长比色法，

所需采血量较大，测试时间长，成本高。

本文基于叠氮高铁血红蛋白法研发了血红蛋

白浓度测定系统，只需将一滴全血注入一次性含

药微片，再将微片推入光感区即可实现在线测试。

该系统操作简单，分析快速准确，便携且价格低

廉，在献血员、运动员机能评定和临床诊断以及家

庭保健方面有直接、明确的需求。

２　血红蛋白测定原理

２．１　叠氮高铁血红蛋白法机理

Ｖａｎｚｅｔｔｉ氏叠氮高铁血红蛋白法是利用去氧

胆酸钠、亚硝酸钠和叠氮化钠将未稀释未溶血的

全血反应生成有颜色的复合物［８９］，具体反应过程

如下：去氧胆酸钠溶解并分散红血球细胞膜，使红

细胞中的血红蛋白溶于溶液中。氧合血红蛋白和

去氧血红蛋白中的二价铁离子被亚硝酸钠氧化成

三价铁离子，成为高铁血红蛋白，高铁血红蛋白和

叠氮化钠形成有颜色的复合物。

利用４２０～１０００ｎｍ的光对叠氮高铁血红

蛋白溶液进行扫描获得图２所示的吸收光谱曲

线。

图１　叠氮高铁血红蛋白反应图

Ｆｉｇ．１　Ａｚｉｄｅｍｅｔｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎｃｈｅｍｉｃａｌｒｅａｃｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓ

图２　叠氮高铁血红蛋白溶液的吸收光谱曲线

Ｆｉｇ．２　Ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｓｐｅｃｔｒａｏｆａｚｉｄｅｍｅｔｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ

ｌｉｑｕｏｒ

从该吸收光谱图可以看出，叠氮高铁血红蛋

白对５４０ｎｍ波长的光吸收明显，对（５７０±５）ｎｍ

波长的光吸收效果相同，而在６５０～９００ｎｍ区间

基本不吸收。为克服反应生成的混合溶液中５种

不同形式血红蛋白（氧合血红蛋白、脱氧血红蛋

白、碳氧血红蛋白、高铁血红蛋白和硫血红蛋白）

所占比例对吸收效果的影响，采用５７０ｎｍ作为

第一次吸收测量波长。同时为补偿光的散射，第

二次吸收测量在血液光吸收相对小的波长处进

行，文中选择８８０ｎｍ波长的近红外光。

２．２　浓度计算公式

按照ＬａｍｂｅｒｔＢｅｅｒｓ法则
［１０］，当一束单色光

通过含有吸光物质的溶液后，溶液的吸光度犃与

吸光物质浓度犮及吸收层厚度犫成正比，即

犃＝ε犫犮． （１）

由于本血红蛋白测定仪采用双色发光二极管

作为光源，用发射波长为５７０ｎｍ的单色光进行

测量，波长为８８０ｎｍ 的单色光进行散射补偿。

于是浓度计算公式（１）可修正为：

犎犫ｔｏｔ＝（犃犫１－犃犫２）·犽＋犉（犃犫２）， （２）

式中：犎犫ｔｏｔ是样品中血红蛋白的总浓度；

犃犫１ 是第一次吸收测量的吸收度；

犃犫２ 是第二次吸收测量的吸收度；
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犽为校准系数，取决于测量设备；

犉（犃犫２）是取决于所第二次吸收测量的吸收

度的函数。

如图３简化模型所示，当两束波长的光透过

分析血样微片时，可由下式得出式（２）中（犃犫１－

犃犫２）：

犃犫１－犃犫２＝犃＝ｌｏｇ

犘０－５７０－犘Ｄ－ｏｐｅｎ
犘５７０－犘Ｄ－ｃｌｏｓｅ
犘０－８８０－犘Ｄ－ｏｐｅｎ
犘８８０－犘Ｄ－ｃｌｏｓｅ

， （３）

其中：犘０－５７０和犘０－８８０分别表示在不放置测试溶液

的情况下发射５７０ｎｍ和８８０ｎｍ波长光时光敏

单元检测到的光强；犘５７０和犘８８０分别表示在有测

试溶液时，发射５７０ｎｍ和８８０ｎｍ波长光时光敏

单元检测到的光强；犘Ｄ－ｏｐｅｎ和犘Ｄ－ｃｌｏｓｅ表示在推拉

杆拉出和推拉杆推进时，光源不发光时光敏单元

检测到的光强。

图３　短光路测量示意图

Ｆｉｇ．３　Ｓｋｅｔｃｈｍａｐｏｆｓｈｏｒｔｏｐｔｉｃａｌｐａｔｈｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ

补偿函数犉（犃犫２）由一个恒定部分和一个可

变部分组成，恒定部分是对各种仪器的校准，而可

变部分取决于第二次吸收测量的结果。利用高低

浓度的血红蛋白所做吸收对比实验表明，当使用

与吸收水平成比例的补偿时，可得到血红蛋白浓

度的正确值，为此补偿函数中的可变部分为０。

于是血红蛋白浓度计算公式：

犮＝犽×犃＋狀， （４）

式中：犽为比例系数，对用于血红蛋白测量的各种

仪器是特异性的，狀为偏移量。

利用两种不同浓度的血红蛋白标准液，测量

其对应的吸光度，便可计算得出犽和狀。

３　血红蛋白测定仪系统

　　 基于上述测定机理，研制的血红蛋白测定仪

系统（图４）由测量机构、含有配方药物的一次性

微片、控制系统、打印机和扫描头构成。

图４　血红蛋白测定仪

Ｆｉｇ．４　Ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎａｐｐａｒａｔｕｓ

３．１　微片

微片是血红蛋白测定仪系统中主要的一次性

耗材，采用透明聚合材料注射模塑而成，其最为重

要的部分为一个可供光学测量的管腔区域，管腔

内壁固化指定配方的化学反应药剂，管腔设计容

积为１０μｌ，其两个平行平面设计距离为０．１５×

（１±０．０５）ｍｍ，此方案可确保通过微片测量区域

的光强及误差满足定量测量需求。此外，为克服

容腔的毛细填充困难与填充程度差异，预先对容

腔进行了亲水处理，使其表面具有亲水性。

３．２　测量机构

测量机构如图５所示，光源安装于测量机构

支撑架上盖，光接收单元固定在底座上。承载微

片的推拉杆通过双导轨在滑台上滑动，当推拉杆

由操作者拉出后可放置或更换微片；轻推拉杆，在

弹簧力的作用下拉杆自动缩回；为避免推拉杆和

后端止推机构发生剧烈碰撞，采用了阻尼轮结构。

当推拉杆推进到位，光源、微片的光眼及光接收单

元处于同一轴线上，硅光电池接收透过光眼的不

同波长的光，并转换为电流信号送至控制系统。

图５　测量机构示意图

Ｆｉｇ．５　Ｓｋｅｔｃｈｍａｐｏｆｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｍｅｃｈａｎｉｓｍ

３．３　控制系统

控制系统如图６所示，利用单片机 ＭＳＰ４３０
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ｆ１４９自身的功能和外围扩展电路，实现双波长检

测光的控制、硅光电池信号的检测、温漂补偿以及

触摸屏的控制。

图６　控制系统原理框图

Ｆｉｇ．６　Ｆｌｏｗｄｉａｇｒａｍｏｆｃｏｎｔｒｏｌａｒｃｈｉｔｅｃｔｕｒｅ

由于光源采用的双色发光二极管具有温度

漂移特性，系统温度的变化将引起光强的变化，从

而影响测试结果，为此，控制系统配置了温漂自消

除电路。同理，不同双色发光二极管自身特性的

差别导致浓度计算公式的犽和狀值不同。为简化

犽和狀值的标定，控制系统通过双色发光二极管

的发光强度进行调整，具体电路如７所示。

图７　发射光源控制电路

Ｆｉｇ．７　Ｄｉａｇｒａｍｏｆｏｐｔｉｃａｌｓｏｕｒｃｅｅｍｉｓｓｉｏｎｃｏｎｔｒｏｌ

在此电路中，ＰＷＭ 为工作控制信号，犛１ 和

犛２ 分别为ＬＥＤ＿１（５７０ｎｍ）和ＬＥＤ＿２（８８０ｎｍ）

的控制端口；单片机引出的 Ｄ／Ａ信号用于调整

犙３ 基极电压，使其工作在放大区，通过改变Ｄ／Ａ

口输出的电压值，使犙３ 的电流发生变化，从而改

变ＬＥＤ＿１和ＬＥＤ＿２的发光强度，实现犽和狀的

校准，而无需通过标准液实现。此外，温度变化引

起光强波动时，犙４ 输出端的采样电压也将按规律

随之波动，从而通过放大器ＯＰ２９５反馈至犙３ 基

极电压，实时消除温漂的影响。

３．４　血红蛋白浓度计算公式的确定

为获取血红蛋白测定仪系统中浓度计算公式

中的犽和狀值，采用不同浓度的血红蛋白标准液

进行标定，根据测量所得的数据进行标定曲线拟

合，如图８所示，在相关系数犚达到０．９９２８７时，

拟合后的浓度计算公式为：犮＝１７２．０４７７９犃＋

９．４４３２。

图８　标定曲线

Ｆｉｇ．８　Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ

３．５　软件系统

由于Ｃ语言的结构化和高效性更能满足程

序设计的要求，本文程序源代码使用Ｃ语言编

写，采用菜单操作形式，人机界面非常友好。

软件系统主要包括设置、记录查询和测试３

大部分。设置部分主要完成对时钟、操作语言和

显示单位等参数的设置；记录查询部分可保存最

近测试过的１００份试样测试信息，并能在该界面

下打印出所有或特定测试信息；测试部分分成４

大步骤：（１）以未改变的全血样品填充一次性微

片；（２）用５７０ｎｍ波长的光对样品进行第一次吸

收测量；（３）进一步利用８８０ｎｍ波长的光对样品

进行第二次吸收测量；（４）最后使用预定算法处理

测量结果以测定样品中的血红蛋白浓度。

４　系统试验

　　 测试对象是全血，测试条件为室温，利用广
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为认可的氰化血红蛋白法以及本文研制的血红蛋

白测定仪进行血红蛋白浓度测量，评价示意图如

下：

图９　氰化法和叠氮法测试值相关性对比

Ｆｉｇ．９　Ｔｅｓｔｉｎｇｖａｌｕｅｒｅｌａｔｉｖｉｔｙｂｅｔｗｅｅｎｃｙａｎｉｄｉｎｇ

ａｎｄａｚｉｄｅｍｅｔｈｏｄｓ

　　由图９的数据可知，犎犫的测试值在８．０～１６

范围内具有很好的线性关系，样品数狀＝５０时，两

者的相关系数达到０．９８３６，准确度达到９６．３２％。

５　结　论

　　 本血红蛋白测定仪基于叠氮高铁血红蛋白

法，采用一次性配方微片进行测试，实现了３０～

６０ｓ内对全血中血红蛋白浓度的定量测量，精度

达到０．１ｇ／ｄｌ。

相对于目前市面上用于测试血红蛋白浓度测

定的大型生化分析仪，本文研制的测试仪便于携

带且精度较高，所以在移动采供血机构、对运动员

现场检测和临床医学上具有广泛的应用前景。
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●下期预告

用于无模光刻的连续浮雕谐衍射透镜阵列设计

单明广１，２，钟　志１，郭黎利１

（１．哈尔滨工程大学 信息与通信工程学院，黑龙江 哈尔滨１５０００１；

２．哈尔滨工业大学 超精密光电仪器工程研究所，黑龙江 哈尔滨１５０００１）

为了获得实时调焦写入以及高的系统分辨力和衍射效率，提出了一种基于连续浮雕谐衍射透镜阵

列的无模光刻方法。该方法采用连续浮雕谐衍射透镜阵列作为无模光刻的物镜阵列，在兼顾系统分辨

力和衍射效率基础上，使聚焦写入和检焦由同一衍射透镜阵列实现；同时利用谐衍射透镜的深浮雕特性

调制透镜的环带宽度，降低透镜的制作难度。在分析谐衍射透镜特点以及考虑激光直写制作工艺对连

续深浮雕衍射聚焦特性影响的基础上，设计、制作并测试了设计波长为４４１．６ｎｍ，Ｆ／＃为７．５的连续

浮雕谐衍射透镜阵阵列。测试结果表明，该阵列同时具有聚焦写入和检焦功能，且对写入激光和检焦激

光的衍射效率均优于７０％，从而有望改善无模光刻的制作质量。
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