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摘　要：肝衰竭、高胆红素血症等疾病可导致体内胆红素大量蓄积，引发严重的神经损伤、黄疸甚

至危及生命。血液灌流作为有效的血液净化技术，通过将患者血液引入填有吸附材料的装置，选择

性清除胆红素等毒素，是临床常用的支持治疗手段。近年来，研究集中于开发兼具高吸附性能、优

良生物相容性和高选择性吸附胆红素的材料，包括多孔有机框架、功能化高分子树脂、生物基吸附

剂等。这些新型材料通过调控孔结构、表面化学、亲水疏水特性及引入选择性配体，大幅提高了胆

红素的吸附容量和动力学性能，同时改善了血液相容性，减少了蛋白质非特异性吸附与凝血风险。

传统吸附剂存在吸附效率偏低、安全性不足等问题，迫切需要开发兼具良好血液相容性、高吸附性

与高选择性的吸附剂。文章重点总结了当前不同材料胆红素吸附剂的研究进展，并对其未来发展方

向进行了展望。
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1　前 言

胆红素是血红蛋白分解代谢产生的一种疏

水性产物，在生理条件下主要通过肝细胞摄取、

与葡萄糖醛酸结合并随胆汁排泄，以维持体内

稳态[1]。当发生急性或慢性肝功能衰竭、胆道阻

塞等病理状态时，胆红素的代谢与排泄受阻，

导致血清胆红素水平显著升高，进而产生细胞

毒性，表现为黄疸加重，并可进一步诱发肝性

脑病等严重并发症[2-5]。因此，及时、有效地清

除体内过量胆红素，对改善患者临床症状与预

后具有重要意义[6]。

目前，临床用于清除体内毒素的血液净化

技术主要包括血液透析 (Hemodialysis, HD)、血

液滤过 (Hemofiltration, HF)、血浆置换 (Plasma 

Exchange, PE) 及血液灌流 (Hemoperfusion, HP) 

等[7-8]。其中，血液透析和血液滤过主要依靠半

透膜两侧的浓度梯度或压力梯度清除小分子水

溶性毒素[9]。血浆置换术或血浆滤过术[10]是一种

能清除血浆中绝大多数分子的技术，其清除范

围涵盖从微小溶质到球蛋白等大分子蛋白质[11]，

可清除多种毒素分子，如脓毒症或严重肝功能

衰竭[12]中的有害物质等。然而，该过程具有非

选择性特征，同时会清除大量潜在有益或必需

分子 (如凝血因子、白蛋白、抗生素及保护性抗

体等)，这些物质的补充需通过输注白蛋白或新

鲜冰冻血浆来实现，导致治疗成本高昂且血液

制品消耗量大。相比之下，血液灌流基于吸附

分离机制，通过将血液引入填充有吸附材料的
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装置，利用材料表面的物理化学作用实现对目

标毒素的选择性去除[13-14]。

对于胆红素这种具有疏水性且与白蛋白结

合的分子，传统透析和滤过技术的清除效率有

限[15]，尤其在重症患者中易伴随血流动力学不

稳定等不良反应[16]。而血液灌流借助高亲和力

吸附剂，能有效去除胆红素，尤其在中、大分

子及蛋白结合毒素的清除方面具有独特优势[14]。

然而，传统活性炭和树脂类吸附剂仍存在吸附

容量有限、生物相容性不足及非特异性蛋白吸

附等问题，制约了其临床应用效果[17]。

为更直观地比较不同血液净化方式的特点，

表1从作用机制、适用毒素类型及优缺点等方面

进行了总结。

通过上述比较可以看出，血液灌流在清除

胆红素等疏水性及蛋白结合毒素方面具有独特

优势。因此，本文对血液灌流技术的基本原理

及胆红素吸附剂的研究进展进行了系统综述，

并重点分析其作用机制及发展趋势，以期为高

效、安全的胆红素清除材料设计提供参考。

2　血液灌流

血液灌流 (Hemoperfusion)[9]是一种体外血

液净化技术，其核心机制是将患者血液引入体

外循环系统，通过含有吸附材料的灌流器进行

净化，然后将处理后的血液回输至体内。在灌

流过程中，血液中的目标毒性分子通过与吸附

材料表面发生相互作用而被去除，从而降低循

环中有害物质的浓度，实现血液净化的目的[18]。

血液灌流的主要优点在于其能有效清除疏水性、

中大分子及蛋白结合毒素，这是传统透析和滤

过技术难以实现的[19]。随着吸附材料和体外循

环技术的发展，血液灌流已广泛应用于肝衰竭、

高胆红素血症、重症感染等疾病的辅助治疗，

并在清除胆红素等内源性毒素及炎性介质方面

展现出良好的临床潜力[20]。

2.1　血液灌流的工作原理

血液灌流的基本原理是吸附机制，如图1所

示。在实际操作中，患者的血液通过体外循环

管路流入装填有吸附材料的灌流柱，目标毒素

首先从血浆中扩散到吸附材料表面，并通过各

种相互作用被固定于材料上。主要的吸附作用

包括但不限于范德华力、静电相互作用、氢键、

π-π相互作用及配位键等。这些作用力的综合效

应决定了不同吸附剂对不同毒性分子的结合能

力和选择性。同时，吸附效率还受血液流速、

表表1　常见血液净化方式的比较。

Table 1　Comparison of common blood purification modalities.

技术类型

血液透析 (HD)

血液滤过 (HF)

血浆置换 (PE)

血液灌流 (HP)

作用机制

浓度梯度扩散

对流 (压力驱动)

血浆分离与置换

吸附作用 (物理/化学)

主要清除对象

小分子水溶性毒素

中小分子毒素

蛋白结合毒素

疏水性及蛋白结合毒素 (如胆红素)

局限性

难以清除蛋白结合毒素

对疏水性毒素效果有限

成本高、依赖血浆来源

依赖吸附剂性能、生物相容性要求高

图图1  血液灌流原理示意图[9]。

Figure 1  Schematic diagram of hemoperfusion principle[9].
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吸附剂的比表面积、孔径结构及表面化学功能

基团等因素的影响。合理设计吸附材料的孔结

构与表面性质，可改善质量传递限制，提高对

目标分子的选择性捕集效率[9]。

2.2　血液灌流技术的特点与优势

许多病理条件下蓄积的毒性分子 (如胆红

素、胆汁酸等) 具有疏水性或与蛋白结合的特

性，传统透析对此类毒素清除效率较低，而血

液灌流可通过吸附剂直接结合并去除这些分

子[21]。同时，灌流器内的吸附材料可借助孔径

调控和表面官能团，实现对不同分子量范围毒

素的捕获，这使其在清除某些中大分子炎性介

质及代谢产物方面也展现出潜在优势[20]。

2.3　血液灌流吸附剂的要求

在血液灌流系统中，吸附剂是实现有效血

液净化的核心部件，其性能可直接决定毒素去

除效率与临床疗效[20]。尽管血液灌流吸附剂主

要在体外装置中使用，但在工作过程中需与血

液直接接触，因此对材料的综合性能提出了严

格要求。

(1) 良好的生物相容性

由于吸附剂在灌流过程中直接接触血液，

其表面应尽可能减少对血细胞及血浆蛋白的非

特异性吸附，避免引起溶血、血小板激活及凝

血反应[22-23]。同时，材料需具备良好的生物安

全性，在使用过程中不释放有毒或可浸出物，

不引发免疫或炎症反应。

(2) 合理的孔道结构

吸附剂的吸附能力主要取决于其孔结构特

征，包括比表面积、孔径分布及孔道连通性

等[21]。具有高比表面积和多级孔 (微孔-介孔-大

孔) 结构的材料可有效提高吸附容量，并促进目

标分子的快速传质。此外，孔径尺寸应与目标

毒素分子大小相匹配，以实现更优的吸附动力

学和吸附容量。

(3) 良好的物理化学稳定性与力学性能

吸附剂在持续血流冲刷及复杂生理环境中

应保持结构稳定，不发生降解、破碎或颗粒脱

落，同时需具备足够的力学强度，以承受灌流

过程中产生的剪切力和冲击力[25]。

(4) 优异的吸附选择性

通过调控材料表面官能团或引入特定功能

基团，可增强对目标毒素的特异性结合能力，

从而提高吸附选择性，减少有益成分的损失[17]。

(5) 良好的工程应用性能

从实际应用角度考虑，吸附剂还应易于储

存和规模化制备，在保证性能的同时兼顾成本

可控性[25]。

此外，不同毒素在分子结构、尺寸等方面

差异显著，对吸附剂性能的要求也有所不同。

以胆红素为例，其具有较强的疏水性和芳香环

结构，且在血液中主要以与白蛋白结合的形式

存在，这对吸附剂的特异性吸附能力和生物相

容性提出了更高要求[26]。因此，开发兼具高选

择性与高亲和力的胆红素特异性吸附材料，已

成为当前血液灌流领域的重要研究方向。

3　血液灌流用胆红素吸附剂的研究
进展
3.1　胆红素的特性

胆红素带负电，是由3个次甲基桥连接4个

吡咯环组成的疏水脂溶性分子，分子内部含有的

氢键主要由—OH、—NH、—COOH 等基团形

成，分子量为584.7 g/mol，分子直径为1.94 nm×

0.91 nm×0.67 nm[27-28]，其结构如图2所示。

在生理条件下，胆红素主要以与血清白蛋

白结合的形式存在，该结合显著降低了其在血

液中的游离浓度，也使其难以通过传统透析方

式有效清除。

基于胆红素的分子结构特征及其在血液中

的存在形式，当前研究认为，胆红素在吸附剂

表面的去除主要依赖多种相互作用机制的协同，

主要包括：

(1) 疏水相互作用：胆红素分子具有较强的

疏水性，易与疏水性表面结合；

(2) π-π相互作用：胆红素分子含有共轭体

系，可与富含芳香结构的材料发生π-π堆积；

(3) 氢键作用：分子中的—OH、—NH等基

团可与吸附剂表面的含氧或含氮官能团形成

氢键；

(4) 静电相互作用：胆红素带负电荷，可与

带正电的功能基团发生静电吸附。

由于胆红素在血液中主要以“胆红素-白蛋

白复合物”的形式存在，单一作用机制往往难

以实现高效去除，通常需要多种机制协同作用。

基于上述吸附机制，不同类型的胆红素吸附剂
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在材料设计上各有侧重。例如，通过构建疏水

性表面增强亲和作用、引入功能基团提高选择

性，或通过调控孔结构优化传质性能，由此发

展出多种具有代表性的吸附材料体系。下面将

对目前常见的胆红素吸附剂类型进行介绍。

3.2　胆红素吸附剂的主要类型

3.2.1　树脂类吸附剂

树脂类吸附剂因其可调的孔道结构、表面

化学及力学强度，成为血液灌流研究中的重要

载体，其发展历程体现了从通用吸附向特异性、

功能化设计的转变。

早期研究主要围绕胆红素与白蛋白之间的

结合特性展开。Scharschmidt等[30]的研究表明，

白蛋白-琼脂糖珠亲和色谱柱在动物体内实验中

能有效降低血浆胆红素水平>70%，且在柱体积

控制得当时，生存率达100%，安全性良好，展

示了其辅助肝脏排泄功能的潜力。为避免使用

化学偶联剂并提高稳定性，Ton 等[31]开发了将

人血清白蛋白 (HSA) 物理吸附于 Amberlite 

XAD-7 树脂的方法，形成了稳定的单分子层。

该涂层在剧烈流动条件下洗脱率极低 (约 1%)，

且未削弱树脂对胆汁酸和胆红素的本征吸附能

力，为早期解决血小板黏附问题提供了方案。

Hamaguchi 等[32]设计的新型树脂 IONEX，其体

外对胆红素的吸附能力可达活性炭的 2~3 倍，

但在直接血液灌流中易致血栓形成，需联合使

用前列腺素维持灌流通畅。

Mor 等[33]将大孔网状 (MR) 离子交换树脂

经人白蛋白涂层交联制成血液灌流柱，可改善

血液相容性，临床证实了其胆红素清除能力，

并发现其对未结合胆红素 (UC-BIL) 具有更高

的体积传质系数，提示该材料在新生儿高胆红

素血症治疗中可能具有独特优势。Chen等[34]设

计了一种专一吸附未结合胆红素的大孔聚苯乙

烯/聚乙烯吡啶树脂，研究表明，高比表面积

和高交联度有利于提升吸附容量，且强碱性基

团优于弱碱性基团，吸附过程涉及化学与物理

吸附的共同作用。针对临床常用强碱性阴离子

交换树脂 (如 BL-300) 可能引发的凝血问题，

Chen等[35]通过悬浮聚合法制备了非离子型大孔

聚苯乙烯吸附剂 SZ-9。该材料具有丰富的介孔

和高比表面积，在全血灌流实验中对胆红素的

吸附能力优于BL-300，并展现出更好的血液相

容性，为规避肝素化相关风险提供了新选择。

Su等[36]通过改进悬浮聚合工艺制备的新型多孔

微球 ERM-0100，对不同浓度胆红素均表现出

良好吸附性能，最大吸附率达 59.72%，且血液

相容性良好。

近年来，国内研究也取得了显著进展，开

发了如 NK-107 等未涂层大孔树脂，已成功用

于临床急性药物中毒的救治[37]。2025年，Zhou

等[38]通过对NK110树脂进行胶原蛋白与肝素的

图图2  胆红素结构示意图[29]。

Figure 2  Schematic structure of bilirubin[29].
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双配体层层自组装修饰 (制备过程及吸附机制

示意图如图 3所示)，不仅将胆红素吸附容量从

16.7 mg/g 提升至 37.0 mg/g，还将牛血清白蛋

白 (BSA) 吸附率从 11.8%显著降至 4.4%，该材

料表现出优异的抗凝血性能和血液相容性，活

化部分凝血活酶时间 (APTT) 延长至 97.6 s，为

开发高性能胆红素吸附剂提供了有前景的

方法。

3.2.2　生物大分子基微球类胆红素吸附剂

利用壳聚糖、胶原蛋白等生物大分子的天

然特性，是构建高性能、高生物相容性吸附剂

的重要途径。

3.2.2.1　壳聚糖基胆红素吸附剂　壳聚糖 (CS) 

因其良好的生物相容性和丰富的可修饰位点而

被广泛研究。早期，Chandy等[39]利用氮等离子

体与碳二亚胺处理，将聚-L-赖氨酸共价固定于

壳聚糖珠上，使其在缓冲液中对胆红素的结合

容量 (1.13 mg/g) 超过活性炭 (0.74 mg/g)，且结

合容量与固定化的聚赖氨酸量成正比，其溶血

性符合生物材料要求。Yu等[40]进一步采用不同

多胺 (二胺至五胺) 对交联壳聚糖树脂进行化学

改性，证实静电与疏水相互作用是吸附的主要

驱动力，功能化树脂对结合与非结合胆红素的

吸附容量均优于未改性的交联壳聚糖树脂。

2024年，Zhou等[41]报道了一项突破性进展：通

过壳聚糖与胶原蛋白 (Col) 复合制备的CS-Col微

球 (见图4)，将最大胆红素吸附容量从24.2 mg/g

大幅提升至 76.9 mg/g，同时将白蛋白吸附率有

效控制在 2.6%的低水平，实现了吸附性能与选

择性的同步优化。

Wang等[42]于2024年开发了一种将壳聚糖作

为分散剂和基体，与还原氧化石墨烯 (rGO) 复

合制备的CS/rGO杂化微球，如图 5所示，这种

微球不仅结合了CS的血液相容性与 rGO的高吸

附性能 (吸附容量达 215.56 mg/g)，而且传质速

度快，30 min内接近吸附平衡。

3.2.2.2　胶原蛋白基胆红素吸附剂　受高胆红素

血症患者皮肤黄染现象的启发，胶原蛋白 (Col) 

被探索用作胆红素吸附材料。研究表明，纯胶

原蛋白微球及其与聚乙烯亚胺 (PEI) 的复合微球 

(Col-PEI) 性能优于许多传统聚合物微球，且胶

原蛋白的本征特性赋予了材料优异的血液相容

图图3  NK-110-Col-Hep微球血液灌流示意图[38]: (a) 微球合成方法示意图; (b) 微球在血液灌流中吸附示意图。

Figure 3  Schematic diagram of hemoperfusion with NK-110-Col-Hep microspheres[38]: (a) Schematic of microsphere 

synthesis; (b) Schematic illustration of adsorption by microspheres during hemoperfusion.
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图图4  壳聚糖-胶原 (CS-Col) 微球血液灌流清除胆红素示意图[41]: (a) 壳聚糖-胶原微球的合成过程; (b) 壳聚糖-胶原微球

用于血液灌流的示意图; (c) 壳聚糖-胶原微球对胆红素的清除效果; (d) 胶原蛋白与胆红素的相互作用。

Figure 4  Schematic illustration of bilirubin removal via hemoperfusion with chitosan-collagen (CS-Col) microspheres[41]: 

(a) Synthesis process of chitosan-collagen microspheres; (b) Schematic diagram of chitosan-collagen microspheres applied in 

hemoperfusion; (c) Bilirubin removal efficiency of chitosan-collagen microspheres; (d) Interaction between collagen and bilirubin.

图图5  CS/rGO杂化微球示意图: A、B、D为壳聚糖分散还原氧化石墨烯原理示意图; C为还原氧化石墨烯在水中和在壳

聚糖溶液 (以 KOH/LiOH/ 尿素水溶液为溶剂) 中的实物照片[42]。

Figure 5  Schematic diagrams of CS/rGO hybrid microspheres: Panels A, B and D show the schematic principle for dispersion 

of reduced graphene oxide in chitosan; Panel C displays digital photographs of reduced graphene oxide dispersed in water and 

in chitosan solution (solvent: aqueous KOH/LiOH/urea solution)[42].
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性[43]。除直接作为吸附剂外，胶原蛋白还被用

作功能配体修饰其他材料 (如前述CS微球[41]和

NK110 树脂[38])，或作为仿生基质构建复合材

料。例如，Zhang等[44]近期设计了一种胶原蛋白

改性聚砜 (PSF-Col) 血液净化膜，并与胶原蛋白

多孔微球协同使用 (材料制备流程见图6和图7，

吸附装置示意图见图 8)，该协同体系可高效清

除未结合和结合胆红素，总吸附容量超越了单

一材料性能之和。

图图7  胶原蛋白改性聚砜 (PSF-Col) 膜吸附胆红素示意图[44]: (a) 聚砜-胶原 (PSF-Col) 膜的制备工艺; (b) 膜材料吸附胆红

素示意图。

Figure 7  Schematic illustration of bilirubin adsorption by collagen-modified polysulfone (PSF-Col) membrane[44]: 

(a) Preparation process of PSF-Col membrane; (b) Schematic of bilirubin adsorption onto the membrane material.

图图6  胶原微球吸附胆红素示意图[44]: (a) 制备路线; (b) 吸附原理。

Figure 6  Schematic diagram of bilirubin adsorption onto collagen microspheres[44]: (a) Preparation route; (b) Adsorption 

mechanism.
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3.2.3　碳基纳米与新型多孔材料吸附剂

尽管高分子材料具有良好的血液相容性，

但其稳定性、力学强度与吸附性能仍需进一步

提升[15]。因此，研究者尝试将无机材料、有机

框架材料等掺入高分子基质中，制备了复合型

胆红素吸附剂。这类材料凭借极高的比表面积、

可调控的孔道结构和表面化学，实现了吸附性

能的飞跃。

Liu 等[45]制备了经聚多巴胺/聚乙烯亚胺 

(PEI) 复合涂层修饰的微米级磁性碳纤维

(MSMCF)，该材料具有多孔结构，对胆红素的

最大吸附容量达 335.1 mg/g，在生理白蛋白浓

度下显示出良好的选择性，且血液相容性优于

单一涂层材料。Wei 等[46]制备了纳米纤维素与

氧化石墨烯 (GO) 复合的TGO微珠 (见图9)，不

仅对胆红素、肌酐、尿酸等多种毒素具有高效

广谱吸附能力，溶血率<5%，且能在 30 min内

将血液胆红素恢复至正常水平。

Tyagi等[47]制备的醋酸纤维素功能化氧化石

墨烯 (CA-GO) 复合珠同样展现出优异的广谱毒

素清除能力，在体外和体内大鼠模型中均能快

速降低肌酐、尿酸和胆红素水平；分子模拟揭

示，其吸附性能的增强源于增大的表面积和更

强的分子间作用力。Qiao等[48]采用表面活性剂

胶束溶胀策略制备了赖氨酸修饰的大孔纤维素/

碳纳米管微球 (LMCMs)，其大孔结构有效促进

了传质，2 h 内即可达到 90% 以上的平衡吸附

量，并能快速降低兔血清中的胆红素浓度。

Weng等[49]开发了二维硼碳氮化物 (BCN) 纳米片

修饰的磺化聚醚砜 (SPES) 微球 (B-PES)，实验

图图8  胆红素吸附装置示意图[44]: (a) 胶原多孔微球; (b) 胶原改性膜。

Figure 8  Schematic diagram of bilirubin adsorption setup[44]: (a) Porous collagen microspheres; (b) Collagen-modified 

membrane.

图图9  TGO复合微球的制备工艺[46]。

Figure 9  Preparation process of TGO composite microspheres[46].
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表明其对胆红素的吸附容量较纯SPES微球提升

了1756%，在高速灌流条件下胆红素去除率仍>

80%，同时具备良好的血液相容性和光热再生特

性。Zhao 等[27] 通过精准设计多孔芳香框架 

(PAFs) 阳离子型 iPAF-6，获得了高达 1249 mg/g

的超高吸附容量，该材料能在5 min内将高浓度

胆红素吸附至正常水平，且在 50 g/L牛血清白

蛋白 (BSA) 存在下去除率仍达 96%，将其制成

复合纤维或微球后性能依然优于商业吸附剂。

此外，超分子有机框架 (SOF) 微晶体 (如 SOF-

3) 也凭借静电和疏水作用，对胆红素表现出快

速的吸附动力学和高吸附容量[50]。

3.2.4　金属有机框架 (MOF) 材料吸附剂

金属有机框架 (MOF) 材料[51-52]因其高比表

面积、可调的孔道结构及丰富的配位不饱和位

点，在胆红素吸附领域展现出巨大潜力。

例如，PCN-333 和 MOF-808，因其凭借独

特的笼状结构与极高的比表面积，可作为高效

的“胆红素陷阱”。PCN-333对胆红素的吸附容

量约 1003.8 mg/g，在生物溶液中的吸附速率和

容量分别是临床活性炭的约 4倍和 69倍[53]。锆

基 MOF UiO-66 及其胺化产物 (UiO-66-NH₂) 通

过不饱和锆位点诱导游离胆红素沉淀，同时利

用氨基与白蛋白结合胆红素之间的强亲和力，

实现协同吸附，且材料表现出良好的血液相容

性和生物相容性[54]。

Li 等[55]将 MIL-101 (Cr) 封装于两性离子聚

羧基甜菜碱 (PCB) 水凝胶中，制备了抗生物污

染的复合吸附剂PCB-MIL101。该材料在保持良

好力学强度的同时，溶血率仅为0.47%，最大吸

附容量达 583 mg/g。得益于 PCB水凝胶的抗蛋

白污染特性[56]，PCB-MIL101 在 BSA 溶液乃至

100%胎牛血清 (FBS) 中均能高效去除与白蛋白

结合的胆红素。

为克服MOF粉末难以分离和传质受限的问

题，Gan等[57]以Fe3O4@C为核心，逐层生长介孔

UiO-66-NH₂并接枝聚乙二醇 (PEG) 层，构建了多

级核壳纳米平台Double-PEG (制备方法如图10所

示)。该材料的比表面积高达3393 m²/g，对胆红素

的最大吸附容量创纪录地达到1738.30 mg/g，仅需

5 min即可达到饱和吸附量的 80%；在 40 mg/mL 

BSA溶液中，吸附容量仍可达145.16 mg/g。PEG层

的引入有效减少了蛋白冠效应，赋予材料良好的

血液相容性和磁分离性能。

进一步地，为满足全血灌流对吸附剂成型

化的要求，Gan等[58]将UiO66-NH2与海藻酸钠、

聚丙烯酸和聚乙烯亚胺复合，通过离子交联和

紫外光引发聚合制备了类肝素微球SAP-3，在急

性肝衰竭兔模型中，SAP-3经 1 h血液灌流可使

全血总胆红素水平下降 42%，且对血常规指标

图图10  多级核壳纳米平台Double-PEG制备方法示意图[57]。

Figure 10  Schematic illustration of the preparation for multi-stage core-shell nanoplatform Double-PEG[57].
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无明显影响，展现出良好的体内安全性和应用

潜力。

3.2.5　纤维膜吸附剂

静电纺丝技术制备的纤维膜具有高孔隙率

和易功能化的表面。例如，Zhao等[59]采用水热

法将支化聚乙烯亚胺接枝到聚丙烯腈电纺纤

维膜上 (bPEIPANFM)，该材料对胆红素的最大

吸附容量达 112.87 mg/g，经 10次再生循环后吸

附效率仍保持在 95%以上，展现出优异的稳定

性和生物相容性。2024年，Fu等[17]首次将密度

泛函理论计算引入胆红素吸附剂的基团设计 (见

图11)，制备了季铵基团接枝的电纺聚丙烯腈纳

米纤维，在 50 g/L BSA存在下，胆红素去除率

仍>90%。Yuan等[60]结合静电纺丝与气体发泡技

术制备了三维纳米纤维海绵，经 BSA 固定后，

该材料在水溶液和血浆中均表现出较高的吸附

容量和快速的吸附动力学，其三维结构有利于

物质扩散。

综上所述，基于基体材料的性质，现有胆红

素吸附剂可归纳为以下5类：树脂类吸附剂，主

要依靠疏水相互作用和离子交换实现吸附；生物

大分子基微球，以壳聚糖、胶原蛋白等天然高分

子的生物相容性和可修饰性为基础，通过引入氨

基、烷基链或白蛋白等配体增强对胆红素的特异

性识别；碳基纳米材料与新型多孔材料吸附剂，

凭借超高比表面积和丰富的π电子体系实现高效

物理吸附；金属有机框架 (MOF) 吸附剂，具有可

精确设计的孔道和功能位点，近年来吸附容量屡

创新高；纤维膜吸附剂，以高孔隙率、易功能化

表面和良好的成型性为特点。

为直观对比上述 5 类吸附剂的吸附性能，

表2进行了整理归纳，以期为后续吸附剂的结构

与功能优化提供参考。鉴于相关研究数量众多，

为突出重点并体现近期发展趋势，表中仅选取

了每类中近年来 (主要为 2017年后) 报道且性能

较为突出的代表性实例。

4　胆红素吸附剂技术转化与商品化

现状
随着人工肝支持系统在肝衰竭治疗中的广

泛应用，胆红素吸附剂作为核心耗材，已逐步

从实验室研究走向临床应用。目前，国内外已

有多款商品化胆红素吸附柱获批上市，形成了

较为成熟的产品体系，其中多数为阴离子交换

树脂，通过静电相互作用实现对胆红素和胆汁

酸的选择性清除[61]。

图图11  季铵功能基团结构及其与胆红素相互作用的密度泛函理论计算[17]: (a) 胆红素化学结构式; (b) 所设计季铵基团的

化学结构;(c) 采用密度泛函理论得到的胆红素与三种季铵基团最优吸附复合物模型。

Figure 11  Structures of quaternary ammonium functional groups and density functional theory calculations on their 

interactions with bilirubin[17]: (a) Chemical structural formula of bilirubin; (b) Chemical structures of the designed quaternary 

ammonium groups; (c) Optimized adsorption complex models between bilirubin and three types of quaternary ammonium 

groups obtained via density functional theory.
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国内方面，以健帆生物、百合医疗和博新生

物为代表的本土企业已建立起较为完整的胆红素

吸附产品线。健帆生物科技集团股份有限公司 

(Jafron Biomedical) 的BS330一次性使用血浆胆

红素吸附器[62-63]及百合医疗科技股份有限公司 

(Baihe Medical)、佛山市博新生物科技有限公司 

(Foshan Biosun Medical Technology) 的DX350一

次性使用胆红素吸附柱是临床常用的国产胆红素

吸附剂。中国作为亚太地区的重要市场，本土企

业在研发、生产及市场应用方面持续发力，国产

产品在国内市场已占据主导地位。

国际方面，日本企业在胆红素吸附柱的研

发和商品化方面起步较早，技术路线相对较为

成熟，全球市场的主要参与者还包括 Hitit 

Medical (土耳其)、Almedico Sdn Bhd (马来西亚)

等企业。日本可乐丽医疗株式会社 (Kuraray 

Medical Inc.) 的 MEDISORBA BL-300 胆红素吸

附柱、日本旭化成医疗株式会社 (Asahi Kasei 

Medical Co., Ltd.) 的 PLASORBA BR-350 (L) 选

择性血浆成份吸附器[64]是血液净化领域的经典

产品。其中，BL-300在临床上已使用多年，积

累了丰富的应用经验，常作为新型吸附剂的对

照品用于临床研究[65]。

未来，随着材料科学的进步和临床需求的

增长，研发吸附容量更高、血液相容性更好和

选择性更强的新一代胆红素吸附剂，将有力推

动该领域的持续发展。

5　总结与展望

纵观血液灌流用胆红素吸附剂的发展历程，

研究已从早期的单一功能树脂迈入复合化、功

能化的新时代。合成树脂、生物高分子、碳基

材料、金属/共价有机框架以及各类复合微球与

纤维，通过表面工程、仿生修饰和纳米技术的

融合，协同利用疏水作用、静电吸引、氢键、π-

π堆积及孔道效应等多种相互作用，实现了对游

离及白蛋白结合胆红素清除效能的大幅提升。

然而，该领域迈向成熟临床转化仍面临一系

列挑战。首要问题是吸附性能、血液相容性与材

料长期稳定性之间往往难以兼顾：许多新材料在

体外溶液中表现出优异的吸附容量，但在复杂的

全血环境中，其选择性、抗凝血性能及对血液其

他成分的保护能力常显著下降。目前，大多数研

究仍停留在体外模拟或小型动物验证阶段，基于

大型动物疾病模型或前瞻性人体临床试验的系统

性动态灌流研究严重匮乏[66]。即便是少数已进入

临床的吸附柱，也缺乏大规模随机对照试验来严

格评估其胆红素清除效果与患者远期预后 (如生

存率、神经系统后遗症) 之间的明确关联[25]。此

外，灌流剂量、频率、时长与清除效果之间的量

化关系尚未明晰，未来临床研究在确立基本方案

的同时，还需探索如何根据患者病理生理状态 

(如胆红素类型与浓度、白蛋白水平、肝肾功能) 

实现治疗参数的个体化精准调控。

新型胆红素吸附剂的未来发展，在生物大

分子微球与金属-有机框架 (MOF) 两大前沿领域

展现出良好前景。

对于生物大分子微球，可在传统改性与表

面修饰的基础上，引入理性设计与智能响应策

略。理性设计主要指基于胆红素分子结构特征，

表表2　各类型吸附剂对胆红素的吸附容量对比。

Table 2　Comparison of adsorption capacities of various adsorbents toward bilirubin.

吸附剂类别

树脂类吸附剂

生物大分子基微球类

胆红素吸附剂

碳基纳米材料吸附剂

金属有机框架 

(MOF) 吸附剂

纤维膜吸附剂

示例

NK110-胶原-肝素修饰微球

壳聚糖/还原氧化石墨烯杂化微球

胶原蛋白改性聚砜血液净化膜

胶原蛋白-聚乙烯亚胺微球

纳米纤维素/氧化石墨烯复合微球

聚多巴胺/聚乙烯亚胺复合涂层修饰的微米级磁性碳纤维

PCN-333 (Al基MOF)

以Fe3O4@C为核心,逐层生长介孔UiO66-NH₂,并接枝PEG层

支化聚乙烯亚胺接枝的聚丙烯腈电纺纤维膜

季铵基团接枝电纺聚丙烯腈纳米纤维

胆红素吸附容量 (mg/g)

37.0

215.56

155.11

258.4

418.4

335.1

1003.8

1738.30

112.87

818.9

参考文献

[38]

[42]

[44]

[43]

[46]

[45]

[53]

[57]

[59]

[17]

297



离 子 交 换 与 吸 附 2026年

结合分子对接、分子动力学模拟和量子化学计

算等手段，预测不同功能基团与胆红素之间的

结合模式与结合能[67]。在智能响应[20]方面，未

来可重点开发对病理微环境刺激具有响应能力

的功能材料，例如对 pH变化 (如肝衰竭时酸碱

失衡)、离子强度、氧化应激水平及特定生物分

子 (如白蛋白或炎症因子) 产生响应的吸附体

系[68]。通过引入pH响应基团、氧化还原敏感键

或构建可变构象结构，使材料在特定病理条件

下调控其表面电荷、疏水性或孔道开放程度，

从而实现对胆红素的高特异性吸附，同时兼顾

抗凝和抗蛋白污染等性能[20]。

对于MOF材料，其优异的实验室吸附性能

向临床转化仍面临挑战。未来研究应着力构建

具有良好生物相容性的金属与有机配体体系[69]，

例如，选用低毒性或人体必需元素 (如Fe、Zn、

Zr等) 作为金属中心，并设计兼具水稳定性[70]的

新型MOF材料，以避免在血液环境中发生结构

坍塌和金属离子释放等问题。

相信在化学、材料学与生物学不断深度交

叉融合的推动下，胆红素血液灌流吸附剂将获

得更好的发展，更多兼具优异吸附性能与生物

安全性的吸附剂有望实现转化和应用，为高胆

红素血症患者带来新的治疗希望。
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Recent Advances and Future Perspectives in Bilirubin 
Hemoperfusion Adsorbents

ZHANG Jia-qi1, HOU Xiao-ming1,2, WANG Shu-fang1*

(1Key Laboratory of Bioactive Materials of Ministry of Education, College of Life Sciences, Nankai University, 

Tianjin 300071, China; 2Emergency Medicine Research Institute, Tianjin Fifth Central Hospital, 

Tianjin 300450, China)

Abstract  Liver failure, hyperbilirubinemia, and other diseases can lead to massive accumulation of bilirubin in 

the body, causing severe neurological damage, jaundice, and even life-threatening conditions. Hemoperfusion, as 

an effective blood purification technique, involves passing the patient's blood through a device containing 

adsorbent materials to selectively remove bilirubin and other toxins, and is a commonly used supportive treatment 

in clinical practice. In recent years, research has focused on developing materials that combine high adsorption 

performance, excellent biocompatibility, and high selectivity for bilirubin removal, including porous organic 

frameworks, functionalized polymer resins, and bio-based adsorbents. These novel materials, through tuning pore 

structure, surface chemistry, hydrophilic/hydrophobic properties, and introducing selective ligands, have greatly 

improved bilirubin adsorption capacity and kinetic performance, while also enhancing hemocompatibility and 

reducing non-specific protein adsorption and the risk of coagulation. Traditional adsorbents suffer from issues 

such as low adsorption efficiency and insufficient safety, creating an urgent need to develop adsorbents that 

possess good hemocompatibility, high adsorption capacity, and high selectivity. This review summarizes the 

current research progress on bilirubin adsorbents made of different materials and provides an outlook on their 

future development directions.
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