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强脉冲光对小鼠皮肤的损伤阈值及其修复过程* 

肖郑颖，吴淑莲，谢志辉，李晖+ 

(福建师范大学物理与光电信息科技学院， 
医学光电科学与技术教育部重点实验室，福建省光子技术重点实验室，福建 福州 350007) 

摘 要: 研究强脉冲光对皮肤的损伤，确定其损伤皮肤的光剂量阈值并跟踪修复情况. 具体地，以

昆明小白鼠为实验动物，去毛后，用不同强度的强脉冲光（560-1 200 nm）照射小鼠背部皮肤. 照
射后肉眼观察皮肤的即时反应，以出现红斑反应为损伤阈值标准，采用加权概率单位法计算红斑

发生率为 50％时所对应的光剂量阈值 ED50. 在此基础上，结合切片的生物变化，获取保护皮肤

的光阈值. 采用光学相干层析成像跟踪皮肤的修复情况，发现不同剂量、不同阶段皮肤光学特性

参量的显著差异，分析其原因，为临床提供参考价值.  
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0 引言 

人类对美的追求一直在社会生活中占重要的位

置, 人们渴望拥有永远年轻的皮肤 ,所以各种医学

嫩肤手段接踵而至. 风靡世界的光子嫩肤术是利用

强脉冲光（Intense Pulsed Light, IPL）作用于皮肤组

织的光热作用和光化学作用，使皮肤组织中的胶原

纤维和弹性纤维重新排列，刺激胶原蛋白增生，产

生新的胶原蛋白，达到皮肤年轻化的效果[1].  
IPL 在临床使用的过程中，光剂量的选择更多

是通过经验的把握. IPL 通过使用不同的滤波器（仅

允许特定波长的光透过），得到目标结构（包括不

同深度和大小的血管、毛囊、色素组织）的深度相

匹配的最佳光谱. 同时，选择和病人个体的皮肤类

型相符合的波长可以避免由于黑色素的吸收引起的

强烈的副作用[1].  
为了防止皮肤的二次损伤以及在治疗过程中皮

肤副作用的产生，所使用的光剂量阈值就需要明确

的界限，因此如何界定皮肤的光剂量阈值是当前亟

待解决的关键问题. 1 
此外，损伤的修复过程也是我们所关心的. 常

规的手段是通过皮肤的活体组织切片来观察皮肤生

理状况的改变，但皮肤的活体组织切片势必引起初

始皮肤形态学上的改变，（例如切片过程中脱水，

固定，着色等程序）,而且也无法对同一位置重复取

样，存在医源性的损伤，因此无损的观察方法在活

体皮肤研究中有优势[2]. 光学相干层析成像（Optical 
Coherence Tomography,OCT）就是一种很有前景的
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无损的成像手段[3-5]，可以对活体组织长期反复地测

量. 其机理是皮肤的的生理状况会影响皮肤的光学

参量[6-7]，而光学参量的改变会影响 OCT 图像中的

图像灰度值，通过对这些信息的分析，我们就可以

跟踪皮肤的修复状况.  
本文主要通过 IPL 照射小鼠皮肤组织，在肉眼

观察、HE 染色切片的基础上，研究不同辐照参量

下皮肤损伤的光剂量阈值，并用 OCT 跟踪高于损伤

阈值的情况下皮肤的修复过程.  

1 材料和方法 

1.1 样品处理 

昆明小白鼠 20 只，鼠龄：8 周，体重 28±2g. 用
2％ 的戊巴比妥钠 0.3 mL 腹腔注射对小白鼠进行

麻醉，在背部下侧，用脱毛膏脱毛，注意不能刮伤

皮肤[8]. 将每只小白鼠背部划分六个面积相近的区

域，以脊椎为分界线，左右各三.  

1.2 IPL 照射 

采用 IPL Queen 光子多功能治疗仪（专业版）,
波长为 560~1 200 nm. 在预实验中已大致确定阈值

的大致剂量，以此剂量为中心，设定 4 个剂量进行

实验. 采用波长为 560~1 200 nm 治疗头，脉冲数为

2，脉宽分别为 2.8  ms、3.4 ms，脉冲间的延迟时

间为 30ms，能量密度分别为：28 J/cm2，32 J/cm2，

34 J/cm2，38 J/cm2. 20 只小鼠分为两组，第一组 10
只进行损伤阈值实验，每个能量密度分别照射 5 只

老鼠的一侧，即每个剂量照射 15 个位置；第二组

10 只，照射方法相同，但照前需先用 OCT 对初始

状态的皮肤进行观察.  
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1.3  观察及跟踪 

1.3.1  皮肤损伤阈值研究 
每照完一个剂量后，立即观察记录皮肤的状况，

以刚出现肉眼可见红斑（血管充血）为损伤阈值判

定标准，由至少两人观察并核对结果. 测量损伤面

积，并取下背部皮肤固定、石蜡包埋，制作 H.E 染

色切片作为辅助比较.  

1.3.2 OCT 对皮肤损伤修复的跟踪研究 

OCT 是基于干涉原理的成像技术. 本实验的

OCT 系统光源中心波长 850 nm，半高宽度 50 nm，

功率 7 mW，参考臂使用快速光学扫描延迟线

(RSOD)，信号调制的频率是 42 K. 系统轴向分辨率

为 6.4 μm，横向分辨率为 20 μm. 小鼠皮肤的有效

穿透深度为 1 mm，扫描成像需要 3 s. 在 IPL 照射

前、照射后使用 OCT 对伤口进行观察，直到伤口基

本修复.  

1.4 统计处理 

用 SAS 统计软件进行数据处理 ,采用加权概

率单位法 (Bliss 法)计算 560~1 200 nm 治疗头损伤

阈值 ED50 及其 95%置信区间[9].  

2  结果与讨论 
2.1  皮肤损伤情况 

小鼠皮肤在 IPL 照射后出现的即时损伤见表 1. 
照射皮肤的 IPL 的能量密度越大，皮肤的受损越严

重，损伤面积也越大. 在能量密度较低的情况下

（28J/cm2），IPL 照射后即时出现红斑，颜色较淡，

并且持续时间很短，仅持续数分钟后消失. 能量密

度越高，则红斑越颜色越深，在能量密度较高的情

况下，可出现较大面积的水泡. 

表 1 560~12 00 nm 治疗头下皮肤损伤情况 
能量密

度
(J/cm2) 

28 32 34 38 

损伤情

况 
 

微红，后

消失 
微红，稍

微损伤 
红，损伤

斑较大 

损伤面积

较大，出

现水泡 
损伤面

积/cm2 
未测得 0.18±0.03 1.27±0.09 1.77±0.05

图 1 为照射、观察损伤情况后立即处死小鼠，

制作的皮肤H.E染色切片图片. IPL对皮肤的损伤主

要是热损伤，而热损伤会引起真皮形态学上显著的

变化，因此胶原的玻璃样变是判断热损伤的主要标

志. 从图中可以看到，能量密度较大（38J/cm2）的

情况下，有明显的胶原纤维玻璃样变症状，成纤维

细胞减少，胶原纤维异常增多，彼此熔合，失去正

常丝网状结构，相邻的胶原纤维之间开始熔合在一

起，形成均匀嗜伊红的条片状无结构物质，皮肤受

损严重. 而在能量密度较小（32J/cm2）的情况下，

仅在靠近表皮处有轻微的玻璃样变，异常部位的也

厚度远远小于能量密度大的情况. 

 
图 1 波长 560~1 200 nm,脉冲数 2,IPL 照射后小鼠皮肤的

HE 染色图片 
Fig.1 The histological section with H.E staining（560~1200 

nm），2pulses 

2.2  皮肤损伤阈值 

对 IPL 照射下皮肤损伤阈值的研究是借鉴激光

损伤阈值的研究的方法. 采用加权概率单位法，以

IPL 剂量的对数值为横坐标，以损伤的百分率为纵

坐标，进行加权直线回归分析，得到 50％的损伤概

率作为损伤阈值. 实验数据如表 2.  
表 2 用 Bliss 法计算(560-1200nm)损伤阈值 

剂量 
(J/cm2)

照射数

/个 
损伤数

/个 

损伤百

分率
(%) 

实验机

率单位

回归机

率 

28 15 5 33 4.1585 4.0432
32 15 9 60 4.9166 5.0362
34 15 10 67 5.4303 5.4871
38 15 14 93 6.5014 6.3142

SAS 统计软件的结果表明，560~1 200 nm 的治

疗头下，皮肤损伤阈值剂量为 31.695 J/cm2, 95% 置
信区间为(26.682～34.620 J/cm2). 皮肤的损伤阈值

是通过即时红斑反应来判断的，表现为肉眼可见、

边界清晰的淡红色斑疹. 而即时红斑反应和真皮胶

原蛋白增生的阈刺激强度很接近[10]，通过测量皮肤

的损伤阈值，可以为标识治疗能量提供依据.  

2.3  OCT 跟踪皮肤损伤修复 

损伤皮肤的修复速度与照射的 IPL 的能量密度

有关，能量密度为 28 J/cm2，32 J/cm2，34 J/cm2，

38 J/cm2 的 IPL 照射后，修复分别需要数分钟，10
天，13 天，17 天. （修复的时间均是按照最严重的

伤口修复完成来计算的）可见，越大的能量密度造

成的损伤越严重，完成修复所需要的时间也越长. 
各个剂量的损伤修复情况均较理想，小鼠的皮肤并

未形成永久性瘢痕.  

2.3.1  能量密度为 32 J/cm2 的 IPL 照射下的修复

跟踪 

从图 2（a）和（b）中可以看到，IPL 照射后，

图像的深度明显降低 (图中存在突起的包是由于小
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鼠呼吸引起皮肤上下起伏引起的). 图 3 中，IPL 照

射后即时，图像的光强明显减弱，散射光强度降低，

光强的衰减（波峰右侧曲线的斜率）并没有明显的

变化. 这些是由于热损伤后皮肤的散射减少的缘故. 
OCT 的成像深度内包含了表皮层和真皮上层，其

中，皮肤最重要得组成部分胶原也是皮肤组织主要

的散射介质. 热损伤改变了皮肤的胶原结构， Ross
等的研究结果表明，IPL 的热效应能明显缩短 I 型

胶原蛋白[11]，这种脉冲光的热缩短效应导致了作为

散射介质的胶原的特征长度的缩短. 使其远远小于

光的波长（瑞利散射），导致了光的散射减少. OCT
探测的是后向散射光的强度,光的散射减少必然引

起后向散射光强度的减弱，从而导致整个 IPL 照射

区域变暗，由于 OCT 系统去本底的影响，最终使得

图像的深度明显降低[12].  

 
图 2 IPL 能量密度为 32 J/cm2 ，波长 560~1 200 nm ,双脉

冲,同一位置的 OCT 图像 
Fig.2 OCT image at 32 J/cm2，560~1 200nm，2pulses 

 
图 3 IPL 能量密度 32 J/cm2, 波长 560~1 200 nm, 双脉冲,
同一位置照射前，照射后即时，以及照射 10 天(修复完成)

后的 OCT 图像强度分布曲线. 
Fig.3 32J/cm2，560~1200nm，2pulses, intensity profiles of 
the tissue before irradiated, immediately after irradiated and 

10d after irradiated by IPL. 

图 2（c）和（d）是皮肤组织在 IPL 损伤后的

修复过程，从图中可见，IPL 照射 1 天以后，图像

的深度已有一定提高，至第 10 天修复完成时，图像

的深度甚至已超过 IPL 未照射前. 而在图 3 中，在

10 天完成修复后，散射光强度较照射后即时有所增

强，接近照射前水平(二者峰值接近)，而光强的衰

减较照射前则有明显的降低（斜率变小）. 在修复

过程中，IPL 的热损伤导致炎症介质释放入间质，

刺激成纤维细胞活性，启动组织修补机制，促进新

胶原合成[13-14]，形成了真皮上层平行皮肤表面紧密

排列的由胶原蛋白组成的纤维结构. 因此修复完成

的皮肤中的胶原空间分布比未照射前更规则，折射

率的各向异性也较照射前弱，导致散射系数和衰减

系数的降低，因此图像的深度较照前更深，强度分

布曲线的斜率变小.  

2.3.2  不同能量密度修复情况的比较 

图 4 将不同能量密度的 OCT 图像进行比较，不

同能量密度下，小鼠皮肤修复完成后的 OCT 图像有

明显差别，能量密度较大的情况下，图像深度明显

较大. H.E 染色切片中发现（图 1），能量密度大的

情况下，产生玻璃样变的厚度较大，症状也更为严

重，损伤也较大，因此，可以在更深部位的真皮刺

激成纤维细胞活性，形成更大厚度的平行皮肤表面

紧密排列的纤维结构，光在皮肤真皮中受到的衰减

也就更小，因此，图像的深度有明显增加. 目前这

方面的研究尚处于探索阶段，还有待于进一步深入

研究.  

 
图 4 IPL 波长 560~1 200 nm ,IPL 照射下的 OCT 图像 

Fig.4 OCT image at 560~1 200 nm 

3  结论 
本文通过 IPL 的 560~1 200 nm治疗头照射小鼠

皮肤组织，研究不同强度的光照射下皮肤组织的损

伤情况，得出皮肤损伤阈值剂量为 31.695 J/cm2, 
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95% 置信区间为(26.682～34.620 J/cm2)，同时分析

IPL 对生物组织的光热效应，并用显微观察手段观

察了不同光照射下生物组织胶原纤维玻璃样变症状

的差异. 光致皮肤的损伤受波长、能量、照射时间

（脉宽）、皮肤类型和部位等因素的影响. 为了达

到更好的治疗效果，应该根据组织的光学参量、热

学参量、组织结构、环境和边界条件等选择合适的

IPL 参量. 此外，用 OCT 来跟踪观察同一能量密度

光照前后和修复，以及不同能量密度光照下的修复，

发现散射光强以及光强衰减存在明显变化和区别，

体现了这一系列过程中光学参量变化的整体趋势. 
本文只是 IPL 对小鼠皮肤损伤的一个初步探索，还

需要进行更系统、更深入的研究. 此外，OCT 在研

究活体皮肤的组织性质特异性方面也表现出巨大的

潜力，有待发掘其进一步的应用.  
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Abstract: This thesis is devoted to investigate injury effects of mouse skin exposed to intense pulsed light（IPL）, 
establish injury threshold of light dose, and observe recovery process. A mouse was chosen and moulted, and then 
irradiated by the IPL system in vivo under certain wavelengths with different energy densities. The immediate 
effect was observed for determine of ED50 right by naked eye and histological examination of skin sections after 
IPL exposure. And then, the skin injury recovery process was observed by optical coherence tomography. The 
results indicate that the optical parameters of tissue with different energy densities exposure and different stages 
have changed distinctly. The reasons concerning some complications were analyzed by the optical parameters’ 
changes and it could provide reference for clinical value. 
Key words: Optical coherence tomography; IPL; Injury threshold; Recovery 
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