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冷沉淀凝血因子虹吸法制备工艺参数的优化与验证

梁佩贤!刘运芝!余晋林!卓创近!招淑文

广东省佛山市中心血站!广东佛山
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!!

摘
!

要"目的
!

优化冷沉淀凝血因子虹吸法制备工艺参数!以提高冷沉淀凝血因子的制备质量&方法
!

采

用不同的虹吸前融化时间和虹吸高度制备冷沉淀凝血因子!通过称量和控制冷上清的重量实现对冷沉淀容量

的控制!检测并比较其
5

因子'纤维蛋白原水平&结果
!

优化前后冷沉淀凝血因子的
5

因子水平达标率从
FEb

提高到
;Gb

$

$

%

-,-E

%!纤维蛋白原水平达标率从
;+b

提高到
;Cb

$

$

$

-,-E

%!容量达标率从
;+b

提高到

;Gb

$

$

$

-,-E

%&结论
!

采用优化后的虹吸法制备冷沉淀凝血因子的制备工艺参数!能够稳定提高冷沉淀凝血

因子制备的质量&

关键词"虹吸法#

!

冷沉淀凝血因子#

!

回收率#

!

达标率

中图法分类号"

#GG.,&&

文献标志码"

(

文章编号"

&.F+$;GEE

$

+-&;

%

&E$++&-$-G

!!

冷沉淀凝血因子%以下简称冷沉淀&是采用特定

方法将保存期内的新鲜冰冻血浆%

AA=

&在
&

$

.a

条

件下融化后#分离出大部分血浆#并将剩余的冷不溶

解物质在
&H

内速冻成固态的成分血)

&

*

(冷沉淀的制

备方法有
=IIO

方法+快速融化离心法和虹吸法)

+

*

#目

前采供血系统比较常用的是虹吸法和离心法(虹吸

法不需要离心操作#较为简便#但其制备工艺对制备

质量具有显著影响#制备质量不稳定(为了提高冷沉

淀的制备质量#笔者对虹吸法制备工艺参数进行了优

化#取得了较好的制备效果#现报道如下(

$

!

资料与方法

$,$

!

一般资料

$,$,$

!

AA=

的制备
!

采集
G--!'

全血#采集后在

+

$

.a

保存
'

CH

#经白细胞过滤后#在
Ga

条件下#

以
%CC-0

"

!"6

离心
&+!"6

#分离出
++-

$

+%-!'

血

浆#称取该血浆的总重量#在与其相连的空袋上标记#

并速冻成固态储存在
c%-a

冷库作为制备冷沉淀的

原料浆(

$,$,/

!

冷沉淀质量标准
!

+--!'AA=

制备的冷沉

淀!

5

因子%

A

5

&

&

C-[8

#纤维蛋白原
&

&E-!

1

)

&

*

(

$,/

!

仪器与试剂

$,/,$

!

仪器
!

>#F

大容量低温离心机%日本
@[)$

>@[

公司&$

:VA+&'

全自动水平接触式血浆速冻机

%卢森堡
\I!23"5

公司&$

_̀ X$

2

型恒温循环解冻箱

%苏州市医用仪器厂&$

*

L

4!2S>($E%-

全自动血凝仪

%日本
*

L

4!2S>I0

Q

I0/3"I6

公司&$

*Y=(:()[>$*'

%

2

&全自动血液成分分离机%德国
':V

公司&$

>I!$

Q

I!/3WG

全自动血液成分分离机%德国费森尤斯

公司&(

$,/,/

!

试剂
!

因子
5

活性测定试剂盒!

*"2!264

@2/O3H5/02\"/

1

6I43"54=0IMN534W!P@

%批号!

EG.EC+(

#

E-%&;F(

&$纤维蛋白原测定试剂盒!

*"2!264@2/O3H5/02

\"/

1

6I43"54=0IMN534W!P@

%批号!

E%C-C-

+

E%C-FCV

+

EGF+-&

&(

$,'

!

方法

$,',$

!

制备方法
!

将新鲜冰冻血浆袋%

(

袋&置于

%

GD+

&

a

水浴装置中#另一空袋%

V

袋&悬于水浴箱

外#位置低于血浆袋#两袋之间形成一定的高度落差(

血浆融化后#随时被虹吸至
V

袋中#当融化至剩下

G-

$

E-!'

血浆与沉淀物时#闭合导管#阻断虹吸(

将血浆与沉淀物混合#制成冷沉淀凝血因子%

(

袋&(

将
(

袋和
V

袋%冰冻血浆&热合断离#及时速冻(

$,',/

!

优化制备工艺参数的选择
!

在
&,%,&

制备方

法的基础上结合实际的工作#把没有明确或者在实际

操作过程中受人员因素影响较大的工艺进行优化(

$,',/,$

!

虹吸开始前的融化时间对冷沉淀质量的影

响
!

刚从冷库取出的原料浆#导管和血袋紧密粘在一

起#选择什么时候让
(

袋和
V

袋分开放置合适2 对照

组%

@

组&于融化
C!"6

后开始虹吸#实验组%

[

+

X

+

_

组&分别于原料浆完全融化后静置
&H

%

[

组&+

+H

%

X

组&+

%H

%

_

组&后开始虹吸#检测制备后的
A

5

和纤维

蛋白原水平+回收率和达标率#评估各组差异是否存

在统计学意义(

$,',/,/

!

不同虹吸高度对冷沉淀质量的影响
!

(

袋

和
V

袋之间要形成一定的高度落差#但是什么高度合

适2 笔者根据所使用设备的水浴槽的高度#分别选择

&F,E5!

%

&

组&+

+F,E5!

%

+

组&和
%F,E5!

%

%

组&的高

度落差进行制备效果比较#检测制备后的
A

5

和纤维

蛋白原水平+回收率和达标率#评估各组差异是否存

在统计学意义(

$,',/,'

!

冷沉淀容量控制方法的改进
!

制备的最终

容量控制在
G-

$

E-!'

#采用
&,%,&

方法制备时#工作

人员需要数次取出水浴箱中的冷沉淀血袋%

(

袋&#目

测观察估算最终的容量#在这个过程中不同人员的操

作差异大#需考虑用合适的方法来减少人工判断造成

的差异(笔者在制备
AA=

时称取该血浆的总重量%即

'

-&++

'

检验医学与临床
+-&;

年
C

月第
&.

卷第
&E

期
!
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1
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!
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(

袋+

V

袋和连接导管的重量&#拟定制备的最终容量

为
GE!'

#约
GG

1

#加上血袋的重量#制备后的冷沉淀

最终重量约为
F-

1

#在制备过程中通过实时称取
V

袋

的重量#来推算出制备冷沉淀的最终重量#从而减少

人员因素对制备质量的影响(

$,','

!

优化后制备方法
!

设置恒温循环解冻箱温度

为
Ga

#当水温达到预设温度时#放入原料浆#按每小

格
.

袋垂直摆放#每次最多制备
+G

袋$当血浆完全进

入水浴箱后#即将预设温度调整为
G,E a

#选择

&,%,+,&

评估最优的时间#然后将空袋取出#松开血浆

导管夹#调整并固定血浆袋使其在解冻箱内保持垂直

竖立状态#并完全浸泡于水浴箱内#此时调整导管的

位置#使每个空袋整齐排列并能清晰地找到与之相连

的血浆袋(在制备过程中实时称取
V

袋的重量#当
(

袋容量达到
GE!'

时%即
AA=

的总重量
cV

袋的重

量
hF-

1

&#用止流夹关闭导管#称量并确认冷沉淀血

袋重量#热合血袋管路#及时速冻(

$,',1

!

A

5

和纤维蛋白原检测
!

将冷沉淀置于
%Fa

水浴箱完全融化#充分混匀后将袋内血浆挤入至与血

袋相连的导管内#热合并断离导管#取导管中样品检

测(按照试剂盒说明书进行
A

5

和纤维蛋白原的检

测(检测
AA=

%原料浆&的
A

5

和纤维蛋白原时#样品

不做稀释直接检测(检测冷沉淀的
A

5

和纤维蛋白原

水平时#以
R̂02674U20I6/OVNKK20

%

ÛV

&稀释
G

倍

后进行检测(

$,1

!

统计学处理
!

运用
*=**&;,-

软件做统计学分

析(计量资料以
ED"

表示#组间比较采用
@

检验$计

数资料以百分率表示#组间比较采用
!

+ 检验$以
$

%

-,-E

为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

/,$

!

工艺参数的评估

/,$,$

!

虹吸开始前的融化时间对冷沉淀质量的影

响
!

各组
A

5

和纤维蛋白原的回收率两两比较#差异

无统计学意义%

$

$

-,-E

&$

@

组的
A

5

达标率与
X

组+

_

组相比#差异有统计学意义%

$

%

-,-E

&$

@

组的纤维

蛋白原达标率与
[

组+

X

组+

_

组相比#差异有统计学

意义%

$

%

-,-E

&(各组
A

5

和纤维蛋白原水平和回收

率见表
&

(

/,$,/

!

不同虹吸高度对冷沉淀质量的影响
!

%

个组

A

5

和纤维蛋白原的回收率两两比较#差异无统计学

意义%

$

$

-,-E

&$

&

组与
%

组的纤维蛋白原达标率比

较#差异有统计学意义%

$

%

-,-E

&(结果见表
+

(

表
&

!!

不同时间开始虹吸制备的冷沉淀的质量比较

组别
0

A

5

水平%

ED"

#

[8

& 回收率%

b

& 达标率%

b

&

纤维蛋白原

水平%

ED"

#

!

1

& 回收率%

b

& 达标率%

b

&

@

组
. &-G,ED++,% F&,- &--,- +-;,%DG;,- GG C%,%

[

组
. &+G,FD&E,+ F%,- &--,- +-E,+DGE,C G; &--,-

"

X

组
. CG,%D&.,& .E,- C%,%

"

+-%,EDGE,G %C &--,-

"

_

组
. &-G,%D&C,C FE,- C%,%

"

+&&,ED%+,& GE &--,-

"

!!

注!与
@

组比较#

"

$

%

-,-E

表
+

!!

不同虹吸高度制备冷沉淀的质量比较

组别
虹吸高度

%

5!

&

0

A

5

ED"

%

[8

& 回收率%

b

& 达标率%

b

&

纤维蛋白原

ED"

%

!

1

& 回收率%

b

& 达标率%

b

&

&

组
&F,E &- &%%D%F F+ &-- +&;DE. G+ C-

!

+

组
+F,E &- &%.D%- .C &-- &C%DG; G% C-

!

%

组
%F,E &- &GCD%E .C &-- &..D%& %; .G

"

!!

注!与
&

组比较#

"

$

%

-,-E

表
%

!!

冷沉淀虹吸法制备工艺参数优化前后的质量比较

时间
0

容量

测量值%

ED"

#

1

& 达标率%

b

&

A

5

计算值%

ED"

#

[8

& 达标率%

b

&

纤维蛋白原

计算值%

ED"

#

!

1

& 达标率%

b

&

优化前
+G GFD%,% ;+ &&%D%.

!

FE

!

+.-D.C ;+

优化后
GC GCD%,G ;G &%+D%.

"

;G

"

+E-D.. ;C

!!

注!与优化前比较#

"

$

%

-,-E

/,/

!

工艺参数优化后制备质量的验证
!

通过对试验

结果%表
&

和表
+

&的评估#选择
@

组的虹吸时间#选

择
+

组的虹吸高度#最终形成
&,%,%

优化后的制备方

法#并与
&,%,&

优化前的制备方法进行制备效果的比

'

&&++

'

检验医学与临床
+-&;

年
C

月第
&.

卷第
&E

期
!

'/P:2M>O"6

!

(N

1

N43+-&;

!

UIO,&.

!

?I,&E



较#结果见表
%

(优化前后容量的测量值和达标率的

差异均无统计学意义%

$

$

-,-E

&$与优化前比较#

A

5

水平的计算值+达标率差异均有统计学意义%

$

%

-,-E

&$优化前后纤维蛋白原的计算值和达标率的差

异均无统计学意义%

$

$

-,-E

&(

'

!

讨
!!

论

!!

冷沉淀富含纤维蛋白原+

A

5

+纤维结合蛋白+血

管性血友病因子等#是临床各类大出血患者抢救的关

键血液成分之一#它对于外科患者#尤其是血友病患

者的手术中出血有显著的预防和治疗作用)

%

*

#其临床

需求量呈现快速增长态势)

G$F

*

(因此#为临床提供质

量可靠和稳定的冷沉淀是采供血机构的一项重要工

作(有文献报道#延长制备时间对
AA=

中
A

5

水平有

很大的影响)

C

*

#而本文选择采集后在
+

$

.a

保存
'

C

H

分离
AA=

作为制备冷沉淀的原料浆#减少原料浆质

量对冷沉淀质量的影响(目前#冷沉淀常用的
+

种制

备方法各有其优缺点#离心法制备的冷沉淀中纤维蛋

白原水平较高#

A

5

和纤维蛋白原的达标率也比较高#

但操作较为烦琐#时间较长#而虹吸法制备程序较为

简单#时间较短#且易于实现自动化#但质量不稳定#

较容易受人为因素的影响)

;$&&

*

(但是#如果能够了解

虹吸法制备过程的关键影响因素并加以控制#虹吸法

将更有优势)

&+

*

(

AA=

在制备冷沉淀时融化的速度是影响
A

5

!

>

回收率的因素)

&

*

#

A

5

活性随着
AA=

融化时间的延长

而降低)

&%

*

#冷沉淀制备的时间越短越好)

&G

*

(本研究

结果%表
&

&显示#融化
C!"6

以及完全融化后静置
&

+

+

+

%H

后开始虹吸#制备的冷沉淀中
A

5

和纤维蛋白

原水平+回收率的差异无统计学意义%

$

$

-,-E

&#但达

标率存在差异#制备时间越长#冷沉淀中
A

5

的达标率

越低#纤维蛋白原水平的达标率越高(因此#随着制

备时间延长#

5

因子活性有所降低或者随融化血浆被

吸走的可能性加大#而纤维蛋白原是大分子物质#静

置时间长了可能有利于其收集#确认开始虹吸的时间

是制备工艺优化的关键参数之一(

虹吸流速与虹吸高度在一定的范围内呈正比(

本试验结果%表
+

&显示#虽然所测试的
%

种虹吸高度

在冷沉淀
A

5

和纤维蛋白原的水平和回收率的差异无

统计学意义%

$

$

-,-E

&$虹吸高度为
&F,E5!

与
%F,E

5!

制备的冷沉淀纤维蛋白原的达标率差异有统计学

意义%

$

%

-,-E

&#而且虹吸高度为
&F,E5!

时制备的

冷沉淀纤维蛋白原水平的标准差较大#因此选择虹吸

高度
+F,E5!

作为第
+

项制备工艺优化的参数(

使用虹吸法制备冷沉淀的过程中#尤其是在虹吸

快结束前#工作人员需要数次取出水浴箱中的冷沉淀

血袋#目测观察和估算其血浆留存容量)

&E

*

(这一操作

容易导致血袋晃动或抖动#使部分沉降在底部的冷不

溶解物质混悬到血浆中#随血浆被吸走而流失(为

此#笔者对操作流程作为第
%

项制备工艺优化的参

数!先称取原料浆总重量#减去冷沉淀所需的重量#获

得冷上清重量#在制备过程通过称量控制冷上清的重

量即可实现对冷沉淀容量的控制#而且无须取出冷沉

淀袋来评估容量(

将上述
%

项制备工艺参数经过优化组合#形成新

的冷沉淀制备流程#并对新的制备工艺流程进行验

证#结果如表
%

所示(虽然优化前后的冷沉淀容量和

达标率+纤维蛋白原水平和达标率的差异均无统计学

意义%

$

$

-,-E

&#但
A

5

水平和达标率的差异均有统

计学意义%

$

%

-,-E

&#表明优化后的制备质量明显高

于优化前(

掌握好制备方案+原材料+设备和环境温度等质

量控制环节#才能保证制备出优质的冷沉淀)

&.

*

(因

此#通过不断地探索+比较和优化冷沉淀制备工艺的

参数#不断完善冷沉淀制备的工艺流程#才能获得质

量高且稳定的冷沉淀(由于本次工艺参数的试验样

本量较少#制备工艺优化后的验证样本量还不够#在

投入常规应用前还需要做进一步的验证(
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单通道经皮肾镜联合输尿管软镜治疗复杂肾结石的分析

杨
!

川!王
!

凯#

湖北省孝感市汉川市人民医院泌尿外科!湖北孝感
G%+%--

!!

摘
!

要"目的
!

探讨单通道经皮肾镜$

=>?'

%联合输尿管软镜治疗复杂肾结石的疗效&方法
!

回顾性分析

+-&F

年
+

月至
+-&C

年
+

月于该院行多通道
=>?'

联合输尿管软镜$对照组!

%%

例%'单通道
=>?'

联合输尿管

软镜$研究组!

%%

例%方案进行肾结石治疗的
..

例患者临床资料&比较两组患者手术前及手术
&

个月后肾功能

$肌酐'尿素氮%水平#记录两组患者手术情况$手术时间'出血量%及术后情况$下床时间'住院时间'住院费用%#

观察两组患者手术
&

个月后结石清除率和并发症情况&结果
!

与手术前相比!手术
&

个月后!两组患者肌酐'

尿素氮水平均明显下降!且研究组明显低于对照组$

$

%

-,-E

%&研究组患者手术时间'手术出血量'术后下床时

间'住院时间'住院费用均明显少于对照组$

$

%

-,-E

%&手术
&

个月后!研究组患者并发症总发生率明显少于对

照组$

$

%

-,-E

%!两组患者结石清除率差异无统计学意义$

$

$

-,-E

%&结论
!

单通道
=>?'

联合输尿管软镜治

疗复杂性肾结石!可明显改善患者肾功能!加快患者痊愈进程&

关键词"单通道#

!

经皮肾镜#

!

输尿管软镜#

!

复杂肾结石

中图法分类号"

#.;+,G

文献标志码"

(

文章编号"

&.F+$;GEE

$

+-&;

%

&E$++&%$-%

!!

肾结石是由某些物质在肾脏异常聚集导致的#好

发于青少年#男性多于女性#左右两肾发病无明显差

异#属于泌尿系统常见疾病)

&

*

(肾结石较小时#可通

过大量饮水#利用尿液把结石冲洗出去$而复杂性肾

结石包括孤立肾结石+马蹄型肾结石+鹿角状肾结石+

多发肾结石等#多采用手术方法进行碎石+取石)

+

*

(

经皮肾镜%

=>?'

&取石术是一种保肾取石技术#通过

=>?'

在腰部开一个切口#利用超声+钬激光等进行

碎石+取石(目前临床多根据患者结石部位+个数+大

小等因素#选择单个或多个通道来进行手术#但通道

选择不当时#可能增加出血+感染等风险)

%

*

(单通道

=>?'

联合输尿管软镜疗法只创建一个经皮肾通道#

对患者损伤较小#故本次研究将单通道
=>?'

联合输

尿管软镜治疗复杂肾结石作为重点研究#以期降低手

术风险+改善患者肾功能#现报道如下(

$

!

资料与方法

$,$

!

一般资料
!

回顾性分析
+-&F

年
+

月至
+-&C

年

+

月于本院行多通道
=>?'

联合输尿管软镜%对照

组#

%%

例&+单通道
=>?'

联合输尿管软镜%研究组#

%%

例&方案进行肾结石治疗的
..

例患者临床资料(

两组患者一般资料比较#差异均无统计学意义%

$

$

-,-E

&#具有可比性#见表
&

(纳入标准!%

&

&经影像学

检查确诊为复杂性肾结石者$%

+

&年龄
.-

$

C-

岁者$

%

%

&患者或家属知情并签署知情同意书者(排除标

准!%

&

&合并肾脏其他疾病者$%

+

&合并凝血障碍者$

%

%

&合并手术禁忌证者$%

G

&代谢功能异常或合并恶性

肿瘤者$%

E

&伴有精神疾病或不能遵从医嘱者(

$,/

!

方法

$,/,$

!

术前准备
!

两组患者在术前均进行尿培养和

尿常规检查(有尿路感染的患者进行抗感染治疗#尿

道感染消失后才可进行手术$没有尿路感染的患者#

术前
GCH

服用抗生素(

$,/,/

!

对照组手术治疗方法
!

对照组进行多通道

=>?'

联合输尿管软镜手术(手术方法如下!%

&

&患

者取俯卧位#全身麻醉$%

+

&患侧输尿管逆行插管#垫

高患者腹部肾区#暴露手术部位$%

%

&使用
\=$&-

便携

式黑白超声仪%迈瑞
:"6M0/

L

生产&确定患侧肾盏穿

刺位置#用
&C

号穿刺针在穹隆部进行穿刺$%

G

&成功

穿刺后#留置斑马导丝#然后拔出输尿管外支架#置入

工作鞘#建立两个及多个经皮肾通道#形成双通道取

石$%

E

&将
X*$&

型经皮肾镜%沈阳沈大内窥镜有限公

司&经皮肾通道进入患者肾脏$%

.

&使用钬激光气压弹

道碎石术进行碎石#并取出碎石$%

F

&术后留置
.A

双
X

管+肾造瘘管和导尿管(
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