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血液成分制备中冷沉淀凝血因子制备技术的临床研究
梁佐峰通信作者　唐荣辉　吕　星　赵玲锋　黄米香
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【摘要】目的　对血液成分制备中冷沉淀凝血因子制备技术的应用价值进行评价分析，为今后血液管理工作提供有价值的

参考依据。方法　选取 30 份 400ml 静脉全血标本，经离心、冷冻、解冻、分离、冷冻处理，分析获取血液成分情况。将冷沉

淀凝血因子制备技术完成的血液成分与《全血及成分血质量要求》中血液品种合格标准进行对比。结果　冷沉淀凝血因子制备

最大容量为 50.0ml，最低容量为 43.0ml，F Ⅷ最高 134.4IU/ 袋，最低 81.4IU/ 袋，平均 F Ⅷ (107.9±26.5)IU/ 袋。纤维蛋白原 (Fg)
最多 490.0mg/ 袋，最少 153.0mg/ 袋，平均 Fig(321.5±168.5)mg/ 袋。所有的血液成分均符合《全血及成分血质量要求》的质量要求，

在临床应用的过程中并未发现输血不良反应。结论　冷沉淀凝血因子制备技术在血液成分制备的临床应用效果显著，能够获取

血液有效成分，可为临床血液类疾病的治疗提供原材料，临床价值显著，值得关注并推广。
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冷沉淀凝血因子具有广泛的生理功能和很高的临床应

用价值 [1]。是新鲜冰冻血浆在低温条件下融化生成的白色沉

淀物。常通过采用特定的提取方法制成，即将新鲜冰冻血浆

(FFP) 在 (4+2)℃封闭状态融化后，进一步分离出沉淀在血浆

中的不溶解物质，并在 1h 内冻结而制备成的成分血 [2]。冷沉

淀凝血因子在自采血之日起于 -18℃以下可保存 1 年，37℃

水浴融化后即可输注 [3]。冷沉淀凝血因子里主要含有凝血因

子（Ⅷ）、血管性血友病因子（VwF)、纤维蛋白原（Fib）等
[4]。冷沉淀凝血因子是临床输血治疗的一种重要血液成分，主

要用于预防和治疗出血性疾病，先天性或获得性凝血因子Ⅷ

缺乏症，对凝血功能疾病起着非常重要的作用，还适用于烧伤、

肿瘤、皮肤黏膜疾病、弥散性血管内凝血和大出血等，在临

床治疗中取得了明显的效果。冷沉淀凝血因子的制备全过程

中有诸多环节存在无法控制制备时长的因素，易造成冷沉淀

凝血因子室温下制备过程的冷链不稳定和时间链过长，从而

导致质量不符合标准 [5]。本次研究中，旨在提高血液制品的

有效含量，达到提升临床输注效果目的，现对 30 份 400ml 全

血标本经冷沉淀凝血因子技术处理后的各项指标展开了统计

分析，结果报告如下。

1 材料与方法
1.1 新鲜冰冻血浆制备方法

目前，我站为临床提供的血液制品主要来源于本辖区内

流动采血点。从全血采集到新鲜冰冻血浆的制备再到冷沉淀

凝血因子的制备，依据《全血及成分血质量要求》（GB18469

—2012）中新鲜冰冻血浆的定义为：采集后储存于冷藏环境

中的全血，最好在 6h 或 8h 保存液为 CPDA-1，但不超过 18h

将血浆分离出并速冻呈固态的成分血。用于制备冷沉淀凝血

因子的原料全血采集过程顺利、无凝块，400mL 采集时间＜

13min 在 2 ～ 6℃低温离心，制备好的新鲜冰冻血浆放入平板

血浆速冻机，以 -50℃速冻 60min 内血浆中心温度降至 -30℃

以下，完成后放入 -18℃低温冰箱中保存备用。

1.2 冷沉淀凝血因子制备方法

制备仪预冷完成后，工作人员从－ 18℃以下低温冷库中

取出原料血浆，室温放置 3 ～ 5min，将新鲜冰冻血浆袋与转

移袋置于称上称重，存储称重数据后，把血浆袋取出放入水

浴槽中解冻，转移袋放在称重盒中，将血袋导管卡入导管夹，

打开 2 个血袋之间导管上原有的塑料夹子，水浴槽中的 FFP

一边融化一边通过虹吸作用，从高位的血浆袋流至低位的转

移袋，当血浆袋中的冷沉淀凝血因子重量达到预设值时，导

管夹会夹紧血袋之间的连接导管，并通过声音报警及按钮亮

灯来提醒制备完成，导管闭合，阻断虹吸。工作人员取出冷

沉淀凝血因子血袋和转移血浆袋，热合离断，粘贴产品标签，

将冷沉淀凝血因子放入全自动水平接触式血浆速冻机中速冻

后于－ 18℃以下保存。

1.3 抽样方法

随机抽检本站 30 袋制备时间在 2024 年 2 月～ 4 月、保

存液为 CPD-A 配方的 400ml 静脉全血样本。将制备时间在 8h

以内的新鲜冰冻血浆制成的冷沉淀凝血因子，外观正常，均

进行血液容量、纤维蛋白原含量、Ⅷ因子含量检测。

1.4 试剂

Ⅷ 因 子 试 剂 ( 批 号 :560857A)、FIB 试 剂 ( 批 号

:567416)、APTT 试 剂 ( 批 号 :557685A)、CaCl2 试 剂 ( 批

号 :563921A)、缓冲液 ( 批号 :569951)、质控血浆 ( 批号

:507933B)、校准品（批号：563118B）以上试剂均为希森美

康生产。

1.5 设备

大容量低温离心机 (6000i、德国 )；4℃血液储存箱

(HXC-608、中国海尔 )；-30℃血浆冷库 (LKFBXY-0127、天津

天商 )；血浆速冻机 (BMF-21、多美达 )；全自动冷沉淀制备

仪（CP-28、佛山沃塘）；电子振荡水槽 (DKZ-2、上海一恒 )；

全自动凝血分析仪 (CA-620、日本希森美康 )。所有仪器每年

定期由厂家校准及维护。

1.6 冷沉淀凝血因子质量标准

1) 外观检测：检测前将所有标本于 37℃水浴箱融化，肉
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眼观察标本外观 : 外观呈淡黄色澄清液体、无色泽异常、无

纤维蛋白原析出。2) 用电子天平称量冷沉淀凝血因子重量并

计算血容量，Ⅷ因子和纤维蛋白原用全自动凝血分析仪检测，

均采用凝固法检测。

1.7 统计学方法

采用 SPSS21.0 统计学软件进行统计，P<0.05 为差异有统

计学意义。

2 结果
冷沉淀凝血因子制备最大容量为 50.0ml，最低容量

为 43ml，F Ⅷ 最 高 134.41IU/ 袋， 最 低 81.4IU/ 袋， 平 均

F Ⅷ (107.9±26.5)IU/ 袋。纤维蛋白原最 490.0mg/ 袋，最少

153.0mg/ 袋，平均 Fib(321.5±168.5)mg/ 袋。所有的血液成

分均符合《全血及成分血质量要求》的质量要求，在临床应

用的过程中并未发现输血不良反应。

3 影响冷沉淀凝血因子质量的因素
3.1 冷沉淀凝血因子的制备与融化控制

将新鲜冰冻血浆从低温冰箱中取出，置于 (1 ～ 5)℃恒

温解冻仪融解，利用虹吸原理分离出的白色沉淀物即为冷沉

淀凝血因子，立即单层平铺在速冻机中，速冻 60min，内血浆

中心温度降至 -30℃以下，完成后放入 -18℃低温冰箱中保存

备用。冷沉淀凝血因子在 37℃水浴中快速充分融化，一般需

要融化 10 ～ 15min。融化时间太长，会增加 F Ⅷ的损耗。血

站技术操作规程 (2019 版）明确规定冷沉淀凝血因子的最后

的体积是 40 ～ 50mL。因此要加强操作人员质量意识，增强培

训，合理控制原材料，制备结束后，尽快进行速冻，减少 FFP

到冷沉淀凝血因子的停留时间，避免 F Ⅷ含量降低，确保临

床应用质量 [6-7]。

3.2 仪器和检测试剂的控制

CA 600 全自动凝血分析仪准确性、精密性良好，对冷沉

淀凝血因子制品中纤维蛋白原含量与Ⅷ因子含量的检测结果

可靠；在质量抽检时，也严控冷沉淀凝血因子的融化、取样

时间；检测纤维蛋白原含量与Ⅷ因子含量的试剂在使用前检

测试剂在室温平衡 30min，缓冲液、氯化钙溶液和清洗液开瓶

后使用时间不得超过8周，使用新批号的试剂时需重新定标等。

进一步规范试验操作，避免因此造成的检测误差。

3.3冷沉淀凝血因子融化后取样和样品检测前的保存条件

冷沉淀凝血因子融化后，取样检测前需要充分混匀，混

匀后的样本更能代表整袋冷沉淀凝血因子的质量。混匀时应

避免剧烈振荡和产生气泡。冷沉淀凝血因子融化后放在室温，

应尽快检测，最长不要超过 4 个小时。冷沉淀凝血因子的纤

维蛋白含量高，需要掌握标本最佳稀释度。有研究结果表明

最佳稀释比例为 1:2 为适宜。

3.4 冷沉淀凝血因子 FⅧ活性测定样品的预稀释

质量合格的冷沉淀凝血因子中 F Ⅷ活性一般在 200 ～

1000IU/dL，远超过标准曲线的上限，为保证检测的结果在标

准曲线的范围内，在检测 F Ⅷ的时候必须进行预稀释，一般

稀释 5～ 10 倍。

3.5 冷沉淀凝血因子 FⅧ含量的计算

冷沉淀凝血因子质控的要求是每袋冷沉淀凝血因子的

F Ⅷ含量，需要用冷沉淀凝血因子的 F Ⅷ活性水平乘上体积。

不同的全自动血凝仪，检测结果的单位可能会有差别，但是

最后计算 F Ⅷ含量的时候，需要把凝血因子的单位换算到 IU/

mL，然后乘上冷沉淀凝血因子的毫升数，得到每袋冷沉淀凝

血因子含 FⅧ的单位数［8］。

3.6 FIB 含量和Ⅷ因子含量的检测

使用 CA-620 全自动凝血分析仪进行检测，方法均为凝固

法；FIB 含量检测原理 : 在待检稀释血浆中加入高浓度的凝血

酶，使纤维蛋白原转变为纤维蛋白凝块，测定凝固所需要的时

间，在以参比血浆制作的标准曲线上查得待测血浆的FIB浓度，

即为待测血浆的 FIB 含量，血浆凝固时间与血浆纤维蛋白原

浓度成负相关。Ⅷ因子含量检测原理 : 用不同乏因子血浆和

患者血浆混合，测定部分凝血活酶时间，结果用不同稀释度

标准血浆、正常血浆和乏因子混合血浆制成参考曲线上查得

待测血浆Ⅷ因子浓度。

3.7 冷沉淀凝血因子 FⅧ含量质量抽检结果的解释和利用

由于献血者本身 FⅧ含量的差异，75% 以上的冷沉淀凝血

因子抽检合格即为符合血液质量要求。如果抽检 4 袋冷沉淀

凝血因子，如低于 75% 的不符合质量要求，可以考虑增加抽

样数量，增加抽样数量后仍然不合格，就要针对冷沉淀凝血

因子制备的整个过程查找原因，加强制备全过程的质量控制

和标准化操作。

3.8 F Ⅷ活性测定试验标准曲线的绘制、使用与更新

标准曲线不是一成不变的，在试剂批号更换的时候需要

重新定标，更新标准曲线；质控结果不理想的时候，也要考

虑更新标准曲线。使用商品化的标准血浆建立标准曲线，其

标示值需溯源至国际标准物质，不推荐自制定标血浆。

3.9 人员培训

为了保证冷沉淀凝血因子的质量，工作人员在制备过程

中应严格遵守操作规程，不断提高技术水平；同时，质控人

员在检测时应更加细致操作，才能保证检测结果的准确可靠。

4 结论
临床上，冷沉淀凝血因子所制备的成分血应用十分广泛，

在创伤治疗过程中可显著提高创面收缩效果，并且能够有效

补充凝血因子。冷沉淀凝血因子技术在上世纪的 60 年代开始

被应用于成分血的制备，随着医学技术水平的发展，冷沉淀

凝血因子制备技术的应用效果越来越理想，但是在实际应用

过程中应注意对全过程给予重点关注，提升成分血液产品的

质量。

通过调查发现，在冷沉淀凝血因子制备成分血时也应注

意：①血液采集时，血液采集前应注意加强献血人员局部皮

肤清洁、消毒，避免由于皮肤消毒不彻底而诱发血液污染，

对献血者的血液进行严格的筛查，加强菌血症患者筛查，提

高血液质量及安全性。②冷沉淀凝血因子制备过程中应注意

严格按照国家《全血及成分血质量要求》进行管理，针对当

前血液成分制备影响因素进行分析，质量抽检是确保冷沉淀

凝血因子质量合格，提高血液制品的有效含量，达到提升临

床输注效果的目的 [9-13]。
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中匹多莫德作为一种免疫制剂，能够调节 T 细胞亚群平衡，

将 NK 自然杀伤细胞激活，提高儿童自身免疫反应 [2]。同时，

匹多莫德具有较高的生物利用度，能够使患儿的吞噬细胞和

中性粒细胞能力提高，增强免疫功能，预防细菌和病毒侵害
[3]。临床研究资料表明，匹多莫德与抗生素联合应用，可以

发挥药物协同作用，使临床症状得到改善，有效控制病情，

从而达到治疗目的 [4]。本次研究结果显示，观察组有效率为

97.83%，高于对照组的 84.78%，并且与对照组比较，观察组

的复发病程和临床症状消失时间均较短，这一结果与黄茂 [5]、

李伟玲 [6] 等研究报道一致。由此可见，在儿童呼吸系统反复

感染的临床治疗中，运用匹多莫德颗粒，能够提高治疗效果，

减少感染复发次数，缩短复发病程，改善预后，值得推广。
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