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冷沉淀制备过程的质量控制和去冷沉淀血浆的临床

应用价值探讨
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　　【摘要】　目的　通过控制冷沉淀的制备过程，分析去冷沉淀血浆的质量，为临床应用提供依据。方法　采用离

心法制备冷沉淀，检测同一献血者来源的新鲜冰冻血浆、去冷沉淀血浆、普通血浆标本中凝血因子ＦⅤ、ＦⅦ、ＦⅧ、

ＦⅨ水平，以及纤维蛋白原和总蛋白水平并进行比较分析，同时检测冷沉淀中ＦⅧ与纤维蛋白原水平。结果　去冷

沉淀血浆的纤维蛋白原、总蛋白及ＦⅧ水平均低于新鲜冰冻血浆与普通冰冻血浆，且其ＦⅨ水平同样低于新鲜冰冻

血浆，组间比较差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　去冷沉淀血浆在临床上不能等同于新鲜冰冻血浆和普通

冰冻血浆使用，应通过对冷沉淀制备过程的有效控制，根据实际情况进行选择。
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　　冷沉淀是新鲜冰冻血浆在１～６℃条件下不溶解的白色沉

淀物，主要含有纤维蛋白原（Ｆｇ）、凝血因子Ⅷ（ＦⅧ）和Ｆ、血

管性假血友病因子（ｖＷＦ）及纤维结合蛋白（Ｆｎ）５种成分，分出

的血浆则为去冷沉淀血浆，又称冷上清。近年来，由于成分输

血的大力推广及凝血因子制品的缺乏，冷沉淀制品的临床应用

范围和用量呈明显上升趋势，除用于治疗甲型血友病及纤维蛋

白原与凝血因子缺乏所致的出血性疾病外，在烧伤、外伤、播散

性血管内凝血（ＤＩＣ）等方面也得到了广泛的应用。冷沉淀中

Ⅷ因子极其不稳定，献血者自身凝血因子水平，血液采集过程，

制备时间、温度和方法，运输温度等环节都会影响冷沉淀的最

终质量。而临床通常将去冷沉淀血浆作为普通冰冻血浆使用。

本文通过严格控制冷沉淀制备过程的关键环节，分析冷沉淀和

去冷沉淀血浆的质量，为临床应用提供依据。现报道如下。

１　材料与方法

１．１　标本来源　随机抽取符合《献血者健康检查要求》的３０

人份全血，各４００ｍＬ，所有标本均采血顺畅、使用血液保存液

Ⅱ抗凝、于采集后６ｈ内进行检测。

１．２　仪器与试剂　凝血因子检测均采用ＣＡ１５００全自动凝

血仪（日本希森美康）及成都协和凝血系列试剂（ＦⅤ、ＦⅧ、ＦⅨ

检测试剂批号２０１００９０２，ＦⅦ检测试剂批号２０１００９０１，纤维蛋

白原检测试剂批号２０１００７０２）；蛋白水平检测采用ＮＳＡ４００全

自动生化仪（沈阳东软医疗系统有限公司）及四川迈克试剂（批

号０５１０１１０２１）；血浆速冻机（天津天商冰源科技发展有限公

司），ＣｙｔｏＴｈｅｒｍＣＴ４Ｔ．６Ｃ低温融化箱（美国科瑞特），Ｃｙ

ｒｏｆｕｇｅ６０００ｉ大容量离心机（德国贺利氏），低温冰箱（日本

三洋）。

１．３　方法　血液采集后储存在２～６℃冰箱中，严格按照国标

要求在６ｈ内分离新鲜血浆２００ｍＬ，同时留取２份血浆标本

约１５ｍＬ，其中１份速冻至－５０℃以下（新鲜冰冻血浆标本），

另１份置于４℃冰箱（普通冰冻血浆标本）。次日将新鲜冰冻

血浆放入１～６℃水浴低温融化箱快速融化，采用离心法制备

冷沉淀。待血浆基本融化，留有少许冰渣时，取出血浆，４０００

ｒ／ｍｉｎ，２～６℃，１５ｍｉｎ离心，分离出上清去冷沉淀血浆，留下

２０～３０ｍＬ血浆和白色沉淀物，即为冷沉淀。将其快速置于低

温速冻箱内冻结，同时留取血浆标本约１５ｍＬ（去冷沉淀血浆

样本），与前一天置于４℃冰箱的血浆标本一起放入－２０℃冰

箱冰冻。按照试剂说明书操作，检测新鲜冰冻血浆、去冷沉淀

血浆、普通冰冻血浆样本中ＦＶ、ＦⅦ、ＦⅧ、ＦⅨ水平，以及纤维

蛋白原和总蛋白水平，并检测冷沉淀中 ＦⅧ和纤维蛋白原

水平。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计学软件进行数据处理

与统计学分析，计量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验，

以α＝０．０５为检验水准，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　不同血浆标本各指标检测结果比较　新鲜冰冻血浆与去

冷沉淀血浆标本中ＦⅧ 、ＦⅨ、纤维蛋白原和总蛋白水平比较

差异均有统计学意义（犘＜０．０５）；普通冰冻血浆与去冷沉淀血

浆标本中ＦⅧ、纤维蛋白原和总蛋白水平比较差异均有统计学

意义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　不同血浆标本各指标检测结果比较（狓±狊）

组别 ＦＶ（％） ＦⅦ（％） ＦⅧ（％） ＦⅨ（％） 纤维蛋白原（ｇ／Ｌ） 总蛋白（ｇ／Ｌ）

新鲜冰冻血浆 ９３．１±１５．９ １００．０±１９．８ ６５．６±１３．４ａ ８４．２±１１．０ａ ２．７±０．４ａ ５９．３±５．６ａ

普通冰冻血浆 ８９．９±１３．３ ９５．８±１７．０ ５９．８±１６．７ａ ８０．２±１２．４ ２．６±０．６ａ ５８．７±５．５ａ

去冷沉淀血浆 ８７．７±１４．５ ９４．６±１６．４ １６．０±５．３ ７５．５±９．９ ２．１±０．３ ５５．４±４．７

　　注：与去冷沉淀血浆比较，ａ犘＜０．０５。

２．２　冷沉淀中ＦⅧ和纤维蛋白原水平　冷沉淀中ＦⅧ和纤维

蛋白原水平分别为（３９５±７６．４）％和（６．９±０．９）ｇ／Ｌ。

３　讨　　论

　　近年来，随着冷沉淀凝血因子的广泛使用，去冷沉淀血浆
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的应用也逐年递增，但目前国内输血行业对去冷沉淀血浆没有

明确的界定，《全血及成分血质量要求》［１］中也无此类血液的术

语和定义，对其在疾病治疗中的作用也未做出评估。大多数学

者认为，去冷沉淀血浆仅能用于血栓性血小板减少性紫癜

（ＴＴＰ）的治疗
［２４］。但也有文献报道，对于常规使用血浆的患

者，新鲜血浆和去冷沉淀血浆可起到同等效果［５］。本文采用离

心法制备了冷沉淀，对比检测了同一献血者来源的新鲜冰冻血

浆、去冷沉淀血浆、普通血浆标本中ＦⅤ、ＦⅦ、ＦⅧ、ＦⅨ，以及

纤维蛋白原和总蛋白水平，并且为了控制冷沉淀的质量，同时

对冷沉淀中ＦⅧ因子和纤维蛋白原水平进行了检测，均满足标

准要求。

冷沉淀制备过程中的影响因素较多，需要严格控制各关键

点。如全血采集后需及时放入２～６℃冰箱；各袋新鲜血浆的

容量最好控制在２５０ｍＬ以内，否则不同血袋的融化时间差异

较大，且需在６ｈ内冰冻；水浴低温融化箱和离心机在使用前

应达到规定温度；融化血浆的数量应在规定的最大数量内；同

时选择恰当的融化终点很关键，一般２４０ｍＬ血浆的融化时间

约为９０ｍｉｎ。作者认为，当多数血浆融化至冰块直径２～

３ｃｍ、厚度约１ｃｍ时终止融化最为恰当；对于极个别仍然较大

的冰块需继续融化，此时需随时关注融化情况，使冷沉淀达到

最佳分离状态。因为若以冰渣量很少或基本无冰渣为终点，会

导致融化过度，待分离时可能出现冷沉淀溶解的状况，造成冷

沉淀容量降低；若所选终点提前，会由于冰块过大造成冷沉淀

容量超标。

本研究结果显示，去冷沉淀血浆中纤维蛋白原水平，ＦⅧ

与ＦⅨ水平，以及总蛋白水平均明显低于新鲜冰冻血浆，差异

均有统计学意义（犘＜０．０５），尤其以ＦⅧ差异最大。本研究结

果还显示，去冷沉淀血浆中纤维蛋白原、ＦⅧ及总蛋白水平均

低于普通冰冻血浆，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。由于目

前多数血站将去冷沉淀血浆标识为普通冰冻血浆，且临床上将

两者等同使用，使得需补充以上凝血因子和总蛋白的患者不一

定能达到治疗目的。因此不能把去冷沉淀血浆标识为普通冰

冻血浆应用于临床。虽然一直以来ＦⅤ被认为是不稳定因子，

但有学者研究发现，枸橼酸盐抗凝溶液（ＣＰＤ血液保存液）保

存的全血在４℃保存１周后所测定的ＦⅤ活性与采集１ｈ后分

离血浆所测定的结果接近［６］。本研究同样显示，普通冰冻血

浆、新鲜冰冻血浆的ＦⅤ水平与去冷沉淀血浆比较，差异均无

统计学意义，与文献报道相符。此外有研究报道，去冷沉淀血

浆和新鲜冰冻血浆中抗凝血酶Ⅲ（ＡＴⅢ）、血浆蛋白Ｃ（ＰＣ）

和血管性血友病因子裂解蛋白酶（ＡＤＡＭＴＳ１３）水平无明显差

异，即去冷沉淀血浆中富含大量的ＡＴⅢ、ＰＣ和ＡＤＡＭＴＳ１３，

理论上可用于上述因子缺乏症患者的补充治疗［７］。并且用去

冷沉淀血浆对ＴＴＰ患者行血浆置换后，可使患者凝血系统恢

复正常，病情明显好转［８］。

综上所述，建议去冷沉淀血浆应单独标识，不能替代普通

冰冻血浆，最好用于ＴＴＰ患者的输注治疗，如此既可以达到有

效治疗的目的，又能节约血液资源。
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