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Abstract 
 
BACKGROUND: Virus inactivation to blood is one of blood transfusion safety measures. The effect of virus inactivation on human 
plasma by methylene blue/light has been confirmed, but the report concerning virus inactivation to plasma on plasma components 
is very few.  
OBJECTIVE: To observe the effects of methylene blue photochemical virus inactivation to blood plasma on blood components’ 
structure and function.  
METHODS: A total of 40 blood samples were randomly selected. Fresh plasma from 400 mL whole blood within 6 hours was 
prepared and the quality was weighed for reserve samples, and then the filter with methylene blue virus inactivation was sterilely 
connected. The final concentration of methylene blue was 0.9-1.3 µmol/L. Plasma added to methylene blue virus inactivation into 
4 ℃ was put on a shelf box, with beat frequency of 60 times/minutes. 32 000-38 000 Lx intensity of 4 ℃ visible light was used to 
irradiate for 35 minutes. The residual methylene blue and white blood cells were filtered out from the plasma after illumination by 
the virus inactivated filters, mixed and remained sample 10 mL, and immediately placed in -80 ℃ refrigerator. The amount of 
plasma samples before and after exposure, methylene blue concentration, F Ⅷ: C, F Ⅴ: C, VWF, Fib Content was detected.  
RESULTS AND CONCLUSION: After virus inactivated plasma, the recovery rate of plasma volume, F : C, F : C, VWF, Fib Ⅷ Ⅴ

were (96.39 ± 1.73)%, (82.55 ± 9.25)%, (81.03 ± 15.27)%, ( 93.25 ± 6.17)%, (81.61 ± 14.25)%. The effect of methylene blue 
photochemical virus inactivation in plasma on most components of the plasma is not obvious, and meets the clinical demand for 
safe blood transfusion. 
 
Jiao HL, Guan FX, Yang B, Li JB, Shan H, Du Y, Hu X. Effects of methylene blue photochemical virus inactivation on plasma 
components.Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu yu Linchuang Kangfu. 2011;15(1): 100-102.      
[http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 
摘要 
 
背景：对血液进行病毒灭活是保障安全输血的措施之一，亚甲蓝/光化学法灭活人血浆中病毒的效果已被证实，但其对血浆成

分影响的报道很少。 
目的：观察亚甲蓝光化学法病毒灭活血浆对血液成分结构和功能的影响。 
方法：随机选择 40 份采血后 6 h 内 400 mL 全血制备的新鲜血浆称质量留样，然后与亚甲蓝病毒灭活过滤器无菌连接，亚甲

蓝的终浓度在 0.9~1.3 µmol/L。将加入亚甲蓝的血浆置入 4 ℃病毒灭活箱的搁架上，摆动频率 60 次/min，利用 32 000~      
38 000Lx 光照强度的可见光 4 ℃照射 35 min，将光照后的血浆通过病毒灭活过滤器滤除亚甲蓝和残余白细胞，混匀后留样

10 mL，立即置于-80 ℃冰箱冻存。检测照射前后样品的血浆量、亚甲蓝浓度、F CⅧ∶ 、F CⅤ∶ 、VWF、Fib 含量的变化。 
结果与结论：血浆病毒灭活后血浆容量、F CⅧ∶ 、F CⅤ∶ 、VWF、Fib 的回收率分别为(96.39±1.73)%、(82.55±9.25)%、

(81.03±15.27)%、(93.25±6.17)%、(81.61±14.25)%。亚甲蓝光化学法灭活血浆病毒对血浆中大多数成分的影响不明显，可

以满足临床安全输血的需求。 
关键词：亚甲蓝；输血；凝血因子；病毒灭活；血浆 
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0  引言 
 

为预防输注血液及其制品引起各种传染性

病毒的感染，对血液及其成分中的病毒进行灭活

是保障输血安全的措施之一。目前，临床用单人

份血浆进行病毒灭活，常用的方法是亚甲蓝光化

学法(methylene blue photochemistry)，它在欧

洲国家中应用较为普遍[1]，该方法可有效地灭活

血浆中的病毒，其病毒滴度降低程度与所用的可

见光强度和亚甲蓝浓度有直接关系[2]。然而，亚

甲蓝光化学法灭活病毒的同时，对血浆成分的影

响究竟如何，目前对单人份血浆病毒灭活国内外

大多采用亚甲蓝光化学法，由于此方法国家没有

统一标准，且病毒灭活过程对血液成分的结构和

功能可能有一定的影响，为了保证病毒灭活血浆

质量，采用灭活病毒处理前后的血浆进行检测分

析，实验比较了亚甲蓝光化学法病毒灭活前后血

浆主要成分的变化。 
 
1  材料和方法 

 

设计：病毒灭活光照前后对比。 
时间及地点：实验于2010-01/06在河南省 
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红十字血液中心完成。 
材料： 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

实验方法： 

制备方法：利用采血后6 h内的400 mL全血

制备新鲜血浆，在百级净化间内无菌连接血浆

袋和病毒灭活过滤器，使血浆缓慢通过过滤器

上的亚甲蓝扣，并使亚甲蓝完全融化，将融入

亚甲蓝的血浆流入病毒灭活过滤器的一个空袋

中，使亚甲蓝的终浓度在0.9~1.3 µmol/L，混匀

后留样10 mL，立即置于-80 ℃冰箱冻存。然后

将加入亚甲蓝的血浆置入4 ℃病毒灭活箱的搁

架上，摆动频率 60次 /min，利用 32 000~      
38 000Lx光照强度的可见光照射35 min，将光

照后的血浆通过病毒灭活过滤器滤除残余的亚

甲蓝和白细胞，混匀后留样10 mL，立即置于

-80 ℃冰箱冻存。检测照射前后的两次样品，

用于测定血浆量、FⅧ∶C、Fib、VWF、FⅤ∶

C含量及亚甲蓝浓度的变化。 
检测方法：随机抽取40份制备的新鲜冰冻血

浆，利用电子天平测定血浆病毒灭活过滤前后

的容量变化，利用固相萃取柱(PLB 20 g/L)对血

浆样品中亚甲蓝进行萃取分离，分光光度计法

测定病毒灭活过滤前后亚甲蓝含量，利用全自

动血凝分析仪(CA-500serics)测定病毒灭活过

滤前后因子FⅧ∶C、Fib、VWF、FⅤ∶C含量。 
主要观察指标：照射前后样品的血浆量、

亚甲蓝浓度、FⅧ∶C、FⅤ∶C、VWF、Fib含
量的变化。 

统计学分析：由第一作者采用SPSS 11.0
软件完成统计处理，实验数据以x

_

±s表示，治疗

前后各指标的比较采用配对t 检验，P < 0.05
为差异有显著性意义。 

   
2  结果 

 
2.1  病毒灭活前后血浆容量、凝血因子含量  
见表1。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
2.2  病毒灭活后血浆容量、F CⅧ∶ 、Fib、
VWF、F CⅤ∶ 回收率  见表2。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

3  讨论 

 
目前亚甲蓝光化学方法进行血浆病毒灭活

国家没有统一标准，且亚甲蓝加入血浆后血浆

的外观色泽可能有所改变，同时经过病毒灭活

过滤后血浆成分组成会发生变化，因此严密观

察对比分析血浆病毒灭活前后各项指标变化，

对改进制备方法、验证灭活效果、规范质量控

制，保证血液安全将会有重要意义。用于亚甲

蓝光化学法灭活病毒的分子生物学机制可能主

要是病毒的各种成分如包膜和核酸成为攻击目

标而使病毒失去活性，病毒的表面结构受到破

坏，这些损伤可抑制病毒感染的早期过程，如

病毒对宿主细胞的吸附和侵入
[3-8]。而病毒灭活

的效力取决于光照温度、光照时间、光照强度、

血袋容量、亚甲蓝浓度等因素[9-15]。血浆病毒灭

活的方法很多，但单份血浆病毒灭活时常用亚

甲蓝光照灭活方法[16-17]。表2结果显示，在4 ℃
病毒灭活箱光照强度为32 000~38 000Lx条件

下照射35 min，FⅧ∶C、FⅤ∶C、VWF、Fib
的 回 收 率 分 别 为 (82.55±9.25)% 、 (81.03± 
15.27)%、(93.25±6.17)%、(81.61±14.25)%， 

试剂及仪器 来源 

一次性血浆病毒灭活过滤器， 
病毒灭活箱 

百级净化间，高频热合机 
全自动血凝分析仪 
固相萃取柱(PLB 20 g/L) 
 
可见-紫外分光光度计 
大容量低温离心机 
电子天平 

上海血液技术公司 
 
德国 
CA-500serics，日本 
郑州英诺色普公司 
进口分装 

UV-2401PC，日本 
美国 
上海方瑞厂 

表 1  病毒灭活前后血浆容量及凝血因子成分变化 
Table 1  Change of plasma volume and coagulation 

factors bofore andafter virus inactivation  
  (x

_

±s, n=40)

Item 
Before virus 
inactivation 
illumination 

After virus 
inactivation 

filtration 
 
Plasma volume (g) 

 
236.55±14.30 

 
231.07±16.69 

FⅧ∶C(%) 112.33±25.18 91.08±15.25 
Fib(mg/L) 2 262.20±322.10 1 853.00±342.10 
VWF    85.59±6.32 83.23±5.45 
FⅤ∶C 73.32±9.33 57.14±15.76 

表 2  病病毒灭活后血浆容量、FⅧ∶C、Fib、VWF、
FⅤ∶C 回收率 

Table 2  Recovery rate of plasma volume, F Ⅷ: C, 
Fib, VWF, F Ⅴ: C after virus inactivation  

  (x
_

±s, n=40, %)

Item  Recovery rate 

Plasma volume 96.39±1.73 
FⅧ∶C 82.55±9.25 
Fib 81.61±14.25 
VWF 93.25±6.17 
FⅤ∶C 81.03±15.27 

INNOSEP
高亮

INNOSEP
高亮
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说明在此条件下照射对血浆中的主要凝血因子有一定

的损伤，但影响甚微，这可能与病毒灭活过滤器活性炭

吸附，以及凝血因子在体外血浆中不稳定有一定关系。

病毒灭活后凝血因子含量基本符合国家标准，与国内外

其他实验所得结果相似[18-19]。但是检测中有2份样本照

射前凝血因子含量偏低，可能与供血者的个体差异(年
龄、血型)、以及目前的户外采血冷链环节难以控制有一

定关系。表1，2结果显示过滤后血浆容量为(231.07± 
16.69) g，回收率达到(96.39±1.73)%，血浆损失量仅为

8~10 mL，不影响临床使用。文献报道亚甲蓝浓度小于

一定浓度时，病毒灭活达不到效果[20]，本实验亚甲蓝加

入浓度为(1.13±0.22) µmol/L，基本满足了病毒灭活的

要求。 
研究表明，经过亚甲蓝光化学技术病毒灭活的血

浆，对血浆成分的影响较小，灭活后的血浆基本符合国

家标准，可以满足临床安全输血的需求。通过实际应用

认为，亚甲蓝/光化学病毒灭活血浆技术能够起到杀灭血

浆中未检测病毒和弥补检测窗口期的作用，而且对血浆

主要成分的影响作用不大，仍能确保血浆有效成分的临

床应用效果，它的应用可能构筑防止输血传染病的最后

一道防线，对提高输血安全水平有一定的作用。 
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来自本文课题的更多信息--  

基金资助：郑州大学 211 工程三期重点学科建设项目；

河南省医学科技创新人才工程项目(2005018)。 

作者贡献：实验设计、操作实施及结果评估为全部作者，

均经过系统培训，未采用盲法评估。 

利益冲突：课题未涉及任何厂家及相关雇主或其他经济

组织直接或间接的经济或利益的赞助。 

伦理批准：实验得到医院和血液中心伦理委员会同意，

没有与相关伦理道德冲突的内容。 

本 文 创 新 性 ： 检 索 数 据 库 ： 应 用 计 算 机 检 索

2007-01/2010-03 中国期刊全文数据库与万方数据库。通

过实际应用认为，亚甲蓝/光化学病毒灭活血浆技术能够起

到杀灭血浆中未检测病毒和弥补检测窗口期的作用，而且对

血浆主要成分的影响作用不大，仍能确保血浆有效成分的临

床应用效果，它的应用可能构筑防止输血传染病的最后一道

防线，对提高输血安全水平有一定的作用。这为在血液系统

中推广亚甲蓝光化学技术病毒灭活提供了更为科学的依据。


