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生产现场 过程技术与工艺

浅谈血液制品全自动
检测的难点和应对方法
长期以来，血液制品因其特殊的理化性质，在包装前的最后检测环节基本上都是依赖人工目视检

测的——但在如今产业集中化的行业趋势下，人工检测法已经无法满足于大规模量产和高效率检

测的要求，很多血液制品企业开始寻求全自动检测设备以期替代传统的人工检测。本文将以目前

血液制品的检测要求为出发点，重点分析检测过程中的难点，并对全球范围内为数不多的、已被

证实完全适用于此类产品的全自动检测技术加以简单介绍和推荐。

血
液制品属于生物制品范

围，主要指以健康人血

浆为原料，采用生物学

工艺或分离纯化技术制备的生物

活性制剂。主要分为三大类：人血

白蛋白、人免疫球蛋白类和凝血

因子类，其中凝血因子类产品种

类最多。目前，我国除白蛋白和

重组凝血因子类产品允许进口外，

其他类型的血液制品只能在国内

进行生产。以白蛋白为例，当前

有 40% 的市场份额为国产供应，

而进口供应则占到了 60%。另一

个现象也同样值得关注，即市面

上的血液制品主要来源于人体的

天然成分。虽有部分厂商的研究

方向为从植物中提取白蛋白，并

已申请了相关技术专利，但至今

为止，没有一家从植物中提取白

蛋白产品的公司能够实现量产。

血液制品经历了从产品供不

应求、无限扩张以致于出现安全

问题，到后来有关部门出面整顿，

再次进入快速发展阶段，目前已

经进入成熟期，增速放缓。根据

世界血浆蛋白治疗协会（PPTA）

下属物料审查委员会（MRB）的

数据统计，全球血液制品行业最

早有 102 家企业。由于世界范围

内产品安全事件的不断升级，引

起了各国政府的足够重视，格局

由此开始发生改变，在各国政

府的严密监管和企业兼并重组

的双重历练下，目前国外仅剩

下不到 20 家血液制品企业，而

CSL Behring、Baxter、Grifols、

Octapharma 等几家大型企业的

产品就占据了该行业市场份额的

80% ～ 85%。预计今后行业集中

度将更为凸显。与国外的情况类

似，我国政策也在助推行业朝着

集中化发展。作为准入壁垒较高

的行业，经过了多年的整合后，

国内血液制品集中化趋势亦开始

显现。中生集团、上海莱士、华
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有限公司供稿。
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表 1 血液制品的质量标准和检测要求

项目 人血白蛋白 人免疫球蛋白 人乙肝型炎免疫球蛋白 鉴别试验（免疫双扩散）

鉴别试验

（免疫双扩散法）

仅与抗人的血清产生沉淀线，

与抗马、抗牛、抗猪、抗羊血

清不产生沉淀线

仅与抗人的血清产生沉淀线，

与抗马、抗牛、抗猪、抗羊

血清不产生沉淀线

仅与抗人的血清产生沉淀线，

与抗马、抗牛、抗猪、抗羊

血清不产生沉淀线

仅与抗人的血清产生沉淀线，

与抗马、抗牛、抗猪、抗羊血

清不产生沉淀线

鉴别试验

（免疫电泳法）

与正常人血清比较，主要沉淀

线应为白蛋白

与正常人血清比较，主要沉

淀线应为 lgG
与正常人血清比较，主要沉

淀线应为 lgG
与正常人血清比较，主要沉淀

线应为 lgG

外观
应为略黏稠、黄色或绿色至棕

色澄明液体，不应出现浑浊

应为无色或淡黄色澄清液体，

可带轻微乳光

应为无色或淡黄色澄清液体，

可带乳光，不应出现浑浊

应为无色或淡黄色澄清液体，

可带乳光，不应出现浑浊

可见异物 应符合规定 应符合规定 应符合规定 应符合规定

装量 应不低于标示量 应不低于标示量 应不低于标示量 应不低于标示量
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专注于阀门解决方案的提供

● 采用全不锈钢材质制造，壳体材料严格控制
铁素体含量，洁净、无腐蚀；

● 隔膜采用 EPDM 和 PTFE 材质，符合 FDA 
21 CR 177.2600 要求，安全，无污染，使
用寿命长；

● 阀体采用堰式结构，流线型流道设计，无死
角，自排尽，易清洗，可最大限度避免积液；

● 采用线密封技术，密封严密可靠；

● 气动执行机构采用钢球连接，构造简洁、无
死角、可抛光，阀门安装占用空间小，并可
现场 360°随机调整，安装方便；

● 阀体内表面采用机械抛光加电解抛光，表面
粗糙度可达到 0.4 微米（或按客户指定抛光
要求）；

● 阀门设计符合 ASME BPE 无菌隔膜阀设计标
准，满足 3A 卫生认证；

● 提供多种接口配置，包括焊接式、卡箍式，
同 时 提 供 ASME BPE、ISO、DIN、BS、
JIS、HG 等标准的所有管道尺寸。
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密封技术 专题报道

兰生物、泰邦生物等企业逐渐成

为行业龙头。预估未来行业还会

进一步整合，生产企业的数量在

现有政策下只会越来越少。集中

化生产必然会带来产量的迅速扩

张，随之而来的必将是对更高效

率的检测解决方案的刚需。

那么血液制品的检测包括哪

些项目呢？血液制品的质量标准

和检测要求见表 1［1］。红框标识

出来的 3 个方面是目前人工和全

自动检测的主要适用领域。

由于国内血液制品以白蛋白

为主，占 75% 的市场份额，因此

白蛋白产品是柯尔柏重点关注的

待检测产品。

目前国内用于白蛋白产品检

测的主要方法为人工检测，而全

自动设备检测应用较少的主要原

因是：白蛋白产品通常为黄色略黏

稠的澄明液体，液体在震荡（如

灌装）后很容易产生气泡，气泡

在上升至液面前会在液体内部停

留较长时间，这一现象会给全自

动灯检机的检测带来非常大的干

扰——灯检机可能会将气泡误识

为颗粒物，从而引发误剔。为降

图 1 灯检机常规照明与专利的 Bubble-X 照明对比
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低气泡干扰，企业通常会在常规

的灯检工艺流程前，将产品经灌

装灭菌暂存 48 h，直到确认不会

长菌后再进行人工检测。另一种

常用方法是将人血白蛋白、静注

人免疫球蛋白小心翻转 20 次，静

置 2 min 进行脱气处理，以消除气

泡影响［2］。在目前血浆来源有限

且血液制品企业产能有限的形势

下，传统的人工检测虽然也能满

足企业的检测要求，但是人工检

测存在以下诸多问题［3］：

 ● 检测人员视力不同，依据

的准则不同，无统一标准；

 ● 检测人员易疲劳，易造成

误检或漏检；

 ● 如果检测人员出现情绪波

动，很可能会造成漏检、误检，

工作态度和责任心同样会影响到

检测结果；

 ● 检测工作是重复性强的工

作，易产生疲劳，休息时间不足，

也会对检测结果造成影响。

随着制药设备技术的不断突

破和发展，国际制药设备先锋企

图 2 柯尔柏灯检机上的翻转倒置模块

业逐步攻克了血液制品全自动灯

检过程中的难点。其中在该领域

一直处于领跑地位的柯尔柏早在

几年前就率先推出了专利的气泡

识别技术 Bubble-X 和翻转倒置检

测技术，并在与全球血液制品龙

头 CSL Behring 的密切合作中，率

先成功实现了在血液制品领域全

自动检测的重大突破，为中国血

液制品行业早日全面实现全自动

灯检方案提供了宝贵的经验。灯

检机常规照明与专利的 Bubble-X

照明的对比如图 1 所示。

气泡识别技术 Bubble-X 能够

巧妙地利用光的折射原理，可靠

地将气泡与透明异物区分开来。

其原理是灯检机提供的 3 种光源

能呈现颗粒物不同的折射效果：普

通的颗粒物会挡住光线，透明的

颗粒物则会改变光的方向，气泡

与透明颗粒的折射成像结果相反，

便于相机进行区分。这一专利技术

的发明攻克了困扰业界多年的检

测难题。气泡识别技术 Bubble-X

在用于检测血液制品时，能够可

靠地实现高检出率，并显著降低

误剔率。针对粘稠状的液体产品，

柯尔柏的另一项技术也能很好地

应对。西林瓶肩部、颈部或侧壁的

液滴容易对检测造成干扰，使得

胶塞缺陷无法得到检测；安瓿瓶瓶

肩和头部药液挂壁会对检测形成

干扰，使得部分用户只得关闭侧

壁检测工位。这样会导致灯检过

程中的误剔率明显增加。针对此

类问题，可在柯尔柏的全自动灯

检机上增加翻转倒置模块（如图

2 所示），利用翻转倒置技术检测

胶塞，使容器的肩颈部充满液体，

且无液滴存在。随着检测角度的

增大，对指定部位的检测也会更

准确，在特殊光照下可区分出胶

塞内表面的气泡和异物。看似简

单的翻转，实则采用的是独家真

空柔性吸附和多组星轮 360˚完全

无损的传送来实现的，完全规避

了传统设备夹持被检产品带来的

翻转角度限制、外壁被划伤以及

磕碰等带来的破瓶风险。

未来，产业集中化生产的趋

势将会加剧。在产量提升的同时，

全自动检测的需求将不断增加；另

外，如果从植物中提取白蛋白的

技术成功实现量产，也将成为全

自动灯检技术应用的另一个契机。

以目前血液制品行业的趋势来看，

随着灯检技术的日益完善和高产

能的布局，未来全自动灯检机的

需求量必将有大幅度的飞跃。
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