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凝固酶试验测定金葡素
�

注射液的活性

方家驹 程传芬 谢旭明 王 江

�浙江 医利大学杭州分校
，
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摘要 金他素�骨折愈合刺激素�系金黄色葡萄球菌代谢产物经一系列处理后制成生物制品
。
水文应用凝固

醉试验和凝固蛋白质含量测定方法制订金葡素质控指标
。
规定想 ���金葡素 产 生 的凝固蛋 白量不低于���协�为

合格产 品
。

关键词 骨折愈合刺激素 凝固蛋 白 凝固酶

金葡素�又名骨折愈合刺激素�系金黄色

葡萄球菌代谢产物经一系列处理后制成的生

物制品
。

经省内外二十余所医院千余例不同

类型骨折患者临床治疗证实本制剂确能促进

新鲜骨折愈合
，
对延迟愈合和不愈合的骨折

也有促使其愈合的功效
，
总治愈率达���以

上
。

临床实践证明本品是治愈骨折较为理想

的制剂�‘ 一 ��。

金葡素是能产生凝固 酶 ������������
�

�����的金黄色葡萄球菌代谢产物 和 液 体培

养基的混合物
。

经生化分析其成分含有凝固

酶
、

多胺
、
鸟氨酸及蛋白质等

，
其功效为促

进骨折端的血肿凝固
、

纤维蛋白及胶原蛋白

的形成
、

吸收和机化
，
加速毛细血督的重建

，

从而加速骨骼和骨组织的新陈代谢�“ 一 召�
。

实验证明金葡素并非某单一成份具有促

进骨折愈合作用
，
凝固酶

、
鸟氨酸

、

多胺等

成份均是促进骨折愈合的有效成份
，
金葡素

的作用可能是各种有效成份协同
’

作 用 的 结

果
。

用高温高压或加入抑制剂等方法使金葡

素制剂中凝固酶活力丧失制成不含活性凝固

酶的金葡素制剂
，
与未经处理的金葡素制剂

在动物骨折疗效实验中进行比较观察
，
结果

证明凝固酶确有促进骨痴生 长 的 效 果
。
由

于凝固酶定性和定量方法较成熟
、

稳定
，
经

多年实验探索后我们选用凝固酶定性和定量

试验作为金葡素制剂质量控制指标
。

材料和方法

试荆

蛋白质标准液����“�����
�

准确称取蛋白质标准品�中国药 品生 物

制品检定所产品���� ��
，
用生理盐水溶解

并稀释至 ��
。

����浓度为�
。
�������

� 。

碱性铜试剂
�

甲浓
�

称取 �����
。 ��溶于 ������

�

�

����� ���� 中
。

乙液
�
称 取 ����

‘ ·
��

�
� �

�

�� 溶 于

��� ����酒石酸钾溶液中
。

应用时将甲液和乙液按�。
��混合

。

酚试剂
�

于 ������圆底烧 瓶 内加
’

入 钨 酸 钠

�����二��
�
������

，
铂酸钠���

�
���

‘ ·

��
�
�����

，
蒸馏水�����

， ���磷酸����

及浓 ��������
，
用软木塞装置冷凝器 于

� 编者注
� ����年��月卫生部新药评审目录中为

“
高聚金葡素

” 。

·
��
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画底烧瓶上
，
慢慢加热

，
回流�� �

。

再加硫

酸锉����及水即 ��
。

参如溶液显绿色
，
可加

澳数滴至溶液呈淡黄色
，
然后煮沸除去多余

的漠
，
冷却后将溶液稀释至������

，
此为贮

存液
，
宜贮存于暗处

。

应用时以等量蒸馏水

稀释之
。

凝固醉定性反应

新鲜稀释兔血浆
�
取健康兔一只

，

从心

脏采血
，
以�

。
��柠檬酸钠为抗凝剂

，
离心后

所得兔血浆按�
��用生理盐水稀释

。

取试管 三 支 编 号
，
于 �号 试 管 中 加

���稀释兔血浆及 ���金葡素混匀为 测定

管
，
于 �号试管中加 ���稀释兔 血 浆和 �

��生理盐水混匀为空白管
，
于 �号 试 管中

加 ����稀释兔血浆和 ���培养基混匀为对

照管
。

三支试管同置��℃水浴保温��
。

上述实验均在无菌条件下进行
，
实验结

果在黑色背景下用肉眼或在放大镜下仔细观

察测定管有无白色块状絮凝现象产生
。

凝固蛋白质含里洲定

样品液准备
�

将产生白色块状絮凝蛋白质的测定管离

心分离�����转����
， ������

。

白色块状絮

凝沉积在管壁
，
小心弃去上清液

，
用 ����生

理盐水将沉淀洗涤两次后
，
小心抽干

，
然后

加。 �

�� ����� ���� ���使 其 溶解并转

移至�� ��容量瓶中
，
准确定容至�� ��

，
即

为样品液
。

凝固蛋白质测定
�

取样品液�
�

�知�
，
加碱性铜试剂�

�

����
，

室温放置�� ���
，
再加酚试剂�

�

����
，
室温

放置�� ���
，
然后在波长����� 处比色

，
读

取吸光度值
，
从蛋白质标准曲线求得样品液

中凝固蛋白质含量����
��。

计算
�

凝固蛋白质含量���

�为平行测定管 数

� 艺劫 � ��
� �

。
�

“ ����

艺� 二 �
�十 �

� � …

�
城

结果与讨论

凝固酶活力测定方法是 根 据 ����� 和

����� 的方法加以改进 的〔一 日�。 凝 固 酶 定

性反应结果为
�
加金葡素���的测定管经保

温��后用肉眼可见白色纤维蛋白凝块
，
而对

照管及空白管均无此现象产生
。

在测定凝固

蛋白质时必须注意
� ���兔血浆须用柠 檬 酸

钠抗凝
，
在分离血浆时必须排除血小板干扰

。

���本法测定的凝固蛋白质量甚微
，
操作尤需

小心
，
每次测定时需作三管以上平行测定管

，

管间测定误差应小于���
，
否则 需重 新 复

核
。
��� 比较不同批号制剂凝固蛋白质含量或

者复核同一批号测定结果时
，
必须用相同的

稀释兔血浆
，
否则会影响实验 结 果 的可 比

性
。

用本法对同一批号金葡素先后重复测定

三次
，
每次作三个平行测定管

， �

测定结果表

明测定误差均在���以下�表 ��
，
本法灵敏

度是较为可靠的
。

暂行质量标准规定金葡素中凝固酶合格

标准的实验根据
。

根据多次实验所获数据�表

��
，
我们在暂行质量标准中规定

“ ���金葡

素作用于 ���稀释兔血浆产生的凝固 蛋 白

质含量不低于���协�为合格
。 ”
金葡素在�一

�℃ 冰箱中储存一年以上 ，
经凝固酶定性 试

验
、

凝固蛋白质含量测定
、
��

、

无菌 和 热

原等项目检查均符合要求�表 ��
。

最近谢旭明等报导了一种应用得一亚甲

基二磷酸动态三时相骨显象的金葡素家兔检

定法
。

作者应用放射性核素及 丫一照相先进

技术对家兔实验性骨折作骨痴血流
、

血池
、

延迟相时间等测定
，
其结果作为金葡素的质

量指标
。

这种生物检定法具有测 试 方 法 先

进
，
灵敏度高等优点

，
适用于科学研究

，
但

生物检定法实验条件要求高
，
目前难于在工

厂推广
，
所以凝固酶试验作为金葡素质量控

制指标仍然具有现实意义
。



表 � 金菊素三批童复浏定结果
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表 � 金葡素凝固蛋白质含童浏 定结果 表 � 金荀素贮存期德定性观察
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小 结

金葡素系金黄色葡萄球菌代谢产物经一

系列处理后制成的生物制品
，
临床实践证明

金葡素是治疗骨折较为理想的制剂
。

金葡素

含有凝固酶
、

多胺
、

鸟氨酸及蛋白质等成份
，

金葡素的作用可能是各种有效成份协同作用

的结果
。

本文详述了作为金葡素质量控制指标的

凝固酶定性试验和凝固蛋白质含量 测 定 方

法
，
并制定金葡素中凝固酶合格标准为

� “
金

葡素 ���产生凝固蛋白量不 低 于 ��如�为

合格产品
” 。
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