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蛋 白水解酶 对家 畜 污 染创

俄
治疗作用的研究

’
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` .

(收 医系 )

户

提 要

蛋白水解酶对蛋白质多少有水解作用
。

本研究试图利用专一性不强的蛋 白酶作创伤凝块

的清除术
,

以利抗生素直接接触创面作用于菌体
。

同时亦进一步研究
、

比较蛋白酶类对细菌

的效应
。

本研究通过山羊体探讨了国产的蛋白酶 (主要是剑麻蛋白酶 ) 对污染创抗生素延误处理

的辅助治疗作用
。

对这种作用的原理进行了实验室的一系列试验
,

并运用电子显微镜加 以验

证
。

结果发现这些酶能够水解山羊血纤蛋白
,

对山羊污染创抗生素延误处理具有辅助治疗价

值
,

其作用原理不仅仅是易化了抗生素接触细菌
,

而且某些蛋白酶本身也对细菌有一定 的影

响
。

所用蛋白酶资源广泛
,

提取容易
,

价格比同类进口产品远为低廉
,

故我们认为此研究将

有助于酶在医学和兽医 的应用
,

并存在有配制为成药的前景
,

从而有可能获得良好的社会效

益和经济效益
。

前 言

价

兽医外科临床经常要对污染创进行处理
,

家畜的 自然灾害创常用的抗生素治疗往往

不可避免地被延误 〔 ` “ 〕 。

若创伤后超过 3 小时才进行抗生素处理
,

由于创伤血纤蛋 白凝

块的存在致使治疗效果不理想 〔几 5 〕 。

手术清创能得到近似于新鲜的创面
,

但给组织造成

进一步的损伤 〔 ` 7〕 。

一些来源于动
、

植物和微生物的蛋白水解酶 《或称 蛋白酶 ) 能清除

创伤凝块
,

协助抗生素发挥有效的治疗作用 〔 ’ 〕 。

四十多年来已有许多种蛋白酶对创伤的治疗作用得到了较为详尽的研究
,

酶作用的

机理也得到一定程度上的阐述 〔 ’ ` 〕 。

这方面的工作大都是在人体或实验小动物身上完成

的
,

直接用家畜进行酶的实验医学研究在兽医外科中尚不多见
,

国内这方面的工作更有

.

本 文是在导 师叶浩教授指导下完成的
。
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、
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、
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、
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、

马爱云

讲 师
、
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、

李济和 工程师
、
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,
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待开展
。

广西热作所和复旦大学提取的
,

来源于我国南方广泛种植的东一号 种剑麻的一

种新的疏基蛋白酶— 剑麻蛋白酶二“ 〕 ,

是否在兽医外科中具有使用价值
,

与其他 蛋 白

酶相比其效果如何
,

是本研究拟予探讨的问题
。

蛋白酶在创伤的作用及其作用机理的研

究
,

对于推动外科创伤治疗学的发展
,

促进蛋白酶在临床推广应用以提高治疗效果
,

都

是有意义的
。

材 料 和 方 法

蛋白酶由广西热作所提供
。

剑麻蛋白酶和木瓜蛋白酶为该所产品
。

枯草杆菌 1 39 8蛋

白酶 (以下称枯草杆菌蛋白酶 ) 为无锡酶制剂厂产品
,

胰蛋 白酶为浙江嘉兴化工二厂产

品
。

酶活性以F ol h n 单位表示
。

溶血性链球菌 (下称链球菌 ) 为我们自己分离
,

绿脓杆菌购自中山医科大学
,

猪霍

乱沙门氏杆菌 (下称沙门氏杆菌 ) 为华南农业大学传染病室提供
,

该室尚负责对以上菌

种进行了鉴定
。

试验动物为成年雷州山羊
,

雌雄随机分配
,

体重接近
,

健康状态良好
,

一般临床检

查未发现异常
。

(一 ) 班白醉对细 , 作用的皿一砚案

蛋白酶对污染创抗生素延误处理的治疗作用的机理可能是多方面的
。

本研究通过对

链球菌和沙门氏杆菌用酶处理后的显微观察
,

了解酶是否对细菌有直接的影响
。

含 9 0 0。单位的。
.

5毫升酶液与 4
.

。毫升菌液相混合
,

用生理盐水与菌液混 合作 为 对

照
,

混合液于 37 ℃作用 1小时后分别用光镜和电镜观察
。

光镜样本用革兰氏染色法
,

电

镜样本采用磷钨酸悬滴法负染色 〔 . 〕 。

(二 ) 蛋白 . 对细 , 药敏的形晌

细菌用某些蛋白酶处理后再施用抗生素则抗生素的效力大大增强 〔 ’ “ 〕 。

用酶处理细

菌是否对其药敏程度也有影响
,

可通过这项试验加以 lmj 定并可选定用于活体试验的抗生

素
。

链球菌用鲜血琼脂培养基
,

青霉素药敏试纸
:

绿脓杆菌用普通琼脂培养基
,

庆大霉

素和卡那霉素药敏试纸
。

药敏试纸购自上海医学化验所
。

试验采用单片 法 〔 ’ 〕 ,

分成两

部分
:
1

.

普通药敏试验
。

2
。

用酶的药敏试验
:

溶有 3 00 单位酶粉的 1 毫升 主理盐水与

1 毫升菌液混合
,

用 1 毫升生理盐水与菌液混合作为对照
。

置混合液于 37 ℃中 1 小时
。

其余步骤与普通药敏试验相同
,

仅绿脓杆菌试验是使用庆大霉素药敏试纸
。

(三 ) 蛋白 . 的体外凝块水解试验

蛋 白酶在体外水解动物血纤蛋 白凝块的能力与酶对污染创抗生素延误处理治疗作用

的效力相关联二“ 〕
。

酶水解凝块的效力可以通过测定未被水解的血纤蛋白量而定量地测

定出来
,

水解后剩余的蛋白量与凝块水解的程度成反比
。

这部分研究是要评定 4 种蛋白酶能否水解山羊离体血浆凝块
,

其水解能力间有无差

异
。

同时为动物试验确定一个合理施用的酶量
。

离体血浆凝块的制备并不与V n o k a lu l a所介绍的 〔 ` . 〕完全相同
。

当每个凝块用 9 0 0。

介

`

每

今
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单位酶作用时
,

肉眼几乎观察不到未被水

解的凝块物质
。

遂对每凝 块 改 施用 90 0单

位酶
。

试验共进行 3 次
,

所得 出的平均 数

是加权平均数
。

柠檬酸化山羊血浆用氯化钙重新钙化

后
,

取每份 o
.

s m l到 1 0 x 1 0 0毫 米 小试 管

中
,

立即插人一根直径 3毫米玻棒并用顶

部开孔的胶滴管头固定在试管正中
。

2 小

时左右在玻棒周围 (图 1 ) 或在管壁上形

成凝块 (图 2 )
。

图 1 玻棒上的凝块 图 2 管壁上的凝块

除去多余的液休后
,

用生理盐水浸泡凝块 30 分钟
,

然后每个凝块浸人 2
.

5毫 升 酶液

中置 37 ℃水解 30 分钟 (酶液按 G e
or g e r o d e h o

va
e r的方法 〔 ` 4 、

制备 )
。

取 川
;

凝 块 并用

生理盐水浸泡 5 分钟后用滤纸吸去凝块上多余的溶液
,

用生理盐水逐滴冲沙后再将溶液

吸去
,

然后将此凝块溶于 3
.

0毫升碱性尿素 ( 2 0 0克尿素 4 克氢氧化钠和 5 0 。班升水 ) 中
。

将此溶液在 2 8 2 n m 光下以碱性尿素为空 白对照测定其光密度
,

结果以整 个凝块被水解的

百分数来表示
。

将凝块样品 用超薄切片技术 〔 “ 一

制备后在电镜下观察
。

(四 ) 蛋白酶对山羊污染创抗生素延误处理的治疗作用的动物试验

预备试验包括化脓菌株的分离
、

筛选
、

鉴定和在山羊的实验化脓感染
。

主试验分为

革兰氏阳性菌接种
、

抗生素局部使 用和革兰氏阴性菌接种
、

抗生素全身用药两部分
。

1
.

蛋白酶对链球菌污染创抗生素延

彝
误处理的治疗作用

:

试验羊 4 只
,

术前后

均测定体温和血常规
。

在动物 胸腰背部较

为宽广 的范围剪毛
、

脱毛并用酒精消毒
,

肌

注静松灵使之安静
。

如 图 3 所示沿脊柱两

侧做 2 列各 3 个平行等距的手术切 口
,

长

3 公分
,

深达深筋膜
,

压迫止血
。

用生理盐

水将 24 小时的血斜面链球菌培养物洗下
,

在每个切口 内滴人 o
.

l m l菌液
,

菌液含菌量

用标准的微生物学稀释技术测定
。

创伤保

持开放 3
.

5小时
。

蛋白酶溶于生理盐水中
,

每创伤滴上 o
.

l m l含 18 0 0单位的酶液
,

第一

尾

图 3 动物试验酶处理示意图

对创伤用枯草杆菌蛋白酶
,

第二 对用剑麻蛋白酶
,

第三对用生理盐水作对照
。

20 分钟后
,

用灭菌敷料压迫伤 口数次
.

将含 5 万单位青霉素G 钾的 0
.

l m l生理盐水滴在每伤口 上
。

10

寸钟后
,

在切 口中部用 7 号丝线作一针结节缝合
,

缝线从创伤底 部越过
,

打结的松紧以

使两创缘刚好对合为度
一

“ ;
。

用大块灭菌纱布复盖整 个术部
。

试验期间动物采用舍饲
。

4 日后测定创 伤的炎性反应
:

硬结宽度
: 用手指触摸

,

游标卡尺测量
,

侧定的两点之连线 与切口 线垂直
。
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脓汁的有无
:

揭开痴皮或打开创伤观察 (有的创伤不用打开已能看到脓汁 )
。

;舌菌数估 i !
·

:

用止 血钳夹住灭菌棉花对 创伤全 长进 行拭擦并行搅动
,

力求每个创伤

的操作一致
。

将粘有脓汁或创部液体的棉花放人 5 m l生理 盐水中并用矛旋涡混合器混合
,

用标准的微生物学稀释技术进行活菌计数
。

活菌数用以 2 为底的对数表示
。

对创伤愈合情况进行比较观察
,

方法是观察 单个的动物某一对 伤口愈合对其他创伤

的愈合情况
。

统计学处理采用 95 %的显著性水平
。

2
.

蛋白酶对缘脓杆菌污染创抗生素延误处理的治疗作用
:
采用绿脓样菌作为细菌

接种物
,

抗生素采用肌注硫酸庆大霉素 3 m g / k g
。

其余与链球 菌 接种
,

局部使用青霉

素的试验相同
。

结 果

( 一 ) 蛋白酶对细菌作用的显微观察
酶处理菌比对照菌明显膨胀增大

,

周界模糊
,

链球菌菌链间隔似有增 宽 现 象
。

同

时
,
电链下的未处理链球菌不能看见内部结构

,

而酶处理菌则能较为清楚地看到细菌的

环状核质和处于分裂中的细菌的很可能是细胞壁的结构
,

断裂
、

破损现象 (图 4 列出部分显微照片 )
。

且可观察到链球菌菌体边缘有

1
。

( 6 6 0 x )

菌 ( i
`

4 0 0 o X ) ;

3
。

对照链球菌 ( i 4 0 0 0 x ) , 2
.

( 6 6 o x )
、

4
。

( i 4 0 0 0 x )
、

5
。

酶处理 链 球

6
.

对照沙门氏杆菌 ( s o o o x ) ; 7
.

酶处理沙门氏杆菌
。

( 5 0 o 0 x )

图 4 显微镜下的细菌

(二 ) 蛋白酶对细菌药敏的影响

1
.

普通药敏试验
:
青霉素 G药敏试纸在链球菌培养物上获得了平均直径为 28

.

8毫

米的抑菌环
,

大于细菌对 青霉素极度敏感的规定直径 2
.

5毫米 〔 `〕

素 G极度敏感
。

。

说明该钻球菌对青霉
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庆大霉素药敏试纸在绿脓杆菌培养物上获得了平均直径为 1 2
.

1毫米的抑菌环
,

卡那

霉 素试纸平均为 1 6
.

68 毫米
,

两项结果均大于规定的 15 毫米
,

说明该绿脓菌对庆大霉素和

卡那霉素均极度敏感
。

t检验结果表明该菌对庆大霉素的敏感性显著高于卡那 霉 素
。

选择了青霉素和庆大霉素在活体试验中应用
。

2
.

用酶的药敏试验
:

酶处理后的链球菌培养物上
,

青霉素 G 药敏试纸获 得 的抑菌

环平均直径为木瓜蛋白酶处理组 35
.

1 ,

剑麻蛋白酶组 34
.

6 ,

对照组 32
.

。毫米
。

方差分析

表明酶处理组间差异不显著
,

酶处理组与对照组间差异显著
。

了
’

酶处理后的绿脓杆菌培养物上
,

庆大霉素药敏试纸获得的抑菌环平均直径为
:
木瓜

蛋白酶组 1 5
.

9 ,

枯草杆菌蛋白酶组 1 8
.

5 ,

剑麻蛋白酶组 1 6
.

2 ,

胰蛋 白酶 15
.

1 ,

对照组 15
.

8

毫米
。

枯草杆菌蛋白酶组与各处理组间均有显著差异
,

其余各处理组间未见显著差异
。

( 三 ) 蛋 白酶的体外凝块水解试

验

各酶水解山羊离体血浆凝块的百

分数是
:

木瓜蛋 白酶组 73
.

6 6
,

枯 草

杆菌蛋白酶组 6 0
.

1 7 ,

剑麻蛋白酶 组

5 9
.

5 7 ,

胰蛋白酶组 74
.

8 1
。

方差分析

表 明各组间没 有 显 著 差 异 ( P >

0
。

0 5 )
。

电镜下米水解的凝块其纤维状物

质密集整齐呈簇状
,

水解后的凝块纤

维状结构稀疏散乱而模糊 (图 6 )
。

图 5 电镜下的血浆块 ( s o o 0 0 X )

(四 ) 蛋 白酶对山羊污染创抗生素延误处理的洽疗作用的动物试验

1
.

蛋白酶对链球菌污染创抗生素延误处理的治疗作用
:

母伤 口接种的 活 菌 数 是

4
.

6 “ 1 0 ’ “

个菌落形成单位
。

在复盖有血凝块的创伤上使用酶液 20 分钟后
,

用 灭菌 敷料

轻轻压迫伤口 ,

当敷料离开时
,

敷料上粘 附有粉红色的胶状物质
,

伤 口 被清洁
,

显露出

本身的组织色泽
,

并有轻微出血
。

在不用酶液而 用生理盐水作对照的创伤上
,

敷料仅能

吸附少量的无色液体
,

不能看到与上述酶处理创相同的清创效果
。

表 1 链球菌动物试验不同处理的创伤炎性反应比较

庵
碧气…

活菌对数 109
: x

创伤数 明显化脓

( % ) 平均 xl
x i 一 1

。
3 4 5 x i 一 7

。

9 5 4

{

36

一

生理盐水

枯 草 酶

$ll 麻 酶

2 0
。
0 7士 5

。
7 4 7 5

。
0 1 1

。
9 0 5 1 0

。
5 6 3

。
9 5 1

1 3
。
0 3土 7

。
5

1 1
。

7 3士 6
。
2

3 7
。
5 7

。

9 5 4

1
。
3 4 5

6
。

6 0 9

注 :

硬 结宽度未用 t检验
,

活菌付数方差分析
。

二 为显著
, ,

为极显著
。
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术后 4 日
,

动物体温和血常规与术前相比变化不明显
。

测定的炎性反应结 果 见 表

对创伤愈合时间进行肉眼观察
,

发现酶处理创已愈合时
,

对照创均未完全愈合
。

2
.

蛋白酶对绿脓杆菌污染创抗生素延误处理的治疗作用
:

每伤 口接种的活菌数是

“一
一1占

2
.

46 x 1 0 ’ 7

个菌落形成单位
。

术后 4 日动物一般检查和血常规侧定基本正常
。

测定的炎

性反应比较结果见表 2 。

创伤愈合时间的肉眼观察结果与链球菌接种
,

青霉素局部使用的试验结果相同
。

表 2 绿脓杆菌动物试验不同处理的创伤炎性反应 比较

硬结宽度
创伤数 处 理

(毫米 ) ( P )
明显化脓

( % )

活菌对数 1 0` : x

x i 一 1 2
。
4 8 2 劝 一 1 4

。
7 3 5

:
5,自0自,

二

…
一

……
生理盐水

个占 草 酶

夕U麻 酶

1 5
。
8士 3

。
9 1

8
.

2 4士 2
。
6 1

6 2
。

5

…、
…
2 1一 6 8

{1 4
·
7 3 5

8
。
6 8 6二 6

。
4 3 3二

< 0
。
0 1 2

。

25 3

{9
.

6 2士1
.

6 1 < 0 5
11

2
·
4 8 2

讨 论

蛋白酶 (即蛋白水解酶 ) 在外科中应用已有四十多年历史了
。

应用较多的是用酶消

化烧伤焦面
` ; 。

国内有 石少用酶处理 读蛇咬伤的报道
3 。

近年来国外有 人用 酶在 牛

作了实验 创伤心疗的初步研究
2 。

然而蛋白酶在兽医外科中的应用及 对其 有关原理的

探讨还是很初步的
。

涉及多学科领域并利 用现代科学设备对这一课题进行综合性的研究

仍有待进一步开展
。

我们选取了几种国产酶来进行这次初步的工作
。

国外有少
、

认为枯草杆菌 蛋白酶具有

最大的血纤蛋白水解 ;舌性
,

作为抗生素延误处理的佐剂效果最好
,

而胰酶则 被 认 为 较

差 〔 “
。

因此在 重点探讨近 年来在我国发现的琉基剑麻蛋白酶灼同时
,

一

也用上述两种酶

的国产商品 作为比较
。

剑森蛋白酶 A g a v ia l : 一 S H 来源广泛
,

提取容易
,

价格低廉
,

其有

用性研究 仃助于我囚酶学和酶在医学应 用等方面的进 展
。

用家畜进行的这项实验研究的

成果可作为应用 于兽医外科临床的参考
。

创 伤时很快形成的 创伤血纤蛋自凝块阻碍了抗生素对细菌的有效作用
,

蛋白酶使细

菌的这 种保护屏障被移除
。

哺乳动物的蛋白质组成多样而复杂
,

山丰血纤蛋白凝块能否

被我国生产的蛋白酶水解
,

这是本工作首先要解决的问题
。

体外凝块 水解试验的成功不

仅揭示了酶住山羊外科巾的治疗价值
,

也初步提示了扩大应用于其他畜种的可能性
。

水

解试验中没能发现听 l)J 的 4 种酶的凝决水解能力有显著差异
。

酶剂量增大则 水 解 力 增

强
,

用 9 0 0 0单位酶几乎完全水解了玻棒上的 凝块
,

这与某些研究结果是一致的 〔 ’ ` 。

蛋 白酶对污染创 防抗生素延误处理的辅助作用的机理目前我们认为有三点
。

首先
,

酶的清 创术移除了连同细菌一起的血浆凝块
,

使细菌数吸减少 〔 ’ 3 ` 。

木研究 的 结 果 支

持了这个观点
,

用酶处理污染创 20 分钟后用敷料吸除液化的凝块物质
,

这时用肉眼几乎

勺

、
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万

看不到血凝块的存在
。

但剩下的细菌数量还足以引起创伤感染 〔 ’ 3〕 。

酶作用的第二个机理为
,

此时这些细酶由于保护性的凝块屏障被剥除而使抗生素的

有效期延长 〔 ’ 2 〕 。

本研究的结 果与 E dl ihc 等的这个说法相一致
,

在制造创伤并污染细菌

3
.

5小时后施用的抗生素 由于 酶的辅助仍发挥了有效的抗菌作用
。

G o
or ge

r

od
e h ea ve

r等人认为蛋白酶本身可能具有抗菌活性
,

他们采用了对用酶作

用过的细菌进行活菌计数和对仅用酶处理的创伤进行活菌计数的 方 法 〔 ` “ 〕 。

C
a r l H

.

C al r k认为在细菌培养物中酶增强了抗生素效力十多倍 〔 ’ ” 少。

他们都是采用的 微生物学

方法
。

我们设想
,

酶一定是影响了细菌本身的某个方面
。

借助电镜我们从较直观的超微结构上对酶的第三个机理进行了一些阐明
。

电镜下用

酶处理过的细菌与对照菌相比确有明显改变
。

菌体膨大
,

周界模糊
,

边沿断裂破损
,

生

长不规则等
,

可以视为细菌细胞壁受到某些破坏作用并使菌体本身失去应有约束而 “ 膨

胀
” ,

或者说
“
溶解

” 。

革兰氏阳性菌细胞壁含有蛋白质
,

阴性菌含有脂蛋白和球蛋白
〔 ` 〕 。

很可能这些蛋白质在酶的作用下部分地被分解
。

电镜负染技术的原理 〔 “ 〕指出
,

电

镜照片中出现黑色影象的部分正是样本物质稀薄疏少的地方
。

在被酶处理过的电镜照片

上看到细菌的环状核质
,

就很可能是细菌细胞壁受到了破坏或溶解而使细菌 变得 相 对
“ 透明

”
起来

。

细菌用某些蛋白酶处理后增加了对抗菌药物的敏感性
, 以及活体试验中

酶对细菌性炎症的有效作用
,

都有助于上述对酶处理细菌超微结构观察的解释
。

由于动

物数量和细菌计数工作量的限制
,

我们仅选用了枯草杆菌蛋白酶来与剑麻蛋白酶一起进

行活体试验
。

与G eo r g o or d e
h

e
va

e r
等不一致的是

,

枯草杆菌蛋白酶未能表朋在增强抗

生素作用方面效力最大
。

枯草杆菌蛋 白酶有很多种制剂 〔 `。 〕 ,

国产 1 3 9 8酶可能由于水解

专一性与别的制剂不同因而产生的结果也不完全相同
。

至于 1 3 9 8酶在山羊活体试验中效

果是否确实不如国外的枯草杆菌蛋白酶
,

还是国产剑麻蛋白酶确实也具有与国外生产的

枯草杆菌蛋白酶同等的甚而更好的效果呢
,

这有待于进一步的比较试验来阐明
。

离体凝块水解试验基本准确地预示了活体试验的可能结果
,

这与某些报道 〔 ’ 名 )一致
。

剑麻蛋白酶和枯草杆菌蛋白酶水解凝块的效力没有显著差异
,

活体试验中两种酶都有效

地完成了酶的清创术
,

在控制炎性反应方面基本具有相等的效力
。

特别是剑麻蛋白酶
,

对由革兰氏阳性和阴性细菌引起的山羊化脓感染
,

都能促进延误使用的抗生素 (局部使

用的如青霉素
,

全身使用的如庆大霉素 ) 发挥其效能
。

本试验同样证朋了抗生素的用药

途径不影响发挥其治疗作用〔 ’ ` J
。

本工作提出了临床兽医外科中用酶处理创伤的一个供参考的剂量
,

充分溶解的 1 8。。

F ol il
n
单位蛋白酶对长 3 厘米深 5 毫米的创伤能够有效地进行酶的清创术

。

创部硬结宽度和创伤化脓现象能表现明显的处理效应
,

可作为评定炎性 反 应 的 指

标 , 愈合时间的肉眼观察虽未能取得足够的数据
,

但也有助于说明酶的处理有利于创伤

愈合的过程
。

评价创伤细菌性炎症的根据的创伤活菌计数是一个有说服力的指标
。

但同

时要看到试验所采用的手段依赖于手工操作的一致
。

角灭菌脱脂棉拭擦创伤显然不可能

使创伤的活菌完全转移到脱脂棉上
。

因此这种对所谓
“
每创伤活菌数的估计

” 〔 ’ ` 〕就完

全建立在同等水平比较的基础上
。

标准的微生物学稀释技术准确地反映样本的活菌数
,
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而样本的采取方式却使这些数据被称为
“ 估计值

”
或

“
估算值

” 。

本研究在方 法学上作了一些尝试
。

我们在 每 个试验中使用的不同酶 都采用相同 rl勺活

性单 位
,

这比使用相同 重最的酶
厂 ’ `

来似更合理
。

酶育各仲剂型之分
,

哪怕是同一种酶

亦如此
,

只有用 i舌性单位方能真正表示含有多少有效的酗
。

l[J 同 单位的某仲酶对不同作

用物以 及相同单位的几种酶对同一作用物表现不一致的效力
。

这是由于炼 个酶都有自己

特定的作用位点
,

而作用物又有 自身的组成和立体构型的不 同
厂 . 。

此外
,

对细 苗 数估

计虽然有人也使用对数表示
一

”
’

一

’ ` { ,

而本工作明确提出用以 2 为底的对数就更准确地

反映出微生物的几何生长特性和裂殖菌的二分裂繁殖方式
『一

7 。

离休血浆凝块 制 备的 方

法使用了最容易获得的 材料和极为简单的操作
,

比起 V o n k au l la 所介绍的 所谓
“
简单的

试管安排
” ’ ` . 来

,

似更为简单
。

至于采用电镜来揭示凝块水解的变化情况和酶对细菌

的作用
,

以把这方而的观察提高到超微结构的水
`
l之

,

使之更为直观
,

这 是本研究的一 个

尝试
,

结果已表明其 可行
。

我们的这个工作仍然是很初步的
。

我们希望能够推动更多的工作者开展酶对 创伤 i台

疗的实验研究和临床应用
。

蛋白酶与杭生素在某种赋形荆中有效地结合起来共同发挥作

用
,

因而 出现一种不但对动物
,

而 且对 人的污染创都有良效的商品制剂
,

这也是我们这

个初步试验所期望出现的成果
,

从本研究结果看
,

获得 良好经济效益的前景也并非是不

可能的
。

结 论

(一 ) 国产疏基剑麻蛋白酶 A g a v
ia

n 一 S H对山羊污染创抗生素延误处理有明显 辅助

治疗价值
。

抗生素的用药途径不影响酶的有效性
。

此外
,

本试验结果还提供了一个可供

临床创伤治疗参考的蛋白酶剂最
。

(二 ) 国产木瓜蛋 白酶
、

枯草杆菌蛋白酶
、

剑麻蛋白酶和胰蛋白酶均能水解山羊离

体血纤蛋白凝块
。

统计学分析表明上述酶的水解能力没有显著差异
。

( 三 ) 对蛋白酶在污染创的治疗作用的机理作了进一步的阐明
。

电镜观察直观地证

明蛋 白酶能破坏细菌的某些结构
:
离体药敏试验表明

,

用某些酶作用过的细菌增加了对

抗生素的敏感性
。

( 四 ) 在山羊所作的蛋 白酶对污染创抗生素延误处理的辅助治疗作用试验的结果可

以作为应用于兽医外科临床的参考
,

具有治疗学价值并可获得直接经济效益
。

恤
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W it h in r n e e et y e ar s,

i t h a s b e e n P r o v e d b y m a n y a u t h o r s t h a t t h e s u fr a ce co a g u l u m

d e v e l o P e d o n t h e w o u n d m a y s u rr o u n d t h e b a e t e r i a a n d P r o t e e t t h e m f or m e o n t a e t w i t h

t h e a n t i b i o t i e
,

t h u s t h e a n t i b i o t l e h a s n o a PPaer
n t t h e ar ep

u t i e v a l u e In t h e t r e a tm e n t

o f e o n t a m i n a t e d w o u n d s i f t h e b a e t e r i a e r e a t i n g t h e i n f e e t i o n h a v e b e e n i n t h e t l s s u e

l o n g e r t h a n 3 h o u r s b e f o r e t h e a n t i b五o t i e 15 g l v e n .

A n d a g a i n
,

i t h a s a l s o b e e n r e op r t e d

t h a t a p p l i e a t i o n o f s o m e v a r l e t l e s o f por t e o l y t l e e n yZ m e s t o t h e s u r f a ce
o f t h e e o n t a m

-

i n a t e d w o un d m a y d i s r u P t s t h l s e o a g u l u m
, a l l o w in g t h e a n t l b i o t i e * 0 d e s t r o y t址

b a e . e r i a a n d 沐 e v e n t t h e d e v e l o P m e n t o f I n f e e t】o n .

B u t s u c h r e s u l t s w e er o b t a l n e d m o s t l y

f r o m l a b o r a t o r y a n l m a l s o r fr o m h u m a n P l a s m a , v e r y l i t t l e 15 kn o w n a s f ar a s d o m e s t 五c

a n i m a l s a r e
co

n 倪 rn e d
。

T h e pur Po s e o f t h e P r e s e n t s t u d y w a s t o a s ce r t a l n t he v a l u e o f s o m e Por t e o l y t l e e n盯m e s

( a l l d o m e s t l e p r o d u e t s ) a s a d扣n e t s t o a n t im i cr o b i a l por p h y l ax i s o f c o o t a m月助 t o d

w o u n d s i n d o m e s t l e a n lm a l s
。

A du l t n a t i v e g o a t s s e r v e d a s e XP e r l m e n t a l an 笼m . l s 里n t h且一 t r 加l
。

T h e r e s u l t s o b t a l en d In d五e a t e d t h a t
,

I n t加 lu v l v o a s s a y o f Pr o t e o l y t l e e n yZ . e - 一
a d j u n e t s t o d e l a y e d a n t l b l o t l e t r e a tm e n t , a er e e n t l y d l s e o v e er d Pr o t e o l y t l e e ” z y姗

, 。 . . . ly

A s a v a l n 一 SH
, s h o w e d Por m l s e a s an a d jun

e t t o a v ar i e t y o f an t l b l o t l e . t ab t 鱿 e e f f e `
t l v e a g a l n s t b o t h g r a m 一

P o s l t lve a n d 盯 a m 一 n e g a t lve o r s an l s m s .

助 yZ m a t i e h y dOr l y . l s o f

t h e w o . n d e o a即 l u m w 五t h t h l s e n yZ m e 5 1幼 if i e an t l y e n h an e e s t h e t加 r a Pe u t i e v a l .u o f

a n t l b孟o t l e 止n t h e 血 l a y e d t er a tm e n * o f eon t a m lan t e d w o
un d s I n 即

a t s
。

劝
e 了o u * e b了 , h皿c h

t h e a n t l b l o t l e 15 a d m l n l s t e er d d o e s n o t a f f e e t t h e v a l u e o f t h e e n yZ m e 。 I n t h e In v l t or

a s s a y o f e n叮 m a t l e e l o t ly s i s
,
t h e e n z v m e s a g a va i n 一 S H ,

p a , i n , b a e i l l u s s u b t i l立一 por t e a助

an d t仔 P s i n w e er s t u d i e d
.

W h e n s t an d a r d i z e d g o a t f i b r i n e l o t s w e r e P l a e e d i n s o l u t l . -

c o n t a i n i n g P r o t e o l y t i e e n yZ m e s , a l l o f t h e e n yZ m e s w e r e f o u n d t o b e e f fe c t l v e ln

h y d r o l y z l n s t h e e l o t s
,

b u t s t a t l s t i c a l a n a l y s i s I n d i ca t e d t h a t t h e er w a s on 5 1助 I f玉。 . . *

d l f f e r e n e e b e t w e e n t h e m I n t h e a b l l l t y t o h y d r o l y ez f i b r i n c l o t s
。

x n t h l s w o r k
,

b a e t e r五a t er a te d w i t h e n 王y m e s w e er a l s o s t u d i e d v l a b o t h l五g卜t 助d

e l e c t r o n m l e r o s e o P y
.

I t w a s f o u n d t h a t s o m e e n yZ m e s a P Pe a et d t o d e t e r i o ar t e t h e e e l l w a l l

o f b a c t e r i a
, e o n s e q u e n t ly t h e b a c t e r l a b e s a n t o s w e l l u P a n d b e e a m e s o m o w h a t ` t r an 一

Par e n t
’ ,

t h e r e b y r e v e a l e d t h e i r i n h e r e n t e i r cu l ar un
e l e o P l a s ln s 。

S e n s l t l v l t y t e s t o f

b a e t e r i a t o s o m e a n t l b l o t l e s er v e a l e d t h a * e n yZ m e s m a y er n d er b a c t e r i a m ot e s幼 5 1惫I v e r o

。o m e a n t l b l o t t e s , a n d t h e f a e t , t h a t p r o t e o l y t i e e n z y m e s t h o m s e l v e s Po s s e s s s o m e

a n t i m l e r o b i a l a e t i v i t i e s a d d t o t h e k n o w l e d g e o f t h e m e e h a n宜s m s o f t h e e n z y m a t i e a e t i o n a s

a d j场 n e t s t o a n t五m i e r o b i a l p r o p h y l ax l s o f co n t a m i n a t e d w o u n d s 。

取 t a i l , o f s o m e m o d i f t e a t io n , i n m e t h o d o l o g y a r e . 1 , 0 d e s e r i b e d i n t h l s ar t l c l e
.
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