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溶血率测定法在莪术油葡萄糖注射液安全性再评价中的应用 

孙叶丹，陈超风，匡  荣，朱社敏 
浙江省食品药品检验研究院，浙江 杭州  310004 

摘  要：目的  研究溶血率测定法在莪术油葡萄糖注射液安全性再评价中的应用，为提高莪术油葡萄糖注射液质量标准提供

参考。方法  用《中国药典》2010 年版二部附录“溶血与凝聚检查法”和紫外分光光度测定溶血率法，对 3 家厂家生产的

22 批莪术油葡萄糖注射液进行溶血与凝聚检查和分光光度法测定溶血率，比较实验结果，并对检查样品进行安全性评价。

结果  溶血与凝聚检查试验和紫外分光光度法测定溶血率的试验结果有一定的相关性，部分批号莪术油葡萄糖注射液具溶血

性，临床使用存在一定的风险。结论  莪术油葡萄糖注射液应检查溶血与凝聚，紫外分光光度测定溶血率方法可用于莪术油

葡萄糖注射液的质量控制。 
关键词：溶血与凝聚；溶血率；莪术油葡萄糖注射液；安全性再评价 
中图分类号：R965.3      文献标志码：A      文章编号：1674 - 6376 (2014) 06 - 0535 - 03 
DOI: 10.7501/j.issn.1674-6376.2014.06.014 

Application of determination method for hemolysis in safety re-evaluation of 
Zedoary Turmeric Oil and Glucose Injection 
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Abstract: Objective  To study the method for the determination of hemolysis on safety re-evaluation of Zedoary Turmeric Oil and 
Glucose Injection and make the references to improve the quality standards of Zedoary Turmeric Oil and Glucose Injection. Methods  
According to the appendix Ⅱ of Chinese Pharmacopoeia 2010 , the test for hemolysis and agglomeration and the method for 
ultraviolet spectrophotometry to determine hemolytic rate were used to measure the 22 batches of Zedoary Turmeric Oil and Glucose 
Injection from three manufacturers. The experimental results were compared and a safety evaluation was made. Results  There was a 
certain relevance between the results of the two methods, and some batches have hemolysis leading to a risk in clinical use. Conclusion  
Hemolysis and agglomeration should be tested in Zedoary Turmeric Oil and Glucose Injection and the method of ultraviolet 
spectrophotometry used to determine hemolytic rate can be used for the quality control of Zedoary Turmeric Oil and Glucose Injection. 
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莪术油葡萄糖注射液为莪术油与葡萄糖制成的

等渗注射液，收载于《中国药典》2005 年版二部，

按化学类药物进行管理，质量标准中未进行溶血与

凝聚的检查。莪术油是从姜科植物莪术的干燥根茎

中提取的挥发油，含有呋喃二烯、莪术烯、吉马酮、

莪术酮、莪术醇等多种倍半烯萜类成分[1]，具有中

药注射剂的特性，按《中国药典》2010 年版一部附

录“中药注射剂安全性检查法应用指导原则”要求，

应进行溶血性检查。莪术油具有一定的溶血性，并

有可能增强聚山梨酯 80 的溶血作用，临床使用具有

一定的风险[2-3]。本文按《中国药典》2010 年版二

部附录“溶血与凝聚检查法”和紫外分光光度测定

溶血率法，对 3 家厂家生产的 22 批莪术油葡萄糖注

射液进行溶血与凝聚检查和测定溶血率，考察莪术

油葡萄糖注射液进行溶血检查的必要性[4]，并为其

安全性再评价提供参考。 
1  材料 
1.1  仪器 

GNP—9160 隔水式培养箱（上海精宏试验设备

有限公司）；TDL80—2B 低速离心机（上海安亭科

技厂）；TU—1221 型紫外分光光度计（北京通用公

司生产）。 
1.2  试剂 

莪术油葡萄糖注射液（厂家 A：批号 H12030505 
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等 13 批，规格为 250 mL；厂家 B：批号 120339 等

9 批，规格为 250 mL；厂家Ｃ：批号 2012041863，
规格为 250 mL）；氯化钠注射液（杭州民生药业有

限公司，批号 31203276，规格为 250 mL:2.25 g）。 
1.3  动物 

新西兰种家兔，雌雄兼用，体质量 2.0～3.0 kg，
余姚市泗门镇建飞实验兔养殖场提供，生产许可证

号 SCXK（浙）2012-0050。饲养条件为温度 22～
25 ℃，湿度 40%～70%。 
2  方法与结果 
2.1  溶血与凝聚检查 

参照 2010 年版《中国药典》二部附录Ⅺ L 溶

血与凝聚检查法。取洁净玻璃试管 5 只，1、2 号管

为供试品管，3 号管为阴性对照管，4 号为阳性对照

管，5 号管为供试品对照管。按表 1 依次在各试管

中加入 2%兔血细胞混悬液、氯化钠注射液、纯化

水、莪术油葡萄糖注射液溶液，混匀后，立即置（37
±0.5）℃的恒温箱中进行温育，3 h 后肉眼观察，

如试管中上层溶液呈澄明红色，管底无细胞残留或

有少量红细胞残留，表明有溶血发生。如红细胞全

部下沉，上层溶液无色澄明，或上层溶液虽有色澄

明，但与供试品对照管比较无显著差异，则表明无

溶血发生。结果见表 2。 

表 1  溶血与凝聚检查加液顺序 
Table 1  Liquid adding order of haemolysis and agglomeration  

试管号 
2%兔血细胞混

悬液 

0.9%氯化钠

溶液 

纯化

水 

莪术油葡萄糖

注射液 

1、2 2.5 mL 2.2 mL  0.3 mL 

3 2.5 mL 2.5 mL   

4 2.5 mL  2.5 mL  

5  4.7 mL  0.3 mL 
 
2.2  紫外分光光度测定溶血率 
2.2.1  10%红细胞混悬液的制备  取健康家兔心脏

血液，放入含玻璃珠的锥形瓶中振摇 10 min，除去

纤维蛋白原，使成脱纤血液，用 0.9%氯化钠注射液

洗涤，2 500 r/min 离心 5 min，除去上清液，沉淀的

红细胞再用 0.9%氯化钠注射液同法洗涤 3 次，至上

清液不显红色为止。将所得的红细胞按其容积，用

0.9%氯化钠注射液稀释成 10%的混悬液，备用[5]。 
2.2.2  供试品溶液的制备  用 0.9%氯化钠注射液

按要求稀释至所需浓度。 
2.2.3  取样品，用氯化钠注射液按 1→4、1→8、    

1→16、1→32 进行倍比稀释，取各稀释液 5 mL，
同时以氯化钠注射液 5 mL 为阴性对照、纯化水 5 
mL 为阳性对照，分别加入 10%红细胞混悬液 0.2 
mL，在 37 ℃放置 1 h 后，2 500 r/min 离心 5 min，
取上清液在 545 nm 处测定吸光度（A）值[6-7]，并分

别计算各样品溶血率，结果见表 2。 
样品溶血率＝（样品 A 值－阴性对照 A 值）/（阳性对

照 A 值－阴性对照 A 值） 

当样品溶血率小于 0 时，溶血率以 0 计。 

表 2  3 厂家 23 批样品两种方法测定的结果 
Table 2  Determination of 23 batches of samples from three 

factories by two methods 

溶血率/% 
厂家 批号 

溶血与

凝聚 1→4 1→8 1→16 1→32

H12030505 + / 68 7 3 

H12030502 + / 81 38 17 

H12041810 − 64 5 / / 

H12041803 − 66 1 / / 

H11122708 + / 6 2 0 

H12041805 + / 85 43 13 

H11122703 + / 8 2 1 

H12041801 − 75 2 / / 

H12030510 + / 9 0 0 

H11122705 + / 3 1 1 

H12030509 + / 14 1 / 

H12041804 + / 5 3 / 

A 

H12051708 − / 2 2 / 

120339 − 12 1 / / 

120423 − 6 0 / / 

120341 − 73 3 / / 

120340 − 72 2 / / 

120419 − 40 1 / / 

110910 − 21 3 / / 

111175 − / 2 0 / 

120418 − / 2 1 1 

B 

120614 − 2 0 0 0 

C 2012041863 − 35 0 / / 
“+”表示发生溶血，无凝聚；“−”表示未发生溶血与凝聚；“/”
表示未测 
"+" shows haemolysis, with agglormeration; "−" shows no 
occurrence of hemolysis andagglormeration; "/" means non measured 

从试验结果看，按 2010 年版《中国药典》二部

附录方法检查，莪术油葡萄糖注射液 23 批样品中有
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9 批出现溶血，可判为不符合规定。 
紫外分光光度法测定的 11 批莪术油葡萄糖注

射液 1→4 氯化钠注射液稀释液中，有 1 批溶血率小

于 5%，供试品溶液不溶血，其余 10 批溶血率均大

于 5%，供试品溶液均为溶血；测定的 23 批 1→8
氯化钠注射液稀释液中，有 16 批溶血率小于等于

5%，供试品溶液不溶血，7 批溶血率大于 5%；测

定的 23 批 1→16 氯化钠注射液稀释液中，有 22 批

溶血率小于等于 5%，供试品溶液不溶血，1 批溶血

率大于 5%。溶血与凝聚检查为不溶血的 14 批样品，

紫外分光光度法检查也均为不溶血（溶血率小于等

于 5%）。 
3  讨论 

莪术油本身具有一定的溶血性，根据莪术油注

射液使用说明书：高剂量的莪术油葡萄糖注射液具

有一定的溶血性。在实验过程中，发现实验保温时

间对试验结果有一定的影响，保温时间越长，溶血

就越严重，因此在相同浓度下，保温 3 h 观察结果

的溶血与凝聚阳性检出率要高于保温 1 h 后离心的

溶血率测定结果。相对而言，保温 1 h 更接近临床

使用方法。 
从试验结果看，不同厂家间和同一厂家不同批

号间莪术油葡萄糖注射液的溶血情况不同，为保证

临床用药的安全性，有必要进行与溶血相关的安全

性质量控制。 
溶血与凝聚试验作为安全性检查项目，所采用

的方法均为体外试管法（肉眼观察法），即通过药物

与红细胞直接接触，用肉眼来观察判断溶血情况。

但本法结果受主观影响，且不能具体测出溶血红细

胞的数量，容易引起纠纷[8-9]。用分光光度法测定样

品溶血率代替肉眼观察，消除结果判断的主观影响，

能有效的规避这些问题。已经有相关的文献报道了

溶血率测定法应用于中药注射剂的安全性研究[10-11]。 
莪术油葡萄糖注射液是一种中药注射剂，其作

为小儿病毒性肺炎用药，50%以上均为小儿患者[12]，

其不良反应也时有报道[13]。部分不良反应现象与溶

血有一定的相关性，是否与样品溶血率有关，还待

进一步证实。但莪术油葡萄糖注射液成分复杂，除

了主药成分，还含有辅料，对辅料的品种和含量没

有统一要求，因此控制莪术油葡萄糖注射液的安全

性显得尤为重要。 
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