《生物制药工程》复习题

一、填空题

1、制药工艺研究三步骤：                  、                   以及              ，在此基础上，制定生产操作规程，指导药物生产。
2、菌种选育的方法主要有：         、        、         、            、            等。

3、空气过滤除菌系统中的冷却器主要有两个作用：一是空压机出口温度一般高于120℃，必须冷却。二是                       ，为了              ，                  。

4、试验发现红霉素发酵最适的碳源是       ，生产上为了降低成本往往采用         和

的混合碳源，其效果相似。

5、            是唯一含必须矿物质的维生素，因含钴而呈红色，又称红色维生素，是少数有色的维生素。

6、根据国际干扰素命名委员会的建议，天然干扰素一般首先按         分类，如人干扰素、牛干扰素等，然后再按干扰素的            和           分类，加以命名，如人干扰素α2b。

7、维生素C两步发酵工艺中第二步发酵将L-山梨糖氧化为2-酮基-L-古龙酸所使用的混合菌是        （小菌）和       （大菌）。
8、干扰素的免疫调节活性包括三部分：对免疫       系统的调节、对免疫       系统的调节和对免疫       系统的调节。
9、除了         ，所有氨基酸均为手型碳原子，具有旋光性和D、L两种异构体。

10、组成蛋白质的氨基酸有20种，多数为         ，也是人体能吸收利用的活性形式。
11、重组人红细胞生成素的适应症为            。

12、发酵过程中尾气分析是非常重要的，将测得的二氧化碳生成速率除以氧气的消耗速率所得的数值称之为          ，正常情况下，该值为1。

13、发酵过程中污染的来源主要有         、          、          以及        等方面。

14、 影响种子质量的因素主要有：          、        、        、         、           等。

15、发酵培养基的组成除有菌体生长所必需的元素和化合物外，还要有产物所需的           、         和          等。

16、链霉素的抗菌机制是                  。
二、判断题

1、中试研究是在实验室规模条件下进行，摇瓶试验、实验室发酵罐（反应器）试验。（   ）

2、消泡剂的作用是消除泡沫，防止逃液和染菌。（   ）

3、化学试剂灭菌方法不能用于培养基的灭菌。（   ）

4、设备和管件的渗漏一般是指设备和管件由于腐蚀、内应力或其他原因形成微小漏孔所发生的渗漏现象。（   ）

5、青霉素的缺点是对酸不稳定，不能口服，排泄快，对革兰氏阴性菌无效。（   ）

6、黏度对红霉素成品质量影响很大，黏度越高，红霉素A含量越高。（   ）

7、人体内不能合成维生素，缺乏它会导致疾病发生，出现相应的缺乏症。（   ）

8、外源基因的产物往往是对宿主菌有害或产生毒性，因此，常用策略是条件诱导表达进行生产。（   ）

9、动物细胞培养基对水质要求高，必须用纯净水。（   ）

10、动物细胞培养过程中溶解氧范围在15%至90%内生长良好。低水平阻碍细胞代谢；过高溶解氧，则产生氧自由基，对细胞造成伤害。（   ）
11、与化学药物相比，基因工程药物具有毒副作用小、靶点明确、针对性强、疗效好的特点。（   ）
12、根据菌种库建立的质量控制要求，应对基因工程菌进行菌株活性、纯度、真实性、形态特征、生化特征以及遗传特征等质量控制。（   ）

13、经过气液分离器的空气的相对湿度为100%，在进入过滤器之前必须把相对湿度降到60%以下，所以要对空气进行加热。（   ）

14、培养基因含有大量的有机和无机物质，导致氧的溶解度比水中还要低。（   ）

15、目前，工业生产青霉素所用菌株为绿色丝状产黄青霉。（   ）

16、20世纪80年代研发了半合成红霉素衍生物，如罗红霉素，克服了红霉素的胃酸稳定性差、口服不完全和生物利用度低等缺点。（   ）

17、自然界中的维生素B12都是微生物合成的，高等动植物不能制造维生素B12。（   ）

18、四环素类抗生素因含有酮基和烯醇基的共轭双键系统，而能与酸、碱成盐。（   ）

19、人源细胞系的特点是无血清培养基中高密度悬浮生长，容易转染和生长，能进行糖基化等加工修饰，大量分泌和高效表达。（   ）

20、动物细胞培养基中最好使用L型氨基酸，对于DL混合型氨基酸，使用量应该加倍。（   ）
三、名词解释

1、 发酵

2、 自然选育
3、 间歇灭菌
4、 分批发酵

5、 传代培养
6、 微生物药物

7、 发酵动力学
8、 前体
9、 产物容积生产率

10、 有限细胞系
四、简答题
1、 简述分批灭菌的优缺点

2、 简述溶解氧的控制方法

3、 简述发酵工程制药的一般工艺流程

4、 简述总RNA提取的注意事项

5、 5简述基因工程菌的表达筛选内容、表达产物结构与活性鉴定方法

6、 工业上采用萃取工艺分离青霉素，其原理是什么？该工艺有什么优点？
7、 相比较国外莱氏法合成维生素C，国内两步发酵工艺在哪一步做了改进？有哪些优势？

8、 简述细胞死亡的两种方式

9、 固定化酶的优点是什么？

10、 重组人干扰素生产工艺路线有哪几条？

11、 细胞凋亡检测方法

12、 工业上为了提高谷氨酸产量，生产菌株多采用生物素缺陷型突变株。试写出其原理及相关发酵操作要点。
五、论述题
1、重组人干扰素发酵工段的关键控制点是什么，如何实现最优化过程控制？
2、常用的培养动物细胞的培养基的种类有哪些？
3、简述菌种保藏的原理是什么？有哪些主要方法？每种方法采用的物理化学措施是什么？
4、请分析生物制药产业现状及我国企业的发展战略。
参考答案
一、填空题
1、 小试研究；中试放大研究；工业化生产研究

2、自然分离；自然选育；诱变选育；原生质体融合育种；基因组重排

3、在潮湿地区和季节空气中含水量高；避免过滤介质受潮失效；冷却还可以达到降湿的目的

4、蔗糖；葡萄糖(约占80％)；淀粉(约占20％）
5、维生素B12
6、动物来源；抗原特异性；分子结构
7、氧化葡萄糖酸杆菌；巨大芽孢杆菌
8、监视；防卫；自稳
9、甘氨酸

10、L-右旋性

11、各类贫血症
12、呼吸熵

13、原料；种子；无菌空气；设备。

14、原材料质量；培养温度；相对湿度；通气量；斜面冷藏时间

15、特定元素；前体；促进剂

16、阻碍细菌蛋白质合成
二、判断题
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三、名词解释 略
四、简答题 略
五、论述题 略

