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复方硫酸氢黄连素灌肠液的抗菌活性研究

李  涛  朱坤杰  王惠艳  胡  芳  孟文芳  金京顺k齐齐哈尔 tytswu 齐齐哈尔医学院l

摘要  目的 }观察复方硫酸氢黄连素灌肠液比单方黄连素制剂抗菌活性是否有所增加 ∀方法 }采用琼脂平板稀释

法和平皿法 o并以志贺氏痢疾杆菌感染小鼠为动物模型 o测定复方硫酸氢黄连素灌肠液的体内 !体外抗菌活性 ∀结

果 }复方制剂比单方制剂的 ��≤ 和 � �≤ 分别降低 t ∗ tux倍和 t ∗ tx倍 o抑菌环增大 o敏感性增强 o体内感染细菌

小鼠死亡率降低 ∀结论 }复方硫酸氢黄连素灌肠液对常见细菌感染比单方黄连素制剂具有较强的抗感染作用 ∀
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  复方硫酸氢黄连素灌肠液 k≤²°³²∏±§ ¥̈µ¥̈µ¬±̈

¥¬¶∏̄©¤·̈ ±̈̈ ±¤o�× l是以硫酸氢黄连素 k �̈ µ¥̈µ¬±̈

¥¬¶∏̄©¤·̈ o�l和甲氧苄氨嘧啶k× � ° o×l为主药研制的一

种新型抗菌复方制剂 ∀我们对该制剂进行含量测
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定≈t  !制剂稳定性≈u  !抗菌活性 !急性毒性及局部用药

毒性≈v  !临床应用≈w 等方面的研究 o发现该制剂性质稳

定 !毒性低 !应用安全 o且对小儿急性肠炎 !急性菌痢具

有显著疗效 !有效率 tss h o作用快 o疗效高 ∀现将该制

剂体内 !体外抗菌活性的研究报告如下 ∀

1  材料与方法

1 q1  实验药品

硫酸氢黄连素 o原液浓度 x°ªr °̄ ~复方硫酸氢黄

连素灌肠液 o原液浓度 x°ªr °̄ ~工作液药物含量均为

tsssΛªr°̄ k加热充分溶解 o用牛肉汤或血清牛肉汤稀

释l ∀复方硫酸氢黄连素灌肠液k齐齐哈尔曙光制药

厂l ∀盐酸黄连素片k四川德阳制药厂l ∀硫酸庆大霉

素k齐齐哈尔第二制药厂l ∀氯化钠注射液k富拉尔基

制药厂l ∀药敏纸片k自制l o浓度分别为每片 ts ox o

u qx ot qux和 s qyΛªk按常规制备l ∀

1 q2  实验菌株与培养基

1 q2 q1  实验菌株  甲型链球菌kvuus|l !乙型链球菌

kvuutsl !丙型链球菌 kvuusyl !肺炎球菌 k ¶ 型l

kvtssul o以上由中国医科院生物药品检定所提供 ~白

喉杆菌k ·型lkvsss|l !金黄色葡萄球菌kuyttsl !乙型

副伤寒杆菌kxssswl !志贺氏痢疾杆菌k ´型lkxtxzsl !

鲍氏痢疾杆菌kxtx{|l !绿脓杆菌ktstsul o以上由黑龙

江省卫生防疫站提供 ~产气杆菌 !肺炎杆菌 !产气荚膜

杆菌 o以上由哈尔滨医科大学微生物室提供 ~变形杆

菌 !大肠杆菌 !八迭球菌 o由本室自已分离鉴定 ∀

1 q2 q2  培养基  血液琼脂平板 !牛肉浸液琼脂平板 !

血清肉汤k灭活牛血清l !牛肉汤 ∀

1 q3  实验动物

体内抑菌实验选健康小白鼠 o体重 t{ ∗ uuªo雌雄

各半k齐齐哈尔医学院实验动物中心l ∀

1 q4 实验方法≈x 

1 q4 q1  体外抑菌实验  采用琼脂平板稀释法测定硫

酸氢黄连素和复方硫酸氢黄连素制剂的最低抑菌浓度

k ��≤l !最低杀菌浓度k � �≤l ~应用平皿法测定不同菌

株的药物敏感性 ∀

1 q4 q2  体内抑菌实验  将复苏的志贺氏痢疾杆菌配

成每毫升含 x亿个菌的菌悬液给小鼠腹腔注射k¬³ls qx

°̄ o感染后 t oy和 tu«分别腹腔肛门给药一次 o其中空

白对照组给生理盐水 o阳性对照组分别给硫酸庆大霉

素和盐酸黄连素 o实验组分别给不同浓度的灌肠液 o¬³

给药量为 s qt °̄ r°ªo肛门给药量为 s qsx °̄ rtsª∀自接

种感染后连续观察 z§o以死亡率为评价指标 o比较各组

与空白对照组的死亡率 o进行统计学处理 ∀

2  结  果

2 q1  �和 �× 对常见细菌的 ��≤ !� �≤ 及细菌敏感性

测定

结果见表 t !表 u !表 v ∀

表 1  �与 �× 的 ��≤ 比较表

菌种名称   药品r�rΛª# °̄ p t �×rΛª# °̄ p t

甲型链球菌     vt     ty

乙型链球菌 yu qx ty

丙型链球菌 yu qx w

肺炎球菌 vt u

白喉杆菌 vt u

金黄色葡萄球菌 tux ty

八迭球菌 u u

产气荚膜杆菌 yu qy u

大肠杆菌 vt w

产气杆菌 tux ty

肺炎杆菌 tux w

乙型副伤寒杆菌 vt u

志贺氏痢疾杆菌 ty u

鲍氏痢疾杆菌 { u

变形杆菌 uxs u

绿脓杆菌 xss uxs

表 2  �与 �× 的 � �≤ 比较表

菌种名称   药品r�rΛª# °̄ p t �×rΛª# °̄ p t

甲型链球菌 vt ty

乙型链球菌 yu qx ty

丙型链球菌 ty {

肺炎球菌 { u

白喉杆菌 vt u

金黄色葡萄球菌 yu qx vt

八迭球菌 u u

产气荚膜杆菌 ty u

大肠杆菌 vt w

产气杆菌 vt w

肺炎杆菌 yu qx ty

乙型副伤寒杆菌 ty u

志贺氏痢疾杆菌 ty u

鲍氏痢疾杆菌 { u

变形杆菌 ty u

绿脓杆菌 s s

2 q2  不同途径给药后的抗感染情况

见表 w !表 x ∀

3  讨  论

从表 t !表 u试验结果可见 �× 的 ��≤ 较 �的 ��≤

为低k八迭球菌除外l o最小低一倍 o最大的低 tux倍 o而

�×的 � �≤较 �为低k除绿脓杆菌和八迭球菌外l o最小

低一倍 o最大低 tx倍 ∀从表 v可见 �× 较 �的抑菌环

增大 o即药敏性增强 ∀此外 o我们还比较了 � !× 及 �×
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表 3  �与 �× 敏感性比较

菌   种     

药品与浓度抑菌环直径r°°

�kΛªr片l

ts x u qx t qux s qy

�×kΛªr片l

ts x u qx t qux s qy

甲型链球菌 ts p p p p ws vu u{ uv t{

乙型链球菌 ts p p p p uw uu t{ tw ts

丙型链球菌 无细菌生长 无细菌生长

肺炎球菌 uw t{ tv ts { u{ uw uu t{ tx

白喉杆菌 uy tv p p p v{ vx vt uy uw

金黄色葡萄球菌 p p p p p ws vu vs ux us

八迭球菌 vx vu uz uu tx ws vy vs u{ us

产气荚膜杆菌 p p p p p vu vs tx ts ts

大肠杆菌 tx ts p p p vx u{ ux uv us

产气杆菌 p p p p p u{ ux uu tz tx

肺炎杆菌 t{ { p p p vu vs ux us tx

乙型副伤寒杆菌 us p p p p ws vu vs u{ ux

志贺氏痢疾杆菌 u{ uv t{ tv ts vu vs uw us ty

鲍氏痢疾杆菌 uy t{ tx tv ts vw vu u{ t{ tx

变形杆菌 p p p p p p p p p p

绿脓杆菌 tv p p p p vu u{ us t{ tx

表 4  腹腔注射给药后的抗感染情况( ν � us)

组  别 剂量r°ª#®ªp t 死亡数r只 死亡率r h Π3

生理盐水   us   tss

庆大霉素    ws w us � s qst

�× 高剂量 y y vs � s qst

�× 中剂量 t qx x ux � s qst

�× 低剂量 s qy tu ys � s qst

注 }3为 ÷u检验

表 5  肛门注射给药后的抗感染情况( ν � us)

组  别 剂量r°ª#®ªp t 死亡数r只 死亡率r h Π3

生理盐水   t|   |x

盐酸黄连素k�l    zx tw zs � s qsx

�× 高剂量 txs ts xs � s qst

�× 中剂量 zx { ws � s qst

�× 低剂量 vz qx tx zx � s qsx

注 }3为 ÷u检验

的抑菌环 o证实 �和 × 合用可产生协同抑菌作用 ∀以

上结果表明复方黄连素制剂较单方制剂的抗菌作用

强 o两者合用将产生良好的抗菌作用≈y  ∀

表 w结果表明 }接种细菌后 o¬³生理盐水的对照组

tss h死亡 o而 ¬³ ws°ªr®ª庆大霉素组和 ¬³ y ot qx 和

s qy°ªr®ª的 �× 的死亡率大大降低 o分别为 us h o

vs h oux h和 ys h ∀说明三个剂量组的灌肠液同庆大

霉素一样 o对志贺氏痢疾杆菌的感染有明显的对抗作

用 ∀从表 x 结果可见 }肛门给生理盐水组 o死亡率

|x h ~给盐酸黄连素片 zx°ªr®ª组 o死亡率为 zs h ~给

高 !中和低剂量灌肠液组死亡率分别为 xs h ows h 和

zx h ∀说明高 !中剂量的 �× 肛门给药 o能很好地对抗

志贺氏菌感染 o同等剂量复方黄连素制剂较单方黄连

素制剂作用显著 ∀

综上所述 o复方硫酸氢黄连素灌肠液对常见菌感

染比单方黄连素制剂具有较强的抗感染作用 ∀
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