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"摘要#

!

目的
!

观察中药虎杖不同含量熬制成中药汤对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌"

O')+

#&多重耐药铜绿

假单胞菌及产超广谱
*

4

内酰胺酶"

L)[NB

#大肠埃希菌的抗菌效果!并进行分析$方法
!

收集攀枝花市十九冶医院

住院患者分离的
.!

株
O')+

!其中非
H6C?

基因介导的
,!

株&

H6C?

基因介导的
,#

株!

,#

株多重耐药铜绿假单胞

菌!

/!

株产
L)[NB

大肠埃希菌分别配成
#1!

个麦氏点的菌悬液!分别用
,#

&

$#

&

.#

&

!#

&

/#

&

%#

@

虎杖熬成不同含量

的中药汤!采用琼脂稀释法制备平板!在制备的平板上用打孔的方法接种细菌$结果
!

,!

株非
H6C?

基因介导的

O')+

和
,#

株多重耐药的铜绿假单胞菌在
$#

@

含量以下虎杖中药汤制备的平板中均生长&

.#

@

及
.#

@

以上含量

虎杖中药汤制备的平板中均不生长'

,#

株
H6C?

基因介导的
O')+

在
!#

@

含量以下虎杖中药汤制备的平板中均生

长&

!#

@

及
!#

@

以上含量虎杖中药汤制备的平板中不生长'

/!

株产
L)[NB

大肠埃希菌在所有含量虎杖中药汤制备

的平板中均生长$结论
!

.#

@

及
.#

@

以上含量的虎杖中药汤可以抑制非
H6C?

基因介导的
O')+

和多重耐药的

铜绿假单胞菌的生长!具有抗菌效果'

!#

@

及
!#

@

以上含量虎杖中药汤可以抑制
H6C?

基因介导的
O')+

的生长!

具有抗菌效果'所有含量的虎杖中药汤均不能抑制产
L)[NB

大肠埃希菌!对产
L)[NB

大肠埃希菌不具有抗菌

效果$

"关键词#

!

虎杖'
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!

多重耐药铜绿假单胞菌'

!

产超广谱
*

4
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效果分析

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$/&%(&%%.

文献标志码$

+

文章编号$

"/%,40.!!

"

,#",

#

#04"#$-4#,

D-8+67=8<>+7@<99<=87-@

A

,+,49

B

4@

A?

4-H5=H,

B

+;78H5847>54H>4U

A?

<-<,8:44;;>H

?

><,+,87-8,87

B

C

A

@4=4==H,7H><H,

#

5H@8+

B

@<;>H

?

><,+,87-8

B

,<H;454-7,7<>H

?

+-4,7

#

7-;ONVW,<,=C<>+=C+7=4@+

!

A/N%6*(

R

%*&

'

#

"#8F6*(

M

%&

#

O0GS

I2&

'

#

O0G5A,%&

'

(

)

+&

#

8045L6&

'

(1%&

#

PG5AN+&

$

.F%K%+,20*>

;

%?6<*

@

!6&EF%F+6

#

!6&EF%F+6

#

.%DF+6&

/"%#,$

#

8F%&6

%

&

D6,8>7=8

'

!

"6

*

<=8+E<

!

&55JB6:D6?A=?A?9

G

V6;<6?A;>J?C;6:>?96FF6C;5F

8

59

G@

5AEHCEB

8

>=?;EH;557

G@

6A:64

B>B;?AC6h6B;I55=B;?

8

<

G

95C5CCEB?E:6EB

$

O')+

%#

HE;>

8

96=:E

@

:6B>B;?A;

8

B6E=5H5A?B?6:E

@

>A5B?

#

?A=L)[NB

6BC<6:>C<>?C59>1F<8C4;,

!

.!B;:?>AB5FO')+

$

,!B;:?>ABH6=>?;6=J

G

;<6H6C+

@

6A6

#

,#B;:?>ABH6=>?;6=J

G

H6C+

@

6A6

%#

,#B;:?>AB5FHE9;>

8

96=:E

@

:6B>B;?A;B;:?>AB5F

8

B6E=5H5A?B?6:E

@

>A5B?

#

?A=/!B;:?>AB5FL)[NB6BC<6:>C<>?

C59>B6

8

?:?;6=F:5H<5B

8

>;?9>V6=

8

?;>6A;BI?BC5996C;6=?A=H?=6>A;5#1!OCMA;5B<

8

5>A;BI>;<;<6J?C;6:>EH96D>;?4

;>5A9>

X

E>=

#

:6B

8

6C;>D69

G

1[?C;6:>?I?BD?CC>A?;6=>A;<6

8

:6

8

?:?;>5A5F;<6B9?J5F=:>99>A

@

H6;<5=

#

I>;<,#

@

#

$#

@

#

.#

@

#

!#

@

#

/#

@

#

?A=%#

@

5F

8

59

G@

5A>CEB

8

>=?;>J5>96=>A;5=>FF6:6A;C5A;6A;B5F;:?=>;>5A?9P<>A6B6H6=>C>A6B5E

8

#

EB>A

@

+S+'=>9E;>5A96

@

?9

8

:6

8

?:6F9?;1G<,H@8,

!

,!B;:?>AB5FH6C+

@

6A6?A=,#B;:?>AB5FHE9;>

8

96=:E

@

:6B>B;?A;A5;H64

=>?;6=I>;<O')+>AC:6?B6=>A$#

@

C5A;6A;B5F

8

B6E=5H5A?B?6:E

@

>A5B?>A;:?=>;>5A?9P<>A6B6H6=>C>A6B5E

8

#

JE;

;<6

G

=>=A5;>AC:6?B6=>A.#

@

?A=.#

@

?J5D6C5A;6A;B5F

8

B6E=5H5A?B?6:E

@

>A5B?>A;:?=>;>5A?9P<>A6B6H6=>C>A6

B5E

8

1,#B;:?>AB5FH6C+

@

6A6H6=>?;6=I>;<O')+>AC:6?B6=>A!#

@

C5A;6A;BJ695I5F

8

B6E=5H5A?B?6:E

@

>A5B?>A

;:?=>;>5A?9P<>A6B6H6=>C>A6B5E

8

#

JE;;<6

G

=>=A5;>AC:6?B6=>A!#

@

?A=!#

@

?J5D6C5A;6A;B5F

8

B6E=5H5A?B?6:E

@

>4

A5B?>A;:?=>;>5A?9P<>A6B6H6=>C>A6B5E

8

1/!B;:?>AB5FL)[NB6BC<6:>C<>?C59>>AC:6?B6=>A?99C5A;6A;B5F

8

B6E=54

H5A?B?6:E

@

>A5B?>A;:?=>;>5A?9P<>A6B6H6=>C>A6B5E

8

134-=@H,+4-

!

&<6C5A;6A;B5F.#

@

?A=.#

@

?J5D6

8

59

G@

5AEH

CEB

8

>=?;EH>AP<>A6B6H6=>C>A6B5E

8

C?A>A<>J>;;<6

@

:5I;<5FO')+?A=HE9;>

8

96=:E

@

:6B>B;?A;5F

8

B6E=5H5A?B

?6:E

@

>A5B?A5;H6=>?;6=J

G

H6C+

@

6A6

#

I>;<?A;>J?C;6:>?96FF6C;1!#

@

?A=!#

@

?J5D6

8

59

G@

5AEHCEB

8

>=?;EH>AP<>4

A6B6H6=>C>A6B5E

8

C?A>A<>J>;;<6

@

:5I;<5FO')+ H6=>?;6=J

G

H6C+

@

6A6

#

I>;<?A;>J?C;6:>?96FF6C;1+995F;<6

C5A;6A;B5F

8

59

G@

5AEHCEB

8

>=?;EH>AP<>A6B6H6=>C>A6B5E

8

C?AA5;>A<>J>;;<6

@

:5I;<5FL)[NB6BC<6:>C<>?C59>

#

I>;<A5?A;>J?C;6:>?96FF6C;1

&

I<

A

:4>;,

'

!8

59

G@

5AEHCEB

8

>=?;EH

(

!

?:H5E:57

G@

6A6B;I55==:E

@

4:6B>B;?A;B;?

8

<

G

95C5CCEB?E:6EB

(

!

HE9;>4

8

96=:E

@

:6B>B;?A;

8

B6E=5H5A?B?6:E

@

>A5B?

(

!

L)[NB6BC<6:>C<>?C59>

(

!

?A;>J?C;6:>?9

(

!

6FF6C;?A?9

G

B>B

!!

由于抗菌药物的不规范使用#耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

$

O')+

%-多重耐药的铜绿假单胞菌-产超广谱
*

4

内酰胺酶

$

L)[NB

%大肠埃希菌-新德里金属
*

4

内酰胺酶
4"

$

RUO4"

%的大

肠埃希菌等广泛耐药的0超级细菌1

*

"

+不断出现#加快了患者的

,

-$#"

,

检验医学与临床
,#",

年
!

月第
0

卷第
0

期
!

N?JO6=P9>A

!

O?

G

,#",

!

Q5910

!

R510



病死率和增加了医院感染控制的难度#它们的耐药性已在很多

国家出现和被报道*

,4.

+

#我国细菌耐药性与世界大环境均呈增

长趋势*

!

+

#传统的中草药虎杖具有抗菌效果*

/

+

)作者采用不同

含量的虎杖熬制成中药汤#对
O')+

-多重耐药铜绿假单胞

菌-产
L)[NB

大肠埃希菌的抗菌效果进行了分析#现报道

如下)

$

!

材料与方法

$1$

!

菌株来源
!

"$#

株细菌均来自临床标本分离的菌株#所

有菌株均使用法国生物梅里埃公司生产的
QM_L&,PeO4

*+P&

全自动微生物鉴定系统进行鉴定#以及有临床经验的检

验师进行表型确证试验及采用聚合酶链反应进行基因测试试

验)以大肠埃希菌$

+&PP$!,"-

-

+&PP,!0,,

%#金黄色葡萄

球菌$

+&PP.$$##

-

+&PP,0,"$

%#铜绿假单胞菌$

+&PP

,%-!$

%作为质控菌株#均来源于四川省临床检验中心)

$1/

!

试剂与仪器
!

虎杖$安徽省亳州市药材总公司中西药公

司%(

O4̂

琼脂干粉-肉汤干粉$英国
e75>=

公司%(表型确证及

筛选药敏纸片$北京天坛药物生物技术开发公司%(

QM_L&,

PeO*+P&

全自动微生物鉴定仪-比浊仪$法国梅里埃公司%(

S6A6+H

8

*P')

G

B;6H,%##

$美国
*L

公司%(培养箱$美国赛默

飞世尔公司%)

$1'

!

方法

$1'1$

!

O')+

及
O')+

的
H6C?

基因-多重耐药的铜绿假单

胞菌-产
L)[NB

大肠埃希菌的试验检测按
,#"#

年
"

月临床和

实验室标准协会颁布的.抗生素药敏试验执行标准/推荐的方

法和聚合酶链反应试验进行鉴定)

$1'1/

!

不同含量中药汤的熬制
!

分别称取虎杖
,#

-

$#

-

.#

-

!#

-

/#

-

%#

@

#各加无菌去离子水
!##HN

浸泡
"#H>A

#煮沸#再

用微火熬制
$#H>A

#过滤分装在无菌瓶中备用)

$1'1'

!

O4̂

琼脂液的配制
!

按
$-

@

O4̂

琼脂干粉加
"###

HN

蒸馏水的比例配制#

8

^

值
%1.

#于
","Y

高压灭菌后备用)

$1'11

!

中药汤琼脂稀释平板的制备
!

采用琼脂稀释法取
"

HN

不同含量的中药汤#加入消毒后的
0#HH

平板中#再把冷

却至
!!Y

的
O4̂

琼脂液
,!HN

倒入平板中混匀冷却凝固)

$1'12

!

试验过程
!

把
"$#

株临床菌株和
!

株质控菌株制成

#1!

个麦氏点的菌悬液#再把每个不同含量的中药汤琼脂稀释

平板打成
%

孔#分别接种
"

#

N

菌液置培养箱孵育
,.

!

.-H>A

观察结果)

/

!

结
!!

果

不同虎杖含量熬制的中药汤对
$

种细菌的抗菌效果见表

"

)

,!

株非
H6C?

基因介导的
O')+

和
,#

株多重耐药的铜绿

假单胞菌在
$#

@

含量以下虎杖中药汤制备的平板中均生长-

.#

@

及
.#

@

以上含量虎杖中药汤制备的平板中均不生长(

/!

株产
L)[NB

大肠埃希菌在所有含量虎杖中药汤制备的平板中

均生长)

表
"

!

不同虎杖合量对
$

种耐药细菌的抗菌效果

虎杖含量$

@

%

/!

株产
L)[NB

大肠埃希菌
,#

株
H6C?

基因介导的
O')+ ,!

株非
H6C?

基因介导的
O')+ ,#

株多重耐药铜绿假单胞菌

,#

生长 生长 生长 生长

$#

生长 生长 生长 生长

.#

生长 生长 未生长 未生长

!#

生长 未生长 未生长 未生长

/#

生长 未生长 未生长 未生长

%#

生长 未生长 未生长 未生长

'

!

讨
!!

论

虎杖是一种重要的中药材#具有清热解毒-抗菌抗病毒等

作用#它的抗菌作用在已往的研究中主要针对不耐药的铜绿假

单胞菌-大肠埃希菌-金黄色葡萄球菌等*

%

+

#抗菌成分的提取*

-

+

和药理研究*

0

+报道较多#而对多重耐药和产酶的细菌抗菌效果

研究较少)虎杖对耐药菌株的抗菌作用未做进一步研究#而多

重耐药和产酶的细菌在临床上已经大量出现#控制细菌感染的

任务十分艰巨)本实验室用不同含量的虎杖熬制成的中药汤

对
O')+

-多重耐药铜绿假单胞菌的抗菌试验结果表明#不同

含量的虎杖中药汤对这类耐药细菌具有很好的抗菌效果(但不

同含量的虎杖中药汤对产
L)[NB

的大肠埃希菌无抗菌作用)

O')+

的耐药性是由非
H6C?

和
H6C?

基因介导的#由表
"

可见#

.#

@

及
.#

@

以上的虎杖中药汤可以抑制非
H6C?

基因介

导的
O')+

生长#而
H6C?

基因介导的
O')+

需
!#

@

及
!#

@

以上含量的虎杖中药汤才能抑制其生长)因此虎杖对
O')+

的抗菌效果需要根据
O')+

的耐药机制选择虎杖中药汤的不

同含量)

本研究结果表明#不同含量的虎杖中药汤对多重耐药铜绿

假单胞菌和
O')+

同样具有很好的抗菌作用)由此提示在用

抗生素治疗多重耐药菌和产酶菌无效时#中药虎杖具有良好的

抗菌作用#对控制多重耐药菌和产酶菌的医院感染具有一定的

作用#为使用中医药治疗0超级细菌1提供了一种新的思路)
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果
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!

病例组和健康对照组血清
&[+

水平比较
!

肝硬化组-肝

癌组-梗阻性黄疸组和健康对照组血清
&[+

水平分别是

$
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#肝硬化组-肝癌组-梗阻性黄疸组血清
&[+

水平较健

康对照组明显升高#差异有统计学意义$

!

"

#1#"

%(且肝硬化

组和梗阻性黄疸组明显高于肝癌组#差异有统计学意义$

!

"

#1#"

%)

/1/

!

病例组血清
&[+

与传统肝功能酶学指标阳性率比较
!

见表
"

)

&[+

在肝硬化-肝癌和梗阻性黄疸中阳性率均明显高

于传统肝功能酶学指标#差异有统计学意义$

!

"

#1#"
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表
"

!

肝胆疾病患者血清
&[+

与传统肝功能酶学指标阳性率比较%
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胆汁酸是胆汁的主要成分#包括初级胆汁酸和次级胆汁

酸#初级游离胆汁酸是胆固醇在肝脏中生物转化的产物#其与

甘氨酸-牛磺酸结合形成初级结合胆汁酸#后者随胆汁排入肠

道后经细菌分解转变为次级胆汁酸#胆汁酸是体内胆固醇的主

要代谢产物#贮存在胆囊#排入肠道的胆汁酸
0!2

被重吸收#

经门静脉至肝#与新合成的胆汁一同贮存与胆囊#再可随汁排

入肠道#形成胆汁酸的肠肝循环#使胆汁酸反复得到利用*

"

+

)

所以#健康人血液中胆汁酸浓度很低)胆汁酸的生成和代谢与

肝脏有密切关系#检测
&[+

水平可以反映肝脏分泌合成-代谢

及肝细胞损伤
$

个方面的血清学指标*

,

+

)当肝细胞发生病变#

血清
&[+

很容易升高#因而血清
&[+

水平是反映肝实质损伤

的一项重要指标*

$4.

+

)胆道梗阻-肝内胆汁淤积时#由于胆汁排

泄受阻#引起血液中胆汁酸增高*

!

+

)本资料结果显示#肝硬化

组-肝癌组-梗阻性黄疸组血清
&[+

结果明显高于健康对照

组#与文献*

/

+报道一致)本资料结果同时显示#肝硬化组和梗

阻性黄疸组的
&[+

水平明显高于肝癌组#并且
&[+

在梗阻性

黄疸中变化尤其明显#其均值较肝癌组显著升高#由此说明

&[+

不仅是反映肝细胞损伤的良好指标#而且对梗阻的诊断

更敏感*

%

+

)

由表
"

可见#各组
&[+

检测阳性率均高于其他传统的肝

功能酶学指标)肝硬化-肝癌时血清
&[+

升高的原因!一方面

可能是肝细胞广泛变性坏死#影响了胆汁酸的代谢(另一方面#

肝硬化时导致门静脉高压#侧支循环建立#使肠道经门静脉分

流直接进入循环#造成血清
&[+

增高*

-4"#

+

)在肝硬化和梗阻

性黄疸中#

&[+

阳性率均为
"##1#2

#除
SS&

为
-#1#2

外#其

他酶学指标均在
/#1#2

以下)也就是说#当肝硬化和梗阻性

黄胆发生后#

&[+

已表现为增高#而传统肝功能酶学指标常表

现为正常或轻度增高)在肝癌组#除
SS&

阳性率为
%,1#2

#

与
&[+-#1#2

接近外#其余酶学指标均低于
%#1#2

)表
"

结

果同时显示#在肝硬化组-肝癌组-梗阻性黄疸组中#

&[+

升高

与
SS&

基本平行#而其他指标不如其明显)由此说明
&[+

在上述疾病中与
SS&

一样都是反映肝细胞损伤的灵敏指标)

综上所述#

&[+

是反映肝细胞损伤和胆道梗阻的良好指

标#其灵敏度和特异性明显优于传统肝功能酶学检测指标#对

肝胆疾病早期诊断-监测等具有其他项目不可替代的作用)因

此将血清
&[+

测定列为肝功能常规检测项目#对于诊断肝胆

疾病是较理想的选择)
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