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连翘有清热解毒、消肿散结等功效，所含萜类、酚

类、黄酮类等化学成分均具有良好的抗菌活性犤１－３犦。头

孢他啶为半合成的第３代头孢菌素类抗菌药物，抗菌谱
广，杀菌力强，对酶稳定性较高。本研究中通过测定连翘

提取物联合头孢他啶作用下的抑菌环直径，研究其体外

抗菌作用，为临床中西药合用，增强抗菌疗效，减少抗菌

药物滥用所致不良反应提供参考。

１ 材料与方法

１．１ 材料

仪器：５４１５Ｄ型 ３Ｋ低温离心机牗德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ公
司牘、ＨＨ－Ｗ４２０型水浴恒温振荡器牗江苏省常州市金坛
友联仪器研究所牘、ＡＬ２０４－ＩＣ型电子分析天平牗瑞士
ＭｅｔｔｌｅｒＴｏｌｅｄｏ公司牘。

试药：连翘药材（金国源中药饮片有限公司）；连翘

提取物牗笔者自制牘；头孢他啶（齐鲁制药集团，批号为
２０２００３０２）；头孢他啶纸片、头孢他啶 ＋棒酸纸片牗上海
桥星贸易有限公司，每片直径均为６ｍｍ，均含头孢他啶

３０μｇ牘；ＭＨ培养基、琼脂糖培养基、ＬＢ培养基（广东环
凯微生物科技有限公司）。

受试菌：３株产超广谱 β内酰胺酶（ＥＳＢＬ）临床分
离株，源自三峡大学；铜绿假单胞菌 ＡＴＣＣ２５６７２，金黄
色葡萄球菌 ＡＴＣＣ２６７６２，大肠埃希菌 ＡＴＣＣ６７７８８，均由
三峡检验检测中心提供。

１．２ 方法

１．２．１ 最低抑菌浓度（ＭＩＣ）检测
采用滴定法。取３种待测菌株，接种于１０ｍＬＬＢ液

体培养基中，３７℃摇床过夜，取适量菌原液，制备１ｍＬ
菌悬液，取５００μＬ以１∶５稀释。称取连翘提取物１０ｇ，以
６０％乙醇溶解并稀释至１０ｍＬ，０．２２μｍ微孔滤膜滤过，取
续滤液，得质量浓度为１ｇ／ｍＬ的连翘提取物溶液，加入菌
悬液，以无菌ＰＢＳ为空白对照，于６００ｎｍ波长处测定吸光
度，再取１００μＬ以１０倍梯度稀释，孵育，分离，备用。
１．２．２ 抑菌作用检测

取１．２．１项下菌悬液，采用涂布法制备含３种待测
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连翘提取物联合头孢他啶的体外抑菌作用

龚春燕，毛成健△，敖华蓉，胡大军，张永峰

（湖北省宜昌市第二人民医院，湖北 宜昌 ４４３００２）
摘要：目的 探讨连翘提取物联合头孢他啶的体外抑菌效果。方法 采用滴定法测定连翘提取物对金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、铜绿

假单胞菌的最低抑菌浓度（ＭＩＣ）；分别选取０．１２５，０．２５，０．５倍 ＭＩＣ的连翘提取物溶液作为供试品，测定头孢他啶纸片的抑菌环直径。
结果 连翘提取物联合头孢他啶作用下的抑菌环直径大于头孢他啶单用的抑菌环直径；且在３株产超广谱 β内酰胺酶（ＥＳＢＬ）大肠埃
希菌中，连翘提取物联合头孢他啶作用下的抑菌环直径均大于头孢他啶与棒酸作用下的抑菌环直径。结论 连翘提取物联合头孢他啶

可增强头孢他啶对金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、铜绿假单胞菌的体外抑菌作用。

关键词：连翘提取物；头孢他啶；抑菌作用；体外；金黄色葡萄球菌；大肠埃希菌；铜绿假单胞菌
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组别

空白对照组

头孢他啶组

低剂量组

中剂量组

高剂量组

剂量

３０μｇ／片

６．２５ｍｇ／ｍＬ
１２．５ｍｇ／ｍＬ
２５ｍｇ／ｍＬ

大肠埃希菌

０
２５±０．３１
２７±０．２１

３２±０．２１

３８±０．２７

金黄色葡萄球菌

０
２３±０．２５
２５±０．１８

２８±０．２３

３２±０．２８

铜绿假单胞菌

０
２７±０．２３
３０±０．３７

３３±０．３２

４０±０．１７

组别

阴性对照组

阳性对照组

低剂量组

高剂量组

剂量

３０μｇ／片

３０μｇ／片

１２．５ｍｇ／ｍＬ
２５ｍｇ／ｍＬ

大肠埃希菌１
２４±０．３８
３０±０．３７
３１±０．２１

３６±０．２２

大肠埃希菌２
２２±０．２４
３０±０．２８
３２±０．３１

３５±０．１９

大肠埃希菌３
２３±０．２８
３３±０．３９
３４±０．３６
３６±０．２９

表１ 连翘提取物联合头孢他啶的药敏纸片抑菌环直径

（Ｘ±ｓ，ｍｍ）
Ｔａｂ．１ Ｄｉａｍｅｔｅｒ ｏｆｂａｃｔｅｒｉｏｓｔａｔｉｃ ｃｉｒｃｌｅ ｏｆｃｅｆｔａｚｉｄｉｍｅ ｄｉｓｃｓ ｏｆ

ＦｏｒｓｙｔｈｉａｅＦｒｕｃｔｕｓＥｘｔｒａｃｔｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｃｅｆｔａｚｉｄｉｍｅ（Ｘ±ｓ，ｍｍ）

注：与空白对照组比较，Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１。
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｂｌａｎｋｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＜０．０５，

Ｐ＜０．０１．

表 ２ 连翘提取物联合头孢他啶和头孢他啶加棒酸对产 ＥＳＢＬ
菌株的抑菌环直径（Ｘ±ｓ，ｍｍ）

Ｔａｂ．２ ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂａｃｔｅｒｉｏｓｔａｔｉｃｃｉｒｃｌｅｄｉａｍｅｔｅｒｏｆＥＳＢＬ－ｐｒｏｄｕｃ

ｉｎｇＥｓｃｈｅｒｉｃｈｉａｃｏｌｉｂｅｔｗｅｅｎＦｏｒｓｙｔｈｉａｅＦｒｕｃｔｕｓＥｘｔｒａｃｔｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ

ｃｅｆｔａｚｉｄｉｍｅａｎｄｃｅｆｔａｚｉｄｉｍｅｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｃｌａｖｕｌａｎｉｃａｃｉｄ（Ｘ±ｓ，ｍｍ）

注：与阴性对照组比较，Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１。
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｐｏｓｉｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＜０．０５，

Ｐ＜０．０１．
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菌株的ＭＨ琼脂培养基平板；将头孢他啶药敏纸片分别
浸于不同质量浓度的连翘提取物溶液（低剂量组６．２５ｍｇ／ｍＬ、
中剂量组１２．５ｍｇ／ｍＬ、高剂量组２５ｍｇ／ｍＬ）中，以无菌ＰＢＳ为
空白对照，取出，晾干，分别置３种待测菌株的ＭＨ琼脂
培养基平板上，２７℃培养２４ｈ，测定抑菌环直径。

取１．２．１项下菌悬液１ｍＬ；采用涂布法制备含有３种
待测菌株的ＭＨ琼脂培养基平板；将头孢他啶药敏纸片
分别浸于不同质量浓度的连翘提取物溶液（低剂量组

１２．２５ｍｇ／ｍＬ、高剂量组 ２５ｍｇ／ｍＬ）中，取出，晾干，以
头孢他啶药敏纸片作为阴性对照，头孢他啶加棒酸作为

阳性对照，分别置 ３种待测菌株的 ＭＨ琼脂培养基平
板，２７℃培养２４ｈ，测定抑菌环直径犤４犦。

２ 结果

结果见表１和表２。连翘提取物对金黄色葡萄球菌、
铜绿假单胞菌和大肠埃希菌的 ＭＩＣ均为５０ｍｇ／ｍＬ。

３ 讨论

连翘中的苯乙醇苷类成分抑菌效果显著，对革兰阳性

菌、革兰阴性菌均有良好的抑菌作用犤１犦。本研究中，在连翘

提取物与头孢他啶联合作用下，抑菌环直径显著增大，

说明两药联用对金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、铜绿假单

胞菌的体外抑菌作用增强，存在协同作用。连翘为清热类

中药，甘芳等犤５犦的研究表明，双黄连在体外抑菌试验中对

金黄色葡萄球菌普通株与耐药株均表现出良好的抑制

作用，双黄连注射液与氯唑西林联合作用于金黄色葡萄

球菌耐药株时，部分抑菌浓度（ＦＩＣ）值为 ０．５ｍｇ／ｍＬ，
且在模型小鼠体内也能观察到协同抗感染作用犤５犦；双黄连

与青霉素、头孢喹啉、苯唑西林等抗菌药物联用后抑菌作

用显著增强，对临床检出率较高的金黄色葡萄球菌、大

肠埃希菌、肺炎克雷伯菌均表现出良好的抗菌活性。

连翘与头孢他啶联用后体外抑菌作用增强的机制

尚不清楚，主要有以下几种推论。连翘提取物在固体培

养基中能抑制细菌对固体表面的黏附性及细菌细胞壁

的形成能力，并能破坏细菌已形成的细胞壁，增强头孢

他啶对细菌的清除作用。且连翘提取物还可干扰细菌繁

殖过程中核酸的合成。可见，连翘与头孢菌素类抗菌药

物联用可抑制细菌生长繁殖的各个阶段，从而发挥抗菌

作用犤６－９犦。临床因超广谱β－内酰胺酶牗ＥＳＢＬ牘菌株所致
发病率日益升高，但抗菌药物滥用导致此类感染的治疗

尤为棘手。ＪＯＮＥＳ等犤１０犦发现，头孢他啶耐药性大肠杆菌

和肺炎克雷伯菌在美国临床的检出率分别达１０．３％和
２３．８％。国内也有报道指出，产 ＥＳＢＬ菌株的检出率为
３７．８％。故抗菌药物的使用控制刻不容缓，但目前尚未
找到有效的控制手段，只能通过加强临床监测，限制

ＥＳＢＬ类抗菌药物的使用，使用酶复合制剂等治疗此类
感染。本研究结果表明，连翘提取物联合头孢他啶对３株
产 ＥＳＢＬ菌株的抑菌环直径均不小于头孢他啶加棒酸
的抑菌环平均直径，说明连翘提取物联合头孢他啶可增

强抗感染的疗效，降低头孢他啶用量，对于治疗临床由

耐药菌引起的感染具有重要意义，也为抗菌药物的替代

治疗提供了一定依据。
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