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81 株淋球菌对抗生素的敏感度测定
`

徽 生物学教研室 顾克洲 吴兰芳 朱圣禾 蔡 挺

萧山市人 氏医院 王仁德 郑巧形

内容提要 本文用琼 脂稀释法 测 定了 12 种抗生 素对杭州地区分离的 81 株抹球菌

的最小抑 菌浓度 ( M IC )
。

结果为 :
青霉素G 0

.

03 ~ 4 m g / L
,

笨吐青霉素 1~ 32 m g

/ L
,

头艳吐琳 0
。

2 5一 32 m g / L
,

头饱衷派吐 O
。

25 ~ 16 m g / L
,

头饱氛喀咬肪 0
.

0 0 7 5~

Zm g / L
,

奈咤酸 0
.

1 2 5~ Zm g / L
,

氛派酸 0
。

0 0 7 5~ 0
.

s m g / L
,

氛吮酸 0
。

0 0 7 5~ 1 m g

/ L
,

氮霉素 0
.

1 2 5~ s Zm g / L
,

甲碱零素 0
.

0 1 5~ Zm g / L
,

红霉素 0
.

1 2 5~ 1 6 m g / L和

壮现霉素 1~ 64 m g / L
。

表明流行菌抹 中以 付青霉素菌株 为主 (衬 青霉素G 69 %
,

付

笨吐青霉素7 7% )
,

此外
,

亦有头艳吐琳 ( 6 % )
、

氛霉素 (2 % )
、

红 霉 素 ( 7% )

和壮观霉素 ( 2 % ) 的衬 药菌株 出现
。

本文结果衬进一 步研完林球菌的衬 药 性 有重

要意 义
。

关 键 词 淋病奈毖菌
,
徽生物教感试脸

我国近年来由耐药菌株引起流行的淋病

巳占一定比例
「” ,

以致给临床治疗和 疾 病

控 制带来较大困难
。

为了解淋球菌流行株对

抗菌药物的敏感性及其变迁动态
,

我们用琼

脂稀释法测定杭州地区流行的 81 株淋球菌对

12 种抗菌药物的最小抑菌浓度 ( M IC )
,

现

将有关结果报告如下
。

1 材料与方法

1
.

1 菌株 用桂敏淋球菌分离培 养 基 ( 广

西 壮族 自治区皮肤病防治研究所 ) 从杭州市
1 9 8 9年 5 月 ~ 1 9 9 0年 10 月淋病患者中分离获

得 81 株淋球菌
。

经形态
、

染色
、

氧化酶和糖

发酵试验检查均符合标准后
,

移种 3 次
、

冰

冻真空干燥
,

保藏于
一 30 ℃备用

。

1
.

2 含药培养基制备 淋球菌药敏试 验 培

养基由浙江省军区卫生防疫检验所提供
,

待

培养基冷却至 50 ℃左右
,

分别加入经稀释的

不同抗生素
,

混匀后倾注于灭菌平皿 中
。

氯

.
浙江省卫生厅资助项目

霉素 ( C h l o r a m o h 。 n i。 0 1
,
C M

, .
扣 国药品生

物制品检定 所 )
、

甲 矾 霉 素 ( T ib a m p he
-

n i e o l
,

T M
,

杭州民生药厂 )
、

红霉素 ( E
r y -

ht or m y c i n ,

E R
,

中国药品生物制品 检 定

所 ) 用无水乙醉溶解
,
奈喻酸 ( N a l id i x i e

A e i d
,

N A 德国 S e r v a )
、

氟呱 酸 ( F l e -

r o x a c i n ,

F A
,

德 国 S e r v a
) 和 氟 吮 酸

( E n e x a e i n
,

E A
,

浙江海门制药厂 ) 用 1

m o l / L N
a O H 液溶解

,
头抱哇 琳 ( C e f a -

oz il
n ,

C Z
,

福建三明制药厂 )
,

头抱氟呱

哇 ( C e f o P e r a z o n ,

C P
,

意大 利 L i s Ph a r一

m a ) 和头抱氨咆映厉 ( C o f o t a x i m e ,

C T
,

东北带11药总厂 ) 用 0
.

l m o l / I
J

p H 6
.

0 磷 酸

盐缓冲液溶解
;
青霉 素 G ( P

e n i e i l l i n G
,

PG
,

中国药品生物制品检定所 ) 和 笨 哇 青

霉 素 ( O x a e i l l i n ,

O X
,

上海 第 三 制 药

厂 ) 用 灭菌蒸馏水溶解
;
壮观霉 素 ( S p ec 一

t i n o m y c i n ,

S P
,

美国 t
,

p jo h n ) 用所 附溶

剂溶解
。

上述抗生素均在有效期内
。

制成母

液后用灭菌蒸馏水稀释至所需浓度
。

以不加
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抗生素的培养基作淋球菌生 长对照
。

,
.

3 试验方法和结果判断 将冰冻干 燥 保

藏的菌株复苏后第 2 代 ( 即分离后第 5代 )

移种于不含抗生素的血 液 琼 脂 上
,

置 5 %

C O
: ,

36 ℃培养 20 h
,

刮取菌含在等 多盐 水

中调 整至含 l x lo
’

菌落形 成 单 位 ( C F U )

/ m l的悬液
,

取扭 l ( I X l o `
C F U 菌员 ) 接种

于含药的琼脂平板上
,

置 36 ℃ 5 % C O
Z

中培

养 2 4h
,

观察结果
。

以每株淋球菌被抑 制 生

长的最低含药浓度判为该抗生素对淋球菌的

最小抑菌浓度
。

含药培 养基 同时 分别 接 种大 肠 杆菌

( A T C C
Z 。 。 : : )

、

金黄色葡萄 球 菌 ( A T C -

C
: 。 。 : : ) 和绿脓杆菌 ( A T C C

: , . 。 ,
) 等 参

考株作为质控对照
。

结 果

2
.

1 12种抗生素对溯球菌的 M I C 结 果 如

附图和表 1所示
。

从表 1可见
,

不同抗生素

对淋球菌的M IC变化范围较大
,

其中以氟呱

酸
、

氟睫酸
、

头抱氨噬映肘最 为敏感
,

其次

为甲矾霉素
。
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附图 抗生素对 81 株淋球菌的 M IC

表 1 杭生素时 5 1株沐球 菌的 M IC

M IC ( m g / L )

范 围 5 0多 9 0拓

2

月O魂0
` J二̀二几

Rà月性

抗 生 素

P G

O X

C Z

C P

C T

N A

F A

E A

C M

T M

E R

S P

0
.

0 3 、 4

1 ~ 32

0
.

2 5 、 32

0
.

2 5 “
,

1 6

0
.

0 0了5、 2

0
.

12 5 “ 2

0
.

0 0 7 5 、 0

0
、

0 0 7 5` 1

0 12 6 、 3 2

0
.

0 15 、 2

0
.

12 5 ~ 16

l ~ 6 4

0
,

25

1

0
.

12 5

0
.

25

1B

1

4

16

2
.

2 根据美国
“ 国家临床实验室标 准 委员

会药物敏感试验标准
” ,

81 株淋球菌对 12 种

抗生素的敏感性如表 2 ,

可见杭州地区淋球

菌流行株对青霉素G和苯哩青霉素有较高 耐

药率
,

分别为 69 %和 77 %
。

此外
,

对红霉素

( 7 % )
、

头抱挫琳 (6 % )
、

氯霉素 ( 2 % )和

壮观霉素 ( 2 % ) 亦有一定的耐药菌株出现
。

3 讨 论

自1 9 7 6年英国首次分离出产青霉素酶的

淋球菌 ( P P N G ) 后 〔之 ’ ,

淋球菌耐药 株 的

流行已成为性病 防 治 中的 一 大 难 题
。

据

O r i e l 「” 等报道
,

全世界已有 56 个国家和地

区检出 P P N G菌株
。

从本文青霉素 G 对 81 株

2536肠r
l勃n“ùnUr
.n

zn”
ù一UnUùn臼1
血Uó“Uon
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表 28 1株琳球菌时抗生素的敏感性

敏 感
抗 生 素 —

—株数 男

中度敏感

株数 拓

耐

株数

淋球菌的 M I C结果可以看出
,

有 69 %的菌株

> l m g / L
,

其中 7 株 ( 9 % ) 已达 4 m g / L
,

对苯

哇青霉素耐药率亦如此
,

达 77 %
,

表明杭州

地区淋球菌流行株以耐青霉素株为主
,

而国

内部分城市耐青霉素菌株在 2 6
.

1 、 8 2
.

4%
,

沿海开放城市高于内陆城市
〔 ` ’ ,

本研 究 结

果与此相符
。

为了防止耐青霉素菌株产生
,

目前最常

采用的方法是改用头袍霉素或壮观霉素
。

本

文测定了淋球菌对这些抗生素的敏感性
,

结

果表明淋球菌的耐药性明显增加
,

壮观霉素

M IC范围在 1、 64 m g / L 之间
,

有 4 5
.

7%菌株

的 M I C 》 16 m g / L
,

其中 2 株 ( 2
.

5 % ) 高达

64 m g / L
。

国内叶顺章
〔 ` ’
等报道

,

广西南宁

地区 1 9 8 8年淋球菌流行菌株对壮 观 霉 素 的

M I C > 1 6m g / L者已达 6 5
.

8%
。

H i l t o n 〔 “ ’
等

认为琼脂中壮观霉素含量 16 m g / L 是 区分 耐

药和敏感的分界线
。

本文提示今后应严格控

制壮观霉素的使用范围和剂量
。

经测定头抱

哩琳的M I C有 6
.

2%菌株 ) 32 m g / L
、

1 4
.

8 %

菌株为 1 6m g / L
,

敏感率仅为 79 %
,

其结果与

国内部分城市相似
。

W H O 专家组 指 出
,

当

流行菌株
l
一

扫对某抗生索的耐药株超过 5 %
,

则该抗生素不应再作为一线药物
,

因此应加

强对头泡哇琳的耐药性测定和控制使用
。

头

抱氨噬吠厉作为新一代头袍菌素
,

对淋球菌

较为敏感
。

P e e t e r 。 〔 6 ’
等报 道 对 P P N G的

M IC 为 0
.

0 0 2 ~ o
.

o o 3 2 m g / L
,

9 0% M I C 为

0
.

0 16 m g / L
,

对 非 P P N G 为 0
.

0 0 1一 0
.

0 0 6 4

m g / L
,

9 0% M IC为 o
.

o 3 2 m g / L
。

叶顺章 “ ’

等报道 P P N G的 M I C
.

为0
.

0一6 ~ 1
.

o 2 4 m g / L
。

本文结果与此相似
,

M I C为 0
.

0 0 7 5~ Zm ` / L
,

90 % M I C为 0
.

25 m g / L
,

表明头泡氨噬 映厉

可作为耐青霉素淋球菌的治疗药物
。

甲飒霉素作为氯霉素系新型 广 谱 抗 生

素
,

其特点为不具有氯霉素对骨髓不可逆的

严重毒性
,

口服或注射后吸收迅速
, Zh后血

液 中浓度达到最高水平
,

大部分 ( 6 2% ) 以活

性化合物从尿液排出
,

尤适用于尿路感染的

治疗
。

D u o k
〔 ” 等测定 5 30 株淋球菌对甲矾霉

素的敏感性
,

结果全部敏感
。

木文 81 株淋球菌

中对此尚无耐药菌株出现
,

其 M I C明显优于

壮观霉素
,

头抱哩琳
、

氯霉素和红霉素等
,

因

而可考虑作为二
、

三线抗淋球菌药物使用
。

甲

讽霉素治疗淋病常用剂量为 2
.

5 9 / d 口服 3天
。

氟呱酸和氟睫酸是第二代喳 酮 类 抗 生

素
,

对淋球菌具有较强作用
。

S a u x 〔 . ’
等 报

道氟呱酸对卜内酞胺酶阳性淋球菌菌株的 90

% M I C为 0
.

06 m g / L
,

日
一
内酞胺酶阴性淋 球

菌菌株的9 0 % M I C为 0
.

0 3 、 o
.

o 6 m g / L
。

本

文资料表明 81 株淋球菌的M I C范围氟呱酸为

0
。

0 0 7 5 、 0
.

s m g / L
,

氟咙 酸 为 0
.

0 0 7 5 ~ l m g

/ L
,

所有 菌株对两药均敏感
。

氟呱 酸 和 氟

吮酸均为口 服
,

经肠道吸收后广泛分布于全

身各组织
、

体液和细胞内
,

主要通过肾小管

分泌
,

经肾脏排泄
,

此外无严重毒副反应
,

较为安全
,

对耐青霉素菌株
,

特别 是 P P N G

具有高效
,

故在治疗淋病中具有重要价值和

广泛应用前景
。

综上所述
,

目前淋球菌流行菌株中
,

耐

青霉素菌株比例提高 ( 耐青霉素 G 69 %
,

耐

苯哇青霉素 77 % )
,

亦有耐头抱哩琳
、

红霉

素
、

氯霉 素和壮观霉素菌株出现
,

在临床治疗

淋病中
,

当务之急是广泛开展药物敏感性测

定和选用敏感抗生素
,

同 11寸应加强对淋球菌

耐药性的研究和监控
。

( 下转第 1 7 7页 )

药一书
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之” , “
实则泻之

” 的治则
,

确定以补益中

药为主
,

佐以解毒中药组 成 的 “
艾 滋 I 号

方
”
治疗

,

目的在于保护患者免疫功能
,

阻

止病情的发展
。

经过实验室观察
,

本方对细

胞免疫有明显促进作用
,

且经急性和亚急性

毒理试验证 明
,

本 方安全无毒
,

适于 长程

治疗
。

临床观察表明
,

3 例患者经本方 10 个

月以 上治疗
,

一 般情况 明显好转
,

体力增

强
,

保持正常的生长发育过程
,

并能坚持正

常的学习与工作
,

显示本方 的补益强 壮作

用
。

同时还发现
,

经过治疗后患者的 T ; 。 : 、

T
`
增加

,
T

。

减少
,

使 T
`

/ T
。比值明显提高

,

并能调节血清免疫球蛋白的水平
,

初步说明

本方对保护细胞免疫
、

调整体液免疫功能均

有良好的作用
。

我们认为
,

在当前缺乏特效

药物的情况下
,

本方可作为 H I V感染的治疗

药物
,

并可试用于 A ID S的治疗
。

( 本研究的实验室检查承我校血液病研

究所郊亚 民
、

梁 毅等同志协助
,

特此致谢 )
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