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治则不同方剂对尿道致病性大肠杆菌的

血凝作用和粘附尿道上皮细胞的
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影响
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泌尿道感染是一种常见病
、

多发病
，
好发于女性

、

儿童和老年人
。

病情可呈现急性
、

慢性或慢性病程急

性发作
，
严重者可并发高血压

、

肾功能衰竭
。

致病的

原因主要是细菌感染
，
最常见的细菌是大肠杆菌

。

感

染的途径多呈逆行感染
，
从尿道

、

膀胧
、

输尿管而上

达肾孟
。

随着微生物分子生物学研究的进展
，
已经充分肯

定
，
病原微生物粘附于宿主细胞表面是病原微生物引

起机体感染的最重要始动因素 “ ’ 。

由于尿道致病性大

肠杆菌������������一� ���������，� ����
，
简称 ����

具有不同于引起肠道内感染的大肠杆菌和普通大肠杆

菌的菌毛的特殊菌毛—�菌毛
，
能特异地凝集人的�

型红细胞和识别并结合于人的尿道上皮细胞的特 异受

体
，
而实现粘附

、

定居
、

繁殖和引起泌尿道感染
‘ �’ ，

因此
，
阻止或抑制 ��� 的粘附作用就可以预 防 和 治

疗 ��� 所引起的泌尿道感染
。

中医认为尿道感染属淋证范畴
，

急性期辨证多属

湿热淋
、

热淋
、

血淋等证
，
祖国医学根据其病机证治

和理法方药的系统认识
，

传统采用清热利湿治则的方

药进行治疗
。

临床实践反复证明
，
对泌尿系统感染的

辨证论治
，
急性期采用清热利湿的八正散等方化裁加

减
，
疗效颇佳

，
但其作用机理迄今未能阐明

。

为探索

清热利湿方药的疗效原理
，
本研究以辛温解表的麻黄

汤
、

淡渗利湿的五芬散
、

清热利湿的八正散等不同治

则的代表方剂
，
对尿道致病性大肠杆菌在体外的抑菌

、

杀菌作用
，
特异性血凝和对尿道上皮细胞粘附作用的

影响
，
在同一条件下进行反复比较研究

，
借以观察八

正散的作用
，
探索其疗效原理

，
试图为清热利湿方药

作用原理的研究和寻找疗效更为良好的方药
，
探索一

条新的途径
。

材料和方法

一
、

细菌

尿道致病性大肠杆菌 �菌株号 ������取 自急性肾

孟肾炎女性患者尿培养
，

具有 �菌毛和廿露糖抵抗性凝

血������‘
� ’�
普通大肠杆菌�菌株号 ������取自健

康妇女粪便培养
，
具有 �型菌毛和甘露糖敏感性凝血

������
‘� ’ 。

细菌保存于深部琼脂斜面
，
使用前经两

次转种于营养琼脂斜面后
，
分别接种于营养肉汤

，

和

含有 ��������中药浓度的肉汤
，
静置 ��℃ 培养 ��

小时
，

离心
，
取细菌沉淀用 ������ �

�

��洗两次
，
最

后配制成 ��’ �毫升 细菌悬液
。

二
、

中药

三种中药复方
，
分别用双盲法编为 �

、
�

、
�号

。

�号为清热利湿方�八正散�
，
�号为淡渗利湿方 �五芬

散�
，
�号为辛温解表方 �麻黄汤�

。
全部采用标准全方

。

药材取自于本院中药房
，
经附属医院中医科认定

。

加

蒸馏水煎煮
，
合并两次煎剂

，

按生药重量浓缩成 ����

�����浓度
。

过滤后低速离心
，

取上清液高压灭菌后
，

分别用生理盐水和营养肉汤配成 ��������中药浓度

的稀释液
。

全部实验均按双盲法进行
。

三
、

中药抑菌试验

取三种中药 ���������煎剂
，
分别用生理盐水

以 �八�连续稀释
，
取得从 ��� 到 ���������的 ��

个不同稀释度
。

采用琼脂平板打孔法和牛津小杯法
，

侧定各中药方剂的抑菌杀菌作用
，
同时用生理盐水和

卡那霉素���单位�毫升�作阴性和阳性对照
。

四
、

中药对细菌的处理

取三种中药的 ���������煎剂和 ��������营

养肉汤中药煎剂
，

每管分别接种 �
�

�毫升细菌悬液
。

另取营养肉汤作阴性对照
。

��
�

� 静置培养 �� 小时
，

低

速离心取沉淀
，

生理盐水洗三次
，
取最后沉淀用 ���

��� �
�

��配制成 ��’ �毫升细菌悬液
。

五
、

血凝试验

从一名血型为 ��
�

的女性志愿者取全血
，
另从豚

华西医科大学微生物学教研室 ， ” 华西医科大学温

病理论研究室 � 。
华西医科大学附属医院中医科
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鼠取全血
，
分别置 �

�

�� 构橡酸钠中杭凝
，
用生理盐

水洗红细胞三次
，
最后分别用生理盐水和 ���

一

甘露

糖溶液配制成 �� 红细胞悬液
。

血凝试验采用常规玻

片血细胞凝集法���
。

取中药处理后与未经中药处理的

细菌悬液
，
分别和含有或不含有 �� �一

甘露 糖 的 人

��
�

红细胞和豚鼠红细胞作血球凝集试验
。

六
、

粘附试验

采用 �������� ���� 等�‘ ，介 绍 的方法并加以改

进
。

从无泌尿道感染史的青年女性取清洁新鲜晨尿
，

低速离心
，
取沉淀细胞

，
经生理盐水洗两次

，
配制成

细胞悬液
，
血细胞计数池计数

，
使成 �护 细胞�毫升

。

取 。 �

�毫升尿道上皮细胞悬液
，
分别与 �

�

�毫升经中

药处理或未经中药处理的细菌悬液混合
，
加 ����户�

�
�

��至 �毫升
，
��℃ 振摇孵育�� 分钟

，
另取 。 �

�毫

升尿道上皮细胞悬液和 �
�

�毫升 ���������中药煎

剂混合后
，
加 �

�

�毫升未经中药处理的细菌悬液至 �

毫升
，
��℃ 振摇孵育 �� 分钟

，
然后每管加 ������

�
�

��至 �毫升
，
低速离心

，
反复几次除去未粘附到上

皮细胞上的细菌
。

最后取沉淀液适当稀释
，
取一滴置

载玻片上
，
加盖玻片后

，
置光学显微镜下

，
用高倍镜

计数 �� 个上皮细胞上粘附的细菌数
，

最后以平均数表

示每个上皮细胞上粘附的细菌数
。

同时取一滴沉淀液

徐片
，

自然干燥
、
热固定

、

复红染色
，
油镜下再次计数

。

结 果

一
、
三种中药方剂的抑菌杀菌作用

中 医 杂 志

细菌经中药处理 �� 小时后
，

再转种于营养琼脂斜

面
，
均有大量细菌生长

。

琼脂平板倾注法和牛津小杯法

结果发现均无抑菌圈出现
。

�� 。������浓度中
，
细菌

仍能生长
，
在 ��������浓度的中药肉汤中生长良好

。

二
、

血凝作用

用不同浓度的中药配制的细菌悬液
，
和不同红细

胞悬液作用
，

血凝方式未发生改变
，
即 ��� �����号

仍然与人 ��
、
红细胞凝集

，
呈现 ����

�
人正常粪便

中普通大肠杆菌 �����号仍然与豚鼠红细胞凝集 呈 现

����
。

，

细菌经中药处理后
， �����号 的血凝方式未发生

改变
，
仍呈现 �型菌毛凝血特征� �����号菌

，
经 �

号�五荃散�
、
�号�麻黄汤�两种中药处理者

，
血凝类

型和方式仍未发生改变
，
即仍呈现 �菌毛的凝血特征 ，

但经 �号中药�八正散�处理后血凝作用消失
。

细菌经中药处理后
，
再转种于营养琼脂斜面后的

血凝方式和类型
，
与中药处理前时的血凝方式和类型

完全相同
。

三
、

粘附作用

显微镜下见
，
具有 �菌毛的 ��� �����号菌大量

粘附于尿道上皮细胞
，
部分尿道上皮细胞粘附的细菌

数量极多
，
很难精确计数

。

具有 �型菌毛的普通大肠

杆菌������号�很少粘附于尿道上皮细胞
。

附表示
，
细

菌预先未经中药处理
，
只在和尿道上皮细胞作用时加

入中药�直接法�
，
细菌粘附尿道上皮细胞的数量稍微

减少
。

但是
，
细菌经中药处理后

，
再和上皮细胞作用

附表 三种不同方剂对两种大肠杆菌粘附尿道上皮细胞的影响
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注
�
表中数据为均值土标准误

�间接法�
，
�

、
�号中药�五等散

、

麻黄汤�对 ���粘

附尿道上皮细胞无明显影响
， �号中药�五芬散�处理

后的 ���粘附尿道上皮细胞轻 度 减 少
，
抑 制 率 为

��
�

��
，
而 �号中药�八正散�则明显地 抑 制 ���对

尿道上皮细胞的粘附
，
抑制率达 ��

�

������
�

����
。

讨 论

大肠杆菌是引起泌尿道感染的首要病原菌
，，
严重

地危害着人民的身体健康
。

研究资料表明
，
尿道致病

性大肠杆菌的菌毛是重要的毒力因子之一
‘ ” 。

引起急

性和复发性泌尿道感染的大肠杆菌具有 �菌毛
，
能特

异地识别和结合于人尿道上皮细胞和 �型红细胞表 面

的受体—
� 一� 半乳糖毗喃谓

一�半乳糖咄喃糖普
，
达

到粘附
、

定居
、

繁殖和致病���
。

由此可见
，
菌毛是细

菌实现粘附的物质基础
。

任何物质如果能抑制细菌的

菌毛表达或使之表达错误
，
细菌的粘附将不能实现

，

就不能寄居
、

繁殖和致病
。

西药治疗急性尿道感染在于首先消除病原
，
着重
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使用强有力的具有抑菌
、

杀菌作用的抗生素类和磺胺

类等药物
。

中医中药的清热利湿方药治疗尿道感染的

疗效是否也是通过抑菌
、

杀菌作用而实现的� 本实验

结果表明
，
供试的三种中药方剂均未呈现有抑菌

、

杀

菌的作用
，
甚至在 ���������浓度中细菌还能生长

，

证明具有清热利湿作用的八正散治疗急 性 泌 尿 系 感

染
，
显然不是通过抑菌或杀菌作用来实现的

。

供试的三种中药方剂的各种稀释度所配制的细 菌

悬液
，
和红细胞悬液混合作用后

，
其血凝类型和方式

不发生改变
。

细菌预先未经中药处理
，
只在和尿道上

皮细胞作用时加人中药
，
细菌粘附尿道上皮细胞的数

量只是稍微减少
，
表明供试中药不含有供试细菌菌毛

受体类似物
。

所以不能出现竞争性地抑制血细胞凝集

和粘附尿道上皮细胞
，
提示供试中药不是通过竞争方

式去消除 ���对尿道上皮细胞的粘附
。

具有 �型菌毛的普通大肠杆菌
，
在中药处理后和

处理前的血凝类型和方式
，
以及粘附尿道上皮细胞的

数量均未发生显著改变
，
表明供试中药不影响普通大

肠杆菌的 �型菌毛的表达
。

具有 �菌毛的尿道致病性

大肠杆菌
，
经五荃散

、

麻黄汤处理后
，
血凝类型和方

式也未发生改变
，
粘附到尿道上皮细胞的数量不同程

度地稍有减少
，

提示这二种中药对尿道致病性大肠杆

菌粘附尿道上皮细胞的作用无明显影响
。

但是
，
具有

�菌毛的 ���经八正散处理后
，
血凝现象消失

，
粘附

到尿道上皮细胞的数量显著地减少
，
与对照相比

，
减

少了 �������
�

����
，
表明八正散能抑制 ��� 的 �

菌毛的表达
，
使其血凝作用消失

，
粘附尿道上皮细胞

的能力被抑制
。

泌尿道感染属下焦湿热病中的淋证
，
其病因病机

可概述为
“
肾虚膀胧湿热

” ，
根据急性发作期的临床表

现
，
辨证多为热淋

、

血淋
、

湿热淋等证候
。

宋 《 太平惠

民和剂局方 》 首载
，
八正散治热淋

、

血淋等证
，
近代中

医学者屡有报道
，
八正散化裁加减也是我院治疗泌尿

系感染的常用效方
，
但该方对致病性大肠杆菌的作用

及其疗效原理迄今未能阐明
。

本实验采用三种不同治

则的代表方剂进行比较研究
，
是基于祖国医学对泌尿

道感染的病机证治和理法方药的系统认识
，
经临床实

践反复证明
，

清热利湿方药的作用原理
，
仅从利尿

、

体外抑菌
、

解毒
，

或对机体免疫功能的某些影响进行

过一些研究
，

其结果似不能令人信服地解释八正散等

方药
，
何以能较快地使临床症状缓解和尿菌转阴

。

麻

黄汤辛温解表不用于下焦湿热的淋证
，
五芬散淡渗利

湿
，
虽能利湿但无清热作用

，

不单独用于湿热淋证
，

而八正散既能清热又能祛湿
，

体外虽无明显地抑菌
、

杀菌作用
，
但能明显地抑制尿道致病性大肠杆菌凝集

人的 �型红细胞
，
和粘附尿道上皮细胞的作用

。

推测

在尿道中只要有足够的药物浓度和足够的作用 时 间
，

尿道致病性大肠杆菌就不能实现粘附
，
已经粘附到尿

道上皮细胞的细菌
，
由于尿道上皮细胞很快地更新

，

会随着上皮细胞的脱落而脱落
，
不能再粘附到其它新

生的上皮细胞
，
随着尿流的清洗和尿道的蠕动而被排

除到体外
，
这可能正是八正散治疗急性尿道感染的一

个重要疗效原理
。

当然
，
八正散复方的药理作用是多

方面的
，

众所周知
，
尿道致病性大肠杆菌引起泌尿道

感染的发病机理是复杂的
，
粘附作甩只是引起感染的

始动因素
，
不能粘附也就不能引起感染

，
但粘附以后

，

必然还会产生致病物质等等
。

故中医临床辨证论治中
，

对该病不仅使用清热利湿方药而获效
，
更不是仅只使

用八正散
。
但通过八正散去除尿道致病性大肠杆菌的

粘附作用的发现
，
揭示了清热利湿法方药的这一重要

疗效原理
，
从而为该类方药的研究以及筛选更为有效

的新方药
，
探索了一条可行的新途径

。

微生物学教研室赵宗蓉
、

唐建民协助参加部分实验
，
林

志靖教授指导
，
特此致谢

。
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《
实用中医文献学

》 函授班继续招生

本班由夭津中医学院中医系主办
，
面向全国招生

。

现有学员一千二百余人
，
尚有一定名额

，
仍可继续报

名
，

领满为止
。 《
实用中医文献学

》
是研究如何有效地使

用中医文献的科学
，
通过学习可以使学员较为便捷地

掌握利用古今中医文献的必要方法
。

学制一年
� ����

年 �月 �� 日�����年 �月 �� 日
。

教学计划
�

拟分五

次邮寄学习资料
。

教材
《
实用中医文献学

》
是主要学习

材料
，
分两次邮寄

。 《
实用中医文献学函授通讯

》
为辅

助学习材料
，
拟分三次邮寄

。

最后实行开卷考试
，
成

绩及格者发给单科结业证书
。


