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摘要：目的　评价地喹氯铵对中国近年来临床分离口腔感染常见病原菌的体外
抗菌作用及抗生素后效应（ＰＡＥ）。方法　用标准微量肉汤／琼脂（用于厌氧菌）
二倍稀释法测定最低抑菌浓度（ＭＩＣ）；用肉汤二倍稀释法测定最低杀菌浓度
（ＭＢＣ）；用菌落计数法测定杀菌曲线和 ＰＡＥ。结果　对来自中国 １９座城市
２２家医院的２７４株细菌进行了地喹氯铵和常用抗菌药物的 ＭＩＣ测定。结果显
示：革兰氏阳性菌中，地喹氯铵对金黄色葡萄球菌及化脓链球菌的ＭＩＣ５０值分别

为１和２ｍｇ·Ｌ－１，ＭＩＣ９０值分别为２和４ｍｇ·Ｌ
－１；对肺炎链球菌、粪肠球菌及草

绿色链球菌群 ＭＩＣ５０值分别为 ８、４和 ８ｍｇ·Ｌ
－１，ＭＩＣ９０值分别为 ８、１６和

１６ｍｇ·Ｌ－１。革兰氏阴性菌中，地喹氯铵对肺炎克雷伯菌 ＭＩＣ５０和 ＭＩＣ９０均为

６４ｍｇ·Ｌ－１；地喹氯铵对铜绿假单胞的 ＭＩＣ５０为 ＞５１２ｍｇ·Ｌ
－１。地喹氯铵对

３２株厌氧菌的ＭＩＣ５０和ＭＩＣ９０分别为１６和１２８ｍｇ·Ｌ
－１。地喹氯铵对消化链球

菌属和卟啉单胞菌属的抗菌作用优于普雷沃菌属。ＭＢＣ与杀菌曲线试验表明
地喹氯铵对金黄色葡萄球菌、化脓链球菌及口腔链球菌具有很好杀菌作用，在

１～４倍ＭＩＣ浓度，４～２４ｈ，可将细菌由起始１０×１０５～１０×１０６ＣＦＵ·ｍＬ－１杀
灭至０ＣＦＵ·ｍＬ－１，对粪肠球菌具有较好杀菌作用，杀菌曲线显示该药倾向于
浓度依赖性药物特征。地喹氯铵对以上 ４株菌的 ＰＡＥ在 ０５～１ｈ之间。
结论　地喹氯铵对革兰氏阳性菌的抗菌作用优于革兰氏阴性菌及厌氧菌，尤其
是对金黄色葡萄球菌及化脓链球菌具有很好抗菌活性，值得进一步临床研究。

关键词：地喹氯铵；口腔感染；体外；抗菌活性

ＤＯＩ：１０１３６９９／ｊｃｎｋｉ１００１－６８２１２０２５２４００６
中图分类号：Ｒ９７８１　　　文献标志码：Ａ
文章编号：１００１－６８２１（２０２５）２４－３４８２－０９

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｅｖａｌｕａｔｅｔｈｅｉｎｖｉｔｒｏａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌｅｆｆｅｃｔｓａｎｄ
ｐｏｓｔ－ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｅｆｆｅｃｔ（ＰＡＥ）ｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｇａｉｎｓｔｃｏｍｍｏｎ
ｐａｔｈｏｇｅｎｓｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｏｒａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎＣｈｉｎａｉｎｒｅｃｅｎｔｙｅａｒｓＭｅｔｈｏｄｓ
　Ｔｈｅｍｉｎｉｍｕｍｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ（ＭＩＣ）ｗａｓｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｔｈｅ
ｓｔａｎｄａｒｄｍｉｃｒｏｂｒｏｔｈｏｒａｇａｒ（ｆｏｒａｎａｅｒｏｂｅｓ）ｔｗｏ－ｆｏｌｄｄｉｌｕｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄ；
ｔｈｅｍｉｎｉｍｕｍｂａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ（ＭＢＣ）ｗａｓｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｔｈｅ
ｂｒｏｔｈｔｗｏ－ｆｏｌｄｄｉｌｕｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄ；ｔｉｍｅ－ｋｉｌｌｃｕｒｖｅｓａｎｄＰＡＥｗｅｒｅ
ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｔｈｅｃｏｌｏｎｙｃｏｕｎｔｍｅｔｈｏｄＲｅｓｕｌｔｓ　ＭＩＣｓｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍ
ｃｈｌｏｒｉｄｅａｎｄｃｏｍｍｏｎｌｙｕｓｅｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｄｒｕｇｓｗｅｒｅｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｆｏｒ２７４
ｂａｃｔｅｒｉａｌｓｔｒａｉｎｓｆｒｏｍ２２ｈｏｓｐｉｔａｌｓｉｎ１９ｃｉｔｉｅｓａｃｒｏｓｓＣｈｉｎａＲｅｓｕｌｔ
ｓｈｏｗｅｄｔｈａｔ，ｆｏｒＧｒａｍ －ｐｏｓｉｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａ，ｔｈｅＭＩＣ５０ ｖａｌｕｅｓｏｆ
ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍ ｃｈｌｏｒｉｄｅａｇａｉｎｓｔＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓａｎｄＳｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓ
ｐｙｏｇｅｎｅｓｗｅｒｅ１ａｎｄ２ｍｇ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｗｉｔｈＭＩＣ９０ｖａｌｕｅｓｏｆ２ａｎｄ



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　３４８３　

Ｖｏｌ４１Ｎｏ２４Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４６）

　　　４ｍｇ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＦｏｒＳｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ，Ｅｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓｆａｅｃａｌｉｓ，ａｎｄｔｈｅｖｉｒｉｄａｎｓｇｒｏｕｐｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｉ，ｔｈｅ
ＭＩＣ５０ｖａｌｕｅｓｗｅｒｅ８，４ａｎｄ８ｍｇ·Ｌ

－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｗｈｉｌｅｔｈｅＭＩＣ９０ｖａｌｕｅｓｗｅｒｅ８，ａｎｄ１６ｍｇ·Ｌ
－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ

ＡｍｏｎｇＧｒａｍ－ｎｅｇａｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａ，ｔｈｅＭＩＣ５０ａｎｄＭＩＣ９０ｖａｌｕｅｓｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｇａｉｎｓｔＫｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ
ｗｅｒｅｂｏｔｈ６４ｍｇ·Ｌ－１；ａｎｄ＞５１２ｍｇ·Ｌ－１ｆｏｒＭＩＣ５０ａｇａｉｎｓｔＰｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａＦｏｒ３２ｓｔｒａｉｎｓｏｆａｎａｅｒｏｂｉｃ
ｂａｃｔｅｒｉａ，ｔｈｅＭＩＣ５０ａｎｄＭＩＣ９０ｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅｗｅｒｅ１６ａｎｄ１２８ｍｇ·Ｌ

－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＤｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ
ｓｈｏｗｅｄｓｕｐｅｒｉｏｒａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌａｃｔｉｖｉｔｙａｇａｉｎｓｔｇｅｎｅｒａｏｆＰｅｐｔｏｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓａｎｄＰｏｒｐｈｙｒｏｍｏｎａｓｃｏｍｐａｒｅｄｔｏＰｒｅｖｏｔｅｌｌａ
ＭＢＣａｎｄｔｉｍｅ－ｋｉｌｌｃｕｒｖｅｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅｈａｓａｇｏｏｄｂａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌｅｆｆｅｃｔｏｎＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ，
Ｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓｐｙｏｇｅｎｅｓ，ａｎｄｏｒａｌｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｉ，ｋｉｌｌｉｎｇｂａｃｔｅｒｉａｆｒｏｍａｎｉｎｉｔｉａｌｃｏｕｎｔｏｆ１０×１０５－１０×１０６ＣＦＵ·ｍＬ－１

ｔｏ０ａｔ１－４ｔｉｍｅｓＭＩＣｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｗｉｔｈｉｎ４－２４ｈＩｔａｌｓｏｓｈｏｗｅｄｇｏｏｄｂａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌｅｆｆｅｃｔｏｎＥｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓｆａｅｃａｌｉｓ
Ｔｈｅｔｉｍｅ－ｋｉｌｌｃｕｒｖｅｓｉｎｄｉｃａｔｉｎｇａｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｏｆｔｈｅｄｒｕｇＴｈｅＰＡＥｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍ
ｃｈｌｏｒｉｄｅａｇａｉｎｓｔｔｈｅａｂｏｖｅｆｏｕｒｂａｃｔｅｒｉａｌｓｔｒａｉｎｓｗａｓｂｅｔｗｅｅｎ０５－１ｈＣｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅｅｘｈｉｂｉｔｓ
ｓｕｐｅｒｉｏｒａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌａｃｔｉｖｉｔｙａｇａｉｎｓｔＧｒａｍ－ｐｏｓｉｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａｔｈａｎＧｒａｍ－ｎｅｇａｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａａｎｄａｎａｅｒｏｂｅｓ，ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙ
ａｇａｉｎｓｔＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓａｎｄＳｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓｐｙｏｇｅｎｅｓ，ｗａｒｒａｎｔｉｎｇｆｕｒｔｈｅｒｃｌｉｎｉｃａｌｒｅｓｅａｒｃｈ
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ；ｏｒａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ；ｉｎｖｉｔｒｏ；ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌａｃｔｉｖｉｔｙ

　　地喹氯铵于 ２０世纪 ５０年代被开发用于治疗口
腔感染的局部抗菌剂［１］。至今仍以治疗喉咙痛的含

片（Ｄｅｑｕａｄｉｎ、Ｄｅｃａｔｙｌｅｎ、Ｄｅｇｉｒｏｌ）形式使用，这种
局部应用安全有效，其快速抗菌作用导致起效快，并

很好地适用于治疗口腔感染［２］。但是国内外对地喹

氯铵体外抗菌活性的报道比较少，本研究将对其体外

抗菌活性进行评价，包括最低抑菌浓度（ｍｉｎｉｍｕｍ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＭＩＣ）、最 低 杀 菌 浓 度
（ｍｉｎｉｍｕｍｂａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＭＢＣ）、杀菌曲线
以及抗生素后效应（ｐｏｓｔ－ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｅｆｆｅｃｔ，ＰＡＥ），为进
一步明确地喹氯铵对目前中国常见口腔感染病原菌

的抗菌活性及开发新型口腔制剂提供参考。

材料与方法

１　材料
菌株　２０１６年至２０２３年从全国１９座城市２２家医

院收集２７４株临床分离细菌，其中，金黄色葡萄球菌
４６株，含甲氧西林敏感金黄色葡萄球菌（Ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎ－
ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｌｅＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ，ＭＳＳＡ）２３株和甲氧西
林耐药金黄色葡萄球菌（Ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔＳｔａｐｈｙ
ｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ，ＭＲＳＡ）２３株；粪肠球菌２３株；化脓链
球菌２３株；肺炎链球菌 ２４株；草绿组链球菌 ５７株
（含口腔链球菌２２株，咽峡炎链球菌２４株和唾液链
球菌１１株）；肺炎克雷伯菌４６株，含超广谱 β－内酰
胺酶（ｅｘｔｅｎｄｅｄ－ｓｐｅｃｔｒｕｍβ－ｌａｃｔａｍａｓｅｓ，ＥＳＢＬｓ）阳性
菌２３株和ＥＳＢＬｓ阴性菌２３株；铜绿假单胞菌２３株；
厌氧菌３２株（含消化链球菌属１２株，卟啉单胞菌属
１０株和普雷沃菌属１０株），均保藏于北京大学临床药

理研究所微生物菌种库。药敏试验标准质控菌株为

金黄色葡萄球菌ＡＴＣＣ２９２１３，粪肠球菌ＡＴＣＣ２９２１２，
肺炎链球菌ＡＴＣＣ４９６１９，大肠埃希菌ＡＴＣＣ２５９２２，铜
绿假单胞菌ＡＴＣＣ２７８５３和脆弱拟杆菌ＡＴＣＣ２５２８５。

药品与试剂　地喹氯铵，规格：每支 １ｇ，批号：
ＡＴ２３０３１０，纯度：９７１％，由北京华润双鹤药业股份有
限公司提供；头孢西丁，规格：每支 １００ｍｇ，批号：
８９１３１，纯度：９９８％，购自美国 ＭｅｄＣｈｅｍＥｘｐｒｅｓｓ公
司；氨苄西林，规格：每支５ｇ，批号：Ｒ１／６９／３３９，纯度：
８７５％，购自意大利 ＩＮＡＬＣＯ公司；莫西沙星，规格：
每支３ｇ，批号：０９１２０２，纯度：９５７％，购自杭州洋洋
康生物技术有限公司；左氧氟沙星，规格：每支

１００ｍｇ，批号：１３０４５５－２０１６０７，纯度：９７３％、头孢呋
辛，规格：每支１００ｍｇ，批号：１３０４７３－２０１７０６，纯度：
９１９％、头孢噻肟，规格：每支１００ｍｇ，批号：１３０４８３－
２０２１０６，纯度：９００％、克拉维酸，规格：每支５０ｍｇ，批
号：１３０４２９－２０１３０７，纯度：９５０％、青霉素，规格：每
支１００ｍｇ，批号：１３０４３７－２０１７０７，纯度：９４１％、克林
霉素，规格：每支 ２００ｍｇ，批号：０４２２－９９０３，纯度：
８７２％、阿奇霉素，规格：每支１００ｍｇ，批号：１３０５９３－
２０２００４，纯度：９４３％、头孢克洛，规格：每支１００ｍｇ，
批号：１３０４８１－２０２００７，纯度：９４１％、甲硝唑，规格：
每支５０ｍｇ，批号：１００１９１－２００３０５，纯度：１００％，均购
自中国食品药品检定研究院；威尔金斯 －查尔格伦厌
氧菌肉汤（Ｗｉｌｋｉｎｓ－Ｃｈａｌｇｒｅｎａｎａｅｒｏｂｅｂｒｏｔｈ，ＷＣＡＢ）
及琼脂，均购自英国 ＯＸＯＩＤ公司；阳离子调整型穆
勒－欣顿肉汤 （ｃａｔｉｏｎ－ａｄｊｕｓｔｅｄＭｕｅｌｌｅｒ－Ｈｉｎｔｏｎ
ｂｒｏｔｈ，ＣＡＭＨＢ），购自美国ＢｅｃｔｏｎＤｉｃｋｉｎｓｏｎ公司。

仪器　ＢＳ－ＭＦＬ－０１麦氏比浊仪，珠海贝索生物
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技术有限公司产品；ＡＴＭＴＭ型加样仪、ＩＭＨ４００ｓ型恒温
培养箱及 ＡｎａｅｒｏＧｅｎＴＭ３５Ｌ厌氧袋，均为美国赛默飞
世尔科技公司产品；ＣＬＭ－２４０Ｂ－８－ＣＮ型二氧化碳
培养箱，上海益世科企业发展有限公司产品。

２　实验方法
２１　培养基与孵育条件［３］

需氧菌及苛养菌在 ＣＡＭＨＢ培养基或 ＣＡＭＨＢ
＋５％无菌裂解马血清（链球菌属）培养基中培养，
（３５±２）℃ 孵育 １６～２４ｈ。厌氧试验菌株在
ＷＣＡＢ及 ＷＣＡＢ＋琼脂 ＋５％无菌脱纤维羊血中培
养，用 密 封 厌 氧 罐 和 厌 氧 袋 在 厌 氧 条 件 下

（３５±２）℃孵育４８ｈ。
２２　ＭＩＣ测定［４］

全部需氧、苛养菌用标准微量肉汤二倍稀释法，

菌液终浓度约为５０×１０５ＣＦＵ·ｍＬ－１，厌氧菌用琼脂
二倍稀释法，被试菌悬液用多点接种仪接种，每点接

种量为１０×１０５ＣＦＵ［４］。地喹氯铵测定浓度范围为
５１２～００６ｍｇ·Ｌ－１，其他抗菌药物测定浓度范围为
２５６～０００８ｍｇ·Ｌ－１，测定各抗菌药物对各种致病菌
的最低抑菌浓度。能抑制 ５０％菌株的 ＭＩＣ值为
ＭＩＣ５０，能抑制９０％菌株的 ＭＩＣ值为 ＭＩＣ９０，菌株占比
最多的ＭＩＣ值为ＭＩＣ众数。根据美国临床和实验室标
准化协会（ＣｌｉｎｉｃａｌａｎｄＬａｂｏｒａｔｏｒｙＳｔａｎｄａｒｄｓＩｎｓｔｉｔｕｔｅ，
ＣＬＳＩ）２０２４［３］颁布的抗菌药物折点计算细菌敏感、耐
药率。

２３　ＭＢＣ测定［５］

用标准微量肉汤二部稀释法进行ＭＩＣ测定，读取
ＭＩＣ结果后，肉眼未见细菌生长的４个最低浓度，每
孔取 １０μＬ涂布于不含抗菌药物平皿中，经
（３５±２）℃ 孵育１６～２０ｈ，细菌生长少于５个菌落的
最低抗菌药物浓度为ＭＢＣ。
２４　杀菌曲线绘制［５－６］

在营养肉汤中加入一定浓度待测抗菌药物及

细菌应用液，使培养液中细菌的终浓度约在

５０×１０５～１０×１０６ＣＦＵ·ｍＬ－１。取即刻、０５、１０、
２０、３０、４０、６０、８０、１２０及２４０ｈ的培养物，适
当稀释后进行菌落计数，绘制杀菌曲线。根据 ＭＩＣ
结果，选取金黄色葡萄球菌、粪肠球菌、化脓链球

菌、口腔链球菌各１株，测定地喹氯铵、左氧氟沙星
药物浓度分别为０５倍 ＭＩＣ、１倍 ＭＩＣ、２倍 ＭＩＣ及
４倍 ＭＩＣ时的杀菌曲线。同时做不含抗菌药物的
生长对照试验。

２５　ＰＡＥ测定［７］

在 ＰＡＥ的研究中，通过一项结合预试验和正

式试验的单阶段方法进行。首先，将过夜培养的菌

液适当稀释与待测药物混合，确保菌液的最终浓度

约为１０×１０７ ＣＦＵ·ｍＬ－１，药物浓度设为 １０倍
ＭＩＣ，并设立仅含菌液的对照组。在（３５±２）℃条
件下进行培养。预试验阶段，混合物立即进行

１０００倍稀释以评估此稀释步骤是否能有效去除药
物影响，通过在特定时间点（混合前、稀释后立即

以及稀释后１至６ｈ）进行菌落计数并绘制生长曲
线来观察含药组与对照组之间的生长差异，从而验

证方法的有效性。在正式试验中，继续采用相同的

菌液与药物浓度，但在（３５±２）℃下培养 １ｈ后再
进行１０００倍稀释，然后继续培养并在同样的时间
点进行菌落计数。通过比较药物处理组与对照组

在稀释后增长 １０倍所需时间的差异，计算出药物
的 ＰＡＥ值，进行 ２次实验并取平均值以确保结果
的准确性。

结　　果

１　地喹氯铵及对照药对各类标准菌株的ＭＩＣ结果
在本研究中，对全部有质控范围的菌株 －药物组

合，ＭＩＣ值均在质控范围内。对所测标准金黄色葡萄
球菌、粪肠球菌及肺炎链球菌，地喹氯铵均表现出较

好抗菌作用，ＭＩＣ值分别为２、４及８ｍｇ·Ｌ－１。对所
测标准大肠埃希菌、铜绿假单胞菌及脆弱拟杆菌，地

喹氯铵的抗菌作用较弱，ＭＩＣ值分别为３２、＞５１２及
５１２ｍｇ·Ｌ－１。
２　地喹氯铵及对照药对 ２７４株临床分离致病菌的
ＭＩＣ结果
２１　地喹氯铵及对照药对革兰氏阳性菌的 ＭＩＣ
结果

地喹氯铵对 ＭＳＳＡ及 ＭＲＳＡ的 ＭＩＣ５０值分别为１
和２ｍｇ·Ｌ－１，ＭＩＣ９０值分别为２和４ｍｇ·Ｌ

－１，均具有

很好的抗菌活性。地喹氯铵对粪肠球菌有较好的抗

菌活性，ＭＩＣ５０和ＭＩＣ９０分别为４和１６ｍｇ·Ｌ
－１。地喹

氯铵对化脓链球菌有很好的抗菌活性，ＭＩＣ５０和 ＭＩＣ９０
分别为２和４ｍｇ·Ｌ－１，除阿奇霉素外其他所测药物
也均表现出很好抗菌活性；对肺炎链球菌，ＭＩＣ５０和
ＭＩＣ９０均为８ｍｇ·Ｌ

－１，与头孢呋辛相当。对草绿色链

球菌群整体而言，ＭＩＣ５０和 ＭＩＣ９０值分别为 ８和
１６ｍｇ·Ｌ－１，ＭＩＣ值在１～３２ｍｇ·Ｌ－１，抗菌作用由强
到弱分别为咽峡炎链球菌、唾液链球菌和口腔链球

菌，除阿奇霉素外其他所测药物均表现出很好抗菌活

性，见表１。
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表１　地喹氯铵及对照药对革兰氏阳性菌的抗菌作用及细菌敏感（Ｓ）和耐药（Ｒ）率（％）
Ｔａｂｌｅ１　Ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｄｒｕｇｓａｇａｉｎｓｔｇｒａｍ－ｐｏｓｉｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａａｎｄｂａｃｔｅｒｉａｌｓｕｓｃｐｔｉｂｌｅ（Ｓ）ａｎｄ
ｒｅｓｉｓｔａｎｔ（Ｒ）ｒａｔｅｓ（％）

Ｍｉｃｒｏ－ｏｒｇａｎｓｉｍｓ

（Ｎｕｍｂｅｒｏｆｓｔｒａｉｎｓ）
Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｄｒｕｇｓ

ＭＩＣ５０

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣｍｏｄｅ

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣｒａｎｇｅ

（ｍｇ·Ｌ－１）
Ｓ Ｒ

Ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ（４６） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ １ ２ １ ０２５－１６ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ０２５ １６ ０２５ ０１２－＞２５６ ７６１ ２３９
Ｃｅｆｏｔａｘｉｍｅ ２ ２５６ １ ００６－＞２５６ ５２２ ４７８

ＭＳＳＡ（２３） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ １ ２ １ ０２５－２ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ０２５ １ ０２５ ０１２－８ ９１３ ８７
Ｃｅｆｏｔａｘｉｍｅ １ １ １ ００６－２ １００ ０

ＭＲＳＡ（２３） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ２ ４ １，２ ０２５－１６ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ０５ １２８ ０２５ ０１２－＞２５６ ６０９ ３９１
Ｃｅｆｏｔａｘｉｍｅ １６ ２５６ １６ ４－＞２５６ ４３ ９５７

Ｅｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓｆａｅｃａｌｉｓ（２３） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ４ １６ ４ １－１６ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２ ３２ １ ０５－６４ ５２２ ４３５
Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ １ ２ １ ０２５－４ １００ ０

Ｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓｐｙｏｇｅｎｅｓ（２３） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ２ ４ ２ ０２５－８ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ １ １ １ ０１２－４ ９５７ ００
Ｃｅｆｕｒｏｘｉｍｅ ００１６ ００１６ ００１６ ０００８－０１２ － －
Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ ００１６ ００３ ００１６ ０００８－００６ １０００ －
Ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ ２５６ ＞２５６ ２５６ ０１２－＞２５６ １３０ ８７０
Ｃｅｆａｃｌｏｒ ００６ ０１２ ００６ ００３－０２５ － －

Ｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ（２４） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ８ ８ ８ ４－８ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２ ２ ２ １－１６ ９５８ ４２
Ｃｅｆｕｒｏｘｉｍｅ ４ １６ ８ ００３－３２ ４１７ ５８３
Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ １ ２ １，２ ００１６－２ ２５０ ２９２
Ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ ２５６ ＞２５６ ２５６ ８－＞２５６ ００ １０００
Ｃｅｆａｃｌｏｒ ３２ １２８ ６４ ０２５－１２８ ２５０ ６６７

Ｖｉｒｉｄａｎｓｇｒｏｕｐｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｉ（５７） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ８ １６ ８ １－３２ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２ ３２ ２ ０５－６４ ８４２ １４０
Ｃｅｆｕｒｏｘｉｍｅ ０２５ ２ ０２５ ００３－１２８ － －
Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ ００３ １ ００３ ００１６－６４ ７３７ ７０
Ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ １６ ２５６ ２５６ ００３－＞２５６ ２１１ ６８４
Ｃｅｆａｃｌｏｒ ４ １６ １，４ １－＞２５６ － －

Ｏｒａｌｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｉ（２２） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ８ ３２ ８ ２－３２ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２ ３２ ２ ０５－３２ ７７３ １８２
Ｃｅｆｕｒｏｘｉｍｅ ０２５ ４ ０２５ ００６－１２８ － －
Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ ００６ １ ００３ ００１６－８ ７２７ ９１
Ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ ６４ ２５６ ２５６ ００６－２５６ １８２ ６８２
Ｃｅｆａｃｌｏｒ １ ３２ １ ０１２－＞２５６ － －

Ｐｈａｒｙｎｇｉｔｉｓ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｉ（２４） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ４ １６ ４，８ １－１６ － －

Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ １ ３２ １ ０５－６４ ８３３ １６７

Ｃｅｆｕｒｏｘｉｍｅ ０２５ ０２５ ０２５ ００３－２ － －

Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ ００３ ００６ ００３ ００１６－０５ ９５８ ００

Ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ ８ ２５６ ０２５，８，２５６ ００３－＞２５６ ２９２ ６２５

Ｃｅｆａｃｌｏｒ ０５ ０５ ０５ ０１２－３２ － －

Ｓａｌｉｖａｒｙｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｉ（１１） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ８ １６ ４，８ ４－１６ － －

Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２ ２ ２ １－２ １０００ ００

Ｃｅｆｕｒｏｘｉｍｅ ０２５ ２ ０２５ ０１２－６４ － －

Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ ０２５ ４ ０２５ ００６－６４ ２７３ １８２

Ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ ６４ ２５６ ８，１２８，２５６ ００３－＞２５６ ９１ ８１８

Ｃｅｆａｃｌｏｒ ４ １６ １，４ １－＞２５６ － －

ＭＩＣ：Ｍｉｎｉｍｕｍｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ；ＭＳＳＡ：Ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎ－ｓｅｎｓｉｔｉｖｅＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ；ＭＲＳＡ：Ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ；－：Ｎｏ

ｂｒｅａｋｐｏｉｎｔ
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２２　地喹氯铵及对照药对革兰氏阴性菌的ＭＩＣ结果
地喹氯铵对 ＥＳＢＬｓ阳性、ＥＳＢＬｓ阴性及碳青霉烯

类不敏感肺炎克雷伯菌抗菌活性基本一致。ＭＩＣ５０、
ＭＩＣ９０值及 ＭＩＣ众数均为６４ｍｇ·Ｌ

－１。对铜绿假单

胞，地喹氯铵的抗菌作用很弱，ＭＩＣ５０和 ＭＩＣ９０值均
＞５１２ｍｇ·Ｌ－１，见表２。
２３　地喹氯铵及对照药对厌氧菌的ＭＩＣ结果

地喹氯铵及甲硝唑对３２株厌氧菌的 ＭＩＣ５０值分
　　

别为 １６和 ４ｍｇ· Ｌ－１，ＭＩＣ９０值 分 别 １２８和
＞２５６ｍｇ·Ｌ－１。按菌属分，地喹氯铵对消化链球菌
属和卟啉单胞菌属的ＭＩＣ５０、ＭＩＣ９０及ＭＩＣ众数结果一
致，分别为１６、６４及１６ｍｇ·Ｌ－１，除克林霉素对卟啉
单胞菌属无抗菌作用外，其他所测药物的敏感率在

５０％～８０％之间；对普雷沃菌属，地喹氯铵的抗菌作
用较弱，ＭＩＣ５０和 ＭＩＣ９０分别为 ６４和５１２ｍｇ·Ｌ

－１，

见表３。

表２　地喹氯铵及对照药对革兰氏阴性菌的抗菌作用及细菌敏感（Ｓ）和耐药（Ｒ）率（％）
Ｔａｂｌｅ２　Ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｄｒｕｇｓａｇａｉｎｓｔｇｒａｍ－ｎｅｇａｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａａｎｄｂａｃｔｅｒｉａｌｓｕｓｃｐｔｉｂｌｅ（Ｓ）ａｎｄ
ｒｅｓｉｓｔａｎｔ（Ｒ）ｒａｔｅｓ（％）

Ｍｉｃｒｏ－ｏｒｇａｎｓｉｍｓ

（Ｎｕｍｂｅｒｏｆｓｔｒａｉｎｓ）
Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｄｒｕｇｓ

ＭＩＣ５０

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣｍｏｄｅ

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣｒａｎｇｅ

（ｍｇ·Ｌ－１）
Ｓ Ｒ

Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ（４６） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ６４ ６４ ６４ ３２－１２８ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２ １２８ １６ ００６－２５６ ２６１ ７３９
Ｃｅｆｏｔａｘｉｍｅ ＞２５６ ＞２５６ ＞２５６ ００３－＞２５６ １７４ ５４３

ＥＳＢＬ－ｐｏｓｉｔｉｖｅＫｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ（２３） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ６４ ６４ ６４ ３２－１２８ － －
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ８ １２８ １６ ００６－２５６ ２６１ ５６５
Ｃｅｆｏｔａｘｉｍｅ ＞２５６ ＞２５６ ＞２５６ ８－＞２５６ ０ １００

ＥＳＢＬ－ｎｅｇａｔｉｖｅｃａｒｂａｐｅｎｅｍｓｓｅｎｓｉｔｉｖｅ Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｃｈｌｏｒｉｄｅ ６４ ６４ ６４ ６４ － －
Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ（１３） Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ０２５ ２ ０１２ ００６－２ ６９２ １５４

Ｃｅｆｏｔａｘｉｍｅ ０１２ ０５ ０１２ ００３－４ ９２３ ７７
ＣａｒｂａｐｅｎｅｍｓｉｎｓｅｎｓｉｔｉｖｅＫｌｅｂｓｉｅｌｌａ Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｃｈｌｏｒｉｄｅ ６４ ６４ ６４ ３２－６４ － －
ｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ（１０） Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ３２ １２８ ３２，６４ １６－２５６ ０ １００

Ｃｅｆｏｔａｘｉｍｅ ＞２５６ ＞２５６ ＞２５６ ＞２５６ ０ １００
Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ（２３） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ＞５１２ ＞５１２ ＞５１２ ６４－＞５１２ － －

Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ １ ３２ １ ０５－１２８ ６５２ ３０４

表３　地喹氯铵及对照药对厌氧菌的抗菌作用及细菌敏感（Ｓ）和耐药（Ｒ）率（％）
Ｔａｂｌｅ３　Ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｄｒｕｇｓａｇａｉｎｓｔａｎａｅｒｏｂｉｃｂａｃｔｅｒｉａａｎｄｂａｃｔｅｒｉａｌｓｕｓｃｐｔｉｂｌｅ（Ｓ）ａｎｄｒｅｓｉｓｔ
ａｎｔ（Ｒ）ｒａｔｅｓ（％）

Ｍｉｃｒｏ－ｏｒｇａｎｓｉｍｓ

（Ｎｕｍｂｅｒｏｆｓｔｒａｉｎｓ）
Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｄｒｕｇｓ

ＭＩＣ５０

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣｍｏｄｅ

（ｍｇ·Ｌ－１）

ＭＩＣｒａｎｇｅ

（ｍｇ·Ｌ－１）
Ｓ Ｒ

Ａｎａｅｒｏｂｉｃｂａｃｔｅｒｉａ（３２） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ １６ １２８ １６ ２－５１２ － －

Ｃｌｉｎｄａｍｙｃｉｎ ３２ ＞２５６ ＞２５６ ００１６－＞２５６ ４３８ ５６２

Ｍｏｘｉｆｌｏｘａｃｉｎ ０５ ８ ０５ ００６－１６ ７１９ ２１９

Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ４ ＞２５６ １，４，＞２５６ ００６－＞２５６ ６８８ ２８１

Ｐｅｐｔｏｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓ（１２） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ １６ ６４ １６ １６－＞６４ － －

Ｃｌｉｎｄａｍｙｃｉｎ １ ２５６ ２５６ ００３－＞２５６ ５８３ ４１７

Ｍｏｘｉｆｌｏｘａｃｉｎ １ ８ ０５，２ ０２５－１６ ７５ ２５

Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ １ １２８ １ ０５－＞２５６ ６６７ ２５

Ｐｏｒｐｈｙｒｏｍｏｎａｓ（１０） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ １６ ６４ １６ ４－６４ － －

Ｃｌｉｎｄａｍｙｃｉｎ ２５６ ＞２５６ ＞２５６ ００１６－＞２５６ ３０ ７０

Ｍｏｘｉｆｌｏｘａｃｉｎ ０５ ８ ０５ ００６－１６ ８０ ０

Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ４ ＞２５６ ４，＞２５６ ００６－＞２５６ ５０ ５０

Ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ（１０） Ｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ６４ ５１２ ６４，５１２ ２－５１２ － －

Ｃｌｉｎｄａｍｙｃｉｎ ３２ ＞２５６ ＞２５６ ００１６－＞２５６ ４０ ６０

Ｍｏｘｉｆｌｏｘａｃｉｎ ０５ ８ ８ ００６－１６ ６０ ４０

Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ４ ＞２５６ ８ ００６－＞２５６ ９０ １０
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ２４Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４６）

３　地喹氯铵及对照药对 １１４株临床分离致病菌的
ＭＢＣ结果

地喹氯铵对金黄色葡萄球菌、化脓链球菌及口腔

链球菌的ＭＢＣ５０、ＭＢＣ９０值是ＭＩＣ５０、ＭＩＣ９０值的１～２倍，
对粪肠球菌的 ＭＢＣ５０、ＭＢＣ９０值是 ＭＩＣ５０、ＭＩＣ９０值的
２～４倍。地喹氯铵对金黄色葡萄球菌、化脓链球菌及
口腔链球菌，ＭＢＣ／ＭＩＣ≤４占比为１００％，具有很好
杀菌作用；对粪肠球菌，ＭＢＣ／ＭＩＣ≤４占比为７３９％，
具有较好杀菌作用。

４　地喹氯铵及左氧氟沙星对４株临床分离致病菌的
杀菌曲线结果

不同浓度地喹氯铵及左氧氟沙星对化脓链球菌

２１Ｃ３０３的杀菌曲线，见图１。地喹氯铵在４倍、２倍及
１倍ＭＩＣ浓度分别经４、８及２４ｈ，可以将细菌由起始
１０×１０６ＣＦＵ·ｍＬ－１杀灭至０，在０５倍ＭＩＣ经２４ｈ，
可将细菌由起始浓度减少３个 ｌｏｇ值以上，具有较好
杀菌作用，杀菌速率在０５～４倍 ＭＩＣ间随药物浓度
升高有所增强。左氧氟沙星杀菌速率在 ０５～４倍
ＭＩＣ间随药物浓度升高有所增强但不明显，杀菌速率
略小于地喹氯铵，０５～１倍 ＭＩＣ浓度２４ｈ不能将细
菌数量杀灭至０。

测试药物对口腔链球菌２１Ｙ０６０的杀菌曲线，见
图２。地喹氯铵在４倍、２倍及１倍 ＭＩＣ浓度分别经
６、８及１２ｈ，可以将细菌由起始７０×１０５ＣＦＵ·ｍＬ－１

杀灭至０，具有较好杀菌作用，而在 ０５倍 ＭＩＣ浓
度时不能有效杀菌，杀菌速率在 ０５～４倍 ＭＩＣ间
随药物浓度升高有所增强。左氧氟沙星杀菌趋势

相似，但各个 ＭＩＣ浓度杀菌速率均小于地喹氯铵，
０５～１倍ＭＩＣ浓 度 ２４ｈ不 能 将 细 菌 数 量 杀
灭至０。

测试药物对粪肠球菌 ＡＴＣＣ２９２１２的杀菌曲线，
见图３。地喹氯铵在４倍ＭＩＣ浓度经４ｈ，２倍ＭＩＣ经
６ｈ，１倍 ＭＩＣ经 １２ｈ可以将细菌由起始 ７６×１０５

ＣＦＵ·ｍＬ－１减少３个 ｌｏｇ值或以上，具有较好杀菌作
用，而在０５倍ＭＩＣ浓度时不能有效杀菌，且２４ｈ细
菌数量可恢复至 １６×１０５ＣＦＵ·ｍＬ－１，杀菌速率在
０５～４倍 ＭＩＣ间随药物浓度升高有所增强。左氧氟
沙星杀菌速率随药物浓度增加没有明显改变，且杀菌

速率小于地喹氯铵。

测试药物对金黄色葡萄球菌ＡＴＣＣ２９２１３的杀菌
曲线，见图４。地喹氯铵在４倍、２倍及１倍ＭＩＣ浓度
分别经６、１２及 ２４ｈ，可以将细菌由起始 ２０×１０６

ＣＦＵ·ｍＬ－１杀灭至０，具有较好杀菌作用。在０５倍
ＭＩＣ浓度经 １２ｈ可以将细菌由起始 ２０×１０６

ＣＦＵ·ｍＬ－１减少３个ｌｏｇ值，但是在２４ｈ细菌数量又
有回升趋势，不能有效杀菌。地喹氯铵杀菌速率在

０５～４倍ＭＩＣ间随药物浓度升高有所增强。左氧氟
沙星各个ＭＩＣ浓度杀菌速率均小于地喹氯铵，除４倍
ＭＩＣ浓度外，其他浓度２４ｈ不能将细菌数量杀灭至
０，尤其在０５倍 ＭＩＣ浓度，２４ｈ细菌数量可恢复至
４０×１０６ＣＦＵ·ｍＬ－１。
５　ＰＡＥ结果

ＰＡＥ预实验显示，１０００倍稀释可有效去除培
养液中药物，稀释后细菌生长曲线与对照组基本

重合，故可以用稀释法去除药物。地喹氯铵对化

脓性链球菌２１Ｃ３０３、口腔链球菌２１Ｙ０６０、粪肠球
菌 ＡＴＣＣ２９２１２、金黄色葡萄球菌 ＡＴＣＣ２９２１３
２次测试平均 ＰＡＥ分别为 ０５２（０６０，０４３）、
０７７（０６４，０８９）、０８４（０７３，０９５）和 ０６５
（０５２，０７９）ｈ。

图 １　地喹氯铵及左氧氟沙星对化脓链球菌２１Ｃ３０３的杀菌曲线

Ｆｉｇｕｒｅ１　 ＢａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌｃｕｒｖｅｓｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｎｄｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎａｇａｉｎｓｔＳｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓｐｙｏｇｅｎｅｓｓｔｒａｉｎ２１Ｃ３０３



３４８８　 中 国 临 床 药 理 学 杂 志　
第４１卷　第２４期　２０２５年１２月（总第４４６期）　　　　

图 ２　地喹氯铵及左氧氟沙星对口腔链球菌２１Ｙ０６０的杀菌曲线
Ｆｉｇｕｒｅ２　 ＢａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌｃｕｒｖｅｓｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｎｄｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎａｇａｉｎｓｔＳｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓｏｒａｌｉｓｓｔｒａｉｎ２１Ｙ０６０

图 ３　地喹氯铵及左氧氟沙星对粪肠球菌ＡＴＣＣ２９２１２的杀菌曲线
Ｆｉｇｕｒｅ３　 ＢａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌｃｕｒｖｅｓｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｎｄｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎａｇａｉｎｓｔＥｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓｆａｅｃａｌｉｓｓｔｒａｉｎＡＴＣＣ２９２１２

图 ４　地喹氯铵及左氧氟沙星对金黄色葡萄球菌ＡＴＣＣ２９２１３的杀菌曲线
Ｆｉｇｕｒｅ４　 ＢａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌｃｕｒｖｅｓｏｆｄｅｑｕａｌｉｎｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅａｎｄｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎａｇａｉｎｓｔＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓｓｔｒａｉｎＡＴＣＣ２９２１３

讨　　论

口腔感染在临床较为多见，其不仅造成口腔部

位的感染性表现，而且可以波及临近组织等，有时

造成菌血症，尤其对心脏瓣膜置换术、心脏起搏器

植入术、人工关节置换术后的患者造成植入物相关

感染，临床危害更为严重［８－９］。临床中对于感染的

治疗常以全身用抗菌药物为主，我国近些年来关于

病原菌耐药监测的相关研究显示，粪肠球菌对利奈

唑胺不敏感率上升明显，ＭＲＳＡ检出率近年达３０％
以上［１０－１１］，因此在用药的选择方面更应引起重视，

减少全身用抗菌药物，降低抗菌药物的暴露和选择

压力。



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　３４８９　

Ｖｏｌ４１Ｎｏ２４Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４６）

如今，地喹氯铵仍被广泛使用，用于治疗皮肤、

口腔和咽部的局部感染，特别是以压缩含片、液体

溶液（口腔涂料）和颗粒的形式用于治疗口腔感染

和炎症，如喉咙痛（扁桃体炎和咽炎）、牙龈炎和口

腔溃疡，它还被用于预防拔牙后的感染［２］。地喹氯

铵的作用机制主要是基于其对细菌细胞通透性和

细菌蛋白质的影响。地喹氯铵吸附到细菌细胞表

面，并通过细胞壁扩散，进入细菌细胞后，导致参与

呼吸链和糖酵解的蛋白质变性，并导致蛋白质合成

中断。由于渗透不平衡，依靠浓度的不同，地喹氯

铵可能会裂解细菌细胞［１２］。

本次研究中ＭＩＣ结果显示，地喹氯铵对革兰氏阳
性菌（ＭＩＣ范围为０２５～３２ｍｇ·Ｌ－１）抗菌作用优于
革兰氏阴性菌（ＭＩＣ范围为３２～＞５１２ｍｇ·Ｌ－１），与
国外文献报道一致［１２－１３］。这可能是由于革兰氏阳性

菌和革兰氏阴性菌细胞壁结构和疏水性的差异造成

的，后者的细胞壁可能降低了药剂的表面活性［１２］。

革兰氏阴性菌中，对铜绿假单胞菌，地喹氯铵无明显

抗菌作用，这与文献报道一致［１３］。目前未见地喹氯

铵对肺炎克雷伯菌抗菌活性相关报道，但本研究结果

（ＭＩＣ９０和 ＭＩＣ范围分别为 ６４ｍｇ·Ｌ
－１和 ３２～１２８

ｍｇ·Ｌ－１）与文献报道中大肠埃希菌的结果（ＭＩＣ９０
和 ＭＩＣ范围 分 别 为 １２８ｍｇ· Ｌ－１和 ３２～２５６
ｍｇ·Ｌ－１）基本一致［１２］。革兰氏阳性菌中，地喹氯

铵的抗菌作用由强到弱分别为金黄色葡萄球菌、化

脓链球菌、肺炎链球菌、粪肠球菌及草绿色链球菌

群，这也与国内外文献基本一致［１２－１３］。厌氧菌中，

地喹氯铵对３２株厌氧菌的 ＭＩＣ５０、ＭＩＣ９０和 ＭＩＣ范
围与国外文献报道的基本一致［１２］。其中，地喹氯

铵对消化链球菌属和卟啉单胞菌属的抗菌活性略

优于普雷沃菌属，推测可能与菌种的结构有关，此

外，地喹氯铵对卟啉单胞菌属和普雷沃菌属 ＭＩＣ
范围均较宽，提示包含耐药菌株，如能扩大测试菌

株数量，可更好了解目前临床分离菌的耐药状况。

ＭＢＣ与杀菌曲线试验表明，地喹氯铵对金黄
色葡萄球菌、化脓链球菌及口腔链球菌具有很好杀

菌作用，对粪肠球菌具有较好杀菌作用。与此同

时，该药物的杀菌速率会随着自身浓度的提升而加

快，呈现出浓度依赖性的杀菌特征。不过在判定一

种抗菌药物是否属于浓度依赖性类别时，往往还需

开展更高浓度条件下的验证试验。研究表明，当药

物浓度进一步增加时，其杀菌的速度与强度均会随

之提升，且药物的抗生素后效应也呈现出延长趋

势，而这一延长效应同样与药物浓度存在关联［１４］。

因此还需进一步验证。杀菌曲线测定采用菌落计

数法，当菌液浓度低于３００ＣＦＵ·ｍＬ－１时，由于涂
布体积为 １００μＬ，生长菌落数低于 ３０个，易受偶
然因素影响，误差增大，所以低于此浓度时测定值

仅供参考。

地喹氯铵对金黄色葡萄球菌、化脓链球菌、口

腔链球菌及粪肠球菌的 ＰＡＥ在０５～１ｈ之间。杀
菌曲线显示该药倾向于浓度依赖性药物特征，但

ＰＡＥ时间不长，因此适宜的给药方案应兼顾二者，
保证较高药物浓度的同时，给药间隔不宜过长。本

研究结果也在体外研究这一方面证实地喹氯铵含

片说明书中描述为“口含，一次 １～２片，每 ２～３ｈ
１次，必要时可重复用药”的合理性。鉴于上述研
究结果只是少数菌种的体外数据，更倾向于哪一个

参数，还需要结合体内药代动力学模型数据的分

析，综合考虑给药间隔和药物剂量，优化临床给药

方案，从而减少药物不良反应，避免治疗失败或诱

导耐药产生［１５－１６］。

总之，地喹氯铵对革兰氏阳性菌具有很好抗菌活

性，尤其是金黄色葡萄球菌及化脓链球菌等口腔感染

常见致病菌，口腔感染时地喹氯铵的局部应用可有效

杀灭敏感致病菌，特别是在其他治疗药物耐药的情况

下，此外，减少口腔感染时全身用抗菌药物的使用，减

少抗菌药物的选择压力，有利于延缓抗菌药物耐药性

的增加。
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·科学文摘·

Ｂｅｎｍｅｌｓｔｏｂａｒｔ联合安罗替尼辅助治疗肝细胞癌
切除术后高危复发患者的Ⅱ期研究

引自：ＤＵＡＮＸ，ＷＵＤ，ＺＨＯＵＣ，ｅｔａｌ．Ａｄｊｕｖａｎｔｂｅｎｍｅｌｓｔｏｂａｒｔｐｌｕｓａｎｌｏｔｉｎｉｂｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｈｉｇｈ－ｒｉｓｋｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ
ａｆｔｅｒｒｅｓｅｃｔｉｏｎｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ：ＡｐｈａｓｅⅡ ｓｔｕｄｙ（ＡＬＴＥＲ－Ｈ００６）．ＮａｔＣｏｍｍｕｎ，２０２５，１６（１）：１１４６４．

这项 ＩＩ期研究（ＡＬＴＥＲ－Ｈ００６；ＮＣＴ０５１１１３６６）评估了 ｂｅｎｍｅｌｓｔｏｂａｒｔ联合安罗替尼辅助治疗肝细胞癌
（ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＨＣＣ）切除术后高危复发（包括≥４个肿瘤、门静脉癌栓［Ｖｐ１／２］或肝静脉癌栓
［Ｖｖ１／２］）患者的疗效。主要终点为１年无复发生存（ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ－ｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖａｌ，ＲＦＳ）率。次要终点包括总生存
期（ｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）、１年ＯＳ率、ＲＦＳ及安全性。中位随访时间为１２６个月。在入组的３７例患者中，１年
ＲＦＳ率为５９７％，中位ＲＦＳ为１５６个月。其中门静脉癌栓和肝静脉癌栓亚组的中位 ＲＦＳ分别为１８２个月和
未达到（ｎｏｔｒｅａｃｈｅｄ，ＮＲ）。最长无复发时长为２５９个月。中位ＯＳ为ＮＲ（１年ＯＳ率９１７％）。４５９％的患者
发生≥３级治疗相关不良事件，最常见为高血压。未发生治疗相关死亡。本研究表明，ｂｅｎｍｅｌｓｔｏｂａｒｔ联合安罗替
尼辅助治疗是ＨＣＣ切除术后高危复发患者可行的治疗选择，值得通过大规模随机临床试验进一步验证。


