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不吸水链霉菌代谢产物体内外

抗致病真菌作用的观察

杨石峰 侯芳玉

�吉林省农科院农副产品加 工研究中心
，

公主岭 ��������白求恩医大基础医学院微生物教研室�

提 要 不吸水链毒菌���咧朋���� ���召了�巧�����。 �是吉林省农科院胡吉成研究 员从土壤中筛

选出的一株放线菌����
，

其代谢产物�简称 ��淤�其有广谱抗真菌作用
’

」 。

木实验观察了 �公廿�
，

对常见的浅部真菌和白色念珠菌
、

新型隐球菌在体内外的抗菌作用
、

结果表明
�

�入��在体外有明

显的抗真菌作用
，

其效果与二性霉素 �相近
。
��扒�可 明显降低 白色念珠菌血行感染和新型隐球

菌脑内感染小鼠的死亡率
。

明确了 ����对真菌有明显的抑制作用
。

关键词 不吸水链霉菌�代谢产物 �抗真菌 �白色念珠菌 �新型隐球菌

真菌的种类繁多
，

所引起的感染难以治愈
，

尤其是免疫功能低下的病人
，

真菌感染更多

见
，

且危险
。

然而
，

抗深部真菌感染的药物很缺乏
，

为此
，

寻找高效
、

低毒和广谱的抗真菌药

物十分必要川
。

我们曾对高效价 不吸水链霉菌代谢产物的产生条件进行过筛选
赴’�

，

本文主

要介绍
一

�����对真菌的抑制作用
、

材料和方法

�
�

� 菌种

狗小抱子菌
、

石膏样小抱子菌和红色毛癣菌由白求恩医科大学一院皮肤科惠赠
，

新型隐

球菌和白色念珠菌为白求恩医科大学基础医学院微生物教研室保存的菌种
，

不吸水链霉菌

菌种购自中国农科院土肥所菌种保藏室
。

�
�

� 培养基

由白求恩医科大学基础医学院微生物教研室制备
。

�
�

� 药物

二性霉素 �������������
�
��为上海第三制药厂生产

，

硝酸咪康哇软膏为鞍山第四制药厂

生产
，

����由白求恩医科大学基础学院微生物教研室制备
。

将不吸水链霉菌在固体培养

基上传 �代后
，

取第三代菌接种于
�

�� �� 液体培养基中
，

在往复式摇床上培养 �� �后
，

取培

养物转种于 ������ 液体培养基内
，

接种量为 ��
。

继续在 �� ℃摇床上培养 �� �后
，

将菌液

离心沉淀 ��
，��� ，

离心速度为 ���� �����
，

取上清液用 肠 滤器滤过除菌后
，

放人冰箱保存备

用
。

此上清液中含不吸水链霉菌的代谢产物
。

�
�

� 供试动物

����� 小鼠
，

体重 ��士 ��
，

雌雄不限 �豚鼠 ��� �
，

雌雄不限
，

均 由白求恩医科大学实验动

物部提供
。
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�
�

� 体外抑菌试验

平板打孔法闭
�
将待试各菌按需要量�白色念珠菌和新型隐球菌各为 �� �护��’�� 抱子

量
，

狗小抱子菌
、

石膏样小抱子菌
、

絮状表皮癣菌和红色毛癣菌各为 �� �护 一 �� �护��� 分

生抱子量�接种于平板培养基上
，

等距离打孔
，

孔径为 ��
，

孔距为 ���
，

然后加人 ����
，

设

二性霉素 �为阳性对照
，

浓度为 � �

官�
。

白色念珠菌和新型隐球菌在 �� ℃下培养 对 一
��

�
，

其它各菌在 �� ℃下培养 ��
，

培养终止时测量抑菌环直径
。

试管法
�
将 ����用肉汤倍 比稀释

，

再以 ���的 ����与培养基之 比混合制成含系列

����浓度的培养基
，

分装于试管中
，

每管 ���
。

将各菌按上述量接种于斜面上
，

设二性霉

素 �为阳性对照管和不加 ����的为阴性对照管
。

以有无细菌生长和细胞的数量来判定

����的抑菌作用及抑菌强度
。

�
�

� 疗效
�

�

�
�

� 对皮肤癣菌病的治疗效果 在豚鼠背部两侧各剪毛 � �� � � ��
，

取石膏样毛癣菌菌

落加 � ����无菌生理盐水
，

搅匀后涂于剪毛区皮肤上
，

约 �周待皮疹分布于整个剪毛区后开

始治疗
。

治疗组分别用 ����和硝酸咪康哇�阳性对照组药�直接涂于患处
，

每 日两次
，

对照

组不治疗
。

在治疗 �
、

�� 和 �� �时分别取局部鳞屑镜检
。

�
�

�
�

� 对白色念珠菌和新型隐球菌感染小鼠的保护作用 将小鼠按体重分层随机分组
，

每

组 �� 只
，

分别进行尾静脉和颅内感染
。

感染前先恢复菌的毒力
，

测 出 �� �内使小 鼠 ����

死亡的致死量
，

以此菌量作为感染的菌量
。

白色念珠菌经尾静脉注射菌液 �
�

����含 ��

�护����
，

接种 ��后开始腹腔注射 �����
、

�
�

�
、

�
�

�� ��
，
每天给药 �次

。

连续给药 ��
，

停药

后观察 ��
。

新型隐球菌颅内感染为注射该菌液 �
�

����含 �� �护�����
，

接种 ��后开始腹

腔注射 ����
，

剂量同上
，

每 日 �次
，

连续治疗 �� �
，

停药后观察 ��
。

实验终止时取白色念珠

菌感染小鼠的肾脏均浆液和新型隐球菌感染小鼠的脑组织匀浆
，

做倾注培养
，

计数菌落数
。

同时设二性霉素 �组和生理盐水组为对照
。

二性霉素 �组腹腔注射二性霉素 � �
�

���

娜��
，

给药及观察时间同 ����组
，

生理盐水对照组注射灭菌生理盐水 �
，

� ����只
，

观察 ����死

亡
，

作为治疗组疗效判断参考
。

� 结 果

�
�

� 体外抑菌试验

采用体外抑菌试验法观察到 ����对多种真菌有抑制作用�表 ��
。
从表 �可见

，

����

对 �种真菌均有抑制作用
，

除对红色毛癣菌的抑制作用优于二性霉素 �外
，

对其余 �种真菌

的抑制效果与二性霉素 �无明显差异��� �
�

���
。

表 】 ����在体外对常见致病真菌的抑菌作用 �又土
，
�

抑 菌 环 直 径�����
真 菌

����

白色念珠菌

新型隐球菌

狗小抱子菌

石膏样小抱 子菌

絮状表皮癣菌

红色毛癣菌

�
�

�� 士 �
�

��

�
�

��士�
�

��

�
�

��生 �
�

��

�
�

�� 土 �
�

��

�
�

�� 士 �
�

��

�
�

�� 士 �
�

��

二性霉素 �

�
�

�� 士 �
�

��

�
�

�� 士 �
�

��

�
�

��士 �
�

���

�
�

叨 土 �
�

��

�
�

�� 土 �
�

��

�
�

刀 士 �
�

��

�值

� �
�

��

� �
�

��

� �
�

仿

� �
�

��

� �
�

��
� �

�

��

注
�
抑菌环直径是 �个培养孔的平均值

。
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体外抑菌试验试管法的结果表明
，

将 ����用肉汤 �
、
�

、
�

、
�

、

��
、

��
、

��
、

��
、
��倍稀释后

，

稀释 �倍以内的培养管内无菌生长
，

��倍以上的培养管内开始有细菌生长
，

稀释倍数越大
，

菌生长的越多
。

稀释 �� 倍以上的试管内
，

菌苔与对照管相同
，

菌长满整个斜面
。

显微镜下

见菌丝光滑
、

粗细均匀
，

大小分生抱子良好
。

稀释 ��
、

�� 和 �� 倍的培养管内虽有菌生长
，

但

镜下见菌丝变形
，

屈曲或聚集呈块状
，

厚膜抱子多而分生抱子少
。

�
�

� ����的体内抑菌作用

用 ����治疗豚鼠皮肤感染癣菌病 ��
，

皮肤厚痴脱落
，

鳞屑减少
，
�周后皮肤炎症明显

减轻
，

脓性分泌物消失
，
�周完全治愈

。

阳性对照药硝酸咪康哇治疗组治疗 �周后皮损区缩

小
，

炎症减轻
，

但局部仍有脓痴
，
�� �后完全治愈

。 ‘

两组分别在治疗 �
、
�

、

�� �时取鳞屑镜

检
，

真菌均为阴性
。

对照组皮损扩大
，

第 �周镜检真菌仍为阳性
。

����对白色念珠菌和新型隐球菌体内感染小鼠的保护作用结果见表 �
。

从表 �可见
，

����对白色念珠菌和新型隐球菌感染的小 鼠有一定保护作用
，

而且随着 ����剂量的增

大
，

保护作用越明显
。

在白色念珠菌感染的小 鼠 � �诬�只 ���� 组仅 �只死亡
，
�

�

� ����只

����组和 �
�

�� ��丫只 ����组分别死亡 �和 �只
，

盐水组 �� 只动物全部死亡
。

用 ����治

疗新型隐球菌颅内感染的效果与白色念珠菌的情况基本相 同
。

将存活动物取肾脏�白色念

珠菌�和脑�新型隐球菌�匀浆后培养
，

可见 ����高剂量组培养出的细菌数明显少于低剂量

组
。

项 目

表 � ��期��对白色念珠菌和新型隐球菌感染小鼠的保护作用�
� � ���

白色念珠菌 新型隐球菌

存活小鼠数��� 真菌数收 士 。
� 存活小鼠数�� � 真菌数�又士

。
�

���� ����了只

�
�

� ��】�只

�
�

�� ���了只

二性霉素 �

生理盐水

��叨�

�����

�����

����田�

�����

��
�

�土 ��
�

�

���
�

�土 ��
�

�
璐

���
�

�士 ��
�

�
�

��
�

�土��
�

�

���
�

�土闷�
�

�

��印�

������

�����

�����

����

��
�

�士 ��
�

�

��
�

�士 ��
�

�

���
�

�土 ��
�

�
资

��
�

�士 ��
�

�

‘ �� 。
�

� ��� 组比较�只

� 讨 论

本研究结果表明
，

���� 对常见的使人类致病的浅部和深部真菌在体内外均表现出明

显的抑制作用
。

在体外研究中发现
，
����对红色毛癣菌的抑制效果明显优于二性霉素 �

，

对其它研究的各菌的抑制作用与二性霉素 �无明显差异
。

这些结果表明
，
����的抑制真

菌效果与目前常用的抗真菌药二性霉素 �相当或稍优
，

应对 ����的抑真菌作用进行更进

一步的深人研究
。

在体内试验中观察到
，

����对白色念珠菌血行感染的小 鼠保护作用与二性霉素 �相

接近
，

然而
，

对新型隐球菌颅内感染小鼠的保护作用不如二性霉素 �效果好
。
���� ��止丫

只组存活 �只
，

而二性霉素 �组存活 �只
。

这种差异可能与 ����通过血脑屏障的能力弱

有关
，

使之在脑组织中不能达到有效的抑菌浓度
，

对感染重的小鼠不能有效地抑制新型隐球

菌的生长
、

繁殖
，

致使小鼠死亡
。

这与 ����体外对新型隐球菌的抑制效果略有不同
。

不吸水链霉菌在培养过程中易受多种因素的影响
，

其代谢产物������中的有效抑菌成

分及其含量也会因条件变化而改变
。

由于 ����是多种成分的混合物�’ 】
，

目前尚不能准确
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测定出各有效成分的含量
，

故不同批次收集的 ����的抑菌效果也有差异
。

如能把 ����

中抗真菌作用有效成分的含量
，

进一步提取
、

分离
、

纯化后再进行深人的研究
，

可能其效果会

更令人满意
。

�责任编样
�
任 禾�

玉 米大 面积 高产 示 范课题 召 开

年度工 作会议

为总结课题 �男�年工作
、

制定布置 ����年实施方案
，

吉林省科委
、

省农科院主持召开 了
“
玉 米大而积

高产示范课题年度工作会议
” ，

课题领导小组成员
、
�� 个示范县�市�主竹农业县�市�长

、

科委主任
、

农业局

长
、

�个专题 巧 个子专题及 �个招标单位负责人和主要参加人计 ��� 余人参加了会议
。

会议首先传达了杨庆才副省长对大课题执行情况签署的意见
。

杨副省长高度评价了课题人员在 �卯�

年大旱条件下所做的工作
，

对课题创造的 巧��� ��全国最高单产
、

总增产 ��
�

�亿 吨 玉米的成绩给 予充分

肯定
，

并对下一步工作的关键问题提出具体要求
、

课题主持人
、

省农科院冯巍院长向大会作 了玉米大面积

高产示范课题 �卯�年度工作总结报告
。

报告详细总结 了课题总体实施进展情况
。

课题总计落实
“
一 田三

区
”
面积 ��

�

�万公顷
，
比原计划增加 ���

。

高产样板 田
、

试验区
、

示范 区
、

辐射 区公顷产分别达到 �� �叩
、

�����
、
�浦

、

� �����
，

比前三年分另��增加 ��叨
、

���
、

���
、

���� ��
，

创社会效益 �亿元
。

攻关研究取得突破

性进展
，

提出了我省玉米全程性模式化栽培体系
，

研制成攻 ���一�型根茬粉碎还 田机和 ���
一 �型玉米精

密播种机
，

并研究出精密播种
、

深松蓄水
、

秸秆还 田
、

大垄双行新耕作栽培配套技术
。
开展的玉米螟发生规

律长期预测预报体系和综合防治技术获省科技进步 二等奖
，

多功能种衣剂与应用技术获省政府科教兴农

一等奖
。
在我省遭受历更罕见早灾的条件下

，

课题取得 了显著成绩
，

充分说明课题的研究成果和推广技术

在农业生产中发挥了实实在在的作用
，

体现出科技人员在科教兴农活动中的先锋作用
，

显示 了科学技术抗

御自然灾害的巨大威力
。

省科委李广臣副主任就如何做好 ����年课题实施工作作了重要布署
。

他指出
�����年是落实年

，

要真

抓实干
，

要见实效
。

总的指导思想是
“
再度认识

，

增强信心
，

加大力度
，

务求突破
” ，

继续强化技术集成
、

攻关

研究
、

管理服务力度
，

力争在增产增收
、

科技攻关
、

科
一

学化管理上有新的突破
，

迎接国家科委对课题的中期

评估
。

攻关研究要抓住难点
，

争取在 �个方而取得突出进展
�
一是提高果穗整齐度的研究

，

包括品种的优

化组合
、

适宜密度
，

按照品种的吸肥特性制定施肥技术 �二是以解决早衰
、

早败为中心的攻关技术研究
，

包

括深松
、

深施肥
、

平衡施肥
、

适时晚追肥北控技术
、

氮钾肥配合等 �三是以培肥地力
、

培育根系
、

高产稳产为

主的耕种体系研究
，

包括宽窄行交互种植
、

高茬还 田
、

行间深施肥及配套机具 �四是纸筒育苗移栽
、

地膜簿

盖等特殊栽培技术研究 �五是多抗品种筛选技术 �六是秸秆压块饲料工艺及其开发研究
。

高产示范工作要

以优良杂交种优化品种组合为中心
，

以培肥地力为基础
，
以机械为载体

，

因地制宜地应用深松蓄水
、

精细耕

作
、

平衡施肥
、

综合防治病虫草鼠害
、

节水灌溉和化学调控等实用技术
，

防止叶片早衰和子粒败育
，

提高果

穗整齐度
，

以达到高产优质
、

增收的目的 李副主�毛进
一

步要求课题人员要紧密配合
，

通力协作
，

发挥各部

门力徽
，

做好备耕培训工作
，

切实制定好技术
、

�
一

作方案
，

把今年的工作尽早
、

尽快地落实下去
。

玉米大面积课题办公室 王凤华供稿
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