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诺酮类药物具 有一定抗药性外
,

其它抗生素

如头抱 立 新 ���� � � � ��
、

交 沙 霉 素 �� �  � �

� ��
、

红 霉 素 �� � � � � ��
、

氯 洁霉 素 ��� � � �

� ��
、

氨 节青霉素 �� �
�

�� � � � ��
、

轻氨节青霉

素���� � � � ��
、

多粘 菌素 � �甲磺酸钠 一。万

单位 � � ��
、

盐 酸土霉素�� � � � � ��
、

头抱拉定

��� � � � ��很难使 酪酸菌芽泡受 到影响
。

这

同国内临床应用的几种肠道微生物活性剂服

用期间不得与其它抗生素并用而影响疗效有

特殊优势
。

�五 �拮抗
、

抑制性 酪酸在抑制肠 内腐

败菌
、

食物中毒菌及其它病原菌增殖的同时
,

还能抑制氨
、

叫噪
、

硫化氢等有害物 质的产

生
。

�六 �安全性 酪酸菌在肠道大量增殖
,

但不会 由肠道壁进入血液
,

更不 会经血液进

入其它器官
。

由于它 不是分 解蛋 白质的菌

类
,

故不会产 生氨
、

硫化氢等 有害物质
,

只起

抑制作用
。

口服后不会引起 中毒症状和器官

病理变化
。

三
、

药理作用

由上所述
,

本品的药理作用主要为
�

能产

生双歧杆菌
,

乳酸菌发育促进 因子
�直接补充

有益菌群 �酪酸菌�
,

维持肠道菌群生态平衡 �

能拮抗肠道致病菌
,

抑制有害物质叫噪
、

硫化

氢等的产生 �调整肠道菌群紊乱
,

改善微生态

平衡环境 � 促进维生素 � �
、

醚
、

� �
、

� 和叶酸

等的合成
,

补充氨基酸和微量元素 �减少肠道

内毒素来源
,

降低血中内毒素水平 �增强巨噬

细胞的吞噬作用和肠道 内免疫球蛋白 �
,

提

高人体免疫功能 �构筑肠粘膜生物学屏障
,

增

强体内屏障功能 �不能透过肠粘膜
,

不进入血

循环
,

即使长期服用
,

也无明显毒副作用
。

四
、

临床应用

酪酸菌 �宫 入菌 �制剂商品名米雅 �米雅

� � 颗 粒剂 �
,

经半个 多世 纪 的临床应 用证

明
,

主要用于改 善肠 内菌群异常引起各种症

状
,

如肠功能紊乱
,

婴幼儿及少年保健用药
,

包括急慢性肠炎
、

消化不 良
、

肠 内异常发酵
、

内毒素中毒
、

腹胀腹泻
,

以及各种肝病
、

癌症

患者等发生肠道症状的辅助治疗
。

国产�分装 �市售米雅颗粒剂每小袋 ��

中含酪酸菌 �宫入菌 ��� � � ��
�

�岁袋则含酪

酸菌 � � � � �
,

呈 白色至浅灰白色细颗粒
,

有特

异性嗅味
,

味甜
,

一般成人每 日剂量为 �
�

� 一

� �
,

分 � 次加入温开 水或饮料 中服用
。

按年

龄
、

症状可适当增减剂量
。

抗糖尿病新药一胰高血糖素类肤 一 � 的研究进展

陈 磊 洪永福
‘

�解放军第 � � 医院 南昌 �� � � � � �

摘要 胰高血糖素类肤
一
� 是一种抗非胰岛素依赖型糖尿病 ��� � � � �新药

,

它以其独特的作用机理及

良好的临床疗效 而成为人 们研究的热点
。

本文对它的作用机理以及动物研究
,

临床应用作一综述
。

关键词 胰 高血糖素类肤
一

� � 依赖型糖尿病 � 药物治疗

人们发现
� 口 服葡萄糖可使血 中胰岛素

水平升高
,

但静注葡萄糖却无此 作用
。

实验

,

第二军 医大学药学院

证明这是由于受食物刺激
,

肠分泌的某些激

素进入血液后促进 � 细胞分泌胰岛素所致
。

这类肠激素种类很多
,

但主要的有两种
�

胃抑

制肚 ��
� � �� �� �� � �� ��� � � � � � ��� � � � � �� �� ��

一

� �
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� � � � � � � �� � � ���� �� � � �� �� ��� � � � �� �
,

简称 � �� �

和胰高血糖素类肤
一

��� �� � � � � �
一

��� � � � � � ��� �
,

简称 � � �
一

�� 的肠 泌素形式
�
� � �

一

� ��
一

��  或

� ��
一

���
一

� � ��� �� �
,

其中 � ��
一

� 肠泌素活性

更大
。

近 年来 人 们使 用 � ��
一

� 治疗 � ��
�

� �
,

取得 了很大的进展
,

本文将介绍 � � 
一

�

的作用机理及其研究进展
。

一
、

生物作用

� � �� 是 由早 期 高 血糖素前 体 ���
� �

� �� � �� �� � � �� 在肠中发生蛋 白水解的产物
,

它

是一种由 � � 个氨基酸组成 的肤
。

它 的生物

作用是
�

�� 促进胰岛素分泌作用 �有效浓度

为 �
一

�� �� �
,

此作用是葡萄糖依赖型的
,

其机

理〔’〕是
�

在 � 细胞中
,

葡萄糖通过葡萄糖载体

� �� 孔 进入 细胞
,

在葡萄糖激酶作用 下磷

酸化并进一步代谢
,

生成 � �  
,

造成 � � �
�

��〕� 比率发生改变
,

致使 � �  依赖性 �
十

通

道关闭
,

细胞膜去极化
,

晓
� �

通道开放
,

�护
�

内流
,

膜两边产生势差
,

促进细胞分 泌胰岛

素
。

而 � ��
一

� 与受体结合后
,

可促进细胞 内
�� �� 生成 �可能通过激活腺嗓吟酸环化酶

�� � � � � �� ��� �� �  ��
,

从而激 活
�� �� 依赖型

蛋白激酶�蛋白激酶 � �
。

蛋白激酸通过磷酸

化作用可增强葡萄糖促胰岛素分泌作用
,

如

促进葡萄糖吸收
,

促进 � � � 依赖型的 �
�

通

道对葡萄糖的反 应
,

增强 细胞对 以
� �
敏感

性
,

使 �扩
十

通道活性增加
,

并促使细胞分泌
“

器官
”

分泌胰岛素
。

在 � 细胞中
,

� � �
一

� 还

可以促进胰岛素基因转录以及使胰岛素在分

泌颗粒 中累积
,

利于胰岛素分泌
。

�� � ��
一

�

可抑制高血糖素分泌
,

抑制肝糖产量
。

山�

� � �
一

� 可强有力的抑制 胃肠道分泌和蠕动
,

这可 能 是 它 与大脑 受 体 结 合 后 产 生 的作

用 �� 
。

在小鼠脂肪组织 中可促进脂肪酸合

成 �� 〕
。

在 � �� � � 患者中
,

肠 促胰素的功能减

弱
,

主要是因为 日细胞对这些激 素的敏感性

下降
。

从而 �细胞分泌胰岛素减少
。

二
、

动物实验研究

在体外活体组织实验 中
,

低浓度 � � �
一

�

��
一

�� �� �有 葡萄糖依赖型促胰岛素分 泌作

用
,

高浓度 � ��
一

� 活性 反而 下 降
。

� �� � �

� 等报道 �’�
�

在 �� 内
,

把 � ��
一

� 以 �� � � �

� � 
·

� � 静脉滴注入小 鼠中
,

使饱食和空腹小

鼠的血 中胰 岛素水平迅速提高 �饱食鼠
�

��

升至 � �拼� � � �
,

空腹 鼠
� �� 升至 � �拼� � � �

,

�

� �
�

� � �
。

在饱食鼠中
,

葡萄糖含量下降 �由

�
�

� � � 降至 �
�

�� �
,

尸 � �
�

� � �此外
,

以同

样速度静注
,

同时加上适量葡萄糖
,

使血糖水

平维持 在 �� 一 ��  !
,

静注 lh
,

结果 比起 只

输葡萄糖的小 鼠
,

胰岛素水平高 出 2 倍
。

把

G L P
一

1 以 sp咖l/min
·

k
g 静 注 6h

,

同时葡萄

糖水 平 持 续 上 升 (由 104 拼u / ml 上 升 到

21 7拜U / m l)
,

表明机体对 G L P
一

1 的敏感性没

有减弱
。

将 G LP
一

1 以 15p m ol/m in
·

k g 输注

sd
,

胰岛素水平稍 有上 升
,

但葡萄糖水平不

变
。

使血糖维 持 n m M
,

持 续 输 注 G L P
一

1

s d

,

比对 照组小 鼠
:
胰岛素含量上升 50 % 以

上
。

慢性 G L P
一

1 治疗 不影响食物吸收 以及

胰的胰岛素含量
。

此实 验表明
:G L P

一

1 的促

胰岛素分泌作用是葡萄糖依赖型的
,

在持续

输注情况下
,

其活性可持续 几小时甚至几天

不变
。

三
、

临床应用

临床实验表明
,

在病人中
,

G L P

一

1 的活性

降低
,

但是输注 G L P
一

l 仍可以刺激餐后胰岛

素分泌
,

减少高血糖素释放
,

增加葡萄糖的除

去
。

G ut
n
ia k M

K 等报导 〔5〕:给磺酞类药物治

疗失败的患者在腹部或臀部皮下注射 G L P
一

1

(2 s
n

m ol

,

用 标 准 的 深 度 和 速度
,

在 饭 前

smi n) 结果
:
在 对 照组

,

病 人在饭 后血糖升

高
,

而在腹部注射组
,

G L P

一

1 不仅阻止了病人

饭后血糖升高
,

而且明显的降低血糖浓度
,

在

注射 后大约 25 m in
,

血糖浓度降到 最低点
。

注射后 10 一 15 m in
,

C

一

肤和胰岛素水平快速

上 升
,

G L P

一

1 的 作 用 是 短 暂 的
,

在 饭 后

45 m in
,

实验组和对照 组的胰岛素和 C
一

肤水



平几乎完全一致
。

在注射后 35 一 65 m in
,

高

血糖素的浓度 明显下降
。

G L P

一

1 的浓度在注

射后 30 m in 内 由 10 p M 增至 70 pM
。

然后快

速下降
,

至 95 m in 为 25 pM
,

2 1 5 m i
n 回到基础

水平
。

臀部注射与腹部注射对葡萄糖
、

胰岛

素
、

C 肚和高血 糖素水平的影响差不多
。

此

实验表明
:G L P

一

1 在皮下注射可被快速吸收
。

肥胖型患者饭前注射可明显的降低血糖
。

同

时
,

由于 G L P
一

l 降血糖作用是糖依赖型的
,

故不会引起低血糖
。

Q ua l m
an

n
一。
等报导 〔‘〕:

在 7 名健康 自愿者身上
,

用 G L P
一

1 以 0
.
3

,

0

.

9

,

2

.

7 p m
o

l / k g

·

m
i
n

静脉输 注各 30m in
。

结果发现
:
尽管血中 G L P

一

1 浓度随着剂量增

加而升高
,

但几乎没有促进胰岛素分泌
,

高血

糖素水平稍有下降
,

血糖浓度有所下降
,

但没

有进入 低 血 糖的浓 度 范 围
。

此实验表明
:

G L P
一

1 不会引起低血糖
,

可较安全地用于治

疗
。

G L P

一

1 可抑制 胃肠道 蠕动和分泌
,

延长

胃排空时间
,

该副作用可通过快速减敏法
、

减

少剂量 或 药物疗 法来 克服
,

使 之不干 扰治

疗[v]
。

此外
,

G L P

一

1 作用期短也限制了其在

临床上的应用
。

尽管存在 一些潜在的限制
,

但是 G L P
一

1

的葡萄糖依赖性促胰岛素分泌作用及其恢复

N ID D M 患者正常血糖平衡的能力已引起人

们极大的兴趣
,

使得该药成 为一种极有希望

的治疗
,

同时对研制新型的抗糖尿病药物 也

有重要意义
。
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立克菌星在烧伤感染中的应用

仲 俨 顾森林
’

周济宏 ”

(探泪l【南方医疗研究中心 深幼! 5 18 02 9 )

摘要 立克菌星系半合成的氨基糖贰类抗生素
,

通过对烧伤创面多元耐药菌株的抗菌活性及对败血症

患者的治疗
,

证实立克菌星对耐庆大霉素菌株及耐 日一内酞胺类的耐药金黄色葡萄球菌均有强大的抗菌活

性
,

且无明显的耳
、

肾毒性
、

很有临床使用价值
。

关键词 日一内酞胺酶类;药物衬 受性 ;烧伤

硫酸 乙基西梭霉素即立克菌星是一种水

溶性
、

半合成 氨基糖贰类抗生素
,

于 197 6 年

首次报道
,

本药具有广谱抗菌作用
,

特别对庆

大霉素及金黄色葡萄球菌的耐药菌株有抗菌

活性
,

且无 明显 的耳
、

肾毒性
,

经我科临床应

用
,

确实有许多优点
。

一
、

材料和方法

细菌株来源
:
我科 40 例烧伤患者创面中

,

南京炮兵学 院医院

, ,

南京军 区总医院

分离而获得 6 种细菌
,

并加以实验室培养
,

用

低长扩散法敏感试验测 定抑菌圈直径
,

如果

抑菌圈直径) 12 m m 即可认为敏感
。

并选择

其中的 5 例患者
,

其 中 2 例为金黄色葡萄球

菌败 血 症
,

3 例 为绿 脓 杆 菌 性败血 症
,

按

sm g/kg 静脉滴注一次 给药
,

用药 lw k
,

重新

行血培养
,

无细菌者均为有效
。

二
、

结果

见表 1、表 2
。

临床应用静脉滴注治疗立克菌星的败血


