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!" 材料和方法

!( !\ 材料\ *K 大白鼠 "’ 只，体质量（))C ^ )C）L，O1] 小白

鼠 !CC 只，体质量（)C ^ )）L，均由陕西省中医药研究院实验

动物中心提供( 阳性药物：清热暗痤片（ 广州王老吉药业有限

公司，批号 C#C!!)）、醋酸泼尼松片（ 陕西金花药业集团大庆

制药厂，批号 C#C!$C）、阿斯匹林肠溶片（陕西白鹿制药厂，批

号 C%!!C)）、消炎痛（广州白云山制药厂，批号 C%C’!&）( 受试

药物：消痤胶囊（批号 C%!)CM）由陕西中医药研究院药物研究

所提供(
!( )\ 方法

!( )( !\ 丙酸杆菌致大鼠耳廓痤疮\ 参考文献［!，)］方法( 取

健康 *K 大白鼠 %’ 只，随机分为 & 组，每组 ’ 只，雌雄各半，分

别为：生理盐水对照组和模型对照组，灌胃去离子水 !C >_ ‘
SL；阳性对照组，灌胃消热暗疮片 )( )’ L ‘ SL；消痤胶囊三个剂

量组 )( &%，!( $) 及 C( && L ‘ SL( 首先给药前正常对照组左耳

郭皮内注射无菌生理盐水 %C !_，其余各组均左耳廓皮内注

射丙酸杆菌液 #C !_，连续给药 !) A 后，切下鼠左耳(
!( )( )\ 冰醋酸致小鼠疼痛\ 参考文献［$］方法( 取 O1] 小白

鼠 #C 只，随机分为 # 组，每组 !C 只，雌雄各半( 第 ! 组为空白

对照组，灌胃去离子水 !C >_ ‘ SL；第 ) 组为阳性对照组，灌胃

消炎痛 #C >L ‘ SL（仅实验当日灌胃一次）；第 $ a # 组灌胃消痤

胶囊)( "&，!( %’ 及 C( M% L ‘ SL，灌胃体积均为 !C >_ ‘ SL，连续 $
A，给药后 $C >.;，腹腔注射 ’ >_ ‘ _ 冰醋酸 C( ) >_ ‘ 鼠，# >.;
后，计数 !C >.; 内小鼠扭体次数(
!( )( $\ 测定小鼠腹腔毛细血管灌洗液的 ( 值\ 参考文献［%］

方法( 取 O1] 小白鼠 #C 只，随机分为 # 组，每组 !C 只，雌雄各

半( 第 ! 组为空白对照组，灌胃去离子水 !C >_ ‘ SL；第 ) 组为

阳性对照组，灌胃阿斯匹林 ’( $ >L ‘ SL（人用量 !C 倍）；第 $ a
# 组灌胃消痤胶囊 )( "&，!( %’ L 和 C( M% L ‘ SL，灌胃体积均为

!C >_ ‘ SL，连续 # A，给药后 $C >.;，腹腔注射 ’ >_ ‘ _ 冰醋酸，

尾静脉注射 # >_ ‘ _ 伊文斯蓝 C( ! >_ ‘ !C L，)C >.; 后脱颈椎

处死小鼠，用生理盐水洗涤腹腔的伊文斯蓝，收集洗液 & >_(
M)! 分光光度计比色，波长 #"C ;>，测定小鼠腹腔毛细血管灌

洗液的 ( 值(
!( )( %\ 小鼠肉芽组织质量测定\ 取健康 *K 大白鼠 #C 只，雌

雄各半，随机分为 # 组，每组 !C 只，分别为：正常对照组，灌胃

去离子水 !# >_ ‘ SL；阳性对照组，灌胃醋酸泼尼松片 C( CC# ‘
SL；消痤胶囊三个剂量组 )( &%，!( $) 和 C( && L ‘ SL( 各组大鼠

麻醉后，在大鼠腹股沟处作一横切口，分离至肌筋膜，将 )C >L
消毒的棉球埋入切口，术后每日肌肉注射青霉素钠 %CCC +，连

续 % A，以防感染( 手术第 ) 日开始给药，共 !C A( 第 !! 日，将

大鼠剪头放血处死，把肉芽组织剥离、洗净称质量，减去原棉

球质量 )C >L，即得肉芽肿质量(

#" 结果

)( !\ 消痤胶囊对丙酸杆菌致大鼠耳廓痤疮模型的影响\ 对

照组皮肤附属器官未见明显改变( 模型组复层鳞状上皮增

厚，真皮层形成多个脓肿( 阳性对照组复层鳞状上皮增厚，真

皮层有少量脓肿形成，无表面破溃，真皮层未见脓肿，血管无

明显扩张( 中剂量组有皮肤表层的复层鳞状上皮增厚，真皮

层仍有脓肿存在，无表面破溃，纤维组织增生，脓肿周围血管

轻度扩张( 小剂量有皮肤表层的复层鳞状上皮增厚，真皮层

可见脓肿，无表面破溃，周围纤维组织增生，周围血管扩张(
)( )\ 消痤胶囊对冰醋酸致小鼠疼痛实验的影响\ 消痤胶囊

)( "& L ‘ SL 组和 !( %’ L ‘ SL 组小鼠的扭体次数分别为（)!( & ^
’( &）次和（)"( # ^ !)( "）次，与空白对照组（%%( " ^ !#( %）次相

比存在明显的统计学差异（4 b C( C# 或 4 b C( C!）( 由此可见，

消痤胶囊 )( "& 和 !( %’ L ‘ SL 可明显减少小鼠扭体次数(
)( $\ 消痤胶囊对小鼠腹腔毛细血管通透性的影响\ 消痤胶

囊 )( "& L ‘ SL 组和 !( %’ L ‘ SL 组小鼠腹腔毛细血管灌洗液的 (
值分别为（C( CM# ^ C( C)#）和（C( C’! ^ C( C$&），与空白对照组

（C( !)C ^ C( C%#）相比存在明显的统计学差异（4 b C( C# 或4 b
C( C!）(
)( %\ 消痤胶囊对大鼠棉球肉芽肿增生的影响 \ 消痤胶囊

)( "& L ‘ SL 组和 !( %’ L ‘ SL 组大鼠棉球肉芽质量分别为（)’" ^
!C%）>L 和（$!& ^ !C%）>L，与空白对照组（%%M ^ !$&）>L 相

比存在明显的统计学差异（4 b C( C# 或 4 b C( C!）(

$" 讨论" 消痤胶囊主要由穿心莲浸膏、合成牛黄、金银花、蒲

公英浸膏等组成，具有活血散结、舒肝健脾、利湿降脂、滋阴养

血等功效( 本结果表明，消痤胶囊能明显抑制皮肤表层的复

层鳞状上皮增厚，减少真皮层的脓肿形成，抑制血管扩张及炎
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细胞浸润，同时，能明显降低小鼠腹腔毛细血管的通透性，具

有明显的抗炎作用! 消痤胶囊 "! #$ % & ’% 能明显抑制毛细血

管的通透性，减少小鼠扭体次数，有明显镇痛作用，对大鼠棉

球肉芽组织形成有显著抑制作用! 因此，消痤胶囊具有消炎、

镇痛、抑制疤痕的形成等作用!
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!" 引言" 隐球菌性脑膜炎（ 隐脑）是由隐球菌属中某些种或

变种侵犯中枢神经系统引起的一种深部真菌病! 隐脑在我国

仍以散发为主，近年来发病呈明显上升的趋势；而在一些发展

中国家，3PQR 患者隐脑的发病率更高［(］! 隐脑的误诊率较

高，其治疗中存在较多问题，因为在现有的抗真菌治疗条件

下，国内外文献报道其病死率仍高达 "+S T $KS［(］! 现将我

科 (##HAK( & "KK+AK( 收治的 (# 例中，进行了持续腰池脑脊液

（9RU）引流的 # 例隐球菌脑膜炎患者与对照组 (K 例观察报

告如下，探讨有效的治疗手段!

#" 对象和方法

(! () 对象) 患者 (#（男 ("，女 H）例，年龄 (J T +#（平均I$! "）

岁! 参照隐球菌脑膜炎的诊断标准［"］，全部病例的 9RU 均在

墨汁染色镜检和培养，检出新型隐球菌! 主要症状和体征：头

痛和发热 (# 例，呕吐 (J 例，意识障碍 J 例，视力障碍 + 例，抽

搐 H 例，听力障碍 I 例，脑膜刺激征 # 例! 入院后第一次腰穿

检查发现隐球菌者 I 例，I 次腰穿以上检出隐球菌者 (I 例!
9RU 压力均高于 (G! $ ’2.，其中高达 I#! " ’2. 者 # 例 ；9RU 白

细胞计数：V +K W (K$ & X 者 I 例，（+K T "KK）W (K$ & X 者 # 例，

（"KK T +KK）W (K$ & X 者 + 例，Y +KK W (K$ & X 者 " 例；蛋白普遍

升高，其中 Y " % & X + 例 ；9RU 糖均降低，其中低于 (! K BB<4 &
X H 例，氯化物均低于 ("K BB<4 & X! 有 (H 例患者入院前均误

诊为结核性脑膜炎，其中误诊超过 I B< 者 + 例! 随机选择的

# 例进行持续腰池 9RU 引流的隐球菌脑膜炎患者为治疗组，

其余 (K 例对照组，两组患者抗真菌治疗前 9RU 中隐球菌计数

分别为（+H Z I#）W (K$ & X 和（$( Z IH）W (K$ & X!
(! ") 方法) 两组病例均采用二期疗法，使用二性霉素 7 联合

氟康唑治疗，具体用法：二性霉素 7 从 ( T + B% 小剂量开始，

配合地塞米松 "! + B% 加入 +K % & X [R +KK BX 避光静滴，以后

每日增加 + B%，渐加量至 "+ T +K B% & ?，每日同时使用异丙嗪

"+ B% 口服预防副反应，出现明显肝、肾损害者隔日给药! 同

时予鞘内注射二性霉素 7，从每次 K! ( B% 渐加量至 K! + T (! K
B% 与地塞米松 "! + B%、注射用水 " T + BX 鞘内注射，每周( T
" 次；氟康唑 JKK B% & ? 静脉滴入，(K T (J ? 后改为口服；与此

同时，采取积极降颅压等相应的支持治疗和对症处理；9RU 隐

球菌转阴后，继续单用氟康唑 "KK B% & ? I T J B<! 治疗组病例

选择腰 I，J 或 J，+ 椎间隙，常规消毒后，用 (G 号硬脊膜穿刺

针刺入腰池后，将一内径为 ( BB 的硬脊膜外麻醉导管引入，

并留置于腰池约 I T J CB，导管另一端接引流袋，引流袋放置

于与床面水平，持续引流 9RU，引流期间持续卧床，控每 "J @
引流量 IKK T JKK BX，观察抗真菌治疗后头痛症状变化、" M’
末 9RU 隐球菌计数、隐球菌转阴时间以及疾病转归情况!

疗效标准：治愈（临床症状、体征消失，9RU 中菌体清除）；

好转（临床症状、体征明显改善，9RU 菌体计数减少）；失败

（临床症状无明显改善，9RU 菌体计数无明显变化或患者死

亡）! 复发（9RU 中隐球菌转阴后随访 ( . 内再发［I］）!

$" 结果" 治疗组持续引流时间 $ T (+（ 平均 #! "）?，均为单

次引流；本组引流后头痛症状即刻减轻，意识障碍及颈项抵抗

在 ( M’ 内均有明显缓解；对照组治疗 " M’ 时临床症状减轻者

仅 I 例! 两组治疗 " M’ 末 9RU 隐球菌计数、隐球菌转阴时间

及转归情况! " M’ 末治疗组 9RU 隐球菌计数与对照组相比有

明显下降（"H Z ((）W (K$ & X .*（+( Z (#）W (K$ & X，/ V K! K(；

治疗组隐球菌转阴时间亦明显短于对照组（II Z ("）? .*
（J# Z "I）?，/ V K! K+! 治疗组 I 例于拔管后出现 9RU 漏，均

于 I T J ? 内自愈；治疗组治愈 $ 例（其中 ( 例随访未满 ( .），

好转 " 例，失败 ( 例（ 为 ( 例 (J 岁患者，因引流管接口处脱

落，继发颅内感 染 而 放 弃 治 疗，于 第 I 周 死 亡），总 有 效 率

HH! GS ! 对照组治愈 I 例（其中 ( 例随访未满 ( .），好转 I 例，

复发 ( 例，恶化死亡 I 例，总有效率 +KS ，两者疗效有统计学

差异（/ V K! K+）!

%" 讨论" 隐球菌性脑膜炎是中枢神经系统真菌感染引起的

一种慢性非化脓性脑膜炎，早期临床表现多不典型，有报道
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