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  摘 要:目的 研究大黄及单体对金黄色葡萄球菌的体外抑菌作用及作用机制。方法 采用高效液相色

谱仪分析不同溶剂萃取大黄及8种单体,采用抑菌试验检测大黄对3株金黄色葡萄球菌及8种单体对标准菌株

的抑菌作用。采用微量倍比稀释法测定大黄对80株金黄色葡萄球菌及8种大黄单体对标准菌株的最小抑菌

浓度(MIC)。采用全自动鉴定药敏仪对80株金黄色葡萄球菌进行鉴定和药敏试验,并测定标准菌株的生长曲

线。采用酶标仪检测DNA、RNA等大分子物质的外渗水平。结果 选择乙醇作为溶剂对大黄进行萃取,在8
种单体中,大黄酚、大黄素等5种大黄单体提取率最高,其中大黄素对标准菌株抑菌效果最明显,平均抑菌圈直

径为20
 

mm,MIC为0.025
 

mg/mL。大黄对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌的抑菌作用较明显,抑菌圈直径为19
 

mm。大黄对80株金黄色葡萄球菌的 MIC范围为16~128
 

mg/mL。40株耐甲氧西林金黄色葡萄球菌抗菌药

物中青霉素、苯唑西林、阿莫西林/克拉维酸的耐药率均为100.0%,40株甲氧西林敏感金黄色葡萄球菌抗菌药

物中青霉素的耐药率(90.0%)最高。大黄对标准菌株金黄色葡萄球菌有抑菌作用,能够破坏金黄色葡萄球菌

的细胞膜,导致菌体中DNA、RNA等大分子物质外渗。结论 大黄及抑菌单体对金黄色葡萄球菌具有较好的

抑菌作用,作用机制是通过破坏金黄色葡萄球菌的细胞膜,导致菌体中DNA、RNA等大分子物质外渗,发挥抗

菌作用。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

antibacterial
 

effect
 

and
 

mechanism
 

of
 

rhubarb
 

and
 

its
 

monomer
 

on
 

Staphylococcus
 

aureus
 

in
 

vitro.Methods High
 

performance
 

liquid
 

chromatography
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

rhu-
barb

 

and
 

8
 

kinds
 

of
 

monomers
 

extracted
 

by
 

different
 

solvents.The
 

antibacterial
 

effect
 

of
 

rhubarb
 

on
 

3
 

strains
 

of
 

Staphylococcus
 

aureus
 

and
 

8
 

kinds
 

of
 

monomers
 

on
 

standard
 

strains
 

was
 

detected
 

by
 

antibacterial
 

test.The
 

minimal
 

inhibitory
 

concentration
 

(MIC)
 

of
 

rhubarb
 

against
 

80
 

strains
 

of
 

Staphylococcus
 

aureus
 

and
 

8
 

kinds
 

of
 

monomers
 

against
 

standard
 

strains
 

was
 

determined
 

by
 

microdilution
 

method.The
 

bacterial
 

identification
 

and
 

drug
 

sensitivity
 

test
 

of
 

80
 

strains
 

of
 

Staphylococcus
 

aureus
 

were
 

carried
 

out
 

by
 

microbial
 

analyzer.The
 

growth
 

curve
 

of
 

standard
 

strains
 

was
 

measured
 

and
 

the
 

exosmosis
 

level
 

of
 

DNA,RNA
 

and
 

other
 

macromolecular
 

sub-
stances

 

were
 

measured
 

by
 

enzyme
 

labeling
 

instrument.Results Ethanol
 

was
 

selected
 

as
 

the
 

solvent
 

to
 

extract
 

rhubarb.Among
 

the
 

8
 

monomers,the
 

extraction
 

rate
 

of
 

chrysophanol
 

and
 

emodin
 

was
 

the
 

highest,and
 

emodin
 

had
 

the
 

most
 

obvious
 

antibacterial
 

effect
 

on
 

the
 

standard
 

strain,the
 

average
 

inhibition
 

circle
 

was
 

20
 

mm,MIC
 

value
 

was
 

0.025
 

mg/mL.The
 

antibacterial
 

effect
 

of
 

rhubarb
 

on
 

methicillin-resistant
 

Staphylococcus
 

aureus
 

was
 

obvious,and
 

the
 

inhibitory
 

circle
 

was
 

19
 

mm.The
 

MIC
 

range
 

of
 

rhubarb
 

to
 

80
 

strains
 

of
 

Staphylococcus
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aureus
 

was
 

16-128
 

mg/mL.The
 

drug
 

resistance
 

rate
 

of
 

penicillin,oxacillin
 

and
 

amoxicillin/clavulanic
 

acid
 

were
 

all
 

100.0%
 

in
 

40
 

strains
 

of
 

methicillin-resistant
 

Staphylococcus
 

aureus,and
 

among
 

the
 

40
 

strains
 

of
 

me-
thicillin

 

sensitive
 

Staphylococcus
 

aureus,the
 

resistance
 

rate
 

of
 

penicillin
 

(90.0%)
 

was
 

the
 

highest.Rhubarb
 

could
 

inhibit
 

the
 

standard
 

strain
 

of
 

Staphylococcus
 

aureus,destroy
 

the
 

cell
 

membrane
 

of
 

Staphylococcus
 

aureus,and
 

lead
 

to
 

the
 

exosmosis
 

of
 

DNA,RNA
 

and
 

other
 

macromolecular
 

substances
 

in
 

the
 

bacteria.Conclusion Rhubarb
 

and
 

antibacterial
 

monomers
 

have
 

good
 

antibacterial
 

effect
 

on
 

Staphylococcus
 

aureus.The
 

mechanism
 

of
 

action
 

is
 

that
 

they
 

can
 

destroy
 

the
 

cell
 

membrane
 

of
 

Staphylococcus
 

aureus,lead
 

to
 

the
 

exosmosis
 

of
 

DNA,RNA
 

and
 

other
 

macromolecular
 

substances
 

in
 

the
 

bacteria,so
 

as
 

to
 

play
 

a
 

antibacterial
 

role.
Key
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con-
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  金黄色葡萄球菌是临床化脓性感染的重要病原

菌之一,金黄色葡萄球菌是临床感染中最为常见的致

病菌,可导致皮肤脓肿、肺炎、心膜炎、化脓性关节炎

及菌血症等[1]。在细菌感染性疾病的治疗中,抗菌药

物的应用一方面使许多严重的细菌感染性疾病得到

有效控制;另一方面也使细菌的耐药性增强,临床上

出现了大量多重耐药菌株。耐甲氧西林金黄色葡萄

球菌(MRSA)具有致病力强、传播速度快、常表现为

多重耐药等特点,其耐药机制复杂,治疗难度大,病死

率高。MRSA对β-内酰胺类抗菌药物耐药,并且对大

环内酯类、氨基糖苷类、氟喹诺酮类等抗菌药物多数

耐药,导致抗 MRSA感染药物的品种选择有限。因

此,寻找新的抗 MRSA的药物显得十分重要和迫切。
相关报道显示,大黄对金黄色葡萄球菌的抑菌作用较

强,大黄来源广泛,价格低廉,含有多种活性成分,对
人体不良反应小,不仅能抗菌消炎,而且对金黄色葡

萄球菌不易产生耐药性,这在临床上有很大的价

值[2]。因此,大黄具有研究和开发的潜力,有广阔的

应用前景,对改善多重耐药菌感染性疾病的治疗及有

效对抗
 

MRSA
 

感染的药物有重要临床意义。

1 材料与方法

1.1 菌株来源 选取广州医科大学附属第六医院

(清远市人民医院)2019年检验科微生物室分离的80
株金黄色葡萄球菌,包括 MRSA

 

40株,甲氧西林敏感

金黄色葡萄球菌(MSSA)40株。标准菌株为金黄色

葡萄球菌
 

ATCC
 

29213(微生物室保存菌株)。

1.2 试剂与仪器 大黄(康美药业股份有限公司);
大黄单体:大黄酸-8-0-β-D-葡萄糖苷、大黄素-8-0-β-D-
吡喃葡萄糖苷、大黄酚、芦荟大黄素、没食子酸、大黄

酸、大黄素和大黄素甲醚(成都曼斯特生物科技有限

公司);血平板(江门市凯林贸易有限公司);肉汤培养

基与 M-H 琼脂平板(广州市迪景生物科技有限公

司);二甲基亚枫(DMSO)(天津市富宇精细化工有限

公司);96孔板(北京欣兴强森生物科技有限公司);

IFA-110T-8型微生物培养箱(艺思高科技有限公

司);DHP-9145A电热鼓风干燥箱(上海一恒科学仪

器有限公司);DensiCHEK
 

Plus电子比浊仪(生物梅

里埃美国股份有限公司);VITEK2
 

Compact全自动

微生物分析仪(法国生物梅里埃公司);uLtiMate
 

3000
型高效液相色谱仪(赛默飞世尔科技有限公司);

DTT-A型电子天平(福州华志科学仪器有限公司);
酶标仪(德国BMG

 

Spectrostar
 

Namo全波长)。

1.3 方法

1.3.1 大黄混悬液和大黄单体溶液制备 称取大黄

5
 

g置于离心管中,加入无水乙醇30
 

mL,进行萃取

48
 

h,再将萃取液过滤挥干后,用无菌蒸馏水配制成

256、128、64、32、16、8、4、2、1、0.5、0.25和0.125
 

mg/mL共12种质量浓度。将8种大黄单体用DM-
SO分别配制成128、64、32、16、8、4、2、1、0.5和0.25

 

mg/mL
 

共10种质量浓度。均置于4
 

℃保存备用。

1.3.2 菌液制备 将菌株接种于血平板,37
 

℃培养

18
 

h,抑菌试验法(用生理盐水配制成0.5麦氏浊度);
最小抑菌浓度(MIC)测定法(用肉汤培养基配制成

0.5麦氏浊度),菌液浓度均为1.5×108
 

cfu/mL。

1.3.3 高效液相检测大黄组分 (1)样品提取:取5
个锥形瓶,称取大黄各5

 

g置于5个锥形瓶中,分别加

入丙酮、无菌蒸馏水、乙腈、甲醇和乙醇各100
 

mL,用
封口膜把瓶口封好。超声提取30

 

min,用0.22
 

μm有

机膜滤膜过滤到样品瓶中。(2)标准品溶液制备:分
别精密称取8种单体1

 

mg,置于8个灭菌EP管中,
各加入1

 

mL
 

的乙醇进行溶解。(3)高效液相色谱法

检测:采用C18(5
 

μm,4.6
 

mm×250.0
 

mm)色谱柱,
流速为1.0

 

mL/min,检测波长254
 

nm,柱温35
 

℃,
进样量2

 

μL。流动相为乙腈水(50∶50)。分别对提

取溶液和标准品溶液进行检测。

1.3.4 大黄对3株金黄色葡萄球菌的抑菌作用 每

种菌株取2个 M-H 琼脂平板,用无菌棉签蘸取0.5
麦氏浊度菌液于平板上进行均匀涂布后,用无菌枪头

扎7个孔。将12种质量浓度的大黄混悬液各10
 

μL
加在平板周围6个孔中,平板中间孔加无菌蒸馏水作

为对照。将平板置于37
 

℃培养箱培养18
 

h。

1.3.5 大黄8种单体对标准菌株的抑菌作用 每种
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单体取2个 M-H琼脂平板,用无菌棉签蘸取菌液于

平板上进行均匀涂布后,用枪头扎6个孔。将10种

质量浓度的大黄单体溶液各10
 

μL加在平板周围6
个孔中,平板中间孔加DMSO作为对照。将平板置

于37
 

℃培养箱培养18
 

h。
1.3.6 大黄对80株金黄色葡萄球菌的 MIC测定 
于无菌96孔板中每孔加入肉汤菌液50

 

μL,第1个孔

加入512
 

mg/mL大黄混悬液50
 

μL,采用微量倍比稀

释法,使大黄混悬液质量终浓度分别为256、128、64、
32、16、8、4、2、1、0.5、0.25和0.125

 

mg/mL共12种

质量浓度。将96孔板置于37
 

℃培养箱培养18
 

h。
1.3.7 大黄8种单体对标准菌株的MIC测定 于无

菌96孔板中每孔加入肉汤菌液45
 

μL后加入10种

质量浓度的单体溶液各5
 

μL(单体质量终浓度分别为

12.8、6.4、3.2、1.6、0.8、0.4、0.2、0.1、0.05和0.025
 

mg/mL),取肉汤菌液45
 

μL+DMSO溶液5
 

μL作为

阳性对照,肉汤培养基50
 

μL作为阴性对照。将96
孔板置于37

 

℃培养箱培养18
 

h。
1.3.8 80株金黄色葡萄球菌药敏试验 采用VITEK

 

2
 

Compact全自动微生物分析仪,使用配套的鉴定卡和

药物敏感性卡进行细菌鉴定和药敏试验。
1.3.9 标准菌株的生长曲线和DNA、RNA等大分

子物质外渗水平检测 取培养至对数生长期的标准

菌株,用无菌生理盐水配制成0.5
 

麦氏浊度,加入到

含有大黄的肉汤培养基,使大黄质量终浓度为256
 

mg/mL。置于37
 

℃培养箱培养。每隔2
 

h进行取

样,取样时充分振荡,用酶标仪检测580
 

nm 处的 A
值,以不加药作为对照,绘制生长曲线。DNA、RNA
等大分子物质的检测每隔2

 

h进行取样,4
 

500
 

r/min
离心10

 

min后,吸取上清液,用酶标仪检测260
 

nm
处的A 值,以不加药作为对照,绘制曲线。
1.4 统计学处理 采用Excel

 

2010进行数据处理。
2 结  果

2.1 大黄组分的检测结果 与标准品图谱比对后发

现,大黄用丙酮萃取的色谱图出现5个色谱峰,表明

有5种已知有效的成分被萃取出来。用无菌蒸馏水

和乙腈萃取效果不明显,用甲醇和乙醇萃取的色谱图

都出现9个色谱峰,表明都有9种已知有效成分被萃

取出来,而且组分相似,由于甲醇有毒性作用,因此,
选择乙醇作为溶剂对大黄进行萃取。大黄单体中大

黄酸-8-0-β-D-葡萄糖苷和没食子酸的色谱图都没有出

现色谱峰,可能是因为没有完全溶解,影响检测结果。
大黄素-8-0-β-D-吡喃葡萄糖苷、大黄酚、芦荟大黄素、
大黄素和大黄素甲醚都只出现一个色谱峰,说明溶解

效果好,单体提取率高,大黄酸出现很相近的2个色

谱峰,可能是同分异构体,说明纯度不是很高。
2.2 大黄对3株金黄色葡萄球菌的抑菌作用 从培

养箱取出平板,测量抑菌圈直径。大黄对3株金黄色

葡萄球菌均有不同程度的抑菌作用,大黄在质量浓度

为8
 

mg/mL开始对标准菌株有抑菌作用,在质量浓

度为32
 

mg/mL对 MRSA和 MSSA开始有抑菌作

用。自32
 

mg/mL质量浓度起,大黄对 MRSA的抑

菌作用更明显,抑菌圈直径为19
 

mm。结果重复3
次,取平均值。见表1。
2.3 大黄8种单体对标准菌株的抑菌作用 从培养

箱取出平板,用尺子测量抑菌圈直径。8种单体中大

黄酸-8-0-β-D-葡萄糖苷、大黄素-8-0-β-D-吡喃葡萄糖

苷、大黄酚和大黄素甲醚对标准菌株没有抑菌作用,
而芦荟大黄素、没食子酸、大黄酸和大黄素对标准菌

株均有不同程度的抑菌作用,其中大黄素对标准菌株

的抑菌效果最明显,抑菌圈直径最大,为20
 

mm,MIC
为0.025

 

mg/mL。并且抑菌圈的直径还与单体浓度

呈正相关,浓度越高,抑菌圈直径越大,抑菌效果越

好。结果重复3次,取平均值,见表2。
表1  大黄对3株金黄色葡萄球菌的抑制圈

   直径测定结果(mm)

菌株
浓度(mg/mL)

256128 64 32 16 8 4 2 1 0.50.250.125

对

照

标准菌株 14 13 13 10 6 6 0 0 0 0 0 0 0

MRSA 19 15 14 13 0 0 0 0 0 0 0 0 0

MSSA 10 9 7 6 0 0 0 0 0 0 0 0 0

表2  大黄8种单体对标准菌株的抑制圈直径测定结果(mm)

大黄单体
浓度(mg/mL)

128 64 32 16 8 4 2 1 0.5 0.25
对照

大黄酸-8-0-β-D-葡萄糖苷 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
大黄素-8-0-β-D-吡喃葡萄糖苷 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
大黄酚 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
芦荟大黄素 11 9 11 11 5 5 5 7 7 5 0
没食子酸 21 19 16 13 5 0 0 0 0 0 0
大黄酸 15 18 15 15 12 12 5 0 0 0 0
大黄素 20 20 20 20 20 20 20 16 10 5 0
大黄素甲醚 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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2.4 大黄对80株金黄色葡萄球菌的 MIC测定 大

黄对40株 MRSA
 

的最小抑菌浓度范围为16~128
 

mg/mL,MIC
 

50 为 32
 

mg/mL,MIC
 

90 为 64
 

mg/mL;大黄对40株 MSSA的最小抑菌浓度范围为

16~64
 

mg/mL,MIC
 

50为32
 

mg/mL,MIC
 

90为64
 

mg/mL。见表3、表4。
表3  大黄对80株金黄色葡萄球菌的 MIC测定

   结果(株)

MIC值(mg/mL) MRSA MSSA 合计

16 6 11 17

32 14 17 31

64 19 12 31

128 1 0 1

合计 40 40 80

表4  大黄对40株 MRSA和40株 MSSA的 MIC
 

50、

   MIC
 

90结果(mg/mL)

菌株 MIC范围 MIC
 

50 MIC
 

90

MRSA 16~128 32 64

MSSA 16~64 32 64

2.5 大黄单体对标准菌株的 MIC测定 经培养后,
肉汤培养基澄清透明为无菌生长,混浊则为有菌生

长,无菌生长的最低浓度称为 MIC。大黄单体对标准

菌株均有不同程度的抑菌作用,其中大黄素对标准菌

株的抑菌作用最强,MIC为0.025
 

mg/mL,大黄酸抑

菌效果次之。见表5。
表5  8种单体对标准菌株 MIC测定结果(mg/mL)

大黄单体 MIC 大黄单体 MIC

大黄酸-8-0-β-D-葡萄糖苷 3.2 没食子酸 0.2

大黄素-8-0-β-D-吡喃葡萄糖苷 3.2 大黄酸 0.05

大黄酚 1.6 大黄素 0.025

芦荟大黄素 0.1 大黄素甲醚 1.6

2.6 80株金黄色葡萄球菌对抗菌药物的耐药情况 
鉴定结果均为金黄色葡萄球菌,记录80株金黄色葡

萄球菌的药物敏感性数据并计算耐药率,40株 MR-
SA抗菌药物中青霉素、苯唑西林、阿莫西林/克拉维

酸的耐药率均为100.0%,见表6;40株 MSSA抗菌

药物中青霉素的耐药率(90.0%)最高,见表7。
2.7 标准菌株的生长曲线和DNA、RNA等大分子

物质外渗浓度 标准菌株金黄色葡萄球菌经过一定

时间的迟缓期,开始迅速生长,在12
 

h进入平缓期,从
4

 

h开始,大黄作用组的A 值始终明显低于对照组,
说明金黄色葡萄球菌生长明显受到抑制,见图1。大

黄作用组的A 值随着作用时间而升高,且大黄作用组

的A 值始终高于对照组,说明大黄作用后的金黄色葡

萄球菌中
 

DNA、RNA
 

等大分子物质大量外渗,使培

养基中的核酸等大分子物质浓度升高,见图2。
表6  40株 MRSA对10种抗菌药物的耐药情况[n(%)]

抗菌药物 敏感 耐药

复方磺胺甲噁唑 37(82.5) 3(7.5)

青霉素 0(0.0) 40(100.0)

苯唑西林 0(0.0) 40(100.0)

阿莫西林/克拉维酸 0(0.0) 40(100.0)

庆大霉素 33(82.5) 7(17.5)

红霉素 10(25.0) 30(75.0)

利奈唑胺 40(100.0) 0(0.0)

克林霉素 10(25.0) 30(75.0)

万古霉素 40(100.0) 0(0.0)

利福平 33(82.5) 7(17.5)

表7  40株 MSSA对11种抗菌药物的耐药情况[n(%)]

抗菌药物 敏感 耐药

复方磺胺甲噁唑 40(100.0) 0(0.0)

青霉素 4(10.0) 36(90.0)

苯唑西林 36(90.0) 4(10.0)

阿莫西林/克拉维酸 36(90.0) 4(10.0)

庆大霉素 40(100.0) 0(0.0)

红霉素 31(77.5) 9(22.5)

利奈唑胺 40(100.0) 0(0.0)

克林霉素 32(80.0) 8(20.0)

万古霉素 40(100.0) 0(0.0)

利福平 10(25.0) 30(75.0)

替考拉宁 40(100.0) 0(0.0)

图1  标准菌株金黄色葡萄球菌生长曲线

图2  标准菌株的DNA、RNA等大分子物质

外渗浓度检测结果

3 讨  论

金黄色葡萄球菌隶属于葡萄球菌属,常寄生于人
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和动物的皮肤、鼻腔、咽喉、肠胃、痈、化脓疮口中,空
气、污水等环境中也无处不在,是最常见的医院和社

区获得性致病菌之一,是仅次于沙门菌和副溶血杆菌

的第三大微生物致病菌[3],近年来暴发流行,抗菌治

疗方案有限,MRSA不仅对青霉素完全耐药,而且对

红霉素、克林霉素、四环素均有很高(>70.0%)的耐

药率;对环丙沙星、左氧氟沙星、莫西沙星、
 

庆大霉素、
利福平的耐药株也广泛存在。多重耐药菌株的出现

使 MRSA已经成为院内感染的重要病原体之一[4-5]
 

。
本研究结果显示,在40株 MRSA 抗菌药物中青霉

素、苯唑 西 林、阿 莫 西 林/克 拉 维 酸 的 耐 药 率 均 为

100.0%,40株 MSSA 抗菌药物中青霉素的耐药率

(90.0%)最高。近年来,众多国内外学者尝试从传统

医学中寻找治疗 MRSA的新思路。有研究发现,多
种中药 及 其 单 体 对 MRSA

 

均 具 有 良 好 的 抑 菌 效

果[6-10]。因此,寻找有效控制
 

MRSA
 

感染的药物势在

必行。
大黄作为中国传统中药材,它在预防和控制细菌

性感染疾病方面均发挥了积极作用。有研究表明,大
黄具有较强的抗感染、抗衰老、抗氧化和增强免疫力

等作用,它对多种革兰阳性和阴性菌均有一定的抑菌

作用,其中最敏感的是葡萄球菌和链球菌,抗菌谱

广[2]。大黄具备非特异性抗菌作用,并且能调节及提

高机体免疫力,对细菌较难产生耐药作用。在初筛试

验中,研究5种中药(大黄、黄连、五味子、连翘、黄芩)
对金黄色葡萄球菌的抑菌作用表明,大黄对金黄色葡

萄球菌的抑菌作用最好。因此,本研究将探讨大黄不

同成分对金黄色葡萄球菌的抑菌作用,初步研究大黄

不同成分对金黄色葡萄球菌抑菌的机制,为解决临床

金葡萄球菌耐药提供新的依据,并为中药抑菌研究提

供新的方向。
本研究选用了5种萃取溶剂(丙酮、无菌蒸馏水、

乙腈、甲醇和乙醇),这5种溶剂常用于大部分中药进

行萃取。通过高效液相色谱仪检测,筛选出大黄的5
种溶剂萃取物中组分较多的溶剂。5种溶剂中用无菌

蒸馏水萃取的色谱图没有出现色谱峰,说明用无菌蒸

馏水萃取效果较差。用丙酮和乙腈萃取的色谱图出

现色谱峰不多,说明萃取效果也不是很好。而甲醇和

乙醇萃取出较多的色谱峰,说明萃取出的物质较多,
而且组分相似,由于甲醇有毒性作用,因此,选择乙醇

作为溶剂对大黄进行萃取。本研究选用的大黄单体

组分检测中大黄素-8-0-β-D-吡喃葡萄糖苷、大黄酚、芦
荟大黄素、大黄素和大黄素甲醚都只出现单个色谱

峰,说明溶解效果好,单体纯度较高。而大黄酸-8-0-β-
D-葡萄糖苷和没食子酸的色谱图都没有出现色谱峰,
可能是因为没有完全溶解,影响检测结果。大黄酸色

谱图出现很相近的2个色谱峰,可能是同分异构体使

用抑菌试验平板法筛选出对标准菌株金黄色葡萄球

菌抑制效果较强的大黄单体,结果表明,芦荟大黄素、
没食子酸、大黄酸和大黄素对标准菌株均有不同程度

的抑菌作用。其中大黄素对标准菌株的抑菌效果最

明显,抑菌圈直径最大,为20
 

mm,MIC 为0.025
 

mg/mL。并且抑菌圈的直径还与单体浓度呈正相关,
浓度越高,抑菌圈直径越大,抑菌效果越好。

本研究通过抑菌试验平板法研究大黄对3株金

黄色葡萄球菌作用强弱,结果显示,大黄对 MRSA的

抑菌作用较明显。收集临床分离的80株金黄色葡萄

球菌,检测大黄对80株临床分离的金黄色葡萄球菌

的 MIC,均表现出一定程度的体外抑菌作用,MIC值

范围为16~128
 

mg/mL。本研究结果显示,芦荟大黄

素、大黄素和大黄酸对金黄色葡萄球菌的抗菌效果较

明显,而这3种大黄单体均为蒽醌类化合物,说明大

黄的有效成分可能为蒽醌衍生物[11]。
本研究通过对标准菌株金黄色葡萄球菌生长曲

线的检测说明大黄对金黄色葡萄球菌有抑菌作用,

DNA、RNA等大分子物质外渗浓度检测证实大黄抑

菌作用机制是能够破坏金黄色葡萄球菌的细胞膜,导
致菌体中DNA、RNA等大分子物质外渗,发挥抑菌

作用。
周磊等[12]报道显示,大黄素可抑制金黄色葡萄球

菌物质代谢中的关键酶(琥珀酸脱氢酶和苹果酸脱氢

酶)的活性而发挥杀菌作用。曹峰[13]研究认为,大黄

素抗MRSA
 

效果明显,而且可破坏MRSA的细胞壁。
刘明[14]研究认为,大黄素的抗菌机制与结合耐药蛋

白、抑制β-内酰胺酶活性、增加药物在菌体内积聚无

关。细菌的细胞膜是大黄素的作用部位,通过破坏细

胞膜的完整性间接影响细胞壁合成,达到抗菌效果。
中药抗菌具有较好的前景,它作用于抗菌的各个

环节,可直接作用于微生物本身,如破坏细菌细胞壁

和细胞膜的完整性改变细胞通透性、抑制菌体内酶的

活性、影响细胞蛋白质核酸的合成、抑制细菌生物被

膜的形成等机制。
本研究中大黄对金黄色葡萄球菌的抑菌作用明

显,这为临床采用大黄治疗由金黄色葡萄球菌引发的

感染提供了依据,作用机制是通过破坏细菌细胞壁及

细胞膜的完整性,关于其他的作用机制还有待进一步

研究,以便更好地为临床治疗提供理论依据,将有助

于在金黄色葡萄球菌感染中尝试应用大黄进行治疗,
从而解决金黄色葡萄球菌的耐药问题[15]。对传统中

药进行抗菌药物的发掘,将有助于发挥传统中药在临

床抗感染中的应用。本研究为大黄的抗菌作用进一

步研究奠定了基础,在细菌感染性疾病的治疗中有重
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要意义。
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