
中国药物警戒 
Chinese Journal of Pharmacovigilance 

ISSN 1672-8629,CN 11-5219/R 

 

 

 

 

《中国药物警戒》网络首发论文 

 
题目： 蒲地蓝消炎口服液联合阿莫西林对肺炎链球菌感染的协同作用 
作者： 时宇静，鲍岩岩，郭姗姗，孙静，赵荣华，包蕾，耿子涵，姚荣妹，高英杰，

崔晓兰 
收稿日期： 2020-10-14 
网络首发日期： 2021-01-19 
引用格式： 时宇静，鲍岩岩，郭姗姗，孙静，赵荣华，包蕾，耿子涵，姚荣妹，高英杰，

崔晓兰．蒲地蓝消炎口服液联合阿莫西林对肺炎链球菌感染的协同作用．中

国药物警戒. https://kns.cnki.net/kcms/detail/11.5219.R.20210119.1019.002.html 

 
 
 
 
 

 
网络首发：在编辑部工作流程中，稿件从录用到出版要经历录用定稿、排版定稿、整期汇编定稿等阶

段。录用定稿指内容已经确定，且通过同行评议、主编终审同意刊用的稿件。排版定稿指录用定稿按照期

刊特定版式（包括网络呈现版式）排版后的稿件，可暂不确定出版年、卷、期和页码。整期汇编定稿指出

版年、卷、期、页码均已确定的印刷或数字出版的整期汇编稿件。录用定稿网络首发稿件内容必须符合《出

版管理条例》和《期刊出版管理规定》的有关规定；学术研究成果具有创新性、科学性和先进性，符合编

辑部对刊文的录用要求，不存在学术不端行为及其他侵权行为；稿件内容应基本符合国家有关书刊编辑、

出版的技术标准，正确使用和统一规范语言文字、符号、数字、外文字母、法定计量单位及地图标注等。

为确保录用定稿网络首发的严肃性，录用定稿一经发布，不得修改论文题目、作者、机构名称和学术内容，

只可基于编辑规范进行少量文字的修改。 

出版确认：纸质期刊编辑部通过与《中国学术期刊（光盘版）》电子杂志社有限公司签约，在《中国

学术期刊（网络版）》出版传播平台上创办与纸质期刊内容一致的网络版，以单篇或整期出版形式，在印刷

出版之前刊发论文的录用定稿、排版定稿、整期汇编定稿。因为《中国学术期刊（网络版）》是国家新闻出

版广电总局批准的网络连续型出版物（ISSN 2096-4188，CN 11-6037/Z），所以签约期刊的网络版上网络首

发论文视为正式出版。 
 



    中图分类号：R969.2   文献标志码：A     

蒲地蓝消炎口服液联合阿莫西林对肺炎链球菌感染的协同作用 

时宇静 1，鲍岩岩 1，郭姗姗 1，孙静 1，赵荣华 1，包蕾 1，耿子涵 1，姚荣妹 1，高英杰 1，

崔晓兰 1*（1. 中国中医科学院中药研究所，北京 100700） 

摘要: 目的 阿莫西林 Amoxicillin，Amx）具有广谱抗菌作用，蒲地蓝消炎口服液（PDL）

具有抗炎、免疫调节和抗菌活性。为了增强抗菌药效、减少 Amx 的不良反应，本研究对二

者联合应用的抗肺炎链球菌感染效果进行了研究。方法 以肺炎链球菌滴鼻感染 ICR 小鼠建

立小鼠细菌性肺炎模型；以肺指数、肺组织病理评分、炎症因子表达等作为评价指标，考察

PDL 和 Amx 联用对肺炎链球菌感染小鼠肺炎的保护作用。结果 PDL 液和 Amx 联用能显著

抑制肺炎链球菌引起的小鼠肺炎病变，两药联用对感染小鼠具有协同抗感染作用，其中 Amx

（每日 0.37 g/kg）与 PDL（每日 5.5 ml/kg）联用的联合指数为 0.12，对肺炎的治疗表现为

强协同作用，肺指数抑制率达到 61.22%，肺指数显著低于模型对照组和单一药物组（P<0.05，

P<0.01）；Amx（每日 0.37 g/kg）与 PDL（每日 2.75 ml/kg）联用的联合指数为 0.57，为协

同作用。两药联用能显著抑制感染小鼠体重下降，改善小鼠肺组织病理损伤（P<0.01），同

时显著抑制细菌感染诱导的小鼠血清炎症因子白细胞介素-6IL-6（P<0.01）、白细胞介素-8

小鼠同源物 KC（P<0.05）、肿瘤坏死因子-α TNF-α（P<0.01）、单核细胞趋化蛋白-1MCP-1

（P<0.01）的表达升高。结论 PDL 和 Amx 联用对肺炎链球菌感染小鼠肺炎具有协同治疗作

用，在临床上具有重要的应用价值。 

［关键词］蒲地蓝消炎口服液；阿莫西林；肺炎链球菌；协同作用 
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liquid has anti-inflammatory, immunomodulatory and antibacterial activities. In order to enhance 

the antibacterial effect and reduce the adverse reactions of amoxicillin, the anti Streptococcus 

pneumoniae infection effect of the combination of amoxicillin and amoxicillin was studied. 

Methods ICR mice were intranasally infected with Streptococcus pneumoniae. The protective 

effect of amoxicillin combined with Pudilan Xiaoyan oral liquid on Streptococcus pneumoniae 

infection in mice was investigated by using lung index, lung tissue pathological score and 

expression of inflammatory factors as evaluation indexes. Results Amoxicillin combined with 

Pudilan Xiaoyan oral liquid could significantly inhibit the pneumonia induced by Streptococcus 

pneumoniae in mice. The combination index of amoxicillin (0.37 g·kg
−1

·d
−1

) and Pudilan Xiaoyan 

oral liquid (5.5g·kg
−1

·d
−1

) is 0.12, which indicates strong synergism effect on infected mice. Lung 

index inhibition rate is 61.22%, and lung index of combination group was significantly lower than 

that of model control group and single drug group (P < 0.05, P < 0.01). The combination index of 

amoxicillin (0.37 g·kg
−1

·d
−1

) and Pudilan Xiaoyan oral liquid (2.75mL·kg
−1

·d
−1

) is 0.57, which 

indicates synergism effect on infected mice. The combination of the two drugs can significantly 

inhibit the weight loss of infected mice, improve the pathological damage of lung tissue (P<0.01), 

and significantly inhibit the increase of serum inflammatory factors IL-6 (P<0.01), KC (P<0.05), 

TNF-α (P<0.01), MCP-1 (P<0.01) induced by bacterial infection. Conclusion Amoxicillin and 

Pudilan Xiaoyan oral liquid have synergistic therapeutic effect on pneumonia in mice infected 

with Streptococcus pneumoniae, which indicates important clinical application value.             

[Key words] Pudilan Xiaoyan oral liquid; Amoxicillin; Streptococcus pneumoniae; Synergistic 

effect 
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肺炎链球菌是引发细菌性肺炎、脑膜炎和菌血症的常见病原菌，是儿童、老人和免疫缺

陷患者致病、致死的主要病因[1]。使用抗生素是标准治疗方案，然而肺炎链球菌对抗生素的

耐药性日益增加，给临床治疗带来困难[2]。每年新发肺炎链球菌感染病例 120 万，越来越多

的肺炎链球菌感染性肺炎对至少 1 种抗生素耐药[3]。因此，积极研究非抗生素的抗菌治疗策

略及与抗生素联合用药防治策略具有重要价值。 

阿莫西林（Amoxicillin，Amx）是广谱 β-内酰胺类抗生素，临床常用于治疗肺炎链球菌

感染性疾病。但伴随广泛用药，其药品不良反应也不断出现[4]。蒲地蓝消炎口服液（PDL）

是由黄芩、蒲公英、板蓝根和苦地丁 4 种中药按照一定工艺加工而成的中药复方制剂，功

能清热解毒、抗炎消肿，临床研究和实验研究均显示其对于肺炎具有一定疗效
[5-8]

。本研究

采用肺炎链球菌感染小鼠肺炎模型评价了蒲地蓝消炎口服液与阿莫西林单独用药及两者联

用对感染小鼠的治疗作用，旨在为中药与抗生素联合用药治疗细菌感染性肺炎提供实验依据。 

1  材料 

1.1 实验药物  PDL，济川药业集团有限公司，批号：1701414，性状：棕黄色澄清液体，

规格：10ml/支。Amx 胶囊，哈药集团制药总厂，批号：A1611005，性状：白色至黄色粉末，

规格：0.5g。 

1.2 实验动物   SPF 级 ICR 小鼠（动物许可证号：SCXK(京)2016-0011，合格证号：

11400700216923），雌雄各半，体重（14±1）g，购自北京维通利华实验动物技术有限公司。 

1.3 菌株  肺炎链球菌（Streptococcus pneumoniae），标准菌株 CMCC31001，购自北京北

纳创联生物技术研究院，本实验采用加入 5%脱纤维羊血的 Mueller- Hinton 培养基、35 ℃、

5％CO2 条件传代扩增并-80 ℃保藏。 

1.4 试剂和仪器  乙醚（国药集团化学试剂有限公司）；无菌脱纤维羊血（北京华越洋生物

科技有限公司）；Mueller-Hinton 培养基（英国 Oxoid 公司）；ProcartaPlex 多因子检测试剂

盒（美国 ThermoFisher 公司）；MAGPIX 液相悬浮芯片系统（美国 Luminex 公司）。 

2  方法 

2.1 药物剂量设计 阿莫西林：人临床常规用量为每日 2 g/60kg，最大剂量不超过每日 4 

g/60kg。实验时小鼠用量分别为每日 0.37 g/kg 和每日 0.74 g/kg，分别相当于临床常规用量

和临床最大用量。PDL：人临床用量为每日 30 ml/60kg，实验时小鼠用量分别为每日 5.5 ml/kg



和每日 2.75 ml/kg，分别相当于临床等倍和临床 0.5 倍剂量。实验时采用 Amx 2 个剂量、PDL 

2 个剂量单独给药及 Amx、PDL 不同剂量相互组合给药方式，给药方案见表 1。 

2.2 小鼠肺指数的测定  ICR 小鼠 100 只，按体重随机分成正常对照组、模型对照组、Amx 

(0.74)组、Amx (0.37)组、PDL(5.5)、PDL(2.75)组、Amx(0.74) +PDL(5.5)组、Amx(0.74) 

+PDL(2.75)组、Amx(0.37) +PDL(5.5)组、Amx(0.37) +PDL(2.75)组，每组 10 只。除正常对

照组外，将小鼠用乙醚轻度麻醉，以 1×10
9 

cfu/ml 肺炎链球菌滴鼻感染，每只 50 µL，正常

对照组滴予等量生理盐水。感染后 1 h 开始给药，各给药组每次按 0.2 mL/10g 灌胃给药，每

日 1 次，连续 3 d；联合给药各组先给予阿莫西林，间隔 2 h 再给予蒲地蓝消炎口服液；正

常对照组和模型对照组在同等条件下给予蒸馏水。每天称取小鼠体质量。第 4 d称重后解剖，

称肺重，计算肺指数及肺指数抑制率
[9-11]

。肺指数（%）=肺湿重(g) / 体重（g）×100；肺

指数抑制率 (%) = (模型对照组平均肺指数－药物组平均肺指数) / (模型对照组平均肺指数

－正常对照组平均肺指数)×100。 

2.3 小鼠肺组织病理学检查  将称取的肺组织固定于 10%福尔马林溶液中，做肺横切面连续

切片，每隔 100 μm 取切片 1 张，共 3 张。常规 HE 染色，在 400 倍光镜下，进行病理学

检查。参照 Szapiel
[12]肺炎分级镜下观察标准，0～Ⅳ级如下：0 级：小鼠肺组织、肺间质未

见有炎症，肺泡未见有肿大，结构正常；Ⅰ级：小鼠肺组织、肺泡未见有增大，肺间质有局

限性渗出，支气管周围未见明显炎症；Ⅱ级：小鼠肺组织、肺泡内有轻度红血球和炎症细胞

渗出，支气管周围有轻度炎症；Ⅲ级：小鼠肺组织、肺泡内有大量渗出性的组织细胞和炎症

细胞，支气管周围炎症较重；Ⅳ级：小鼠肺组织、肺泡内有大量炎症细胞和组织细胞增生较

弥漫，支气管周围大面积炎症，失去了正常肺组织结构。 

2.4 小鼠血清细胞因子的测定  小鼠于感染后第 4 天称重后眼眶取血，离心分离血清，采

用液相芯片方法检测细胞因子 IL-6、KC、TNF-α、MCP-1 的表达。 

2.5 数据分析  所有数据均用统计软件 SPSS 20.0 进行统计学处理，数据均以 𝑥̅± s 表示，

小鼠肺指数和血清细胞因子表达组间比较采用单因素方差分析，小鼠肺组织病理组间比较采

用秩和检验。联合用药实验结果采用 CalcuSyn 2.1 软件进行统计，分析药物相互作用的情况。

CalcuSyn 分析方法根据 Prichard 和 Shipman
[13]的方法，采用 CalcuSyn 2.1 数据分析与统计评

价程序，对蒲地蓝消炎口服液和阿莫西林胶囊单用浓度、肺指数抑制率，以及相对应浓度联

用后的肺指数抑制率进行分析，得到联合指数（combination index，CI）。在 95% 的置信



范围，CI< 0.9 认为两药在相应的条件下具有协同作用，CI< 0.1 时认为具有极强的协同作用，

0.1< CI< 0.3 时认为具有强协同作用，0.3< CI< 0.7 时认为具有一定的协同作用，0.9< CI<1.1

时认为具有相加作用。 

3  结果 

3.1 联合用药对肺炎链球菌感染小鼠肺炎模型肺指数的影响  采用肺炎链球菌感染正常小

鼠后引发肺部炎症，肺质量增加，肺指数相应明显增高，与正常对照组比较有显著性差异

（P<0.01）；单独应用 Amx（每日 0.74 和 0.37 g/kg）和 PDL（每日 5.5ml/kg）肺指数显著

低于模型对照组（P<0.05，P<0.01），PDL 剂量为 2.75 ml·kg
−1

·d
−1 时也有一定程度降低肺指

数作用，但与模型对照组比较差异不显著（P>0.05）。Amx（每日 0.74 和 0.37 g/kg）分别

与 PDL（每日 5.5 和 2.75 ml/kg）联用评价其对肺炎链球菌感染小鼠肺炎是否有协同抑制作

用，各联合用药组肺指数均显著低于模型对照组（P<0.05，P<0.01），Amx（每日 0.37 g/kg）

与 PDL（每日 5.5 ml/kg）联用肺指数也显著低于 Amx 和 PDL 的单独应用（P<0.05，P<0.01），

肺指数抑制率为 61.22%，而 Amx（每日 0.37 g/kg）和 PDL（每日 5.5 ml/kg）的单独用药组

小鼠肺指数抑制率分别为 28.49%和 26.42%（表 1）。 

表 2 显示，Amx（每日 0.37 g/kg）与 PDL（每日 5.5 ml/kg）联用后联合指数为 0.12，对

肺炎的抑制表现为强协同作用；Amx（每日 0.37 g/kg）与 PDL（每日 2.75 ml/kg）联用后联

合指数为 0.57，表现为协同作用；Amx（每日 0.74 g/kg）与 PDL（每日 5.5 ml/kg）联用后

联合指数为 0.91，表现为相加作用。此外，Amx（每日 0.37 g/kg）与 PDL（每日 5.5 、2.75 

ml/kg）联用对感染小鼠体重下降的抑制作用优于单用 Amx 和 PDL（图 1）。 

表 1 Amx 和 PDL 单独用药及联合用药对肺炎链球菌感染致小鼠肺炎模型肺指数的影响（n = 

10） 

Table 1 Effects of PDL and Amx used alone or in combination on lung index of mice infected 

with S. pneumoniae. n = 10 

组别 

剂量 

肺指数/% 
肺指数抑制率

/% 
PDL/ ml/(kg·d) Amx/ g/(kg·d) 

Normal -- -- 0.67±0.08 -- 



Model -- -- 1.18±0.17
##

 -- 

Amx (0.74) -- 0.74 1.00±0.13
**

 35.86 

Amx (0.37) -- 0.37 1.04±0.12
*
 28.49 

PDL(5.5) 5.5 -- 1.05±0.10
*
 26.42 

PDL(2.75) 2.75 -- 1.08±0.07 19.87 

Amx(0.74) 

+PDL(5.5) 
5.5 0.74 0.97±0.17

**
 41.11 

Amx(0.74) 

+PDL(2.75) 
2.75 0.74 1.03±0.17

*
 29.15 

Amx(0.37) 

+PDL(5.5) 
5.5 0.37 0.87±0.11

**∆ΨΨ
 61.22 

Amx(0.37) 

+PDL(2.75) 
2.75 0.37 0.99±0.16

**
 38.19 

注：与正常对照组比较，##
P < 0.01；与模型对照组比较，*

P < 0.05, 
**

P < 0.01；与 Amx (0.74)

组比较，∆
P< 0.05；与 PDL(5.5)组比较，ΨΨ

P< 0.01  

Note: 𝑥̅± s. 
##

P < 0.01 vs Normal; 
*
P < 0.05, 

**
P < 0.01 vs Model;

 ∆
P< 0.05 vs Amx (0.74) used 

alone;
 ΨΨ

P< 0.01 vs PDL(5.5) used alone  

表 2 Amx 和 PDL 联合用药对肺炎链球菌感染致小鼠肺炎模型肺指数抑制率 IR 和联合指数

CI 的影响（n = 10） 

Table 2 Lung index inhibition rate and combination index of concentrations of PDL combined 

with Amx in mice infected with S. pneumoniae. n = 10.  

Amx PDL Combination IR/% 

 

CI 

Conc./ g/(kg·d) IR/% Conc./ ml/(kg·d) IR/% 



0.74 35.86 5.5 26.42 41.11 0.91 

0.74 35.86 2.75 19.87 29.15 2.31 

0.37 28.49 5.5 26.42 61.22 0.12 

0.37 28.49 2.75 19.87 38.19 0.57 

注：Conc.: 药物浓度，IR: 肺指数抑制率，CI: 联合指数。当 CI < 0.9 时具有协同作用：CI < 

0.1 表示具有极强协同作用，0.1< CI< 0.3 表示具有强协同作用，0.3< CI< 0.7 表示具有协同

作用，0.7< CI< 0.85 表示具有适度协同作用，0.85< CI < 0.9 表示具有轻微协同作用，0.9 < CI 

<1.1 表示具有相加作用。 

Note: CI < 0.9 indicates synergism;  CI < 0.1 indicates very strong synergism，0.1< CI< 0.3 

indicates strong synergism，0.3< CI< 0.7 indicates synergism，0.7< CI< 0.85 indicates moderate 

synergism, 0.85< CI < 0.9 indicates slight synergism, 0.9 < CI <1.1 indicates additive. (Conc.: 

concentration; IR: lung index inhibition rate; CI: combination index) 

 

图 1 Amx 和 PDL 单独用药及联合用药对肺炎链球菌感染致小鼠肺炎模型体重的影响（n = 10） 

Figure 1  Body weight changes during treatment of S. pneumoniae infection in mice with 
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Amoxicillin and PDL used alone or in combination. n = 10, 𝑥̅± s 

3.2 联合用药对肺炎链球菌感染小鼠肺炎模型肺组织病理的影响  为进一步考察 Amx 联合

PDL 对感染肺炎链球菌后小鼠肺炎的抑制作用，本实验对小鼠肺部组织进行了病理学观察。

镜下病理观察显示，正常对照组小鼠肺切片肺泡正常，肺泡结构清晰，无渗出现象。而模型

对照组小鼠肺实质内有大量炎症细胞渗出，失去正常肺组织结构，渗出细胞主要以中性粒细

胞为主，并有红细胞渗出，肺内有大量增生组织和上皮细胞增生，肺泡大小不均匀，肺间质

明显增宽，病理检查阳性评分显著高于正常对照组（P<0.01）。Amx 组小鼠肺组织渗出明

显减轻，肺泡结构清晰，炎性症状较模型组明显减轻，病理检查阳性评分显著低于模型对照

组（P<0.01），但肺间质增宽现象依然明显，有红细胞露出现象。PDL 组小鼠肺组织炎性

症状有改善趋势，但依然存在，有渗出现象，有红细胞露出现象，病理检查评分与模型对照

组无显著差异（P>0.05）。联合用药后，肺部炎症明显好转，肺泡结构清晰、排列均匀、肺

间质厚度均匀、无渗出、充血等现象，病理检查评分显著低于模型对照组（P<0.01）（图 2、

表 3）。 

表 3 Amx 和 PDL 单独用药及联合用药对肺炎链球菌感染致小鼠肺炎模型肺组织病理评分的

影响（n = 10） 

Table 3 Lung tissue pathology score of PDL and Amx used alone or in combination on mice 

infected with S. pneumoniae. n = 10.  

组别 

剂量 病理变化动物计数  

P PDL/  

ml/(kg·d） 

Amx/ 

g/(kg·d) 
0 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 

Normal -- -- 10 0 0 0 0 <0.01 

Model -- -- 0 0 3 5 2 -- 

Amx (0.37) -- 0.37 0 4 6 0 0 <0.01 

PDL(5.5) 5.5 -- 0 2 1 7 0 >0.05 



Amx(0.37) 

+PDL(5.5) 
5.5 0.37 0 4 6 0 0 <0.01 

Amx(0.37) 

+PDL(2.75) 
2.75 0.37 0 4 5 1 0 <0.01 

注：P value 表示与模型对照组比较 P 值。 

Note: Comparison of P value with model group. 

      

图 2：肺炎链球菌感染模型小鼠肺组织镜下病理变化情况 

Figure 2  Pathological changes of lung tissue of mice (HE stain×400).  

3.3 联合用药对肺炎链球菌感染小鼠肺炎模型血清炎症因子的影响  采用肺炎链球菌感染

正常小鼠后，小鼠血清炎性细胞因子 IL-6、KC、TNF-α、MCP-1 均明显增高，与正常对照

组比较均有显著性差异（P<0.01）；单独应用 Amx（每日 0.37 g/kg）显著降低血清 IL-6、

KC、TNF-α 和 MCP-1 含量，单独应用 PDL（每日 5.5 ml/kg）显著降低血清 IL-6 和 MCP-1

含量，两药联用各组均显著降低 IL-6、KC、TNF-α 和 MCP-1 含量，与模型对照组比较均有

显著性差异（P<0.05，P<0.01）；两药联用对 IL-6、TNF-α 和 MCP-1 的抑制作用显著优于

Amx（每日 0.37g/kg）和 PDL（每日 5.5 ml/kg）单独用药（P<0.05，P<0.01）(图 3）。因此，

PDL 与 Amx 联用有利于减少肺炎链球菌感染诱导的炎症因子的产生。 
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图 3 Amx 和 PDL 单独用药及联合用药对肺炎链球菌感染致小鼠肺炎模型血清 IL-6, KC, 

TNF-α and MCP-1 表达的影响（n = 10） 

Figure 3  Effects of Amx (0.37 mg·kg
−1

·d
−1

) and PDL (5.5 ml·kg
−1

·d
−1

) used alone or in 

combination on expression of IL-6, KC, TNF-α and MCP-1 of mice on day 4 post infection of S. 

pneumoniae.. Concentratios of IL-6, KC, TNF-α and MCP-1 in serum collected from mice were 

determined by multiplex immunoassay. n = 10. *P < 0.05, **P < 0.01 between groups. 

4  讨论 

β-内酰胺类作为治疗肺炎链球菌感染的首选药物已经有 50 多年历史，其使肺炎链球菌

菌血症的死亡率从 80%下降至 17%
[14]。Amx 是最常用的半合成青霉素类广谱 β-内酰胺类抗

生素，对大多数致病的革兰阳性和阴性菌具有强大的抑制剂杀灭作用，其中对肺炎链球菌、

溶血性链球菌等链球菌属及需氧革兰阳性球菌、需氧革兰阴性菌的不产 β-内酰胺酶菌株具

有良好的抗菌活性，广泛用于治疗敏感菌引起的呼吸道感染、尿路、胆道感染等疾病。然而

β-内酰胺类抗生素是通过不可逆地结合于细菌细胞壁上的青霉素结合蛋白（PBPs），而杀

灭肺炎链球菌，抗生素的大量使用能够促进多重耐药的肺炎链球菌的出现，即细菌发生碱基

突变，通过编码改变肺炎链球菌 PBPs 基因，从而对抗生素产生耐药性[15]。另外，伴随 Amx

广泛用药，不良反应也不断出现，临床研究表明[4]，服用 Amx 后，在机体内会转化成青霉

烯酸、青霉噻唑酸等半抗原物质，而此类物质会和蛋白质相结合，而产生大量过敏性抗原，

进而引起皮肤红疹、过敏、恶心呕吐、过敏性休克、肾功能损害等过敏反应。 

PDL 具有清热解毒、抗炎消肿作用，其中黄芩可泻火解毒、清热燥湿、凉血；板蓝根

可凉血、清热解毒；蒲公英可清肝明目、清热解毒；苦地丁可清热解毒。研究发现[16]
 PDL



具有抗炎、抗菌、抗病毒和免疫调节作用。临床广泛应用于与抗生素联合治疗细菌性感染，

临床研究表明，采用 PDL 配合抗生素治疗呼吸道感染、社区获得性肺炎、急性化脓性中耳

炎等均能显著改善患者症状，降低不良反应发生率，降低患者炎症因子 IL-6、IL-8、IL-1、

TNF-α水平[17-19]。实验研究表明[5]，PDL 对急性肺损伤模型具有保护作用，可减轻大鼠急

性肺损伤模型中肺组织的炎症反应，其机制与 NF-κB、IL-10 的表达相关，对肺组织的病

理损伤有修复作用。PDL 可减轻 LPS 引起的小鼠肺组织病理损伤，降低血清中 IL-10、TNF-a

和 NF-ĸB 等炎症介质，通过代谢组学分析，推测 IL4I1 和 ASPA 等相关蛋白可能是 PDL 治

疗 LPS 肺损伤的潜在靶点[20]。本研究采用肺炎链球菌感染小鼠肺炎模型评价了 PDL 与 Amx

单独应用及二者联用对感染小鼠的治疗作用，旨在为中药与抗生素联合用药治疗细菌感染性

肺炎提供实验依据，为其临床上得到有效、合理应用提供保障。 

本研究显示，采用肺炎链球菌滴鼻感染后，引发小鼠肺部炎症，肺指数明显增高；肺实

质内有大量炎症细胞渗出，主要以中性粒细胞为主，伴有红细胞渗出，肺内大量细胞增生，

肺泡大小不均匀，肺间质明显增宽；血清炎性细胞因子 IL-6、KC、TNF-α、MCP-1 表达均

明显增高。单独应用 PDL 临床用量（每日 5.5 ml/kg）可以显著降低肺指数，肺指数抑制率

为 26.42%，可以降低血清 IL-6和MCP-1表达；单独应用Amx临床常规用量（每日 0.37 g/kg）

可以显著降低肺指数，肺指数抑制率为 28.49%，可以降低血清 IL-6、KC、TNF-α 和 MCP-1

表达，两者单独应用均显示出对肺炎链球菌引发的小鼠肺炎具有一定治疗作用，但不能完全

保护感染小鼠，小鼠肺组织炎性症状有改善趋势，但依然有渗出和红细胞露出现象。PDL

（每日 5.5 ml·kg/d）与 Amx 临床常规用量（每日 0.37 g/kg）联用对肺炎的治疗作用的联合

指数为 0.12，0.1< CI 值< 0.3，显示出强协同作用，肺指数抑制率达到 61.22%，显著高于单

独应用 Amx 临床最大用量（每日 0.74 g/kg）后的肺指数抑制率 35.86%；两药联用对体重下

降的恢复作用优于单独应用 Amx 和 PDL；肺部炎症明显好转，肺泡结构清晰、排列均匀、

肺间质厚度均匀、无渗出、充血等现象，肺组织病理检查评分显著降低；两药联用还明显降

低 IL-6、KC、TNF-α 和 MCP-1 含量，并且对 IL-6、TNF-α 和 MCP-1 的降低作用显著优于

二者单独用药。PDL（每日 2.75 ml/kg）与（每日 0.37 g/kg）联用的联合指数为 0.57，0.3< CI< 

0.7，显示出协同作用，虽然疗效弱于 PDL（每日 5.5 ml/kg
1）与 Amx（每天 0.37 g/kg）联

用，但疗效也显著优于二者单用。 

本研究结果提示，PDL 单用抑制了肺炎链球菌感染诱导的小鼠炎症因子 IL-6 和 MCP-1

的表达，使小鼠的肺部炎症减轻，其对肺炎链球菌感染性肺炎具有一定治疗作用；PDL 与



Amx 联用，可在治疗肺炎链球菌感染性肺炎中获得增强疗效的强协同作用，可以降低 Amx

在临床用量范围内的使用量，中药在与抗生素联合用药治疗细菌感染性肺炎中具有减少抗生

素用量的潜在价值，本研究为临床应用提供实验数据支持。然而，仍有必要开展随机、双盲、

安慰剂对照的真实世界临床试验，以证实 PDL 联合 Amx 对肺炎链球菌感染的协同增效的作

用。 
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