
华南农业大学学报 1 6 (l) 1 9 9 5: 34一 38

J
.

S o ut h C h in a A g r
.

U n i v
.

氟哇诺酮类药物对人工诱发鸡白
痢病疗效的比较研究

曾振 灵 胡功政 刘雅红 冯淇辉

(华南农业 大学兽医药理研究室
,

广州
,

51 0 64 2)

摘要 本文报道诺氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基环丙沙 星
、

庆大霉 素及氯霉素对人工诱发鸡 白

痢病 的药效研究
.

首先以试管两倍稀释法测定上述 5 种药物对鸡 白痢沙 门氏菌 的最小抑

菌浓度
,

然后对实验性鸡白痢病用上述药物进行饮水给药 5 天 的疗效试验
.

结果表 明 : 诺

氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基环丙沙星
、

庆大霉素及氯霉素对鸡白痢沙门氏菌的最小抑菌 浓度是

0
.

2
,

0
.

0 25
,

0
.

1
,

0
.

4及 12
.

8 m g压
.

50 m g压诺 氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基 环丙 沙星
、

庆大 霉 素及

50 0 gm 压氯霉素饮水给药对鸡 白痢病的治愈率分别为 100 %
,

100 %
,

100 %
,

86
.

7% 及 86
.

7%
.

而感染对照组的死亡率为 43
.

7% : 环丙沙星 和 乙基丙沙星的增重效果显著高于诺氟沙星
、

庆大霉素及氯霉素 (尸 < .0 05)
。
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氟哇诺酮类 药物 ( lF u or
o q ul n ol o

ne )是指人工合成 的具有 6 一氟 一 4一 哇 诺酮 环基本

结构的新型杀菌性 抗菌剂
。

目前
,

国内外兽 医临床常 用的这类药物有诺氟 沙星
、

环 丙 沙

星
、

乙基环丙沙星 ( E n r o fl o x a e i n )
、

单诺沙星 (D a n o fl o x a e i n )及 沙拉 沙星 (S a r a fl o x a e i n )

等
。

这类药物的特 点是抗菌谱广
、

杀菌力 强
、

作 用迅 速和 体 内分 布广 泛
,

与其 他抗 菌 药

之间无交叉耐药性
。

它们 对革兰 氏阴性菌及革兰氏阳性菌
、

细胞内病原菌
、

霉形体及某些

耐药菌株有很好的抗菌活性
.

例如
,

对大肠杆菌
、

沙门氏菌
、

绿脓杆菌
、

巴氏杆菌
、

嗜血杆菌
、

丹毒杆菌
、

波特氏菌
、

链球菌
、

金黄色葡萄球菌及霉形体等均敏感 (H a n n a n et al
,

19 8 ;9 M
e vi us

e t a l
,

1 9 9 0尹ij p e r s e t a l
,

1 9 5 9另e h e e r ,

1 9 s 7 a )
.

这类药物对磺胺药 /三甲氧节氨嚓吮耐药的细

菌
、

庆大霉素耐药的绿脓杆菌
、

耐 甲氧苯青霉素的金萄菌及耐泰乐菌素或泰妙灵 ( T ia m ul i n )的

霉形体也有效
。

近年来
,

一些畜禽的细菌病及霉形体病 由于长期应用某些抗菌药物
,

使疗效

逐渐下降
,

甚至产生耐药性
。

氟咬诺酮类药物具有上述的特征
,

经兽医临床试验证明
,

其疗效优

于 目前常用的抗菌药物
。

因此
,

这类药物在我国畜禽疾病的防治方面将会有非常广阔的前景
。

根据现有文献资料
,

氟唆诺酮类药物 在预 防和治 疗家禽 的细菌 性感染及霉 形体病

方 面取得 良好的效果
,

但报道 的主要还是单一药 物 对某种 家禽 细菌 病或霉 形体病的疗

效 (杨椒琴
,

1 9 5 9 ;操继跃等
,

1 9 9 3 ; J o r d a n e t a l
,

1 9 9 1 )
,

仍未见有 使用本类药物对鸡白痢

病的疗效进行 比较的研究
。

本研究 内容是选用国内已批准应用于兽医临床的 3 种氟咬诺

酮类药物

—
诺氟沙星

、

环丙 沙星及乙基 环丙沙星
,

测定它们对鸡 白痢沙 门氏菌的最 小

抑 菌浓 度
,

然 后对人工诱发雏鸡 白痢病进行饮水给药的治疗试验
,

并与 目前常 用药物氯

霉 素
、

庆大霉素作 比较
。

目的为治疗鸡 白痢病 合理 用本 类药 物
,

并 确定其治疗方 案
,

为

鸡 白痢病提供治疗新药
,

进一步在 家禽疾病防治中推广应用氟唠诺酮类药物
。

199 4 一 05 一 27 收稿
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1 材料与方法

L l 药品和试剂

诺氟沙 星
、

盐酸环丙 沙 星
、

乙基 环丙 沙星
、

硫酸 庆大 霉 素和 氯 霉 素 均 为 国产 原料

药
.

庆大霉素及氯霉 素标准品 由中国兽药监察所提供
。

所用试剂均 为分析纯
.

L Z 试验动物

选用华农黄雏鸡 21 0 只
,

由 华南农业大 学养 鸡场提供
.

试验鸡 未 经鸡 白痢等疫苗

免疫
,

公母兼有
,

随机平均分为 7 组
.

试验 时鸡龄 为 13 日龄
。

试验 前按 常规饲养
,

喂全

价饲料
,

自由采食及饮水
,

并进行 临床观察
.

体重及分组情况见表 1
。

表 1 试验鸡的给药分组

组 别 名 称 数量 /只 体重 (又士 S D ) g/ 饮水浓度 /毗
·

L 一 ’

1 健康对照 30 名.9 0 土巧 .9 不感染
、

不给药

2 感染对照 30 95 .6 士 13
.

1 感染
、

不给
.

药

3 庆大霉素对照 30 9 2 .0 土 10 .8 50

4 饭霉素对照 30 9.8 , 士 12 .6 , 叫)

5 诺氛沙星 30 92 .0 士 9
.

1 50

6 环丙沙星 30 9 1
.

8士 l 0
.

3 5()

7 乙基环丙沙星 30 87
.

9 士 l 2
.

5 5()

L 3 人工诱发雏鸡白痢病

1
.

3
.

1 菌种 鸡白痢沙门氏菌由华南农业大学动物 医学系禽病 研究 室提供
,

来 自中 国

兽药监察所的标准菌株
.

使用前
,

保存的强毒 菌种先 接种普通平板
,

培养 2 4 h
,

挑选典

型菌落于肉汤中
,

37 ℃ 培养 18 h 后取 出
.

用麦 氏比浊法 (曹澎泽等
,

199 2) 计算浊度单

位
,

为 6 x lo
, ’
个菌压

.

1
.

3
.

2 接种量和细菌数 试验雏鸡均胸部肌 肉注射接种鸡白痢沙门氏菌液 0
.

3 m L
,

约含

1
.

8 亿个菌
.

1
.

.3 3 反应现察 接种前及接种 后观 察鸡的 临床症状
,

主要包括精神状态
、

食欲
、

粪便

等
,

并分别记录
.

对死亡鸡均进行尸体剖检
,

取 肝
、

脾及肺进行 细菌分离培养
。

1
.

4 体外最小抑菌浓度 (M cl )测定

采用试管两倍稀释法进 行 (戴 自英
,

19 85)
。

测 定 的药物有诺氟沙 星
、

环丙 沙星
、

乙

基环丙沙星
、

庆大霉素及氯霉素
.

菌种是鸡 白痢 沙门氏菌
.

L S 实验性治疗

雏鸡接种鸡 白痢 沙门 氏菌后立即按表 l 分别对 3
.

4
,

5
,

6
,

7 组鸡进 行饮水给 药
,

连续

饮水 s d
.

观察期为接种后 1 5 d
,

每 天观 察鸡 的各 种 临 床表现
,

对死亡鸡进 行 尸体剖

检
、

作细菌分离培养
,

以确定死因
,

并对每 只鸡进行试验前后的称重及体况观察
.

L 6 疗效评价指标

1
.

6
.

1 死亡率 凡在 实验期 间
,

出现鸡白痢病的典型症状并死亡
,

尸体剖检有典型的特

征性病变
,

并从肝
、

脾及肺中分离培养出鸡 白痢沙 门 氏菌
,

判为感染 死亡
。

根 据死 亡鸡

数计算各组的死亡率
.

1
.

.6 2 治愈率 凡在实验期 间
,

经饮水 给药后精神状态
、

食欲恢复正常
,

不再出现白色稀
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粪等 临床症 状均属治愈
。

根据治愈鸡占整组试验鸡 的比例计算治愈率
。

1
.

6
.

3增 重 根 据试验开始时及试验结束时每只鸡的体重
,

计算每只鸡的增重量
,

然后

据此计算每 组试验 的平均增重和标准差
。

相对增 重率是按各用药治疗组与健康对照 组

的增重之 比计算
,

其中健康对照组设为 1 0 0%
.

L 7 数据的分析和处理

用生物统计进行数据 的显著性检验
,

其 中死亡率及治愈率均 用卡方检验 ;增 重采用 t

检验
。

2 结果

2
.

1 体外最小抑菌 浓度 (M I C )

诺氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基 环丙 沙星
、

庆大霉素及 氯霉素对鸡 白痢 沙 门 氏菌 的 M I C

分别是 0
.

2
,

0
.

0 2 5
,

0
.

1
,

0
.

4 及 12
.

8 m g /L
.

.2 2 感染对照组

30 只雏鸡 中有 13 只在接种鸡 白痢沙 门氏菌后 13 一 1 2 9 h 出现死亡
。

这 13 只鸡 接

种后 出现的主要症状是 :
精神沉郁

,

食欲下 降
,

羽毛松乱
,

两翼下垂
,

缩头 颈
,

闭 眼 昏睡
,

不愿走动
,

离群呆立
,

拉 白色稀粪
。

剖检特 征是
: 肺为紫红色或暗红色

,

呈 出血 性肺 炎病

变 : 肝脏有大量点状或条纹状 出血 ; 肾苍白
,

有尿酸盐沉积 ;盲肠 内有干 酪样物 质堵塞 肠

腔
.

部分鸡盲肠 内容物混有血液
。

从肝
、

脾 及肺 均可分离到大量 的鸡 白痢沙 门氏菌
。

.2 3 实验性治疗

5 种药物饮水 给药后
,

能迅速减轻临床症状 (与感染对照组 比较 )
。

开始饮水 给药 后

15 d 内
.

各组鸡 的死 亡率
、

治愈率及增重见表 2
。

表 2 三种氟哇诺酮类药物对雏鸡白痢病的疗效

组 别

健康对照

感染对照

庆大霉素对照

氯霉素对照

诺氟沙 星

环丙沙 星

乙基环丙沙 星

死亡率

O

4 3
.

3

13
.

3

13
.

3

0

0

0

治愈率

86
.

7

86
.

7

10 0

1oo

1oo

15 d 增重 /g

18 3
.

9士 4 1
.

3

15 1
.

4 士 50
.

2

175
.

8 士 3 4
.

8

17 3
.

3 士 2 2
.

6

17 1
.

3 + 2 4
.

7

19 3
.

6士 2 7
.

5

19 6
.

0 士 32
.

1

相对增重率

10 0
.

0

82
.

3

95
.

6

94
.

2

93
.

1

10 5
.

3

106
.

6

.2 4 统计学分析

2 :4 1 诺氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基环丙沙星
、

庆大霉素 (均为 50 gm 压)及氯霉素 ( soo gm 压 )饮
水给药组的死亡率均极显著 (尸 < 0 .0 1) 低于感染对照组

,

表明上述 5种药物均 对雏鸡 白痢病

有较好的疗效
。

.2 .4 2 诺氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基环丙沙星饮水给药组与庆大霉素或氯霉素饮水给药组的

死亡率及治愈率比较具有显著差异 ( P < .0 05)
,

说明诺氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基环丙沙星对雏

鸡白痢病的疗效优于庆大霉素及氯霉素
。

而 庆大霉 素 ( 50 mg 压 )对雏鸡 白痢的疗效 与氯
霉素 ( 5 0 0 砚压 )相 当 ( P > 0

.

0 5 )
.

.2 .4 3 诺氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基环丙沙星饮水给药组之间 的死亡率及 治愈 率比较无统计
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学意义的差异 (尸 > 0
.

5 0 )
,

表明诺氟沙星
、

环丙沙星
、

乙基环丙沙星三者对雏鸡日 痢病的疗效

是相同的
。

2 .4 4 健康对 )!砚组 与庆大霉素组
、

氯霉素组
、

诺氟沙星组
、

环丙沙星组及 乙基环丙沙星组 巧

d的增重比较表 明
,

各组之 间均无统计学意义的差异 (尸> 0
.

05)
。

但环丙沙星组及 乙 基 环丙

沙星组的增重效果分别显著或极显著 (P < .0 05 或 .0 0 1) 高于 庆大毒素组
、

氯霖素组及诺 氟沙

星组
,

表明环丙沙星及 乙基环丙沙星的增重效果最好
,

且两者之间无显著性差异 (尸> .0 0 5)

3 讨论

本试验的体外抑菌结果表明
,

诺氟沙星
、

环丙沙星及乙基环丙沙星 3 种药物中以环丙 沙

星的抗菌作用最强
,

与其他文献报道的结果相符 (H a n n a n e t a l
.

19 8 9 : p ij p
e sr e t a l

,

19 8 9 )
。

其中

环丙沙星对鸡白痢沙 门氏菌的抗菌作用是 乙基环丙 沙星的 4 倍
、

诺氟沙星 的 8 倍
。

M
e vi us

等 ( 19 9 0) 亦发现相似的结果
。

体 内试验结果表明
,

诺氟沙星 50 gm 压 饮水
s d 对人 工诱 发 雏

鸡 白痢病的治愈率达 100 %
,

与杨淑琴 ( 19 89) 以 50 gnr 几 的诺氟沙星 给鸡 饮 水 13 d对 鸡 白

痢 的保护率为 98 %
,

操继跃等 ( 19 93) 报道的 50 m g L/ 诺氟沙星饮水 10 d 对人 工感 染 鸡 白

痢沙门氏菌的保护率为 100 % 一致
。

乙基环丙沙星 50 gm 压 饮水 s d对雏 鸡 白痢病 的 疗 效

为 100 %
,

B a u id tz ( 19 8 7) 亦发现相似的结果
。

S ch eer ( 19 8 7b) 报道鸡 以 50 gm L/ 乙基环丙 沙星

饮水 14 d
,

第 2
.

7 和 14 d 的平均血药浓度为 .0 6 一 .0 g mg L/
。

此浓度远远 超过 本 试 验 乙 基

环丙沙星对鸡白痢沙门氏菌的最小抑菌浓度 (0
.

l
mg 几 )

。

采用饮水 给药 比混 料方 便
,

鸡 只

发病时往往引起采食量减少
,

但对饮水量的影响不大
,

因而能保证鸡体内恒定的有效药物浓

度
,

达到较好的疗效
。

统计学分析表明
,

50 mg L/ 诺氟沙星
、

50 mg L/ 环丙沙星及 50 mg L/ 乙 基环 丙沙 星 饮水

对雏鸡 白痢病的疗效
.

三者之间无显著性差异 (尸> 0
.

0 5)
,

说 明鸡 白痢沙 门氏菌对上述 3 种

药物均高度敏感
,

这 与其最小抑菌浓度为 0
.

025 一 0
.

2 grn l’L 有关
。

但环丙沙星及 乙基环丙 沙

星的增重效果 比诺氟沙星好 ( P < .0 0 1 )
。

作为治疗雏鸡 白痢病的药物进行评价
,

三种 氟咬诺

酮类药物比 目前常用的庆大霉素
、

氯霉素好
,

但在增重效果方面
,

环丙沙星及 乙基 环丙 沙 星

比较显著
。

乙基环丙沙星在家禽休内的代谢是脱去乙基生成环丙沙星 ( lF a

~
: e t al

.

19 9 1 ) 即使

体外环丙沙星对鸡 白痢沙门氏菌的 M IC 比乙基环丙沙星小 4 倍
,

但在体 内大部分是靠环丙

沙星起作用
,

因而解释了为什么在休内试验环丙沙星和 乙基环丙沙星的疗效及增重效果儿乎

是相同的
。

本 试验结果表明
,

诺氟沙星
、

环丙沙星及乙基环丙沙星是治疗鸡 白痢 病的理想 药

物
,

尤其是环丙沙星及 乙基环丙沙星 50 mg L/ 饮水给药 s d还能显著提高增重效果
,

显示 它

们在家禽的细菌性感染及霉形体病防治方面有广阔的前景
。

致谢 木文承蒙陈杖榴教授审阅
,

谨致谢意
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