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(中困朴碑`院生理生化研究所 )

引 言

在近二百撞左右抗界生素中
,

橘徽素 ( ic itr in )n 此较是少有人注意
。

徙最初

登现到现在已二十年
,
它的化翠裤造才完全搞清

,

髻瘾用途舆制菌作用等也知道了

一些
。

橘徽素是 由英人雷斯屈氏山 和他的共同工作者在 1 93 1年徙橘徽菌 “ 玩宕̀ z-

lt’ 脚 , z : z’/ 厅。 叫 的培姜液婆分雕而得的一位黄色有楼酸
。

彼来隆箱徙加拿大他

菌 (过却
,

侧 lo ca , 而己̀ `
)团 和别撞徽菌以

4“ 的代谢崖物中以及澳洲野百合

(价口at 扭八“ ` ir 毕时幻叻 粟内得到
。

雷斯屈氏等赏峙祖注意化季方面
,
他和雁寰

生氏等 71[ 霄握凝遏一佃分子横造式
。

逼一磷造式直到 1 9 46 年没有人加以批郭
。

但徙 1 93 9年以俊因焉抗具生素研究倾域迅速鹰泛地拓展
,
橘徽素自然又成焉研究

封泉之一
。

在 1 9拐年就有雁奥夫氏等闭和范卡塔拉曼氏等。 」封朴鲁排造式有了

侠疑
。

1 9 4 8 年克葡氏〔 103 也根碟橘徽素降解物 (de g r a d iat oll p odr
u

cst ) 粽合的成

功
,

批钊了雷斯屈和劳赛生氏等的橘阪素酸解物雷斯屈酚的裤造式
, 一

而加以修正
。

范卡塔拉曼等白习又根掳克葡氏的拮果提出了新的橘 i欺素祷造式
。

但是同年和翌

年英人努勃武生氏等山
,

.13 143 又权揍他们用臭氧分解和橘徽素半合成的粘果修正了

克葡氏和范卡塔拉曼氏等的磷造式
。 1 9 50 年劳勃武生氏事

1 5〕又 誉表了酸解物热

旋雷斯屈酚的二 甲醚的全合成
。

至此橘欺素裤造化攀大樱已趣解决
,

除下简未解

决的重要周题保履转立艘化季
: 如何橙明橘徽素滩育有二佃不封解碳原子

。

是佃

周题又可以分焉 ( 1 )如何拆分姆旋雷斯屈酚焉左旋及右旋艘 ; ( 2 )如何彝党或合成

橘徽素的其他三佃立艘具磷物
。

19 滋 年 9 月邓 日收到
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橘徽素的抗界生作用到 1 9 4 2 年。 门方受人注意
,
以俊雌握遏静多人17L

,

“̀
,

.19 2叼就

墩
,

但大多数祝限朴翩菌生是抑制的工作
。

作者比」阴始徙事橘徽素的研究在 1 9 4 6

年的初春
。

初期研究的握遏已粳有粽合性的教告山 .22 〕 ,
近年来仍罩镯租值或和其

他罩位合作研先朋朴此横拉具生素的化鬃
、

翩菌季和雄疮鬃上的静多简题
。

赓年

隆箱所得到的桔果
,
部分己握在各客阴粱豁登表

,
部分正在排印中

,
遗有一部分简

待誉表
。

今将我俩翠镯或集艘研究所得的重要桔果作下列粽合性的毅道
。

二
.

橘徽素的化攀

(一 )橘徽案麟醉撬造的盆明

根凑以前雷斯 ,llu 氏等队
7

加最近克葡氏
〔 103及努勃成生氏等 12E .13 汪幻的研毙

,
橘徽

素分子裤造式撇如公式 ( l) 〔切 ,
它是一植醒瞪晃喀嗡有楼酸 ( iso ch or m二

e

iqu
n
on

e

c

abr
o

xy icl ac id )
。

雷斯屈氏等 D」曾用粹和醋酸将酿樱遗原而得姆色高融黝的 一

搔二氢化合物
。

道踵氢 化 物
伪仰

`且、 ,万恤、
.,
.几., L.. 几̀.̀ . ,.. ..

在空氧裹很易燮黄
,
遗量舜橘

徽素
。

雷斯屈氏等因煞 法得

到耗粹的氢化物
,
祝得将它燮

成一核乙酸醋
。

谨根媲 乙 酶

值的侧定
,

他卿决定所得的氢

化物是
`

二氢橘徽素
, 。

但是二

氢橘激素二乙酸醋 C 34 H 3 , 0 14

的碳氢成分镬葛碳 60 .6 , ,
氢

.6 6 ;9 而赏睽的碳焉 6 .0 0 6 ,
氢

焉 .6 0 9
“ .

所以理萧的碳氢值

典育除的相差超遏一般允静的

分析改差
。
我仔,山 .2幻 重被他

仍的育袋也得到同檬高融黝不

安定的遗原物
。

我们能 使 它

拮晶 (融默 2 41
.
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·
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一一一
m

~ 一分一一 ~ -一一一 -一一合一一一一一一

一2 2 0 , 2 6 9
.

6 , 3 3 1一 3 3 3 m 挤 ; 扩肯光保数封数 4
·

3 2 , 4
·

0 6 , 3
·

6 0 ) (圈 l , 曲腺 l )
。

它和

重氮甲烷作用成一捶甲醋 (融默 1 6 5一 8 “

)
。

在 1 9 4 7 年我俩的 曹因焉献墩橘徽素的齐撞衍化物的抗具生作用
, 用二氧化

拍和氢遗原橘徽素
,
得到另一捶燕色较安定的立氢橘徽素

,

融默较低 ( 1 7 1
.

3 “

)
。
它

和橘徽素一檬
,
是左旋性的 (此旋〔司茗一

` .9 8
。

; 吸收举 22 。 , “ 54
,

32 “ 一 l m 。 ; 消

光保数封毅 生 2 8 , .3 97
, .3 5幻 (圆 1 , 曲腺 幻

。

按分析的拮果它是二氢桶徽素
。

运棱遗原物并文克氏等哪〕也骨用别的接栩遗原法得到
。

高融默舆低融黝二撞
`

二

氢橘徽素
,

有什套裤造
_

E的逗别 ? 倘若橘徽素的分子裤造式 ( I ) 是不结
, 疽二核

遗原物又都是二氢橘徽素
, 它俩的分别祖常在朴三佃共蜿堡键排列的地位不同侧飞

偷若二捶氢化物之一不是二氢橘徽素
,
它究竟是什密?

徙紫外吸收光谱察看
,
橘徽素和它的二检遗原物都有三庭吸收举

。

二核遗原

物的吸收举波畏 已
一

尾
_

E述
。

桶徽素的吸牧举是介朴二者之简
,波畏焉 2业

,
幼 4 ,

犯 7 1n 州 消光保欺封数 么 2 6 ,

:
.、 、̀`,

`、浅V
,

3
.

2 9 , 3
.

8 6 (圈 1 ,
I廿I徐 3 )

。

低

融默量化物的吸收光谱很舆雷

斯屈酚甲酸 ( 1 11) 的吸收光谱

相合
, 和 [月 苯简二酚甲酸的

吸收光谱相似而接近 (圆 即
。

橘像素的吸收攀较近有色光部

而高融默的遗原物 更 近
。

徙

此较安定
,
和吸收举舆雷斯屈

酚甲酸及 〔月 苯简二酚甲酸的

符合或近似等发默推想
,
低融

默的遗原物是苯型的二氢橘徽

素 (工I )
。

而高融卿i的遗 原 物

既容易氧化而且吸收攀又是朴

橘徽素
,
若是二氦化物

, 它的三

佃共扼矍键必非苯型
。

我们 24L 」

有一峙期也超焉高融黯遗原物

是二氢化物
,
提理萧上推想出

2 0 2性0

、 f叩 J

圆 2
.

二虽橘徽素
,

雷斯属酚甲酸及 f月 苯简

二酚甲酞的紫外光吸收褶
1

.

一 一 一 二里橘徽素
它

.

—
雷斯屁酚甲酸

忿
.

一
·

一一 汗 J 苯简二酚甲酸



2 汪 漱 : 橘 徽 素 84 7

三佃可能的磷造式
。

道三踵式子维能解释新的不封桥碳原子的形成和不安定性
,

但是都很勉强
, 因焉按照邢些磷造式三涸共顿夔键分列在二捆稠境上

,

镇料将是容

易苯型化和容易起燮烯加合反磨
。

可是事育上相反
,
我们比〕维将高融默化合物

同嗅化氢或碘作接胭例加熟
,

或和氧化拍在氨氧中作用
,
都不能使它燮成宋型的二

氢橘徽素
。

和丁烯二酸醉作用没有得到赞烯加合物
。

所以我钾弓想 : 莫非融黝高

不安定的遗原物不是二氢橘徽素?

阴朴低融黝遗原物的公式 ( 11 )
, 由朴瓦偷氏等 7D 〕和努勃武生成等的半合成更

靛明它的正滩性
。

如是高融氢化物究竟是什幽? 担任适一尚题的解决是由屠傅

忠和丁宏助二同志 25L 〕。 我介,言己得酮短粳辟同酸或酥的遗原作用
, 峙常麦生一称尉

醇 ( iP an co l )吻 .29 〕。

我们献用酥同辟遗原亦得到同檬的高融默遗原物
。

阱醇握

常是融默很高溶解度小的
,
容易受空氧的氧化燮成原来的酮

。

运挑默和高融黝橘

数素氢化物的来屉和性直很有些符合
。

所以我们想高融 默 氢化物可能是一栖阱

醇
。

我们用柏菜格雨 (h
e gl

一

R o ht ) 的分子量侧定法和遇碘酸氧化法来橙育我俩

的推想
。

假如具是阱醇
, 它的分子量瞧此二氯橘徽素的钓大一倍 ; 而且一分子遏

碘酸瞧孩能氧化一分子黔醇焉二分子橘徽素
。

高融默氦化物在各捶溶媒 中溶 解

度太小
,
韭且容易氧化燮成橘徽素

,
所以我们祝能用它的甲醋溶在东烯 ( ca m -

p he lle ) 内而俊测定融默的降低
。

果然
,
所侧得的甲醋的分子量焉 6邪

,
合乎黔醉

二 甲醋的分子式 C , 6 H sZ O 。
(O C上13

)
:
所瞧有的分子量 。 3 0 , 而舆二氢橘徽素的 甲酷

CI
3 H 15 0 `

( O C H 3
) 的分子量相差烧乎一倍

。

又用一分子遏碘酸恰好祖能氧化一

分子的高融默化合物
,
捉氧化崖物中可以得到 1

.

魂分子以上的橘徽素
, 而同檬重量

的低融默二氢橘徽素却填要倍量的遇碘酸
,
龙且不能淹生橘徽素

。

根攘以上理由
,
我们可以肯定地浅

, 由辞和酸或蘸遗原所生的高融默氢化物瞧

孩是由一分子氢加朴二分子橘徽素所成的一踵橘徽素麟醇
。

二氢橘徽秦和橘徽素尉醇的元素成分相差拯微
。

所有 高融默氢化物及其衍

化物的元素成分典由崭醇算出来的相此较
,
其相差都在育墩改差之内

。

就是醋醛

衍化物
,

揍我们研究的桔果
, 已担知道榷是四醋酸橘徽素爵醉而含有一分子桔晶水

( C 1 3 H i

aO
。
)

2 ·

( C O C H 3
)

; ·

11: O (融默 26 1
.

5一 2 6 2
·

6
0 ;补算

:
碳 6 9

·

2 9 ,
氢 6

·

8 6 ; 宣侧
:

碳 6 ,
.

2 7 , 6 9
.

4 0 , 石9
.

6 5 ; 氢 6
.

7 5 , 5
·

7 4 , 5
·

9 1)
。

雷斯屈氏等以前所得到的醋醚衍

化物可能也含有桔晶水
,
所以分析不符

。
`

参照克蔺氏 t加 , 封 C一压和 C一 上二佃甲基的撬型 ( co nf 吧 ur iat on ) 的立渝
,
橘

r产夕
t,
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徽素斟醇慰以裤造式 工v
,

从 v l 或它刑的封映艘中的一侗来代表
。

在每一侧式

子中二佃肇氢橘徽素基被假定在二佃不平行的平面中
,
疽雨平面舆 C一 6一 C we 6 `

键

钓各成 1加
。

角
,
其中赏以裤造式 I v 或它的封映艘来代表橘徽素黔醇较焉遭宜

,

因焉在孩式内 C一 和 。 全上的二佃甲基的方向是相背的
,
在生成反卷趋程中所走

生空周阻碾最小
,
而形成的可能性也就最大

。

日 0 0 (

H O O 〔

州 O O C

户
。 H

C H。 ·
C 一 H

l
H一 C . OH

“

:;窟
。 H。

己。
。

v l l a

H O一 C 一 H

!
C B a

V丁了b

C曳招 -H
皿

甘
·

C
一

OO C

l

C H。

V l l l

诊
”

〔二 )格徽案的立位化雄

橘徽素水解峙失去一分子曦酸
,
一分子二氧化碳

,
赞成一橙筋 q

3

1H
6

鸟 ( v l[ )
,

擎名 〔匆 丈〔3 ,, 。勺二理 〔 2勺甲策 ) 丁醉 〔 2玉 因焉它由雷斯屈厌等〔 I J先得到
,
所

以名焉雷斯屈酚
。

雷斯屈肠音翘是解决橘徽素情造化季的穗输
。

根镶我钾,卿娜

并文克民等毕目
、

克有溉改〕及芬勃武生筝切 的研究知道
: 左旋播毅素不箫握酸性或

雌性水解特先燮成右旋雷斯屈酚
, 如峙周挂畏即得部分的或规乎完奋的鲡旋雷斯

海爵
:

一

就是攀健的左旋雷薪翩扬翻敌斡熟也可以熨磅热旋粉斯属势
。

粗琏最近
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一
. . . 口 . . . . . . . . . . .

克葡氏伽
.3月 的毅告

,
他能简接橙明是踵燮化颠似酥醇倒重排 (

r

etr
a iP an co l r e ar

-

ar n g e ,二 e nt )
。

雷斯屈氏事
门 早就以焉橘徽素水解崖生的左旋和然旋酚是旋性界裤嫂

。

努

勃武生氏事151 曹握企圆橙明姆旋雷斯屈酚是左旋雷斯屈酚和它的右旋艘的分子

精合物
。

他们曾徙姆旋雷斯屈酚裂燕旋雷斯屈酚二 甲醚的郑苯二甲酸半醋 (Vl ll)
,

再利用左旋百鲁新酸 ( l
一b rU ic en ) 或左旋番木翁酸 ( l 、 tr yc hn ien ) 分别得到二捶

难
,
粗加酸援燮成左旋雷斯屈酚二甲醚粼苯二甲酸牢酷和它的左旋嫂

。

但他俩热

法由此得到游雕的左旋和右旋雷斯屈酚
,

所以他俩封朴姆旋雷斯屈酚拆分成左旋

和右旋蹬未能完成任移
。

适项完圣拆分的任榜最近 已在我俩育瀚室裹由丁宏勤和贾承武以〕 同 志完成

了
。

他刊将姆旋雷斯屈酚依照努勃武生氏等 1[ 幻 的方法
, 裂得姆旋雷斯屈酚 甲酸

11[
。

然俊藉左旋百兽新酸分雕得不易溶解的右旋雷斯屈酚甲酸 左 旋百 鲁 新咙

(融黯 1 6 9一 1 60
“

) 和左旋酚甲酸百鲁新嘘 (融默 16 7一 8 “

)
。

徙迄二核咙可以得

到右旋雷斯屈酚甲酸 (融默 1 7 9一 1 8 0 “
; 〔a〕若

+ 3 7
。 ; 吸收攀 ” 5 6 , 3 2 2 11 1 ; ;消光保

数封数 4
·

0 5 , 3
·

0 2 ) 和左旋酸 (融黝 17卜
1 8 0 。

; 〔a 〕茗一 3 6 。
; 吸收攀 2 66 , 3 2 2 、 ;

消光保数封数 么 08
, .3 5 1 )

。

道二核酸又藉毗咙熊酸唆的接锢脱狱作用
,
分别燮

成左旋和右旋的雷斯屈酚 ( v ll a ; v ll b )
。

左旋雷斯屈酚融默 , 2“ ’ , 〔“ 〕琶一 44
。 ;

右旋酚 融默 1 2 4一 5 。 ,

a[ 〕尝
十 ` 1 ; 分析的拮果也舆 q 尹

16 0 。 的成份符合
。

二者

混合俊在三氯甲烷中桔晶
,
融默 1 7 1 。

一 2”
.

橘徽素分子有二佃不封机碳原子
,
我仍预想可以有四佃空简具褚搜

,左旋和右

旋橘徽素 ( I
,

IX ) 及左旋和右旋具橘徽素
。

但是在不久前
,
我钾弓遗祈有天然的左

旋橘徽素一核
。

我俩要完全覆育努勃武生氏等的橘徽素裤造的具榷
,
遗有待龄其

他三踵翼裤艘的誉现或合成
。
丁宏勋同志臂焉逗一步 目的而努力

,
现在已完成了

右旋橘徽素的化鬃合成〔33]
。

我仍所用的合成方法是沿用我俩的脱搜橘徽素合成祛 [341
,

它是具喀嗡圆 ( 1
5 0 -

ch or
~

e
) 合成法郎」的演大准用

。

在光
,
我们曾用左旋雷斯屈酚作原料舆甲醒和

甄化氯作用
,
或用豉酚舆氯化甲醚和四氯化锡作用

,

都得到一踵左旋脱袋二氢桶徽

素 ( X )
。 它握氧化很顺利地燮成脱按橘徽素 (X )I

。

逗些脱菠物我仍也曹徙二氢

杨徽素涯脱狭及氧化作用得到 c34 , 。 努勃武生氏等比 1曹献墩二氯橘徽素的脱抉
, 但

是透遇到困靴
,
没有镬得钝粹的脱梭物

,
我们感用毗吮吸酸组接佃脱拢侠成功了

。
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我俩将以上二撞具喀嗡遗化法磨用到橘徽素的合成也完全成功
。

用 左 旋雷

斯屈酚甲酸作原料
,
得到左旋二氦桶徽素

, 握氧化得左旋橘徽素
。

瞧用右旋雷斯

屈酚甲酸作原料
,
又得到右旋橘徽素

。

右旋橘徽素除了旋光性舆左旋嫂完全相反

外
,
其除物理和化举性霄和生物作用没有分别

。

阴转它的生物作用我们在俊文遗

须提及
。

姗旋雷斯屈酚已铿拆分
,
右旋橘徽秦也已合成

,
现在橘徽素的立艘裤型化季上

未解决的周题祖剩下左旋和右旋具橘徽素的合成 了
。

提最近到来的英团化擎翠曹曹蒜看到努勃武生厌等卿 1 在去年十
一

一月聆表的

文章中报告他卿徙合成的姆旋橘徽秦用拆分方法也得到了右旋桶徽素
,

所以右旋

橘徽素已由二佃食撇室各自用不同的方法可以合成了
。

三
.

制 菌 效
_

勺

橘徽素具有相赏强的制菌力比 “ 〕。

我俩最初就遇是撞抗具生素封朴九撞知

菌蕃殖的抑制作用
,
以俊又陵箱武遏撰撞

, 包括各型的桔核捍菌 37[ 〕 (表 l )
。

栩栩 菌 颧 别别
魏魏抑制攀殖最低有有

撇撇效效效效橇度 (m g/ 川
.

)))))

键键球菌菌 S t
帅

!
.

0 1, r J。 月::: +++ 0 0 555 完全抑制制

枯枯草捍菌菌 B
.

汀u 吞亡i l i JJJ +++ 0 0 555 完全抑制制

笨笨状捍菌菌 B
.

胡夕̀ o i d幼幼
一

卜卜 0 0石一 .0 0 222 完全抑制制

刻刻臭捍菌菌 B
,

苦ar 口eo l e泌泌 +++ 0
.

111 完全抑制制

人人精演捍菌 11 3 7丑 vvv 几灼。
.

z u石。 r : u
l o i , h二叭 H 3 7 R vvv +++ 0

.

0 1一 0
.

111 66 一肠%%%

本本地 么9聪聪 l沉叭 4 999 +++ 0
.

0 1一 0
.

111 40 一 6 5万万

牛牛箱演捍菌岛努 箫箫 3均印
.

uI 占` r山 l时括 b ot’ 如 e
邻3魂魂 +++ 0

.

0 1一 0
.

111 3 3一 5 1万万

禽禽枯横捍菌菌 加 J: J
.

tu人左。
l时 15 a v 认 nnn 十十 0

.

0 1一 0
.

444 伦一 9 1%%%

金金色葡萄球菌 N l盗R L 乳忍忍 S t a琳
.

a u、 : N B R L 3 1333 +++ 0 444 完全抑制制

木木地 (资资 lo e a j GGG 十十 0
.

444 完全抑制制

冰冰当鱼1 1 舀舀 10图 1 l l aaa 十十 0
.

444 完全抑制制

本本地 h
,

溶血性性 lo e 、 1 1比 l l e 口、 0 1界粉粉 +++ 0
.

444 完全抑制制

肺肺炎球菌菌 D I P l oc oc cu s 户月翻 m口刀 i a 。。。 口
.

555 完全书拐例例

霍霍锐菌菌 犷i份 io 动砧汀配配配 111 完全仰制制

倡倡寒菌菌 B
.

, y P石璐 u 。。。 lll 完全抑制制

痢痢疾捍菌菌 B
.

心“ 九亡叮 ia6 F le盆 n e rrrrr 2一 444 完全抑制制

大大喝菌菌 B
.

“ 才iiiii 444 完全抑制制

副副督塞菌菌 B
.

P a r a勿P几o

asssssu 888 完全郑制制

修修簇菌菌 P翻山相阴 . 浏姗
a肥口口口 > 1苏苏 半 抑 制
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徙表 1可以看到橘徽素封龄格葡踢性栩菌特别有效
,
封朴格葡隐性栩菌效 力

小 ,
或者没有颖著的效力

。

封朴各型的桔核捍菌也和其他的格菌踢性菌一檬
,
有

强有力的抑制作用
,
不因它的嫂臂外唇而失效

。

橘徽素摊没有青徽素或缝徽素一檬强大的抑制韧菌蕃殖能力
,

但是它也不像

彼二者一檬易使知菌的抵抗力增强
。

我们遗没有叠现橘徽素能使扣菌抵抗 力 增

强的现象 ;而相反地
, 曹觅到能使知菌的抵抗力逐渐诚低勿之〕。

贾承武同志管用

人工培姜得一桓顽性金色葡萄球菌 3[ 刃 。

原来祖能耐 .0 03 微克节青徽素的敏性

菌
,
逐渐握节青徽素培姜 311 辣彼能耐 3 0 0 0 微克 (每毫升 )

。

再用含 10 微克橘徽素

和 60 0微克节青徽素菱液培羲一次筱
,

;它祈能耐 6 微克的苇青徽素
,而在同一情形

下的封照
, 即用谨含 6 00 微克节青徽素姜液培盖一次所得的顽性金葡球菌仍能耐

3 毫克的育徽素
。

橘徽素除能使封青徽素顽性的金葡球菌夔成敏性菌外
, 又能使

金葡球菌封磺啥吮的抵抗诚低山」。

同搽亦能使巍球菌
、

僚寒菌
、

大踢菌
、

痢疾菌
、

副壕寒菌
、

聋肤捍菌和椽膜菌的抵抗力诚弱
。

阴朴橘徽素能使顽性菌燮成敏性的

现象是镌有典趣的
,
但是我俩的育吸遗少

,
靓察不足

,
街不能下桔流

。

以上都指着天然的左旋橘徽素
,
而合成的右旋瞪也有同等强度 的制菌力

。

我

们献遏右旋樱封朴枯草捍菌
、

曹状样菌
、

金葡球菌和偏寒菌等落殖的抑制力
,
所得

最低有效涯度和天然的橘徽素没有颖著的差别
。

四
.

抑制糊胞呼吸的作用

在一般情形
一「橘徽素不溶解杠血球 ,

也不溶解知菌知胞
。

`

它封知菌的主要作

用是抑制蕃殖
。

它如何能抑止栩菌的蕃殖 ? 掳密楷立司氏 l4[ 」视察
,
橘徽素能抑

制金葡球菌的吸氧
,
而不抑制大肠菌的呼吸

。

在我俩同王瞧睐先生等印
〕
合作的

研究中
,
也有同檬的觑察

。

德我俩用瓦堡式呼吸器所测得的拮果
,
不谕在牛肉踢

、

乳酸
、

酪蛋白水解物
,
或丙酮酸组培赘液内

,
金葡球菌的呼吸辣受到橘徽素的抑制

。

譬如在牛肉踢内
,
每毫升含 10 至 20 微克 (即十葛分之一或二 ) 之橘徽素峙

,
金葡

球菌的吸氧率此较封照低 1 8一邪沁
,
橘徽素量增加

,
呼吸抑制也大 (表 幻

。

相反

地 ,
大肠菌就在千分之五的橘徽素溶液内

,
呼吸毫不受影智

。

徙栩菌的呼吸我们速想到勤物粗锻的呼吸
,
橘徽素也能影誉勤物粗撒的新陈

代谢喝 ?



亩拐 中 团 科 缪 11

表 分
.

橘徽索魏般做外栩菌及各撞重啦祖城切片呼吸的影翻

翩翩 胞 颊 别别 培 菱 液液 橘 徽 素素 抑制 (一 )或或
(((((((毫克 /毫升 ))) 刺漱

+ X万 )))

金金色葡萄球 菌菌 肉 渴渴 000 3 1666
0000000

.

0 222
{ 一 3 333

金金色葡萄球菌菌 血 清清 000
LLL

0000000
.

0 333 i豁 )))

1111111110止止
{{{{{{{{{{{

大大 踢 菌菌 磷 酸 嫂嫂 O {{{{ .G9 {{{{ ooo

援援援援援援援援援援援 衡 浏浏 动 {{{
`

软 4 {{{{{

(((大型 )星胭切 佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘佘
克克克 菜 伯 斯

、、
0

0

6. 777 {{{
林林林 格 溶 液液 1

·

0 一 4
·

888 一 3 000

}}}}}}}}}}}
lllllllllll

(((大型 )最万利切片片 血 清 (l 即约约 0 { 8
.

888 + 2 000

1111111
.

0
之

10
.

55555

(((大型 )最胃切片片 克
、

林 溶 液液 0
`

19
.

333 } 一 5 555

0000000
.

2 8
.

777 } 一 :。。

.1111111。
;

4
,

7 {{{{{

(((大型 ) 最胃切片片 血 清 ( 18万 ))) 0
1

3致666 一 888

.11111110 { .80 11111

(((大型 ) 最脂侧片片 克
、

林 溶 液液 O { 生444 一 3 888

0000000
.

5
〕

2
.

88888

厥厥 鼠 臀 切 片片 克
、

林 溶 液液 O ) 1叉 333 一 4 111

。。。。
·

3 6
·

99999

膝膝 员 胃 切 片片 血 清 ( 1 8形 ))) 0 1 1
.

333 {{{

.00000003
;

14
·

2 !!!{ 十 2 555

!!!!!!!!!!!

孟威廉同志43L 」曾侧定在克莱伯斯
、

林格氏 (Kr
e bS

一

iR
n g e1’ ) 磷酸镬援衡液中豚

鼠和小型白鼠的肝
、

腊
、

肾切片的吸氧率
,

和在含橘徽素的培香液中吸氧率此较
。

橙赞擂徽素能抑制道些粗锻的呼吸
,
但是影智的大小随勤物和粗锻的 随萦不同而

具
。

肾切片似铁敏威
, .0 2 至娜 毫克已有 4O 外 以上的抑制 (41 一妈形 )

。

肝切

片似最强硬
,
需耍 1 毫克 (表幻

。

橘徽素除能抑制粗锻切片的呼吸外
, 业且能抑

制切片的醉酵解 ( gl 产
o l y s i s

)
.

栩菌或粗娥栩胞封朴任何屋葵物的反摸不能脱般遗境的阴保
,
在合成培掩液

裹所得枯果不一定和在勤物瞪内相同
。

因焉以上献骇都在合成培羡液中准行
,
所

以我俩准一步焉使粗锻切片或栩菌豹雄境更舆艘内修件相接近起尾
,
用血清作培

羲液
诀
在血清 ( 18 外 ) 内金葡球菌封朴橘欺素抑制作用的抵抗力指加二十倍

,
豚

鼠肾切片的呼吸反因橘徽素而增加
,
甚至超遏血清中的封照

。

不谨如是
,
血清的
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翻留
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作用不但能使粗糠切片免朴受橘徽素的抑制
,
龙且能使已受抑制的粗魏呼吸夜原

,

而逐渐超遇正常的封照
。

血清能够刺激粗辙栩胞的呼吸
,
在以前 已粳有人辍道以

,

453
。

撼我护,的视察
,

橘激素更增强血清封朴粗撤栩胞呼吸的刺激
。

是撞刺激因素亚不属朴血清 中 的

蛋白宜
。

我护,骨以丙氨酸
、

葡萄糖
、

丙酮酸
、

醋酸
、

墟拍酸
、

菠果酸
、

〔 1〕磷酸葡萄

糖
、

磷酸丙酮酸
、

丁酸
、

辛酸等代榭中简崖物一一代替血清
,
都得不到和血清相似的

效果
。

催有血清煮沸俊除去凝固蛋白的清液仍具有同一功效
。

橘徽素能抑制翩胞呼吸是级可疑裁的事育 ! 但抑制的楼理是怎檬? 是因焉

直接影鲁栩胞呼吸酶的原故嫣 ?

栩胞中重要的呼吸酶有含硫氢摹
、

金履 n卜琳 (“
t社 lo

二

oP 印 h yr in)
、

酪咯嗓

( fl va in ) 和噬啥胺 〔ht ia m i en ) 等棘基的分别
。

我们以〕焉贰输橘徽素封朴运做叛

酵素的影督
,
遴择唬拍酸氧化酶系

、

右旋氨酸氧化酶
、

梭酶
、

遏氧氢放氧酶 ca( at l珊 )

等焉含道些楠墓酶颇的代表作 了系抚的研先
。

疽些酵素都遭受橘徽素的抑制
, 雄

然敏感度有些不臀
。

墟拍酸氧化酶系中墟泊酸脱氮酶
、

知胞 色素氧化酶同檬遭到

抑制的影警
。

被酶遇到低遵度的橘徽素反受刺激而增加其活力 (表句
。

橘欺素的

作用是封朴按酶或狡酶和底物整瞪的作用
,
而不是单镯封朴搜酶航

、

铺基或镁的
。

除呼吸酵素外
,
我俩又献了水解酶中的咦蛋白酶〔 43J 和眠酶翎】。

低嫂度的橘

表 3
。

橘徽素封放各撞酵素作用的影粤

酵酵 素 硕 别别 橘 徽 素 (微克 /毫升 )))

珑珑拍酸氧化酶系系 S OOO 一 2 444

玻玻拍酸脱舅酶酶 30 000 一 4 444

韧韧胞核色素氧化酶酶 3 0 000 一 2 999

右右旋虽酸氧化酶酶 忿J OOO 一 2 555

迢迢氧虽放氧酶酶 20 000 一 1444

狡狡酶 〔 14/ 鲍和 (万月刁多O
`

溶液〕〕 丁555 一 2 777

拉拉醉 〔1/ 4鲍和 ( N月习那0
`

溶液〕〕 555 斗加加

眠眠醉醉 1的的 十竺与与

服服酶酶 4 0 000 一 3 000

晚晚蛋白醉醉 2 00 000 OOO

胰胰蛋白酶酶 6 00 000 一 1 5
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徽素能刺激舰酶的活办
,

高浪度助菱焉抑制
。

封朴胰蛋白酶没有濒著的作用或效

力很弱
。

以上赞核酵素徐服酶及攒酶外
,

都普通存在栩菌和勤物栩胞内
。
它俩的被抑

制是足以解释橘徽素的制菌作用和封朴勤物粗撒的毒性
。

但逗不就是没逗是橘

徽素封朴栩菌和勤物的唯一作用
。

假投我俩的想像是势的
, 就有一侗周题立刻臀

生
:
既然橘徽素的杭界生作用在朴抑制道些酵素

,
尤其是呼吸酶

,
何以封格葡隆性

韧菌作用大
,

封朴勤物粗揪栩胞作用较小
,
而封朴格葡隐性的栩胞就很小或根本没

有作用
。

我俩现在遗不能答覆擅憧筱辕的尚题
,
但是提侧面我们可以推想渲些逼

别或 由朴各踵栩胞内部的粗搬不同
,
橘徽素不容易逢到某租栩胞的呼吸酶所在

, 正

如键徽素不容易连到粗辙知胞的腺状粒艘中的呼吸酶一檬c4n ; 或 由朴各撞栩胞膜

封朴橘激素的渗透性不同 ; 或由朴各覆栩胞野朴橘徽素的破壤力不一搽 ; 亦可能

因焉勤物粗墉栩胞和格葡隆性袖菌栩胞的新辣代榭姗程 中义视较格葡踢性知菌焉

多
,
所以前二者容易迪悠瑕境

。

五
.

橘徽素的分子裤造和抗界生力的阴傈

上文叙远橘激素黝岭翩菌可能登生一些什密作用
,
现在将搏向一佃新周题

:
橘

徽素的分子中各部分
、

各原子摹或它的整侗分子封制菌和制酶作用有怎檬的朋保 ?

研光本侣玲瘪之前先填裂造静多橘徽素的衍化物或颠似物
,

然俊侧定它仍的生

物作用
。

我们如果赛视橘徽素的橇造式
,
立刻可以看出挑侗特微

: 它具有配军
、

烯

醇或酚摹
、

披拿
、

甲基军和含氧的稚遗
。

屠傅忠
、

’

丁宏助二同志裂游了一速串的化

合物
,
有的徙橘欺素衍化来的

,
有的是合成得来比〕。

由贾承武同志作艘外抑制扣

菌幕殖的献撇
, 由孟威廉同志作抑制齐陵酵素作用的就袋

。

现在将粘果列在表 4

内
,
表内排列悉按照各化合物的制菌效力由强而肠的次序

。

我俩共选用十幢橘徽素的衍化物
,
三柿酚

、

二核具喀噬化合物
,
侧定它们封朴

金葡球菌生畏的抑制勃力
。

又就其中挑捶化合物行枯草捍菌蕃殖抑制
,
臂切片呼

吸抑制
,
以及披酶和右旋氨酸氧化酶的抑制等藏墩

。

表 咬所
,

J之十五捶化合物中
,

左旋和右旋橘徽素抑制效力最大
。

桶徽素的甲醋和橘徽素相仿
。

二氢橘徽素的

效力此较差
。

尉醇此二氢化物更弱
,

没有撇著制菌力
,

谨有微弱的抑制粗掇呼吸

能力
。

脱菠二氢橘激素和脱鼠橘徽素的制菌力一檬
,
但都此二氢橘徽素小

。

四



2 汪 献 : 橘 徽 素 妞 6

一
一

. . 口 . . 口 . . . . . . . .

表 4
.

橘徽素衍化物和颧似物的制菌和制酶效力

厂了一瓜, 万下压下不蔺耳函花习
I— — —

.

竺哩塑魁壁暨竺燮咀兰到巡矍 1
} 左连棍孕

一
“

·

4

{
。

·

0 5 … ’ 0 0 】 丁 5
{

“ 0 0 一

} 右哪禅素
“ .4

}
“

·

。”
{

`叩 { 一 } 一

} 左旋橘徽素甲醋
{

“ .4
} 一 { 一 { 一 { 一

} 左毕派橘徽手
_

_

“
·

8
1 … 1 0 00

1
” 0

{
4 50

}嘿篡黔
,

: …二 …二 …二 1二
} 左终四氢撅徽紊

““
} 一 } 一 {

“ u0 … ’ 100

l 苯简 二酚 ) 场 { 一 } < 40 00 } 一 } 一

l
一

苯酚
_ _

讨
5

{ 一 } 一 } 一 } 一

l 右旋按徽素矫醇 }然效 ( 2“ 蝴 ) } 一 } “ 。。“ } 一 } 一

} 左走雷斯属酚甲酸 黑效 ( 2 0 “ ) 1 一 { < “ 2
{

6 0 0
}

I Ou o

} 左旋皆斯属酚 ! 燕效 ( 2 0

卿 1 一 … < ” 5 5
1 ) , 3 0 0

{
’ 20 0

l
〔幻乙酷碳醚 〔 3

,

的二理苯乙酸…黑效 〔四 nI 妇 { 一 { 一 { 一 { 一

} 界喀嗡 { 黑效 { 一 } 一 } 一 } 一

!
一

义喀嗡酮〔4〕 j 黑效 } 一 j 一 { 一 } 一

氢橘徽素的制菌力比脱装橘徽素小
,
但和苯酚及苯简二酚相仿

。

左旋雷斯屈酚甲

酸和左旋雷斯屈酚似没有制菌的勃力 ;但和四氢橘 {敷素相仿
,
有顺著的抑制摧酶及

右旋氮酸氧化酶的作用
。

迄二核化合物抑制胃切片的呼吸 作 用也相赏强
。

〔幻

乙醋碳酸 〔3 ,
叼 二理苯酷酸 ( 2一 e a r b et h

oxr
一

3 , 后一 i h y d r o

芍 p l , e n y l a C

iet
C a C id )

、

和具喀噬及具喀噬酮 〔幻 ( iso hc or m an
o n 。 一

(幻 ) 娜〕都没有制菌的作用
。

攘雁奥夫

氏等〔知的辍告
,
他仍也裂偷了一些怪苯酚乙酮酸都没有制菌的效力

。

我俩承韶橘激素的抗具生作用是由橘徽素分子整搜所登挥
,
但是分子中每一

部分封朴整佃作用都磨有它部份的供默
,
而供献的重要性可能有逼别

。

捉上述桔

果
, 我护,谨能逢到一佃初步桔萧

:
橘徽素及其衍化物的分子裤造中

,
最有朋制菌作

用的部分是酚摹和含氧排瑞的配合 ;披摹和醒掣的存在谨稍增加抑制力量
。

氧稚

遗的存在似能燮更酚短的生物作用的性鬓 ; 氧雄遗的破壤在箕和量方面都影誉制

菌效力
。

-

土确 三七
/ 、 .

旧事 性网

橘徽素是有相赏毒性的 18L
·

.19 ` 21, .51 52] ,
大量的注射或口服可以致死

。

它能刺
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激私膜
, 叠生流侠

、

打嚏
,

能降低艘温血屋
。

它的夔性有些翔似自主神握作用的夔

物 ( P
a r a s y ,

nP aht
。
而 m iet

。
)
。

朋朴橘徽素封朴各履勤物的毒性
,
和橘欺素或它的

衍化物封朴小型白鼠的靡组毒性
,
屠傅忠同志曾作遏此校

。

各懂勤物以大型白鼠忍

耐量最小 (表 句
。

表 吞
.

橘徽素封放各平重勤物的刻毒性

勤勤 物 捶 顺顺 注 射 方 法法 恒会斤艘重满徽素素 死 亡 牢牢
之之之之注衬灵 (毫克 ))) 形形

大大型白最最 腹腔腔 1石石 5OOO

犬犬犬 静崛崛 4 OOO 10 000

家家无无 静眠眠 4 000 3 000

家家屯屯 静脏脏 5 OOO 5000

小小呜呜 肌肉肉 GO一 8 000 加加

小小鸡鸡 肌肉肉 1 1 000 10 000

膝膝员员 腹腔腔 石OOO 000

膝膝最最 狙腔腔 8 000 I QQQQ

小小型白最最 腹腔腔 9 0一 1 0QQQ 5QQQ

小小型白员员 假复腔腔 1 1 000 l佣佣

在各撞衍化物中
,

二氢橘徽素和橘徽素甲醋钾吸毒性较小
,
普鲁卡因镬更小

(表 6 )
。

似乎醒摹和氧锥琪都有加强毒性阴保
。

表 6
.

橘徽蒸及其洲匕物封放小型白员的翻毒性

衬衬 物物 一 次 浏 量量 死 亡 率率
(((((毫克 /公斤偏登重 ))) 形形

橘橘徽素尉醇醇 1旦000 000

橘橘徽莱普兽卡因鉴
*** 9 000 2 OOO

橘橘徽素甲酸钾更
*** 9 5一 1 1 555 4 000

橘橘徽柔甲醋钾垦
今今 1竺666 G000

二二虽橘徽素素 8 OOO 000

二二虽橘徽素素 1竺OOO 4 000

橘橘徽素素 的一 10 000 5 OOO

橘橘徽素素 1 1000 I QOOO

.
按所含橘辞素泽是爵算

。
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七
.

吸收及排泄

研究抗吴生素的主耍目的之一是院床准用
。

因 此 它在勤物瞪内吸收和排泄

的情形不能忽视
。

在 1 9 4 5一 46 年
,
祝推章吻〕曾封转适尚题稍有研究

。

他用翩菌

方法侧定
,
但因不够华滩不能定量

,
没有侧定吸收和讲泄率

。

我们蕊要侧定血液

ǎl成谈)叫撅罄深于省

圆 3
.

灭口服橘徽素一次徒血中橘徽素含摄

00下6

中和尿内橘徽素的含量
, 先

研究了一撞比色测定法即飞

丁宏助同志利用三氛化教同

含水乙醇的稀橘徽素溶液所

生蓝色反瞧以定橘徽素的含

量
。

有 四 微克的含量就可

以侧定
。

此法用龄测 定 尿

内和血液内的游雕橘徽素
,

可以得到满意的桔果 53[
,

543
。

用我俩方法
,
查出橘徽素在

血中部分游雕存在
,
部分和

血疑桔合冈
。

它决不是 和

血奖内的球肪或 白 月元相 桔

合
。

我俩用兔
、

犬作献驭勤

物哪」。 iffll 定 口服或静派
、

肌

一
酬量 : .23 铭 切 g /墉 .l( 部 5坛 )

-
.

一
一 浏量 : 驭 .sl m刀枯 .(1 邪 5 翰 )

乃毛、含喇裸握绝于喊

}
. .

一
, .

了半汗于书
二

0 二 莽 ` 8 10 1 2 1车 16 18 幼 2 名 2咚

小 待

0002.

圆 ` 握一次郭呱注射俊屯血中橘徽素含是

ē蔺、含叫保握照任周

肉
、

皮下等注射筱血中

游摊橘漱素含量的燮篷

和尿内排泄 量
。

兔 口

服援半小峙内
,
血液中

橘徽素已能侧得
, 四小

特蓬最高攀
,
二十四小

峙恢量太少已不能侧定

(圆 3 )
。

韶派注射在二

小 特

圈 5
.

匆卜
刁
次皮下注射蔑束血中擂徽素含贵
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一
一

-一 - -一一一 - - -一 一 ~ - -

即 0 40 3加 1 00

ǎ启谈à叫碟摇绝任粤

八若谈 )叫和裸巍昭于昌

十四小恃俊血内猾有微

量存在 (圆幻
。

皮下或

肌肉注射峙
,
五分遗内

血中含量即连最高攀
,

二小峙籍了下落至最高

攀的一半
,
八小峙俊落

至四分之一
, 此俊至二

十四小峙简 (圆 7 )
,
下跌

甚援 (圈 5 ,
句

。

狗撅

静版注射橘徽素俊
,

部

分在四十八小峙内徙尿

内排泄
,
大豹排泄量佑

攘注射量的 2 2肠 ,
其中

大部分登现在二十四小

峙内的尿中 (表 7 )
。

. ,

.. 心
一 。

~

. ~ ~ 月卜~ 一

之补飞`

浏最 : 乳
·

5 川川翰 (1 .0 嗦 )

酬最 : 4氏 7 m刀 k g (1 .0 9坛)

“ “ . “ ” 几二二 , 思烹二忠份岔= 忿思
0 2 今 心 8 幻 12 14 . 6 18 、 , 曰 2 2

小 峙

圆 G
.

趣一次肌肉注射俊兔血中柄徽素含量

表 7
。

。

舒才气卜哈一扩喻 , 护喷一扩节 ,

小 降

圆 丁
.

翘一次静脏注射镜犬血中橘徽素含最

犬拯一次静服注射于禹徽素徒尿中排泄耸

犬 艘 重
橘徽素注

奋朽毅 (一次 )

小 便收 集

峙背
尿 最

3 d
.

b
.

1
.

` )
声日 l, , , 子 .

1

5 hr
a

.

i
。

2 0

分3

4 4

0 8

9 2

回
4加
2 0 0

1 8 0

2 0 0

3 2 5

1 3 5

4 6 0

3 8 0

3 2 0

合舒

yyy间 } 德 是是 团收百分牢牢

00000 】n ggg 万万
00000 000 10

.

111

00000 000 1.0 777

444公公 000 0
.

444

222 7
.

222 8
.

444 0
.

666

222
.

333 .8 以以 2 1
.

888

111
.

111 0
.

3 111 8
.

777
00000 0

.

5 111 6 666

00000 000 5
.

000

OOOOO 000 1
.

333

00000 18
.

0 666 忿1
.

555

00000 00000

333 888 00000

444 1
.

888 00000

.666 333 6 0 88888

666
.

555 4
.

6 00000

00000 3
.

4 88888

00000 0
.

899999
OOOOOOOOO

000000000

11111吞
.

0石石石

叫。。.s296
坛6

32510即纷46貂
6

.

8 0

0

宁0
.

14

d
.

b
.

1
.

3 3 0

6 0 0

4 2 0

1 60
1 1 0

5 5 0

1 4 0

别 O

2 0 0

合舒

””舀”””

br

d
.

b
.

i户住封前日数
。

hr
·

.a i “ 注射镜小畴数
。
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八
.

外侮 治 寮

橘徽素在橙外封朴韧菌有期著的抑制作用
,
在艘内也有效喝 ? 揍祝推章吻三的

拭骇
,
好像封朴小型白鼠的肺炎是没有镇防或治族效果

。

我们山〕 在 1 9 4 6 年曹在

四硕家兔的人焉创 口上用金葡球菌使登炎清姗
。

二硕用橘徽素治疲
,
一顶用磺喀

咤 ,
其除一颐不用任何葵物臀治

。

桔果用橘徽素瞥治的二天援俱 口 已收
。

用磺

喀咤的稍有淮步
, 但四 天籽了侮 口猫有瞻存在

。

封照袒七天俊猎未见雀步
。

又

瞥治了蔑调病人癸炎的外磨拮果很威满意
。

丁蒙寥氏改 1和 拔斯丁氏 57[ 」也曹有用

橘徽素作外侮治底的毅告
,
但都没有觅到静袖韶缘

。

表 8
.

第一粗用橘徽素治潦化艘外蔼拭教的言己改

静 勤 { 埃 菌 { 精 果腹

甲甲甲乙乙乙乙甲甲乙乙乙乙乙丙甲甲乙丙丙甲乙丙丙肘
,

腿
,

膝裂傻化膜

去股骨徒
,

股创化援

肩部中弹成肉芽膨篡
股部表面火粤

腹侮精澄管

股部中弹成肉芽」粼戛

胃部喂疮

股骨中弹碎裂
,

股部流煌

股骨中弹碎裂
,

股部成民芽偏

股骨中弹碎裂
,

股部成氏芽鸟

股骨中弹碎裂
,

股部成氏芽傻

股骨中弹碎裂
,

般部成肉芽傻

股部切涂
,

创口翌炎

腿部蒯除
,

创口化媛

腿部切涂
,

创口翌炎

殷部深虚眼膺

脾蟾给拮管

肘部施朋筋成形市故盈炎成痛

股部深霞膜搪桔普亥炎成痛

股骨中子取碎裂
,

股部拮澄管

麟裸褥清i置绷

能部大片化膜褥膺

舰周互化嚎褥婿及胭部老清疡

西樱部化喂褥盾

金色及白色葡萄球菌
,

燮形悍菌

白色葡萄球菌

金色葡萄球菌

格葡匹易性及隐性捍菌

葡萄球菌

金色葡萄球菌

金色葡毛氯球菌

化苗健球菌
格葡鹰魏毛捍菌

金色葡萄球菌

燮形捍菌
,

白色葡萄球菌

格葡翻生捍菌

金色葡萄球菌

金色葡萄球菌

葡萄珍菌

金色葡萄球菌

化血续球菌

金色葡萄球菌

金色及白色葡萄球菌
,

星资步悍菌

化功雌球菌
金色葡萄球菌

金色葡萄球 I睿

金色及自色葡萄球菌
,

燮形捍菌

壑形捍菌

附靛: 甲 “ 膜浮
,

收口
,

是新肉

乙 二腹浮或大淤
,

侮口减小

丙 = 燕攻
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我们〔洲在 9 14 7 年夏曹和前团防瞥翠院知菌科及附履臀院外科命晗中酱师等

合作
, 用橘徽素治僚外侈

,
共二粗三十四例

。
内中二十四例保登炎溃姗刽俱

,

十例

保份髓炎
。

治燎方法先用橘徽素钠水洗滁磨 口 ,
次用饱熬敲水的抄布覆盖

。

每

日换葵二次
,
趣三至五 日梭

,
有 70 肠以上的病例攫得磨庭收口

、

畏新肉
、

瞻乾或瞻大

诚的效果
。

谊些病人的寮患都有很久魔史
, 曹握青徽素等或磺股频等治臻而未见

效
,粗短期橘徽素敷治

,即见好搏
。

雄然二粗院床献墩中普热封照
,
但艳不能因此

而掩没此踵抗具生素在外用治瘾上的功用 (表 8 )
。

橘徽素有相赏毒性
。

但在是三十四侗外用治撩例中除一例外
,
一般地扮

,
街

不见中毒现象
。

不良反感亦祝少数病人有局翻喇痛
。

我们焉解决逼桓弊病
,
竹

合成 了橘徽素普褥卡因吸勿〕。 它的毒性很小
,
制菌功效和橘徽素一株

,
外用峙没

有局部反瞧
。

在用钠馥治瘾的三十四人中
, 谨有一人因猎 口太大太深

,

注入多量

的 0
.

1形 钠热溶液 (每 日六十至八十毫升 ) 彼
,
瞪温和血屋下降 ;但停止治瘴峙

,
立

刻夜原
。

此捶反瞧我们以〕和安勃摧司氏等叻 亦曹在白兔受大量橘徽素静@)J 注射

峙看到之习 。

九
.

惚 流

自徙雷斯屈氏等叠现橘徽素已粳二十年
,
以往很少人封朴他钾,的研究拮果有

所使疑
。

但在最近五
、

六年
,
粗遏许多鬃者努力研究

,

誉鬓已往雷斯屈氏等的解释

和推流尚有不少错改
,
项加更正

。

如今橘徽素的分子裤造
、

立艘撬型都已握榷定 ;

左旋和右旋傲的合成法也 已研究成功 ; 二氦橘徽素和橘徽素县醉的化鬃已握分别

阑明 ;重要水解物姆旋下卿奸屈酚的拆分案已成功
。

所以在化鬃方面未解决的重要

周题
,
祖剩左旋和右旋具橘敷素的叠现或粽合

。

提我卯,现有的知蔽可以推断适二

捆未知物的制菌和制酶效力是不含和天然的橘徽素有颖著的差别
。

橘徽素封朴格葡隆性菌葱猪核菌在内有强的抑制力
。

一 般 栩菌封朴此预抗

龚生素不易碧生通磨
,
不墓由敏性燮成顽性

, 可能因焉橘徽素封朴多踵酵素如呼吸

酶
、

醉酵解酶等都有抑制作用
。

橘徽素制菌作用的基本原理跟然没有傲底明白
,

但徙它能够抑制蔑撞重耍的呼吸酶和酪酵解酶作用着想
, 已足以解释制菌作用

, 雄

然我俩不能融橘徽素的作用盏在转此
。

橘激素黝转呼吸群知酷酵解酶等的 作 用

也同峙可以解释它封朴勤物的部分毒性
。
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提影瞥袋酶活力的献输
,
我俩想像似乎橘徽素龙不是单镯封朴菠酶肮

、

楠基或

激活素镁起了某踵燮化
,
而是封整锢的酶或酶和底物一起登挥了抑制或刺激作用

。

橘徽素是否封龄每核酶都是一檬
,
狠是疑阁

。

橘徽素和它的衍化物封朴各捶酵素活力的抑制作用相差较小
,
野朴胭菌蕃殖

和勤物粗掀呼吸的抑制力相差较大
。

可 能 是因焉各化合物封朴翩胞膜的渗透性

不同
,
或因韧胞 中某踵物箕能中和洪捶衍化物的毒性

,
或由朴栩胞内尚有更主要部

分
, 它封朴橘徽素等的毒性更焉敏感

。

橘徽素的相赏毒性
,
和股内血浆或血清可以部协抵消橘徽素的作用

,
都足使桶

徽素可此宜朴外壕治臻用
,而不通朴内用

。

橘徽素在外用峙黔然吸收很快
,
但少兑

中毒
,
可能是因焉它被吸收援即 臾血桨拮合

,
或可能舆粗辙内部物鬓登生作用而失

效
。

血清或血桨何以能冠制橘徽素的作用
,
现在简未明睐

。

血清中何杠因素能

刺激受橘激素作用的粗禄呼吸
, 亦属未知

。

但可以榷定它不是一踵蛋 白鬓
,

也不

是一撞寻常的碳水化合物的代谢物
。

橘徽素在外倡治瘫瞧用上是有希望的
,
不遇遗填更多献用

。

将来献用赏探取

橘徽素普鲁卡因唆
。

粱然现在已握用的外燎葵踵数很多
,
但是一般的抗具生素裂

造夜就
,
磺胺酬不宜朴骥猎

,
一般化罩治瘴蒯都易招致知菌的渔瞧量焉顽性

。

橘

徽素没有运些缺默
。

所以它的外用值植究竟如何
,
莲是值得灌箱研究的

。
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