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孔祥瑞， 于亚明， 贺瑾， 等． 防治猫腹泻的中药复方片剂的制备及对腹泻的治疗效果 ［Ｊ］ ． 畜牧与兽医， ２０２５， ５７ （５）： １２２－１３１．
ＫＯＮＧ Ｘ Ｒ， ＹＵ Ｙ Ｍ， ＨＥ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｔａｂｌｅｔｓ ｆｏｒ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ ａｎｄ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｄｉａｒｒｈｅａ ｉｎ ｃａｔｓ
［Ｊ］ ． Ａｎｉｍａｌ Ｈｕｓｂａｎｄｒｙ ＆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， ２０２５， ５７ （５）： １２２－１３１．

防治猫腹泻的中药复方片剂的制备及对腹泻的治疗效果

孔祥瑞１， 于亚明１， 贺瑾１， 田维鹏２， 毛宁宁１， 刘欣１， 卢炫圻１， 王德云１∗

（１􀆰 南京农业大学动物医学院， 江苏 南京　 ２１００９５；
２􀆰 乖宝宠物食品集团股份有限公司宠物营养研究与发展中心， 山东 聊城　 ２５２０００）

摘要： 为探究中药复方片剂制备方法及对猫腹泻的治疗效果， 采用单因素试验挑选片剂所需辅料并确定处方， 所制成片通过 《２０２０ 版兽药典》
片剂检测标准， 同时加入适口性检测； 临床筛选出具有腹泻疾病的宠物猫 ２１ 只， 随机分为低剂量、 高剂量和腹泻组， 每组 ７ 只， 另设 ７ 只健康

猫为健康组， 其中腹泻组和健康组猫不予治疗， 低剂量组和高剂量组分别给药 ２ 片 ／ ｄ 和 ３ 片 ／ ｄ， 使用上述制备的中药复方片剂进行 ７ ｄ 治疗， 在

第 ７ 天收集健康组、 腹泻组和高剂量组猫的新鲜粪便用于 １６Ｓ ｒＲＮＡ 测序， 统计分析猫腹泻的治愈率、 治愈后的腹泻分数以及肠道菌群的改变情

况。 结果显示： 中药复方片剂制备所需辅料为微晶纤维素、 羧甲基淀粉钠、 ３０％乙醇、 硬脂酸镁， 矫味剂采用牛肉香精， 制备成品为 ０􀆰 ４５ ｇ ／ 片，
其原料药含药量达到 ６３􀆰 ５％， 按 《２０２０ 版兽药典》 要求检测中药复方片剂的重量差异、 脆碎度、 崩解时间均满足要求； 对筛选的 ２１ 只腹泻猫进

行为期 ７ ｄ 的临床治疗， 发现腹泻组猫未恢复到健康标准， 低剂量组猫在第 ６ 天全部恢复， 治愈率为 ８５􀆰 ７％， 高剂量组的猫在第 ４ 天全部恢复，
治愈率为 １００％； 同时使用中药复方片剂组在门水平上拟杆菌门 （Ｂａｃｔｅｒｏｉｄｅｔｅｓ）、 梭杆菌门 （Ｆｕｓｏｂａｃｔｅｒｉｏｔａ） 和放线菌门 （Ａｃｔｉｎｏｂａｃｔｅｒｉｏｔａ） 增多，
厚壁菌门 （Ｆｉｒｍｉｃｕｔｅｓ） 减少， 在属水平上经黏液真杆菌 （Ｂｌａｕｔｉａ） 升高。 结论： 中药复方片剂能有效防治猫腹泻， 调节猫的肠道菌群， 增加菌

群的丰富度和菌群量， 为开发治疗猫腹泻的新药物提供临床依据。

关键词： 猫； 腹泻； 中药片剂； 肠道菌群
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Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｔａｂｌｅｔｓ
ｆｏｒ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ ａｎｄ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｄｉａｒｒｈｅａ ｉｎ ｃａｔｓ

ＫＯＮＧ Ｘｉａｎｇｒｕｉ１， ＹＵ Ｙａｍｉｎｇ１， ＨＥ Ｊｉｎ１， ＴＩＡＮ Ｗｅｉｐｅｎｇ２， ＭＡＯ Ｎｉｎｇｎｉｎｇ１，
ＬＩＵ Ｘｉｎ１， ＬＵ Ｘｕａｎｑｉ１， ＷＡＮＧ Ｄｅｙｕｎ１∗

（１􀆰 Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｎａｎｊｉｎｇ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｎａｎｊｉｎｇ ２１００９５， Ｃｈｉｎａ；
２􀆰 Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ Ｒｅｓｅａｒｃｈ ａｎｄ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ Ｃｅｎｔｅｒ ｏｆ Ｇａｍｂｏｌ Ｐｅｔ Ｇｒｏｕｐ Ｃｏ．， Ｌｔｄ．， Ｌｉａｏｃｈｅｎｇ ２５２０００， Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ｄｉａｒｒｈｅａ ｉｓ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｍｏｎ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｔｈａｔ ｏｃｃｕｒ ｉｎ ｃａｔ ｂｒｅｅｄｉｎｇ， ｗｈｉｃｈ ｓｅｒｉｏｕｓｌｙ ａｆｆｅｃｔｓ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈ ｏｆ ｃａｔｓ ａｎｄ ｌｅａｄｓ ｔｏ ａ ｄｅ⁃
ｃｌｉｎｅ ｉｎ ｔｈｅｉｒ ｐｈｙｓｉｃａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ． Ｉｎ ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｄｉａｒｒｈｅａ ｉｎ ｃａｔｓ， ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ａｉｍｅｄ ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｔａｂｌｅｔｓ ａｎｄ ｔｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｔｈｅｉｒ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｃａｔｓ． Ａ ｓｉｎｇｌｅ ｆａｃｔｏｒ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｓｅｌｅｃｔ
ｔｈｅ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔａｂｌｅｔｓ ａｎｄ ｔｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｔｈｅｉｒ ｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ． Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｉｎｇ ｔａｂｌｅｔ ｐａｓｓｅｄ ｔｈｅ ｔａｂｌｅｔ ｔｅｓｔｉｎｇ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｉｎ ｔｈｅ ２０２０
ｅｄｉｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｐｈａｒｍａｃｏｐｏｅｉａ， ａｎｄ ｐａｌａｔａｂｉｌｉｔｙ ｔｅｓｔｉｎｇ ｗａｓ ａｌｓｏ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ． ２１ ｃａｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｒｒｈｅａ ｄｉｓｅａｓｅ ｗｅｒｅ ｃｌｉｎｉｃａｌｌｙ ｓｃｒｅｅｎｅｄ
ａｎｄ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｄｉａｒｒｈｅａ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ｌｏｗ－ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐ， ａｎｄ ｔｈｅ ｈｉｇｈ－ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐ， ｗｉｔｈ ７ ｃａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ． Ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｉｍｅ， ７
ｈｅａｌｔｈｙ ｃａｔｓ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ａｓ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ｇｒｏｕｐ． Ｔｈｅ ｃａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｒｒｈｅａ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｎｏｔ ｔｒｅａｔｅｄ． Ｔｈｅ ｌｏｗ－ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐ
ｗａｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ２ ｔａｂｌｅｔｓ ｐｅｒ ｄａｙ， ａｎｄ ｔｈｅ ｈｉｇｈ－ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ３ ｔａｂｌｅｔｓ ｐｅｒ ｄａｙ． Ｔｈｅ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄ
ｔａｂｌｅｔｓ ｐｒｅｐａｒｅｄ ａｂｏｖｅ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ７ ｄａｙｓ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ． Ｔｈｅｎ， ｓａｍｐｌｅｓ ｏｆ ｆｒｅｓｈ ｆｅｃｅｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ｄｉａｒｒｈｅａ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ｈｉｇｈ－
ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｃａｔｓ ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｓｅｖｅｎｔｈ ｄａｙ ｆｏｒ １６Ｓ ｒＲＮＡ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ． Ｆｉｎａｌｌｙ， ｔｈｅ ｃｕｒｅ ｒａｔｅ ｏｆ ｃａｔ ｄｉａｒｒｈｅａ， ｔｈｅ ｄｉａｒｒｈｅａ ｓｃｏｒｅ ａｆｔｅｒ
ｃｕｒｅ， ａｎｄ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｗｅｒｅ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ａｎａｌｙｚｅｄ． Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓ ｎｅｅｄｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍ⁃
ｐｏｕｎｄ ｔａｂｌｅｔ ｏｆ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｗｅｒｅ ｍｉｃｒｏｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ｃｅｌｌｕｌｏｓｅ， ｓｏｄｉｕｍ ｃａｒｂｏｘｙｍｅｔｈｙｌ ｓｔａｒｃｈ， ３０％ ｅｔｈａｎｏｌ ａｎｄ ｍａｇｎｅｓｉｕｍ ｓｔｅａ⁃
ｒａｔｅ． Ｔｈｅ ｂｅｅｆ ｅｓｓｅｎｃｅ ｗａｓ ｕｓｅｄ ａｓ ｔｈｅ ｆｌａｖｏｒｉｎｇ ａｇｅｎｔ， ａｎｄ ｔｈｅ ｆｉｎｉｓｈｅｄ ｐｒｏｄｕｃｔ ｗａｓ ０􀆰 ４５ ｇ ／ ｔａｂｌｅｔ． Ｔｈｅ ｄｒｕｇ ｃｏｎｔｅｎｔ ｉｎ ｔｈｅ ｓｏｕｒｃｅ ｄｒｕｇ
　 　 　 　 　

　
收稿日期： ２０２４－０６－２６； 修回日期： ２０２５－０３－２５
第一作者： 孔祥瑞， 女， 硕士研究生
∗通信作者： 王德云， 教授， 研究方向为中兽医学， Ｅ－ｍａｉｌ： ｄｙｗａｎｇ＠ ｎｊａｕ􀆰 ｅｄｕ􀆰 ｃｎ。
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ｓｕｂｓｔａｎｃｅ ｒｅａｃｈｅｄ ６３􀆰 ５％． Ｎｅｘｔ， ｔｈｅ ｗｅｉｇｈｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ， ｆｒａｇｉｌｉｔｙ， ａｎｄ ｄｉｓｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｔａｂｌｅｔ ｏｆ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉ⁃
ｃｉｎｅ ｗｅｒｅ ｔｅｓｔｅｄ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｐｈａｒｍａｃｏｐｏｅｉａ ２０２０􀆰 ２１ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｄｉａｒｒｈｅａ ｃａｔｓ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｆｏｒ ７ ｄａｙｓ． Ｉｔ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｃａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｒｒｈｅａ ｇｒｏｕｐ ｄｉｄ ｎｏｔ ｒｅｃｏｖｅｒ ｔｏ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈ ｓｔａｎｄａｒｄｓ． Ｔｈｅ ｃａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｌｏｗ－ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐ ａｌｌ ｒｅｃｏｖ⁃
ｅｒｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ６ｔｈ ｄａｙ， ｗｉｔｈ ａ ｃｕｒｅ ｒａｔｅ ｏｆ ８５􀆰 ７％． Ｔｈｅ ｃａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｉｇｈ－ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐ ａｌｌ ｒｅｃｏｖｅｒｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ４ｔｈ ｄａｙ， ｗｉｔｈ ａ ｃｕｒｅ ｒａｔｅ ｏｆ １００％． Ｔｈｅ
ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｕｓｅ ｏｆ ＴＣＭ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｔａｂｌｅｔｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ｐｈｙｌｕｍ Ｂａｃｔｅｒｏｉｄｅｔｅｓ， Ｆｕｓｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ ａｎｄ Ａｃｔｉｎｏｍｙｃｅｔｅｓ （Ａｃｔｉｎｏｂａｒｉｏｔａ） ａｔ ｔｈｅ
ｐｈｙｌｕｍ ｌｅｖｅｌ， ｒｅｄｕｃｅｄ ｔｈｅ ｐｈｙｌｕｍ Ｆｉｒｍｉｃｕｔｅｓ （Ｐｈｉｌｍｉｃｏｔｅｓ）， ａｎｄ ｒａｉｓｅｄ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ Ｍｙｃｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ （Ｂｒａｕｔｉａ） ａｔ ｔｈｅ ｇｅｎｕｓ ｌｅｖｅｌ． Ｔｈｅ ａｂｏｖｅ
ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ＴＣＭ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｔａｂｌｅｔｓ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｐｒｅｖｅｎｔｅｄ ａｎｄ ｔｒｅａｔｅｄ ｃａｔ ｄｉａｒｒｈｅａ， ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｔｈｅ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｆｌｏｒａ ｉｎ ｔｈｅ ｃａｔｓ， ｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ｔｈｅ ｒｉｃｈｎｅｓｓ ａｎｄ ａｍｏｕｎｔ ｏｆ ｆｌｏｒａ； ｗｈｉｃｈ ｐｒｏｖｉｄｅｄ ａ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｗ ｄｒｕｇｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃａｔ ｄｉａｒｒｈｅａ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ： ｃａｔｓ； ｄｉａｒｒｈｅａ； ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｔａｂｌｅｔｓ； ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ

　 　 猫腹泻是一种全年龄段普遍性发生的疾病， 且幼

猫的发病率高于成年猫， 但由于某些病理原因或食物

的错误投喂导致机体功能失调， 发生腹泻， 甚至死

亡， 其临床表现为排便频率增加、 黏液样粪便、 便

血、 气味恶臭、 食欲下降等［１－３］。 目前临床常见用于

治疗猫腹泻的药物多为抗生素或洛哌丁胺、 柳氮磺胺

吡啶、 洛哌丁胺等化学药品［４－５］， 但这类药物治疗不

甚理想， 且滥用抗生素会使猫产生严重耐药性从而无

法做到根本性治愈腹泻。 目前代替抗生素的益生菌成

为常见用于维持猫肠道健康的制剂［６］， 但这类制剂

目前没有成熟的生产工艺， 且生产质量不可控。 中药

在防治动物腹泻疾病上具有悠久历史， 且中药具有绿

色、 安全、 无耐药性等特点， 因此可以根据中兽医对

猫的腹泻进行辨证［７］， 采用中药进行治疗。 本研究

通过对猫腹泻疾病进行中兽医辨证， 提出健脾益气、
祛湿止泻的治疗原则［８］， 通过对古方参苓白术散进

行调整加减成方［９－１０］， 以白术和山药为君药与臣药，
黄芪、 茯苓为佐药， 乌梅、 马齿苋为使药； 其中白术

则具有补脾益胃， 燥湿和中之效； 山药具有健脾止

泻、 补肺益肾之效； 茯苓， 具有渗湿利水， 益脾和胃

的作用； 黄芪， 具有益气补虚之效， 与白术配伍可增

强补气健脾的作用； 乌梅， 具有止泻止痢， 解虚热消

渴之效； 马齿苋， 能清热解毒， 具有散血消肿之效，
因此将其组成处方对猫的腹泻进行治疗。

中药治疗宠物疾病的难点在于给药是否顺利， 因

为中药味道多为苦、 涩、 辛， 对于宠物的适口性较

差， 且中药剂型如汤剂、 丸剂等不方便宠物主人进行

投喂， 更无法做到猫的自主采食。 研究表明， 片剂制

备工艺成熟、 给药量稳定， 加入辅料后可以在一定程

度上改善中药的适口性， 而目前在宠物临床上， 中药

片剂防治猫腹泻病的研究报道较少。 本研究旨在探究

一种中药片剂的制备方法及其对猫腹泻疾病的治疗

效果。

１　 材料与方法

１􀆰 １　 试验药物

白术、 山药、 黄芪、 茯苓、 乌梅、 马齿苋等中药

购于安徽亳州市真源堂药业有限公司。
微晶纤维素、 糊精、 预胶化淀粉、 乳糖， 购于南

京晶格生化有限公司； 聚乙烯吡咯烷酮 ３０ （ＰＶＰＫ－
３０）、 羧甲基淀粉钠 （ ＣＭＳ － Ｎａ）、 羟乙基纤维素

（ＨＥＣ）、 硬脂酸镁、 无水乙醇 （分析纯）， 购于上海

源叶生化有限公司； 鱼腥香 （食品级）、 奶香精 （食
品级）、 牛肉香精 （食品级） 购于安徽丽荣食品添加

剂公司。
１􀆰 ２　 中药复方片剂的制备

１􀆰 ２􀆰 １　 中药复方冻干粉的制备

复方： 白术 １５ ｇ、 山药 １５ ｇ、 黄芪 １０ ｇ、 茯苓

１０ ｇ、 乌梅 １０ ｇ、 马齿苋 １０ ｇ。
中药按处方配比混匀， 用粉碎机粉碎， 过 １０ 目

筛， 准确称取 １００ ｇ 粉末， 加入 １０ 倍量去离子水，
浸泡 ３０ ｍｉｎ 后， 大火快速煮沸后小火继续煮沸

３０ ｍｉｎ， 滤出含药水煎液， 再次加入等量去离子水，
重复煎煮。 合并 ２ 次煎煮滤液， 静置沉淀 ６０ ｍｉｎ， 抽

滤 ２ 次， 去除杂质， 再将全部滤液于 ５０ ℃旋转蒸发

仪， 进行浓缩至浓缩液 １ ｍＬ 等于原药材 ４ ｇ （即 １ ｇ
主药等于 ４ ｇ 含药量）， 将浓缩液放入冻干机进行冻

干， 将得到的冻干粉进行粉碎过 ８０ 目筛网， 即得到

中药冻干复方冻干粉。
１􀆰 ２􀆰 ２　 单因素试验对片剂辅料的筛选

通过单因素试验对填充剂、 黏合剂、 崩解剂、 润

滑剂及矫味剂的种类和用量进行设计， 以粉体或颗粒

的流动性、 片剂的成型性和外观、 硬度及崩解时限为

评价指标， 其中填充剂选用预胶化淀粉、 微晶纤维

素、 糊精； 黏合剂选用 ３０％乙醇、 ５０％乙醇、 纯化

水； 崩解剂选用 ＰＶＰＫ ３０、 ＣＭＳ －Ｎａ、 ＨＥＣ； 润滑剂

选用硬脂酸镁、 滑石粉、 硬脂酸镁与滑石粉 １ ∶ １ 混

合； 矫味剂选用牛肉香精、 鱼肉香精、 奶香精， 从而

初步确定中药片剂的处方组成。
１􀆰 ２􀆰 ３　 片剂制备工艺的选择

本试验片剂制备工艺均采用湿法制粒。 先称量中

药复方冻干粉和填充剂、 矫味剂和崩解剂， 采取等量

倍增法研磨并混匀后过 １００ 目筛， 大颗粒再次研磨并

过 ８０ 目筛， 后均匀喷洒黏合剂， 使其手捏成团轻按
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即散， 快速过 ３０ 目筛制湿颗粒， 将湿颗粒放入 ４５ ℃
烘干 ９０ ｍｉｎ 左右， 将干颗粒过 ２０ 目筛除大颗粒， 并

加入润滑剂混合均匀， 最后进行整粒压片。
１􀆰 ２􀆰 ４　 中药片剂一般性能的检测

根据单因素筛选的结果， 将处方中药物和各辅料

扩大 １０ 倍用量， 用相同方法制备 ３ 批片剂， 根据

《中国兽药典 ２０２０ 年版》 第一部 ０１０１ 片剂通则、 附

录 ０９２１ 及附录 ０９２３ 中对片剂的一般性质、 重量差

异、 崩解时限以及脆碎度等性质进行检测。
１􀆰 ３　 猫腹泻疾病的治疗及效果评定

１􀆰 ３􀆰 １　 猫腹泻情况评分

根据文献 ［１１］ 对此次试验猫腹泻的粪便进行

评分， 具体评分情况如下：
１ 分， 粪便呈单个球状， 表面坚硬， 干燥； 捡起

不留痕迹； 属于轻度便秘。
２ 分， 粪便呈长条状， 表面柔韧， 不坚硬， 分

节； 捡起几乎不留痕； 属于健康粪便。
３ 分， 粪便呈长条状， 表面光滑， 几乎不分节；

捡起有轻微痕迹； 属于健康粪便。
４ 分， 粪便呈短柱状， 表面潮湿； 捡起留痕、 粘

连， 仍保持一定形状； 属于亚健康粪便。
５ 分， 粪便表面潮湿呈糊状， 有一定形状； 无法

捡起； 属于轻度腹泻。
６ 分， 有粪便纹理， 无固定形状； 呈稀糊、 固液

共存状； 无法捡起； 属于中度腹泻。
７ 分， 无粪便纹理； 水样便， 没有固体部分； 无

法捡起； 属于重度腹泻。
１􀆰 ３􀆰 ２　 猫腹泻疾病的筛选

在临床中总共搜集到 ２１ 例患有腹泻疾病的家猫

（１２ 只公猫， ９ 只母猫）， 以及 ７ 只健康无腹泻情况

的家猫 （３ 只公猫， ４ 只母猫）， 体重 ２􀆰 ５ ～ ３􀆰 ５ ｋｇ，
试验动物来源于猫舍， 饲养在南京农业大学兽医院，
进行血常规、 血液生化指标检测， 肝肾功能均正常，
且粪便镜检并未检测到寄生虫， 其中 ６ 例为重度腹

泻， 粪便呈水状无固体颗粒， 肛门有水样粪污， 粘连

严重； １５ 例为中度腹泻， 粪便呈稀浆状或糊状， 肛

门有固态粪污； ０ 例轻度腹泻病例。
１􀆰 ３􀆰 ３　 猫腹泻疾病的治疗

根据上述 １􀆰 ３􀆰 ２ 中搜集到的 ２１ 例患有腹泻疾病

的猫， 随机分为腹泻组、 低剂量组、 高剂量组， 每组

７ 只， 将 ７ 只健康猫作为健康组， 其中低剂量组、 高

剂量组使用中药复方防泻片治疗 ７ｄ， 低剂量组每天

投喂中药复方片剂 ２ 片 ／ ｄ， 高剂量组每天投喂中药复

方片剂 ３ 片 ／ ｄ。 腹泻组和对照组正常喂食喂水， 不给

予治疗。

１􀆰 ３􀆰 ４　 猫腹泻疾病的效果评价

通过观察家猫治疗后的临床表现进行效果评价，
如精神食欲、 排便形态、 排便次数、 排便时间等， 及

１􀆰 ３􀆰 １ 腹泻分级表对其腹泻治疗效果进行评价， 在本

试验中， 将治疗后腹泻猫的治疗效果分为治愈、 有

效、 无效 ３ 个等级：
治愈： 对于精神食欲正常、 腹泻情况为 ２ 级和 ３

级、 排便行为正常的病例判定为治愈。
有效： 对于治疗后精神食欲正常， 腹泻情况恢复

为 ４ 级， 临床症状得到有效缓解， 但未恢复完全正常

的病例判为治疗有效。
无效： 对于精神食欲正常， 但治疗后临床症状未

得到明显改善， 腹泻情况为 ５ 级、 ６ 级和 ７ 级的病例

判定为无效。
根据腹泻前后转变的腹泻评分的数量来计算治愈

率、 有效率和无效率。
１􀆰 ４　 中药片剂对猫肠道菌群的影响

在给药第 ７ 天采集健康组、 低剂量组、 高剂量组

以及腹泻组猫的新鲜粪便样本， 每组 ５ 只， 采集后立

即送至公司进行 １６Ｓ ｒＲＮＡ 测序分析 （由上海美吉生

物科技有限公司完成）。
首先用细菌 ＤＮＡ 提取试剂盒提取样品的 ＤＮＡ，

并对 ＤＮＡ 进行质控。 选择 １６Ｓ ｒＤＮＡ 的引物对应区域

为 １６Ｓ Ｖ３－Ｖ４ 区， 进行特异性融合引物设计， 上游

引物 ３３８： ５′－ＡＣＴＣＣＴＡＣＧＧＧＡＧＧＣＡＧＣＡＧ－３； 下游

引物 ８０６Ｒ： ５′－ＧＧＡＣＴＡＣＨＶＧＧＧＴＷＴＣＴＡＡＴ－３′。
１􀆰 ５　 数据统计与分析

数据采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ｖ􀆰 ２７ 软件进行统计分析， 采

用两独立样本 ｔ 检验和单因素方差分析对治疗前后猫

的腹泻情况评分中的数据进行统计分析， 分析结果均

以 “平均数±标准差” 表示， Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示存在显著

差异； 采用卡方检验分析对中药复方片剂治疗腹泻猫

进行治疗统计分析， Ｐ＜０􀆰 ０１ 表示差异极显著， 有统

计学意义。
对于健康组、 腹泻组和高剂量组在门水平和属水

平的微生物菌群分析， 采用多组 Ｋｒｕｓｋａｌ－Ｗａｌｌｉｓ 秩和

检验， Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异显著， Ｐ＜０􀆰 ０１ 表示差异极显

著， 有统计学意义。 对于 Ａｌｐｈａ 多样性分析， 主要通

过对多样性指数来评估临床样本中微生物群落的丰富

度和多样性等信息， 通过在 ＯＵＴ 水平分类后采用

ＡＣＥ 指数表示其差异性， 其中对 ＯＵＴ 指数组间差异

采用 Ｔｕｋｅｙ－Ｋｒａｍｅｒ 水平检验， Ｃｈａｏ 指数表示物种总

数， Ｃｏｖｅｒａｇｅ 指数为测序样本覆盖率， 表示每组的均

值大于 ０􀆰 ９９９， 具有统计学意义。
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２　 结果与分析

２􀆰 １　 单因素试验对片剂辅料的筛选

２􀆰 １􀆰 １　 填充剂的筛选

预胶化淀粉、 糊精和微晶纤维素都可以压片成

型， 并且以微晶纤维素的制剂工艺最优， 其中休止角

为 ２６􀆰 ３５°、 平均硬度为 ５１ Ｎ、 平均崩解时间为

１１ ｍｉｎ， 故选择填充剂为微晶纤维素。
２􀆰 １􀆰 ２　 黏合剂的筛选

相较于纯化水作为黏合剂， 加入乙醇后片剂的颗

粒平均得率为 ９５％， 平均硬度为 ６６ Ｎ， 崩解时间变

为８ ｍｉｎ。 由于不同浓度的乙醇含量对于崩解时间的

影响较小， 但硬度差距不大， 出于成本考虑， 选择

３０％乙醇溶液作为黏合剂。
２􀆰 １􀆰 ３　 崩解剂的筛选

对于 ３ 种崩解剂进行筛选， 结果发现 ＣＭＳ－Ｎａ 和

ＰＶＰＫ ３０ 的崩解性能远高于 ＨＥＣ， 加入 ＣＭＳ－Ｎａ 和

ＰＶＰＫ ３０ 后片剂的平均崩解时间缩短为 ９ ｍｉｎ， 加入

ＨＥＣ 后崩解时间没有明显改变， 同时 ３ 种崩解剂制

备的片剂平均硬度均为 ６３ Ｎ， 硬度基本不变。 出于

成本考虑， 选择 ＣＭＳ－Ｎａ 作为崩解剂。
２􀆰 １􀆰 ４　 润滑剂的筛选

分别加入硬脂酸镁、 滑石粉、 硬脂酸镁， 与滑石

粉 １ ∶ １ 混合后， ３ 种润滑剂对于颗粒的流动性以及

片剂硬度没有明显影响， 但是硬脂酸镁和滑石粉

１ ∶ １ 混合后会对片剂的崩解产生一定的延迟作用，
同时滑石粉本身带有一定颜色， 制成的片剂会有花斑

现象， 故选择硬脂酸镁作为润滑剂。
２􀆰 １􀆰 ５　 矫味剂的筛选

通过对空腹、 健康的 ８ 只宠物猫进行采食统计，
加入改善片剂气味的牛肉香精、 鱼腥香精和奶香精，
先对其进行不同气味的中药复方片剂进行喂食， 主动

喂食 ８ 只宠物猫 ３ 种气味的片剂， 均可食用； 再对其

进行自主采食试验， 其中加入奶香精的片剂主动采食

的宠物猫仅有 ２ 只， 加入鱼肉精粉作为矫味剂时有 ６
只宠物猫可主动采食， 而加入牛肉精粉后 ８ 只宠物猫

全部主动采食， 因此采用效果更好的牛肉香精作为矫

味剂。
２􀆰 １􀆰 ６　 处方的确定

根据上述筛选结果， 选择以下药物辅料进行制

片： 中 药 复 方 冻 干 粉 （ ２９􀆰 ５％）， 微 晶 纤 维 素

（５８％）， ＣＭＳ－Ｎａ （１０％）， ３０％乙醇溶液， 硬脂酸镁

（０􀆰 ５％）， 牛肉香精 （１％）。 按照该处方进行压片，
中药复方片剂的含药量为 ６３􀆰 ５％。

２􀆰 ２　 中药片剂的质量检测

２􀆰 ２􀆰 １　 片重差异检测

按 《中华人民共和国兽药典》 ２０２０ 年版一部附

录片剂重量差异项下规定的方法进行检查。 随机取上

述试品 ２０ 片， 精密称定总重量， 求得平均片重后，
再分别精密称定每片的重量。 测得的片重量与平均片

重相比较， 计算片重差异， 结果见表 １。 供试品的重

量差异均在限度范围内， 符合药典重量差异规定。

表 １　 片重差异检测结果

次数 各片重 ／ ｇ 片重差异 ／ ％

１

２

３

４

５

６

７

８

９

１０

１１

１２

１３

１４

１５

１６

１７

１８

１９

２０

０􀆰 ４４３ ７ －０􀆰 ９４

０􀆰 ４５２ ７ ０􀆰 ４５

０􀆰 ４４９ ２ －１􀆰 ５５

０􀆰 ４５１ １ ０􀆰 ２０

０􀆰 ４５７ ９ １􀆰 ２５

０􀆰 ４４８ ５ －０􀆰 ２０

０􀆰 ４４９ ２ －０􀆰 ０９

０􀆰 ４４９ ０ －０􀆰 １２

０􀆰 ４５０ １ ０􀆰 ０６

０􀆰 ４４８ ３ －０􀆰 ２３

０􀆰 ４４８ １ －０􀆰 ２６

０􀆰 ４４８ ９ －０􀆰 １４

０􀆰 ４４９ １ －０􀆰 １１

０􀆰 ４５１ ０ ０􀆰 ０５

０􀆰 ４５０ ３ ０􀆰 ０８

０􀆰 ４４８ ８ －０􀆰 １５

０􀆰 ４４８ ０ －０􀆰 ２８

０􀆰 ４４９ ９ ０􀆰 ０２

０􀆰 ４５２ １ ０􀆰 ３５

０􀆰 ４５０ １ ０􀆰 ０５

总重 ８􀆰 ９９５ １

平均片重 ０􀆰 ４４９ ８

　 　 注： 平均片重均在 ０􀆰 ４ ｇ 以上， 重量差异限度±５％。

２􀆰 ２􀆰 ２　 硬度检测

对于片剂的硬度要求， 兽药典中没有明确统一规

定检查项， 结合本片剂制备时对硬度要求的实际情

况， 规定本片剂硬度不小于 ５０ Ｎ。 任意取本品 １０
片， 根据片剂四用测定仪中硬度档对样品进行测定，
结果见表 ２。
２􀆰 ２􀆰 ３　 脆碎度检查

随机取 ３ 批药物， 每批各 ２０ 片， 参照 《中国兽

药典》 ２０２０ 版中片剂脆碎度检查法规定， 用吹风机

吹去脱落的粉末， 精密称重。 使用片剂四用测定仪中

脆碎度档测定其脆碎度， 振摇 ５ ｍｉｎ， 取出， 同法除
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去粉末， 精密称重。 计算减失重量， 检查有无裂片、
碎片情况， 结果见表 ３。 ３ 批样品减失重量均小于

１％， 证明该制剂的脆碎度均符合兽药典规定。

表 ２　 硬度检测结果

次数 硬度 ／ Ｎ 次数 硬度 ／ Ｎ

１ ６９ ６ ６３

２ ６０ ７ ６９

３ ６７ ８ ６５

４ ６２ ９ ６８

５ ６０ １０ ６３

表 ３　 脆碎度检测结果

次数 原总重 ／ ｇ 脆碎后总重 ／ ｇ 减失重量 ／ ％ 裂片、 碎片

１ ８􀆰 ９９５ ２ ８􀆰 ９８６ ０ ０􀆰 ０７ —

２ ８􀆰 ９９９ ８ ８􀆰 ９９４ ６ ０􀆰 ０４ —

３ ８􀆰 ９９３ １ ８􀆰 ９８０ ９ ０􀆰 ０９ —

　 　 注： 要求减失重量不超过 １％， 且不得检出断裂、 龟裂及粉碎的

药片； “—” 表示未检出。

２􀆰 ２􀆰 ４　 崩解时限检测

分别取 ３ 批供试品药片各 ６ 片， 按 《中华人民共

和国兽药典》 ２０２０ 版二部附录 ８９ 崩解时限检查法规

定， 分别置崩解仪吊篮的玻璃管中， 在 （３７±１） ℃
的水溶液中加挡板， 启动崩解仪进行检查， 待其全部

崩解通过筛网， 记录崩解时间， 其平均崩解时间分别

为 ８、 １２ 和 １０ ｍｉｎ。 上述结果表明， 所制得的 ３ 批中

药片剂在 （３７ ± １） ℃ 水中， 各片崩解时限均低于

３０ ｍｉｎ， 符合中国兽药典的规定。
２􀆰 ２􀆰 ５　 片剂外观检测

如图 １ 所示， 中药复方片剂呈浅黄色， 表面呈光

滑圆形片， 片重为 ０􀆰 ４５ ｇ ／片。
２􀆰 ３　 中药片剂对猫腹泻治疗情况及评定

２􀆰 ３􀆰 １　 治疗前后猫的腹泻情况

临床搜集到 ２１ 只腹泻猫和 ７ 只健康猫， 其中健

康组猫在治疗前的粪便评分为 ３ 分， 为长条状、 表面

光滑的健康便； 腹泻组猫在治疗前的粪便均分为 ６
分， 为中度腹泻； 低剂量组猫治疗前腹泻均分为 ６ 和

７ 分， 属于中度腹泻和重度腹泻； 高剂量组治疗前均

分为 ６ 分， 为中度腹泻， 不同组猫的具体腹泻评分情

况见表 ４。

图 １　 中药片剂外观

对 ２８ 只猫进行每天的腹泻情况评分， 健康组正

常喂食喂水 ７ ｄ， 相比于喂药前粪便无明显改变。 腹

泻组正常喂食喂水 ７ ｄ 后， 相比于喂药前有 ３ 只猫由

中度腹泻转变为重度腹泻 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。 低剂量组猫治

疗 ７ ｄ 后有 ６ 只猫的中度腹泻转变为健康便， 仅有 １
只腹泻猫的粪便表面潮湿， 捡起留痕、 黏连， 仍保持

短圆柱状， 处于亚健康水平， 具体情况为在喂药第 ３
天开始有 １ 例腹泻猫开始起效， 第 ４ 天普遍起效， 第

５ 天给药治愈 ３ 例， 第 ６ 天给药治愈 １ 例， 第 ７ 天给

药治愈 ２ 例， 说明低剂量中药复方止泻片对于中度腹

泻有明显治疗效果 （Ｐ＜ ０􀆰 ０５）； 高剂量组治疗 ７ ｄ
后， ７ 只猫的粪便均由中度和重度腹泻恢复到健康水

平， 具体情况为在喂药第 ３ 天开始起效， 同时有 １ 例

腹泻猫治愈， 第 ４ 天有 ５ 例治愈， 第 ５ 天全部治愈，
说明使用高剂量中药复方止泻片对于猫不同程度的腹

泻有明显的治疗效果 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 腹泻情况见表 ４。

表 ４　 猫治疗前后每天各组的腹泻评分 分　

组别 治疗前
治疗后时间

第 １ 天 第 ２ 天 第 ３ 天 第 ４ 天 第 ５ 天 第 ６ 天 第 ７ 天

健康 ２􀆰 ８６±０􀆰 ６４ｂＡ ２􀆰 ５７±０４９ｂＡ ２􀆰 ８６±０􀆰 ８３ｂＡ ３􀆰 ００±０􀆰 ７５ｂＡ ２􀆰 ７１±０􀆰 ４５ｂＡ ２􀆰 ５７±０􀆰 ４９ｂＡ ３􀆰 １４±０􀆰 ３５ｂＡ ３􀆰 ００±０􀆰 ００ｂＡ

腹泻 ６􀆰 １４±０􀆰 ３５ａＡ ６􀆰 １４±０􀆰 ３５ａＡ ６􀆰 １４±０􀆰 ３５ａＡ ６􀆰 ２８±０􀆰 ４５ａＡ ６􀆰 ２９±０􀆰 ４５ａＡ ６􀆰 ４２±０􀆰 ４９ｂＡ ６􀆰 ５７±０􀆰 ４９ｂＡ ６􀆰 ５７±０􀆰 ４９ｂＡ

低剂量 ６􀆰 ４０±１􀆰 ５０ａＡ ６􀆰 ４２±１􀆰 ５０ａＡ ５􀆰 ８５±１􀆰 ４１ａＡ ５􀆰 １４±１􀆰 ４９ａＡ ４􀆰 ４２±１􀆰 ５７ａＢ ３􀆰 ７１±１􀆰 ８４ｂＢ ３􀆰 ４２±１􀆰 ９７ｂＢ ２􀆰 ８５±２􀆰 ２２ｂＢ

高剂量 ６􀆰 ２８±１􀆰 ５２ａＡ ６􀆰 ２８±１􀆰 ５２ａＡ ５􀆰 １４±１􀆰 ４２ａＡ ４􀆰 ００±１􀆰 ５５ａＢ ３􀆰 １４±１􀆰 ６５ｂＢ ２􀆰 ８５±１􀆰 ８０ｂＢ ２􀆰 ５７±１􀆰 ９３ｂＢ ２􀆰 ２８±２􀆰 ０６ｂＢ

　 　 注： 同时间不同组别数据肩标小写字母不同者表示差异显著 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 含相同小写字母表示差异不显著 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； 同组别不同时间数据

肩标大写字母不同者表示差异显著 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 含相同大写字母表示差异不显著 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。
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２􀆰 ３􀆰 ２　 中药复方片剂对腹泻猫的治愈率

由表 ４ 统计结果可知， 腹泻组总治愈 ０ 只， 未治

愈 ７ 只， 无效率为 １００％。 低剂量组总治愈 ６ 只， 未

治愈 １ 只， 治愈率为 ８５􀆰 ７％， 其有效率为 １００％， 相

比于腹泻组， 有明显的治疗效果 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 高剂量

组总治愈 ７ 只， 未治愈 ０ 只， 治愈率为 １００％， 有效

率为 １００％； 相比于腹泻组， 治疗效果明显 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。
２􀆰 ４　 猫肠道菌群检测

２􀆰 ４􀆰 １　 数据抽样合理性和测序深度检测

由图 ２Ａ 的 Ｃｈａｏ 指数分析可知， 腹泻组微生物

种群数量最少， 健康组最多， 高剂量组介于两者之

间， 且高剂量组和健康组与腹泻组间差异明显， Ｐ ＝
０􀆰 ０００ ２６１ ５ （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 由图 ２Ｂ 的 Ｃｏｖｅｒａｇｅ 指数分

析可知， 组间 Ｐ＝ ０􀆰 ００６ １８７ （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 各组样本的

测序结果完整且设计合理， 结果具有统计学分析

意义。
基于图 ２Ｃ 和 ２Ｄ 的 Ｓｈａｎｎｏｎ 指数和 Ｓｏｂｓ 指数分

析， 其曲线趋向平坦， 说明测序数据量渐进合理， 稀

释曲线结合多样性指数来评估本次测序量足够覆盖样

本中的所有微生物， 测序数据量的合理。

表 ５　 中药复方片剂对腹泻猫治疗统计析 ％

组别 总治愈率 有效率 无效率

健康 — — —

腹泻 ０ ０ １００

低剂量 ８５􀆰 ７∗∗ １００∗∗ ０∗∗

高剂量 １００∗∗ １００∗∗ ０∗∗

　 　 注：∗∗表示与腹泻组比较差异极显著 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。

∗表示 Ｐ＜０􀆰 ０５， ∗∗表示 Ｐ＜０􀆰 ０１， ∗∗∗表示 Ｐ＜０􀆰 ００１。

图 ２　 抽样合理性检测及深度测序结果 （ｎ＝５）

２􀆰 ４􀆰 ２　 Ａｌｐｈａ 多样性分析

由图 ３ 可知， 健康组微生物群落的丰富度最高，
其 ＯＴＵ 数量在 ２５０～ ３７０ 之间； 腹泻组微生物群落丰

富度最低， 其 ＯＵＴ 数量在 １００ ～ ２００ 之间； 高剂量组

的丰富度均高于腹泻组， 但普遍少于健康组， 其

ＯＵＴ 数量在 ２２０ ～ ３００ 之间， 说明中药复方止泻片可
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以显著地恢复猫肠道微生物菌群的物种数。

图 ３　 猫肠道微生物 Ａｌｐｈａ 多样性 ＡＣＥ 指数分析 （ｎ＝５）

２􀆰 ４􀆰 ３　 Ｂｅｔａ 多样性分析

通过在 ＯＵＴ 水平上进行 ＰＣｏＡ 分析， 对健康组、
腹泻组和高剂量组的微生物进行多样性分析， 样本点

越接近， 表明其物种组成越相似， 结果如图 ４ 所示，
健康组和高剂量组的物种重合度高， 而腹泻组物种组

成与其余 ３ 组重合度较低， 表明其差异性较大， 差异

值 ＰＣ１ 为 ２８􀆰 ４４％， ＰＣ２ 为 １７􀆰 ６４％。
２􀆰 ４􀆰 ４　 中药片剂对猫肠道微生物菌群门水平的影响

通过在 ＯＵＴ 水平上进行物种组成门水平上的分

析， 可直观地看出微生物在不同分组中的相对丰度及

其群落结构， 如图 ５ 所示， 腹泻组的微生物结构单

一， 菌群失调严重， 厚壁菌门 （Ｆｉｒｍｉｃｕｔｅｓ） 占主要

比例； 健康组中菌群结构丰富， 其中厚壁菌门、 拟杆

菌门 （Ｂａｃｔｅｒｏｉｄｅｔｅｓ） 为主要菌群， 放线菌门 （Ａｃｔｉ⁃
ｎｏｂａｃｔｅｒｉｏｔａ）、 梭杆菌门 （ Ｆｕｓｏｂａｃｔｅｒｉｏｔａ） 和变形菌

门 （Ｐｒｏｔｅｏｂａｃｔｅｒｉａ） 为次要菌群； 使用中药复方片剂

后， 相对于腹泻组， 高剂量组能使拟杆菌门显著恢复

（Ｐ＜０􀆰 ０１）， 梭杆菌门和放线菌门有明显恢复 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）， 说明中药复方片剂可调节猫肠道菌群平衡，
３ 组差异性检验结果如图 ６ 所示。

图 ４　 猫肠道微生物 Ｂｅｔａ 多样性 ＰＣｏＡ 分析 （ｎ＝５）
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图 ５　 猫肠道微生物菌群门水平物种组成分析 （ｎ＝５）

图 ６　 猫肠道微生物菌群门水平多组 Ｋｒｕｓｋａｌ－Ｗａｌｌｉｓ 秩和检验

２􀆰 ４􀆰 ５　 中药片剂对猫肠道微生物菌群属水平的影响

通过在 ＯＵＴ 水平上进行物种组成属水平上的分

析， 结果如图 ７ 所示， 健康组以艰难梭状芽胞杆菌

（Ｐｅｐｔｏｃｌｏｓｔｒｉｄｉｕｍ）、 梭杆菌 （Ｆｕｓｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ）、 拟普雷

沃氏杆菌 （ Ａｌｌｏｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ） 和乳杆菌 （ Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ）
为主要菌群， 经黏液真杆菌 （Ｂｌａｕｔｉａ） 为次要菌群，
腹泻组中菌群总比例下降。
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图 ７　 猫肠道微生物菌群属水平物种组成分析 （ｎ＝５）

３　 讨论

片剂作为一种普遍应用的固体制剂， 其优点在于

给药方便、 给药量稳定， 且具有一定的矫味作用。 本

试验的填充剂为微晶纤维素， 用量达到 ５８％， 保证

药物的成型性和给药剂量， 一定程度上防止中药冻干

粉中的某些有效成分产生氧化， 同时本试验采用的中

药并无较大的苦味和涩味， 与加入的矫味剂能产生极

强的诱食效应， 因此能够较好完成宠物的自主采食；
片剂中加入的崩解剂可以极快加速药物崩解的速率，
而羧甲基淀粉钠 （ＣＭＣ－Ｎａ） 是一种效果极佳的崩解

剂［１２］。 在本研究中能够将片剂的崩解时间最快缩减

到 ８ ｍｉｎ， 而不加入崩解剂， 仅靠填充剂的作用则需

要 １０ ｍｉｎ 以上才能完全崩解； 黏合剂的加入会使崩

解时间产生一定的延迟作用， 但能极大提高片剂的硬

度， 从而保证片剂脆碎度合格， 同时不产生裂片现

象； 润滑剂则是在颗粒压片时不可缺少， 可减少药品

与压片机的摩擦， 对于黏性大的药物使用效果更好，
同时保证了压片的成型性； 片剂的制备工艺对于片剂

各项物理性质的影响也具有较大影响。 据文献报道，
湿法制粒压片能够减少片重差异， 保证片剂质量稳

定， 而其中制颗粒最重要的原则是 “手捏成团， 轻

按即散”， 从而保证制颗粒的过筛率， 使其过筛后具

有一定的颗粒形状， 同时又能快速过筛， 达到压片

要求［１３－１６］。
中药由于较好的治疗效果和较少的副作用而在世

界范围内受到越来越多的关注。 中药发挥较强治疗作

用的原因之一是中药口服后， 其药物分子可以与肠道

菌群发生相互作用， 调节肠道菌群的组成和代谢， 并

产生对其宿主有益的化合物。 动物体内有着数以万计

的微生物， 现代医学微生态学研究证明， 生物体消化

系统功能障碍与肠道菌群的失调息息相关， 而健康的

肠道菌群有助于肠道黏膜保护、 新陈代谢、 免疫稳态

和反应以及病原体抑制［１７］。 近年来， 关于肠道微生

态的研究逐渐成为一个新兴的热门话题。 通过基因测

序， 可以直观看出肠道菌群的差异， 筛选出其中关键

的菌群。 越来越多的证据证明， 肠道微生态与生物体

的健康息息相关， 而中药多糖能有效调节肠道菌

群［１８－１９］。 腹泻作为一种肠道功能紊乱的常见疾病，
其发生和发展与肠道菌群失调密切相关。 本研究表

明， 在腹泻发生时， 宠物肠道内的菌群组成发生了重

大变化， 厚壁菌门明显增加， 拟杆菌门明显减少； 而

使用中药复方片剂后， 拟杆菌门明显增多， 厚壁菌门

明显降低， 说明厚壁菌门与拟杆菌门之间的比率与维

持动物体内肠道菌群平衡有关， 该比率的变化可能导

致肠道炎症， 引起严重的腹泻， 而在使用中药复方片

剂后， 能够调节其菌群平衡， 从而有效地缓解腹泻的

发展。

４　 结论

以山药、 白术、 黄芪、 茯苓、 乌梅、 马齿苋为原

料药， 微晶纤维素、 ＣＭＳ－Ｎａ、 ３０％乙醇溶液、 硬脂

酸镁、 牛肉香精作为中药片剂的辅料药， 制成的中药

片剂能够显著治疗临床上猫的一般性腹泻， 提高宠物

临床腹泻疾病治愈率， 同时调节猫的肠道菌群结构，
在门水平上使猫肠道内有益菌群拟杆菌门增加， 有害
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菌群厚壁菌门降低， 从而使菌群组成和丰度恢复至正

常健康猫的水平， 改善猫因腹泻导致的炎症。 研究表

明， 中药在宠物临床疾病防治中具有重要的作用。
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