
近日，国家卫生健康委等 13部门联

合发布了《遏制微生物耐药国家行动计

划（2022—2025 年）》，再次试图通过多

方联手共治微生物耐药这一问题。

微生物耐药危害席卷全球

何为抗微生物药物？海南省人民医

院医学检验中心主任高小玲介绍，抗微

生物药物包括抗生素、抗病毒药、抗真菌

药和抗寄生虫药，是用于预防和治疗人

类、动物和植物感染的药物。当细菌、病

毒、真菌和寄生虫随着时间的推移发生

变化，不再对药物产生反应，使感染更难

治疗，并增加疾病传播、严重疾病和死亡

的风险时，各种微生物的耐药性（A M R）

就会产生。由于耐药性，抗生素和其他

抗微生物药物变得无效，感染变得越来

越难治甚至无法治疗。

有研究估计，2019年, 全世界范围

内因细菌对抗生素耐药约造成了 127万

人死亡。

调查显示，获得新耐药机制的耐药

病原体的出现和传播导致了抗微生物

药物的耐药，持续削弱抗微生物药物

治疗常见感染的能力。更令人担忧的

是，多重耐药菌和泛耐药菌（也称为

“超级细菌”）在全球快速传播，可能导

致一些感染无法用抗生素等现有抗微

生物药物治疗。

更棘手的问题是，新的抗微生物药物

的临床研究捉襟见肘。此外，无法获得高

质量的抗微生物药物也是一个问题。如

今，抗生素短缺正影响着处于各个发展水

平的国家，尤其是其卫生保健系统。

随着耐药性在全球蔓延，抗生素日

趋无效，导致了更难治疗的感染和死亡，

因此，迫切需要新的抗微生物药物，用于

治疗诸如世界卫生组织（W H O）重点病

原体清单中确定的耐碳青霉烯类革兰氏

阴性菌等细菌感染。然而，如果人们不

改变目前的抗生素使用方式，新的抗生

素将面临与现有抗生素相同的命运———

逐渐失去效力。

中国科学院青岛生物能源与过程研

究所研究员徐健表示，各国关于抗微生

物药物的耐药性和使用全球监测系统

（G LA SS）的报告显示，大肠埃希菌对环

丙沙星（一种常用于治疗尿路感染的抗

生素）的耐药率为 8.4% ~92.9%。耐药结核

分枝杆菌威胁着遏制全球结核病流行的

进展。2018年，全球约有 50万例耐利福平

结核病新病例，其中绝大多数患有多重耐

药结核病，这是一种对两种最强的抗结核

药物都具有耐药性的结核病。

徐健指出，耐药真菌感染的流行正

在加剧，并恶化了本就严峻的治疗形势。

许多真菌感染存在可治疗性问题，如毒

性，尤其是对有其他潜在感染（如艾滋病

毒）的患者而言。耐药性耳念珠菌会形成

侵袭性感染，据报道,对氟康唑、两性霉

素 B 和伏立康唑的耐药性日益加强，并

出现卡泊芬净耐药。

“简单地说，抗微生物药物耐药性威

胁到细菌、寄生虫、病毒和真菌等感染的

有效预防和治疗。同时，与受到非耐药菌

株感染的患者相比，受到同类耐药菌株

感染的患者面临较高的临床恶化和死亡

风险，需要更多的医疗资源。”徐健说。

人为因素驱动
耐药微生物的出现和传播

2019年联合国（U N）抗微生物药物

耐药性特设机构间协调小组（IA C G）发

布的一份开创性报告指出，微生物耐

药是一场全球危机。IA C G 警告称，若

不采取任何行动，到 2050 年耐药性疾

病可能会导致 1000 万人死亡，并使经

济承受灾难性的损失，影响等同于

2008—2009年全球金融危机。到 2030

年，抗菌素耐药性问题可能会使 2400

万人陷入极端贫困。

2020 年 FA O （粮农组织）、W H O

和 W O A H（世界动物卫生组织）联合

发 布“

”报告，强调要关注水和污水中

的耐药性以预防和减少微生物耐药。

据悉，天然抗微生物药物耐药性在

环境细菌中很常见，包括相对未受人为

影响的原始地区，如洞穴、永久冻土和冰

川。然而，在人类、陆地、水生动物和伴

侣动植物上使用抗微生物药物，与抗菌

素耐药性的进化和扩大相关病原体及其

携带的抗菌素耐药性基因（A R G）有关。

人类活动正在增强环境作为人类微生物

耐药性暴露途径的重要性。在医院、集

约化畜牧场和水产养殖系统等场所排放

的废水中，可能含有高浓度的抗微生物

药物、耐药细菌（A R B）和 A R G，这会影

响 A M R 的传播。

复旦大学附属华山医院抗生素研究

所研究员胡付品介绍，随着时间的推移，

微生物耐药会自然发生，通常是通过基

因变化。目前，科学家在人、动物、食物、

植物和环境（水、土壤和空气）中都发现

了微生物耐药生物，它们可以在人与人

之间或人与动物，包括来自动物器官的

食物之间传播。微生物耐药性的主要驱

动因素包括误用和过度使用抗菌药物；

人和动物都无法获得洁净水、保持环境

卫生和个人卫生，卫生设施和农场的疾

病预防和控制较差，难以获得优质、负担

得起的药物、疫苗和诊断，缺乏意识和知

识以及执法不力。

临床耐药菌检出率高

《C H IN ET 中国细菌耐药监测结果

（2021年 1—12月）》收集了国内主要地

区 51所医院共 301917株临床分离菌，

并进行抗菌药物敏感性试验。结果显示，

革兰氏阳性菌占 28.6%，革兰氏阴性菌

占 71.4%。金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球

菌和其他凝固酶阴性葡萄球菌（除假中

间葡萄球菌和施氏葡萄球菌外）中甲氧

西林耐药株的检出率分别为 30.0% 、

80.7% 和 77.7% 。甲氧西林耐药株

（M R SA、M R SE 和其他 M R C N S）对绝

大多数抗菌药物的耐药率均显著高于甲

氧西林敏感株（M SSA、M SSE 和其他

M SC N S）。

M R SA 中有 92.4% 的菌株对甲氧

苄啶 - 磺胺甲唑敏感；M R SE 中有

90.7%的菌株对利福平敏感。肠球菌属中

粪肠球菌对多数测试抗菌药物的耐药率

均显著低于屎肠球菌，两者均有少数万

古霉素耐药株。

2021 年儿童和成人中分离的非脑

膜炎肺炎链球菌中 PSSP 的检出率分别

为 97.8%和 95.1%。除肺炎克雷伯菌对

亚胺培南和美罗培南的耐药率分别为

20.8%和 21.9%外，肠杆菌目细菌对碳

青霉烯类抗生素仍高度敏感，多数菌属

的耐药率低于 13%。

2005年—2021年的监测显示，肺炎

克雷伯菌对亚胺培南和美罗培南的耐药

率从 2005年的 3.0%和 2.9%持续上升至

2018年的 26.0%和 27.5%。不动杆菌属对

亚胺培南和美罗培南的耐药率分别为

65.6%和 66.5%；铜绿假单胞菌对上述两

药的耐药率分别为 23.0%和 18.9%。

微生物耐药让药物失效，药物研发

相当于在和微生物的变异赛跑。然而，新

药研发并非一帆风顺。

“超级细菌的传播速度非常快，远远

超过抗生素的研发速度。目前研发一款新

的抗生素基本需要 10年时间，成本投资

10亿美元，但是从新抗生素上市到临床使

用，再到出现耐药菌只需 1年，因为新抗

生素的研发成本高、耐药菌迅速出现及蔓

延，让很多研发药企纷纷撤离抗生素研发

领域。”高小玲表示，随着药企减少抗生素

新药的研发投入，久而久之，可供使用的

药物会越来越少，如果今天我们不行动起

来，将来很多患者将“无药可用”。
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今日不行动，明日将“无药可用”


