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摘要：运用拟人化手法，生动形象地介绍抗生素的发现史、分类、作用机制、对人体的不良反应及使用抗生素的注

意事项，旨在让读者在趣味阅读中了解有关抗生素的基础知识。 
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Abstract:  This paper effectively employs anthropomorphism to narrate the discovery history, classification, 

mechanisms of action, adverse effects on human health, and guidelines for antibiotic use. It aims to engage readers 

in an enjoyable exploration of fundamental antibiotic knowledge. 
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亲爱的人类战友： 

你们好！ 

在广袤无垠的生命大陆上，生活着不可胜数的神奇物质。我们身处生命大陆之中，或是自然的

恩赐，或是人类智慧的结晶，或为自然与人类智慧相交织而成的奇迹。我们品类繁多、数目庞大，

在不足百年的时光中，由一名成员壮大成拥有数千名成员的军团。 

最初，我们不过是微生物之间用来争斗的武器，你们却发现了我们的潜质，并对我们进行改造

以提升我们的作战能力。虽然我们的形态各异，但我们的使命却坚定且一致——抑制或杀灭致病细

菌，守护人类生命健康。 

我们就是——抗生素。 

(本文所讨论的抗生素，特指具有抗菌作用的抗生素，此类别既包括自然产生的抗生素，也包括

通过化学合成得到的抗菌药物。) 
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1  历史渊源 
我们抗生素军团与你们人类的渊源颇深。你们在发现我们抗生素之前，就已经根据经验医学利

用草药、蜂蜜、动物粪便等天然物质来治疗感染[1]，其中尤以霉变的面包最具成效，而这一历史时段

甚至可以追溯到石器时代。例如，在公元350年到550年的古苏丹努比亚人类的骨骼遗骸中，人们就

发现了四环素存在的痕迹[2]。但在此后的很长一段时间里，你们一直未注意到我们以及微生物的存

在，这时间一晃，便来到了16世纪。 

虽然病原微生物是你我共同面对的敌人，但你们在发现“微生物”世界之前，又怎能谈及发现

“抗生素”军团呢？1546年，意大利医生吉罗拉摩ꞏ法兰卡斯特罗(Girolamo Fracastoro)在《论传染和

传染病(De Contagione et Contagiosis Morbis)》中认为疾病是由不同类型的快速繁殖的微小体引起的[3]。

1642年，明朝医生吴又可在《温疫论》中提出“夫温疫之为病，非风、非寒、非暑、非湿，乃天地

间别有一种异气所感”。关于感染病因的猜想被引向微观世界，而这种理论层面的猜想被英国草药

学家约翰ꞏ帕金森(John Parkinson)终结，帕金森在1640年出版的《植物志(Theatrum Botanicum)》中不

仅将数千年来积累的草药疗法中所蕴含的药用价值进行了详尽且精准的定义与分类[4]，还提出霉菌

具有杀菌和治疗感染性疾病的作用[5]。自那时起，你们与微生物的会面逐渐步入了科学的正轨。 

1835年，意大利昆虫学家阿戈斯蒂诺ꞏ巴谢(Agostino Bassi)发现蚕病具有传染性，并且是由一种

微小的寄生真菌引起的[6]。1840年，德国病理学家弗里德里希ꞏ古斯塔夫ꞏ雅各布ꞏ亨勒(Friedrich Gustav 

Jacob Henle)接续法兰卡斯特罗和巴谢的理论，在《论瘴气与传染病以及瘴气传染病(Von den Miasmen 

und Kontagien und von den miasmatisch-kontagiösen Krankheiten)》中认为传染物质是有机且有生命的，

并且对患病的人体来说是一种寄生生物[7]，从而创立了微生物是感染病因这一理论。1847年，匈牙

利医生塞麦尔维斯ꞏ伊格纳兹ꞏ菲利普(Semmelweis Ignaz Philipp)提出在检查产妇前要用含氯溶液进行

手部消毒[8]，人们开始意识到需要消除微生物对人体造成的不良影响，开启了外科无菌术的时代。

1861年，法国微生物学家路易ꞏ巴斯德(Louis Pasteur)通过鹅颈瓶实验(图1)发现食物腐败和发酵与微

生物有关[9]，再次证明了微生物是导致感染的元凶。1884年，罗伯特∙海因里希∙赫尔曼∙科赫(Robert 

Heinrich Hermann Koch)和弗里德里希ꞏ奥古斯特∙约翰内斯∙洛弗勒(Friedrich August Johannes Loeffler)

根据亨勒提出的理论[10]，共同制定了四条具有里程碑意义的法则。这些法则随后于1890年由科赫进

一步完善与发表，它们被统称为“科赫法则(Koch’s Postulates)”，标志着病原微生物与疾病之间的

联系被科学系统地建立起来。 

 

 
图1  鹅颈瓶实验装置 
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终于，你们发现了我们抗生素军团。1928年，英国生物化学家亚历山大 ∙弗莱明(Alexander 

Fleming)机缘巧合下发现了第一种抗生素——青霉素[11]。1932年，德国化学家格哈德ꞏ乔纳斯ꞏ保罗ꞏ多

马克(Gerhard Johannes Paul Domagk)及其科研团队通过小鼠实验证明磺胺类抗生素可以对抗导致血

液中毒的病菌[12]，成为首个人工合成的抗生素——百浪多息的研究基础，他本人也于7年后因“发现

百浪多息的抗菌作用”被授予诺贝尔生理学或医学奖。1938年，德国生物化学家恩斯特ꞏ伯利斯ꞏ柴恩

(Ernst Boris Chain)和英国病理学家霍华德ꞏ沃尔特ꞏ弗洛里(Howard Walter Florey)提纯了青霉素[13]。

1943年，美国微生物学家赛尔曼ꞏ亚伯拉罕ꞏ瓦克斯曼(Selman Albert Waksman)与他的学生阿尔伯

特ꞏ伊斯拉尔∙夏茨(Albert Israel Schatz)发现了第一种氨基糖苷类抗生素——链霉素[14]，不仅为我们军

团增添了一位强有力的抗结核干将，还为当时饱受“白色瘟疫”困扰的人们带来了希望，瓦克斯曼

也于9年后获得了诺贝尔生理学或医学奖。1945年，弗莱明、柴恩和弗洛里三人因“发现青霉素及其

对各种传染病的疗效”而被联合授予诺贝尔生理学或医学奖(表1、图2)，“抗生素时代”就此到来。 

 

表1  抗生素相关诺贝尔生理学或医学奖 

时间(年) 获奖原因 获奖者 国籍 所在单位 

1939 发现百浪多息的抗菌作用 格哈德ꞏ乔纳斯∙保罗∙多马克 德国 明斯特大学 

1945 发现青霉素及其对各种传染病的疗效 亚历山大∙弗莱明 英国 伦敦大学 

  恩斯特∙伯利斯∙柴恩 德国 牛津大学 

  霍华德∙沃尔特∙弗洛里 澳大利亚 牛津大学 

1952 发现第一种对结核病有效的抗生素——链霉素 赛尔曼∙亚伯拉罕∙瓦克斯曼 乌克兰1 罗格斯大学 

1时为俄罗斯帝国 

 

     
Gerhard J. P. Domagk Alexander Fleming Ernst B. Chain Howard W. Florey Selman A. Waksman 

图2  抗生素相关诺贝尔生理学或医学奖获奖者 

 

此后，随着科研的深入和技术的进步，越来越多的抗生素被你们发现或合成，进一步壮大了我

们军团的力量，抗生素军团由此迎来了发展的黄金时期。1945年，随着青霉素的疗效在欧洲广泛地

被人们知晓，意大利药理学家朱塞佩ꞏ博兹(Giuseppe Brotzu)也找到了一种能产生抗生素的真菌——

顶头孢霉菌(Cephalosporium acremonium) [15]。随后，英国生物化学家爱德华ꞏ彭利ꞏ亚伯拉罕(Edward 

Penley Abraham)和柴恩跟随博兹的研究，从中分离出第一种头孢菌素类抗生素的母体分子——头孢菌

素C [16]，开启了头孢菌素类抗生素研究的新篇章。1946年，多肽类抗生素的首位成员多粘菌素B被发

现[17]，他们如今被视为对抗多重耐药细菌的最后一道屏障。1947年，酰胺醇类抗生素的首位成员氯

霉素也被发现[18]，成为治疗伤寒的重要武器。20世纪40年代初，美国氰胺公司下属的莱德利实验室

(Lederle Laboratories)率先发现了第一种四环素类抗生素——金霉素[19]，这一重要发现随后于1948年

由美国植物生理学家本杰明ꞏ明格ꞏ达格尔(Benjamin Minge Duggar)在《纽约科学院年鉴》上发表。1949

年，菲律宾医生阿贝拉多ꞏ阿隆索ꞏ阿吉拉尔(Abelardo Alonso Aguilar)发现了第一种大环内酯类抗生
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素——红霉素[20]，为治疗呼吸系统和皮肤的感染开拓了新途径。1962年，你们又发现了第一种林克

酰胺类抗生素——林可霉素[21]。同年，美国化学家乔治∙约赫∙莱舍(George Yohe Lesher)与其同事向人

工合成抗生素领域奋进，合成了首个喹诺酮类抗生素——萘啶酸[22]。这些抗生素成员的陆续问世，

无疑为那个时代的疾病治疗带来了更多的选择和可能，进一步推动了现代医学的发展。 

 

2  编制规章 
尽管我们抗生素在你们的日常生活中极为常见，但我们军团至今仍未有一个统一的定义。你我

之间的初次邂逅是弗莱明发现青霉菌的代谢产物能够抑制其他细菌生长。而随着时间的推进，我们

的来源不再局限于青霉菌，而是扩展到了更多菌种，乃至其他微生物和植物。同样，我们的目标也

不再仅限于细菌，而是逐渐扩展到了微生物、寄生虫以及肿瘤细胞。此外，那些具有相似作用的人

工半合成或人工合成的抗菌药物，也已成为我们抗生素军团不可或缺的成员。如果让我们为自己下

个定义，尽可能全地来概括，我们抗生素是由某些微生物及高等动植物产生的或由化学方法合成及

半合成的，能抑制或杀灭微生物、寄生虫、其他细胞或活性物质的一类物质[23]。 

我们抗生素军团被称为“antibiotic”，其中“anti”源于古希腊语“ἀντί”，意为“反对”；而

“biotic”则源于晚期拉丁语“βιωτικός”，意为“与生命相关”。早在1860年，“antibiotic”一词就

在关于化石起源的辩论中被提及，意为“非来自生物体的”[24]。1889年，法国真菌学家让ꞏ保罗ꞏ维耶

曼(Jean Paul Vuillemin)又赋予了该词新的形容词含义——“破坏微生物的”[25]。最终，瓦克斯曼在

论文中首次将“antibiotic”用作名词，用以指代“自然产生的抗菌物质”，为我们军团赋予了正式的

名称。 

我们军团成员种类繁多，各种通用名、商品名和化学名层出不穷，想必你们也因此感到头疼。

为了便于抗生素军团的管理，你们投入了大量的精力来对我们军团的成员进行统一命名。世界卫生

组织与各国专业术语委员会紧密合作，为在市场上销售的每一种药品中的活性物质赋予了一个全球

通用的独一无二的名称，即药品的国际非专利药品名称 (International Nonproprietary Names for 

Pharmaceutical Substances, INN)。在中国，为了使我们的中文名称与INN相对应，卫生部药典委员会

在对我们军团的成员进行命名时，会遵循音译、意译、音译意译相结合、化学名或化学基团简缩等

原则[26]，并且确保药理作用相同或相似的同类药物，在命名上采用统一的词干、词头或词尾(表2)。

然而，虽然如今大部分成员均有专属的词干和中文名称，但现行的命名规则依旧不适用于我们所有

的成员，比如四环类抗生素中的“oxytetracycline”，其中文名称并非“土环素”而是“土霉素”。

同时，随着天然抗生素的新发现和人工抗生素的新合成，如今的命名方式已不再严格遵循专属词干

规则。例如，“-mycin/-micin”这一词干源于链霉素，原本用于从真菌中提取的抗生素的命名，如大

环内酯类、林可酰胺类和氨基糖苷类抗生素的命名，现在却被更广泛地应用，如糖肽类、磷多糖类

抗生素的命名。 

 

表2  部分抗生素成员的命名规则[27] 

成员类别 外文词干 中文词干 成员类别 外文词干 中文词干 

青霉素类 -cillin -西林 糖肽类 -mycin -霉素 

头孢菌素类 cef- 头孢-  -vanxin -万星 

碳青霉烯类 -penem -培南 四环素类 -cycline -环素 

氧头孢烯类 -oxef -氧头孢 氨基糖苷类 -mycin/-micin -霉素 

大环内酯类 -mycin/-micin -霉素  -kacin -卡星 

林可酰胺类 -mycin -霉素 磺胺类 sulfa- 磺胺- 

多粘菌素类 polymyxin- 多粘菌素- 喹诺酮类 -xacin -沙星 
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时至今日，我们抗生素军团已发展为一个极为庞大且复杂的组织，为了更有效率地管理军团成

员，我们采用了多种分类方式。根据制作工艺，我们可被分为天然抗生素、人工半合成抗生素以及

人工合成抗生素。从抗菌范围来看，我们可被分为窄谱抗生素和广谱抗生素，前者是只对某一种或

某一类病菌有抗菌作用的抗生素，如窄谱青霉素类抗生素；而后者则是指抗菌谱比较广的、能够抵

抗大部分病菌的抗生素，如酰胺醇类、四环素类抗生素。按照作用机制，我们可以被分为抑菌剂和

杀菌剂，前者仅有抑制病菌生长繁殖的功能而不具杀灭病菌的作用，如四环素类、磺胺类抗生素；

后者不但能抑制，更能杀灭病菌，如β-内酰胺类、氨基糖苷类抗生素。而根据安全性、疗效和病菌耐

药性等因素，我们还可以被分为非限制使用级、限制使用级和特殊使用级抗生素。根据化学结构，

我们又可以被分为：β-内酰胺类、大环内酯类、林可酰胺类、酰胺醇类、多肽类、四环素类、氨基糖

苷类、磺胺类、喹诺酮类及其他类别抗生素(表3)，这也是我们最常用的分类方式。 

 

表3  抗生素的成员类别、结构基础及战术方案[28] 

成员类别 结构基础 战术方案 

β-内酰胺类1 β-内酰胺环 影响细菌细胞壁合成 

大环内酯类 14–16元内酯大环 影响细菌蛋白质合成 

林可酰胺类 通过酰胺键连接的吡咯环与五碳吡喃糖环 影响细菌蛋白质合成 

酰胺醇类 2-二氯乙酰氨基-1-苯乙醇 影响细菌蛋白质合成 

多肽类2 多肽 影响细菌细胞膜通透性(多粘菌素类) 

  影响细菌细胞壁合成(糖肽类) 

四环素类 并四苯 影响细菌细胞壁合成 

氨基糖苷类 氨基糖苷 影响细菌蛋白质合成 

磺胺类 对位氨基苯磺酰胺(磺胺) 影响细菌叶酸代谢 

喹诺酮类 芳环并吡啶酮酸 影响细菌DNA合成 

1 β-内酰胺类包括青霉素类、头孢菌素类抗生素；2多肽类包括多黏菌素类、糖肽类抗生素 

 

例如，β-内酰胺类抗生素分子中均含有四元的β-内酰胺环，这个环结构不仅是其分类的依据，还

是其发挥生物活性的基础。根据β-内酰胺环是否合并有其他杂环以及杂环的化学结构，β-内酰胺类

抗生素还可以被进一步分为青霉素类、头孢菌素类以及其他类抗生素(图3)。 

 

 
图3  青霉素类和头孢菌素类抗生素的结构基础 

 

而作为由芳环并吡啶酮酸结构组成的人工合成抗生素，喹诺酮类抗生素已历经五代(图4)。第一

代喹诺酮类抗生素萘啶酸是你们在合成抗疟药物过程中发现的副产物。为了扩大其抗菌范围、增加

其抗菌活性，你们在喹诺酮骨架的6位引入N、7位引入哌嗪环，产生了第二代喹诺酮类抗生素——哌

啶酸。后来，你们又在喹诺酮骨架的6位引入F，并分别在其1、7、8等位引入不同的取代基团或杂环，
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如甲氧基、环丙基、吡咯环、哌嗪环等[29]，产生第三、四代喹诺酮类抗生素，如环丙沙星(第三代)和

莫西沙星(第四代)。这些含氟的喹诺酮类抗生素被称为氟喹诺酮类抗生素，但其化学结构中的氟原

子会引发人体产生一些严重的毒性反应，如肝毒性、肾毒性和肌腱损伤。因此，你们又开发出了第

五代无氟喹诺酮抗生素——奈诺沙星，其结构特征主要是在喹诺酮骨架的6位去掉了氟原子，7位侧

链引入游离的仲氨基团，并与8位甲氧基相匹配[30]，这不仅增强了其抗菌能力，还大大降低了其可能

造成的不良反应发生率以及细菌耐药突变率。 

 

 
图4  五代喹诺酮类抗生素及结构骨架 

 

3  战术方案 
战争之道不仅在于兵力的强弱与军团编制的完善与否，谋略制定水平的高低更是影响作战能否

取得胜利的关键因素。在人体内，病菌汲取人体营养进行生长、发育、繁殖和侵袭，以此不断增加

自己的数量。为了抑制病菌的增殖和杀灭现有的病菌，我们抗生素军团制定了精妙独到的战术方案。

我们会寻找病菌在这些过程中的需求，对病菌的弱点进行精准制导般的打击，以抑制或杀灭病菌，

这样的战略部署可谓是“兵来将挡，水来土掩”。 

我们军团的战术方案主要有以下四种(表3)。 

3.1  战术一：瓦解病菌细胞壁的构建 

细胞壁是病菌抵抗我们进攻的一面强有力的盾牌，而盾牌的强度会受到其组成结构——肽聚糖

层的影响。这层结构由两种交替排列的氨基糖苷(N-乙酰氨基葡萄糖胺和N-乙酰氨基酰胺)通过肽键

线性交联而成，这层独特的结构使盾牌具有一定的机械稳定性和刚性[31]，从而使得病菌能够维持自

身形态，保持战斗能力，这也让我们很难对他们造成伤害。为了打破这面盾，先锋队成员β-内酰胺

类、糖肽类抗生素从青霉素结合蛋白(penicillin-binding proteins, PBPs)这一靶点着手。作为菌体内肽

聚糖合成的关键酶，PBPs像一把铸造这面盾牌的锤子，可以让一个个肽聚糖前体聚合成肽聚糖链，

再让肽聚糖链交联形成网状的肽聚糖[32]。先锋队中的β-内酰胺类抗生素利用自身的β-内酰胺环共价
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结合病菌菌体内的PBPs，酰基化其活性位点[33]，从而抑制了PBPs的活性。如此一来，病菌空有铸造

盾牌的原料，却没有趁手的工具。病菌将无法正常合成肽聚糖，形成结构完整的细胞壁，没有了强

盾的保护，原本嚣张跋扈的病菌霎时间变得脆弱不堪，外界环境的变化和我们军团的进攻将是对病

菌的双重打击，病菌此时将极易受到影响进而裂解死亡。 

3.2  战术二：扰乱病菌细胞膜的通透性 

细胞膜作为细菌另一个重要的结构，负责控制菌体内外的物质交换，进而维持其体内正常的渗

透压，保障细菌的正常生命活动。多粘菌素类抗生素就是巧妙地锁定了病菌这一弱点，他们可以改

变病菌细胞膜的通透性，使病菌菌体内的宝贵物资流失，最终导致病菌死亡。你们可以将多粘菌素

类抗生素的作用机制简单地理解为去垢剂(表面活性剂) [28]。例如，多粘菌素B的基本结构是一个由7

个氨基酸构成的富含2,4-二氨基丁酸残基的多阳离子肽环[34]，和一个疏水的脂肪酸尾巴，二者通过

酰胺键相连(图5)。而病菌的磷脂分子也有着一端亲水，另一端亲脂的结构特点。因此，多粘菌素B

在战斗中，亲水的多阳离子肽环可以与磷脂分子上亲水的阴离子磷酸根结合，而亲脂的脂肪酸尾巴

则可以插入磷脂双分子层中的脂肪酸链之间[35]，像一颗钉子钉在其中(图6)，破坏病菌磷脂双分子层

的稳定性。当然，多粘菌素B所实施的战术细节远不仅如此，他还可以与病菌细胞壁上的脂多糖结

合，改变细胞壁的通透性与稳定性，使多粘菌素B可以钻入菌体内部进行破坏；或使细胞壁变得更加

坚硬，阻止病菌的细胞分裂[36]。但需要注意的是，多粘菌素B仅能让革兰氏阴性菌(G−菌)束手就擒，

而对逍遥法外的革兰氏阳性菌(G+菌)却无能为力。这是因为G−菌与G+菌的细胞壁结构不同，前者细

胞壁的厚度较薄且结构中存在着磷脂双分子层，而后者的细胞壁有着更为厚重的肽聚糖层，这面更

加牢固的盾牌抵挡了多粘菌素B的攻击。 

 

 
图5  多粘菌素B的结构特点 
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图6  多粘菌素B的作用机制 

 

3.3  战术三：干扰病菌蛋白质的合成 

病菌寄生于人体，通过吸收外环境里多种营养物质来扩充自己的战备物资，保证正常活动。核

糖体是他们最繁忙的蛋白质合成工厂，工厂里不仅会加工病菌日常所需的载体和酶，还会生产危害

人体健康的毒素炸弹。为了打击病菌，我们军团里的大环内酯类、林可酰胺类、酰胺醇类、四环素

类和氨基糖苷类抗生素常常采用干扰病菌蛋白质合成这一策略，他们分别结合于核糖体的不同位点，

如50S亚基和30S亚基，通过抑制肽链合成过程中多种酶的活性，从而阻断蛋白质合成工厂的正常运

作。病菌无法合成蛋白质，便无法维持正常的生命活动，其战斗力也大幅度下降，我们便可将其一

举歼灭，帮助人体早日恢复健康。 

3.4  战术四：阻断病菌核酸的合成 

为了从根本上减少病菌后备军的规模，我们采用了干扰病菌核酸合成的战术。核酸作为细菌的

遗传信息的载体，是其繁衍后代不可或缺的物质基础，只有合成足够的核酸，细菌才能通过细胞分

裂产生下一代。军团中，磺胺类、喹诺酮类抗生素正是这一战术的杰出践行者。喹诺酮类抗生素比

较直接粗暴，他们作用于病菌菌体内的DNA回旋酶和拓扑异构酶IV，既阻止了病菌DNA的复制与转

录，也影响了复制后的亲子代DNA链的分离，对病菌的后备军实施了“釜底抽薪”般的打击。相较

于前者，磺胺类抗生素的作战方式就显得间接且婉转，他们发现病菌无法直接利用环境中的叶酸，

只能通过将环境中的对氨基苯甲酸(PABA)、蝶呤和谷氨酸在二氢叶酸合成酶的作用下合成为二氢叶

酸，随后在二氢叶酸还原酶的作用下将二氢叶酸还原为四氢叶酸，后者作为一碳单位转运体参与核

酸合成[37]。于是，磺胺类成员通过抑制中间产物二氢叶酸的合成，间接影响病菌核酸的合成过程(图

7)。不仅如此，磺胺类抗生素常与其得力助手——甲氧苄啶(TMP)结伴而行，后者可以通过抑制二氢

叶酸还原酶的活性，起到与磺胺类抗生素相似的效果，是磺胺类抗生素的增效剂，因此也被称为增

效磺胺。磺胺类抗生素与TMP强强联合，更是让病菌后备军无处遁形。 

 

 
图7  磺胺类抗生素战术方案 
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当然，我们的战术方案可不止这些，具体的实施细节也不仅如此。例如，我们还可以激活病菌

菌体内的自溶酶，使病菌从内部瓦解；还可以通过对菌体其他靶点的打击，分别抑制病菌的ATP合

成、细胞分裂以及信号转导等过程[38]。我们灵活地单用或联用这些优秀的作战策略，成功抵御了无

数次病菌的侵袭。 

不过，我们也深知，这场与病菌的战斗是无休无止的。随着你们卫生水平、生活习惯、医疗技

术的变化与改善，病菌也在不断地变异与进化。例如，他们可以制造出灭活抗生素的酶，使我们失

去战斗能力；可以修饰靶蛋白的结构，让我们无法识别打击目标；可以形成主动外排系统，将我们

从菌体内泵出[39]。这给我们的战斗带来了巨大的困难与挑战，但我们并不因此而畏惧。因为随着科

学技术的发展，我们军团仍在不断壮大，我们的战术方案也正变得更加丰富与完善。在你们的帮助

下，我们军团的战斗力与策略制定水平不断得到提升，让我们有更充足的信心，来应对日益复杂的

战争局势，让我们能更好地、更坚定地捍卫人体的健康防线。 

 

4  战场余波 
在与病菌作战的战场上，我们必须保持高度警觉，确保我们的行动尽量不会误伤到人体正常细

胞，但我们难免有失手的时候。正因如此，美国微生物学家马丁ꞏ布莱泽(Martin J. Blaser)将我们抗生

素军团形象地比作一把“四刃剑”，一方面我们可以帮助人体抵御病菌侵袭，防止其在人群和环境

中扩散繁殖；另一方面我们也会提高病菌的耐药性并抑制益生菌的生长，对人体健康带来了不容忽

视的负面影响[40]。不得不承认，他的评价十分中肯，我们军团虽然具有强大的抗菌能力，但在履行

职责的过程中，我们可能不可避免地会对人体的正常组织和菌群造成影响，由此产生的不良反应想

必也给你们带来了不少困扰。希望你们能提前了解并采取恰当的应对措施，以减轻我们的战斗对人

体造成的伤害。对于此事，我们军团深表歉意。 

4.1  二重感染 

正常的人体并不是完全无菌的，人体的口腔、肠道和会阴等与外界环境相通的部位都居住着众

多细菌，这个复杂的细菌群落存在着相互依存和制约的关系，使得细菌种群之间、细菌群落与人体

之间形成了微妙的动态平衡。在这种状态下，虽然大家的关系谈不上其乐融融，但这些细菌并不会

对人体产生致病作用，反而与人体共生，共同维持着生命的正常运作。然而，当你们为了控制感染

调用我们军团时，我们一旦踏入这片“净土”，在杀灭敌军的同时，也会抑制或杀灭其他与人体共

生的敏感菌，这种动态平衡便会被打破。敏感菌无法存活的区域会迅速被那些原本处于次要地位的、

不敏感的细菌种群占领，后者肆意壮大自己的族群，导致出现其他感染，对人体造成第二次伤害，

如艰难梭菌感染、铜绿假单胞菌感染和变形杆菌感染等。尤其值得警惕的是，在一些免疫系统功能

低下的人群中，如婴幼儿、老年人和长期使用免疫抑制剂的患者，由于他们的免疫系统本就处于较

为脆弱的状态，一旦菌群平衡被打破，他们更容易受到感染，病情也更容易恶化，因此治疗他们的

时候一定要更加慎重地调用我们抗生素军团。 

4.2  毒性反应 

调用正常数量的军团成员投入战斗并不会对人体产生多大的影响，但当我们军团成员数量过多

或不能及时从人体中撤出时，人体可能承受不住我们的存在。此时，我们便会影响人体内正常的生

理功能，对多种组织器官产生严重的毒性作用(表4)。这些毒性反应极具威胁且影响广泛。为了确保

我们军团在战斗期间保持合适的成员数量，减少毒性反应对人体造成的伤害，定期巡查我们军团的

情况是十分有必要的。及时交流战况信息，对器官功能进行定期检测，确保我们军团可以更加安全

有效地取得这场战争的胜利。战场巡查员这一角色便应运而生，他们可以实时向你们汇报我们军团

在人体内的情况，好让你们可以及时调整我们的调用策略。 
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表4  抗生素的毒性反应[41,42] 

毒性反应 临床表现 常见抗生素 

胃肠道反应 恶心、呕吐、上腹饱胀感、食欲减退 大环内酯类、四环素类 

肝毒性 肝肿大、黄疸、转氨酶升高 β-内酰胺类、氯霉素、红霉素 

肾毒性 血肌酐升高、尿素氮升高、蛋白尿、血尿、管型尿、少尿 青霉素类、糖肽类、喹诺酮类 

神经系统毒性 听力损失、眩晕、神经肌肉阻滞、眼球震颤、精神反应 氨基糖苷类、氯霉素 

造血系统毒性 骨髓抑制、再生障碍性贫血、粒细胞缺乏症 头孢菌素类、氯霉素、庆大霉素、卡那霉素 

心脏毒性 心肌损害、心律失常 青霉素、氯霉素、克林霉素 

肌腱毒性 肌腱炎、肌腱断裂 氟喹诺酮类 

 

不过，战场巡查员可不是随便挑选的。例如，你们在使用我们的过程中，因为肾功能的改变往

往先于听力损害，所以在发现肾功能早期改变时及时停药则可以完全避免人体产生不可逆的听觉障

碍。然而，人体的肾脏拥有强大的储备代偿能力，若巡查员较为迟钝，当他们发现肾脏功能异常时，

我们往往已经对人体造成了不可避免的损害。因此，战场巡视员的重担常落于灵敏度高和特异性强

的生物标记物肩上。每位巡查员各具独特的看家本领：肾损伤分子-1 (KIM-1)在预测肾毒性肾损伤上

具有较高的特异性和灵敏度，中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白(NGAL)对于单一因素引起的肾损

伤检测较为敏感，半胱氨酸蛋白酶抑制剂(Cys C)与β2-微球蛋白(β2-MG)则能够较为准确地评价肾小

球的滤过功能[43]。这些战场巡查员及时的战场电报为临床上更早、更准确地监测抗生素军团所致的

肾毒性提供了有力的支持。 

4.3  变态反应 

在我们抗生素军团中，由于制作工艺以及化学性质的稳定性，杂质小弟与抗生素代谢产物常常

会混迹于我们军团之中，他们具备半抗原的特质，会与高分子载体蛋白结为同盟，摇身一变成为完

全抗原，引起人体细胞释放致敏活性物质，后者会引发人体生理功能的紊乱和组织器官的损伤，如

皮疹、药物热和过敏性休克等。 

其中，青霉素尤为典型。他们不稳定的化学性质使得临床产品常携带着不同的有机杂质小弟。

在发酵合成的过程中，青霉素身上的β-内酰胺环的羰基会与蛋白质的自由氨基发生反应，形成青霉

素噻唑类蛋白质杂质[44]。并且，β-内酰胺环上的羰基还会受到另一青霉素分子中的自由基的攻击，

形成另一位让你们棘手的过敏性杂质小弟——青霉素二聚体[45]。这些杂质小弟们能够诱导人体产生

特异性抗体，进而引发青霉素过敏反应。为了降低此类过敏反应的发生率，你们对我们的生产工艺

不断进行改良，严格控制产品质量，努力减少抗生素制剂中这些危险杂质的含量，确保我们军团的

成员能够以更加忠诚可靠的形象出现在抵御病菌入侵的这片战场上。 

4.4  药物间的相互作用 

我们军团的部分成员与其他药物中的活性成分素有不合，若是碰面了，难免会引起一些冲突。

这种冲突若是发生在人体外，则通常被称为配伍禁忌；而发生在人体内的冲突则更倾向于被叫做药

物相互作用。 

配伍禁忌是指两种或两种以上药物在体外配制时直接发生的理化作用(如水解、沉淀、产气)，使

药物性状改变而影响药物疗效或产生毒性反应。例如，β-内酰胺类抗生素中的β-内酰胺环上的羰基

和氮原子的孤对电子不能共轭[46]，导致β-内酰胺环既容易被亲核试剂攻击，又会受到亲电试剂的影

响，因此，β-内酰胺类抗生素不能与酸性或碱性药物配伍。而头孢曲松与含钙药物配伍会产生颗粒

状沉淀物，四环素类抗生素与含重金属盐离子的药物配伍会发生络合反应。此外，由于不同药物在

不同pH条件下的稳定性不同[47]，各种酸碱性不同的药物配伍也会影响彼此的药效以及人体对药物的

吸收。 
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药物相互作用常常被用于表示多种药物在人体内产生的冲突，这是由于药物代谢酶、药物结合

蛋白以及药物基因多效性等多种因素的复杂影响，导致其中一种药物的药动学或药效学特性发生显

著变化。这种冲突的后果既可能是增强某种药物的疗效，同时加剧其潜在的毒副作用；也可能是削

弱某种药物的治疗效果，并且减轻其引发的不良反应[48]。例如，红霉素和四环素在与地高辛联合使

用时，会抑制人体对后者的代谢，导致地高辛在体内的血药浓度升高，从而可能增加引发地高辛中

毒的风险。同样，氯霉素与降糖药氯磺丙脲的联合使用可能引发急性低血糖，而大庆霉素与利尿剂

呋喃苯胺酸合用则可能增加耳毒性的风险。 

因此，在联合用药时，你们要多多注意与我们素有嫌隙的药物，以提高临床用药的安全性，保

障患者的安全。 

4.5  特异不良反应 

除了常见的不良反应，由于人体的遗传因素和各个抗生素成员的独特性质，我们军团个别成员

还会引发人体产生一些特异的不良反应，其可能给人体带来较为严重的后果，使用此类抗生素时要

格外注意(表5)。 

表5  抗生素的特异不良反应[49] 

特异不良反应 临床表现 常见抗生素 

Jarisch-Herxheimer反应 发热、寒战、头痛、肌痛、原有皮肤病加重 青霉素 

灰婴综合征 无力、腹胀、呕吐、新生儿青紫、呼吸不规律、循环衰竭 氯霉素 

红人综合征 腰背疼痛、上半身红斑皮疹、血管性水肿 氨曲南、头孢菌素类、糖肽类 

Stevens-Johnson综合征 发烧、头痛、广泛性表皮坏死及水泡 磺胺类 

四环素牙 牙冠釉质及牙本质层色素沉着、牙釉质发育不全 四环素类 

双硫仑样反应 头晕无力、面部潮红、急性心衰 头孢菌素类、呋喃唑酮、氯霉素、 

复方磺胺甲恶唑、琥乙红霉素 

例如，在调用青霉素打击梅毒时，大量死亡的苍白密螺旋体(梅毒病原体)会一次性崩解并释放

大量的内毒素和异体蛋白，使得人体组织出现一过性的过敏反应[50]，导致病变暂时性加剧，这种特

殊的病理现象被称为Jarisch-Herxheimer反应。在使用氯霉素治疗新生儿感染的过程中，由于新生儿

肾脏的排泄功能尚不成熟且肝脏中缺乏尿苷二磷酸葡萄糖醛酸转移酶(UDPGT)，使得新生儿对氯霉

素的代谢能力有限，当血清中氯霉素浓度超过50 μg·mL−1时，新生儿较易出现皮肤发绀、体温变低、

肢体无力等症状，这种致命性的急性心衰反应被称为灰婴综合征[51]。当人体短时间内接受过量的万

古霉素输注时，可能引发肥大细胞和嗜碱性粒细胞脱颗粒，释放大量组胺，从而导致一系列的临床

症状，这种由IgE介导的类过敏反应被称为红人综合征[52]。当人体对磺胺类抗生素过敏时，其皮肤可

能从面部和胸部开始起泡和脱皮，一直扩展到全身，导致大量体液流失，并引发严重感染[53]，这一

种致命性的过敏反应被称为Stevens-Johnson综合征。在儿童牙齿发育期(胎儿期至幼儿期)，四环素类

抗生素会沉积到儿童的牙冠釉质及牙本质层，抑制牙齿硬组织矿化，致使牙釉质发育不全而形成四

环素牙[54]。虽然这些特异不良反应的发生率不高，但其后果极其严重，因此你们一定要格外注意。 

还有一种广为流传的说法，叫“头孢配酒，说走就走”，意指头孢菌素类抗生素不宜与乙醇同

用。然而其背后的原理却很少有人知道，不过这可得从“双硫仑”老兄说起。1945年，丹麦研究人

员发现了双硫仑的戒酒潜力，他的这一功效于3年后被推到了公众的视野中[55]。因为，在人体正常的

生理代谢过程中，乙醇首先在乙醇脱氢酶(ADH)的作用下被氧化成乙醛，随后在乙醛脱氢酶(ALDH)

的作用下转化为乙酸，乙酸通过三羧酸循环被转化为H2O和CO2。而双硫仑的神奇之处在于其能抑制

ALDH的活性导致乙醛蓄积(图8)。乙醛蓄积综合征在临床上表现为头晕无力、面部潮红、恶心呕吐，

严重时甚至可能诱发急性心衰和心肌梗死[56]，这便是双硫仑反应。正是通过这种机制，人体服用双
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硫仑后即便是少量饮酒也会出现强烈的不适感，从而达到戒酒的目的。当我们部分成员与含有酒精

的饮品一同被摄入时，同样会引发与双硫仑反应相似或相同的表现，这被称为双硫仑样反应。不过，

双硫仑样反应的原理可复杂得多。例如，我们中的一些成员能够抑制乙醛形成乙酸的过程，一些头

孢菌素类抗生素含有甲基四唑硫醇侧链，这种侧链在人体内会从头孢菌素类抗生素分子中脱离并被

氧化成与双硫仑结构类似的分子，从而抑制乙醛代谢。但是，甲硝唑和异烟肼同样会引发双硫仑样

反应，但他们并不抑制肝脏ALDH或增加血液中的乙醛浓度[57]，这背后的具体机制还需要被你们进

一步阐明。 

 
图8  双硫仑主要作用机制 

 

5  调用策略 
首先，我们要向你们声明：我们并不是消炎药。虽然我们经常被错误地称为“消炎药”，但我

们无法起到任何直接消炎的作用。其实，真正的消炎药是非甾体类消炎药(NSAIDs)和甾体类消炎药

(糖皮质激素类药物)。前者是你们常用的阿司匹林、对乙酰氨基苯酚和布洛芬等；后者是你们俗称的

激素，如可的松、地塞米松和泼尼龙等。当人体出现炎症时，首先需要找出引发炎症的真正元凶，

只有炎症是由于病菌作祟时，我们才可以发挥我们的专长——抑制或杀灭病菌，从而间接起到消炎

作用。 

糖皮质激素也是我们的战友，他们武艺高超，强大得令人生畏，但他们在战斗过程中往往会对

人体造成较大的损害，因此使用他们往往需要更加审慎，限于病情严重且必要之时。然而，许多诊

所和医院存在不规范诊疗的情况，在面对感冒发烧等常见症状时，一些医生经常采用“维生素、抗

生素、糖皮质激素、葡萄糖”的组合疗法(图9)，也就是你们常说的“三素一汤”。这套沉重的组合

拳也被戏称为小战场上扔核弹，因为其表面上看似面面俱到、攻守兼备，实则疏于辨证论治，缺乏

对患者个体差异的深入考量和精准治疗。这种“一刀切”式的治疗方法，不仅忽视了疾病的真正原

因，还对人体造成了不必要的负担，影响人体的长期健康[58]。更为严重的是，滥用抗生素和糖皮质

激素可能增加病菌的耐药性，该过程中培养出来的“超级细菌”将会给未来的治疗带来更大的困难

与挑战。 

专业的事情尽量交给专业的人员来做。我们抗生素并不像你们想象中的那么简单易用，更不是

每次感冒发烧时都能随意吃几片。鉴于我们军团在战斗过程中可能引起的战场余波，我们愿向你们

传授一些宝贵的调用策略。 

其一，要明确疾病的病因。对于日常普通的“小感冒”，很多时候可能是由病毒引起的，这是

抗病毒药擅长的领域，我们对此表示无能无力。只有当病因涉及细菌感染时，我们才会挺身而出，

根据细菌培养及药敏结果，选择具有针对性的抗生素成员，对病菌进行精准打击。 

其二，要遵守说明书和医生的建议与指导。在使用我们抗生素时，要尽早、足量、足疗程地使

用；在选择我们抗生素时，能用窄谱的不用广谱的，能用一种的不用多种的。在治疗的过程中，要

慎重更换抗生素，更不能随意更改使用剂量、给药速度和疗程。并且，要留出足够的停药间歇，以
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促进人体对药物的代谢，防止我们抗生素军团成员在人体内长期、大量驻扎而引发毒性反应，并加

快人体机能的恢复。 

 
图9  “三素一汤”治疗方案举例 

氨曲南：β-内酰胺类抗生素；阿米卡星：氨基糖苷类抗生素； 

利巴韦林、炎琥宁：抗病毒药；赖氨匹林：NSAIDs 

 

其三，要进行皮肤敏感试验(皮试)。在使用那些易引起变态反应的抗生素成员之前，皮试不仅是

筛选对抗生素过敏患者的关键步骤，还是避免引起过敏反应的重要预防措施。最好的治疗措施就是

预防，对抗生素过敏的急救措施准备得再完善，也不如规避这场急救更有效果。 

其四，要选择合适的给药方式。现在很多人为图方便，一遇到头疼脑热就直接要求“打吊针”。

然而，这样的用药策略并不合理。我们的给药原则是“能口服给药，不肌肉注射；能肌肉注射，不

静脉输液[59]”，这是因为口服给药会使药物经过胃肠道的选择性吸收，而静脉输液则是填鸭式地将

药物直接加压输入血液循环。显然，口服的药物起效更为缓和，在使用上也更加安全与方便。只有

在药物性质特殊，不宜口服经胃肠道吸收；患者病情急重，口服给药无法满足治疗需求；患者无法

口服药物，或胃肠道无法吸收药物的情况下，才会考虑使用肌肉注射或静脉输液的方式，将药物输

注入患者体内。 

总之，在面对细菌感染时，你们应寻求医生的帮助与指导，合理、科学、严谨地调用我们抗生

素军团，以确保我们能安全有效地发挥作用，避免我们对人体造成不必要的负担。虽然我们军团在

战斗过程中会引发人体产生一些不良反应，但是请你们不要因此畏惧与我们并肩作战，我们永远是

你们最可靠的战友。请你们相信，随着药物化学的发展，我们会被改造得越来越精良，我们将以更

强大的作战能力、更少的不良反应，来更好地守护人体生命健康。 

 

6  结语 
自诞生之日起，我们便踏上了与病菌相斗争的征途。我们抗生素军团既是人类医学进步的见证

者，也是人类与疾病抗争历程中的奋战者。我们的使命重大且神圣，我们肩负着为人体抵御病菌侵

袭的重任。 



大 学 化 学 Univ. Chem. 2025, 40 (4), 320 

我们深知，与病菌的战斗远未结束，病菌是无法被消灭干净的。细菌这一在生命大陆上存活了

逾40亿年的神奇物种[60]，是值得尊重与敬佩的敌人，其所蕴含的巨大生物价值也注定了其不能被彻

底消灭。但在人体健康这一战场上，我们必须与病菌划清界限。在这场无休无止的斗争中，病菌狡

猾多变，他们不断进化，或变异成不同的形态，或演化出独特的构造，以抵御我们军团的进攻。不

过，我们也并非孤军奋战，对症治疗药物(如解热、镇痛、镇咳药物)与支持治疗药物(如氨基酸、维

生素、电解质等营养补充剂)常是与我们并肩作战的伙伴，体外消毒杀菌剂与相关设备奋斗在我们之

前线，以减轻我们作战的压力。更为珍贵的是，我们的人类战友——你们拥有强大的研发团队与先

进的科学技术。在你们的帮助下，我们军团与时俱进，不断更新迭代，拓宽抗菌与杀菌的作用机制，

力求在每一次交锋中都能占据优势。 

在与你们一同走过的岁月中，我们见证了你们的痛楚与无奈。我们见过因医疗条件有限导致疾

病持续进展而痛苦不堪的患者，也见过因研发水平有限导致治疗费用高昂而无奈放弃治疗的家庭。

这一幕幕场景让我们深感痛心，但同时也坚定了我们投入到这场战斗中去的决心。我们也见证了你

们的智慧与坚韧。我们见过你们利用新研发的治疗药物给不断进化的病菌打了个措手不及，也见过

你们通过新探索的治疗方法让原本无救治希望的患者重新见到曙光。这让我们深感敬佩，正是因为

你我之间有这样的合作与努力，我们大家才能在一次次战斗中取得胜利。 

我们希望能与你们继续并肩作战，共同守护人体健康与安宁。在未来的日子里，我们将迎来更

多的机遇与挑战，但我们相信，只要我们大家一起坚定信念、勇往直前，就一定能创造出更加辉煌

的成就！ 

此致， 

敬礼！ 

抗生素军团 
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