
书书书

［收稿日期］　２０２３－０８－２５

［作者简介］　叶青（１９８１－），女（汉族），湖北省丹江口市人，副主任医师，主要从事医院感染管理研究。

［通信作者］　林丽开　　Ｅｍａｉｌ：ｌｉｎｌｉｋａｉ＿１９６３＠１６３．ｃｏｍ；申昆玲　　Ｅｍａｉｌ：ｋｕｎｌｉｎｇｓｈｅｎ１７１７＠１６３．ｃｏｍ

犇犗犐：１０．１２１３８／犼．犻狊狊狀．１６７１－９６３８．２０２３４８９４

·专家论坛·

我国儿童抗菌药物使用管理相关策略及述评

叶　青
１，冯佳佳２，孔维华２，罗万军３，吴安华４，杨永弘５，曾红兰１，张交生６，张　瑜

２，林丽开２，申昆玲５

国家卫生健康委抗菌药物临床应用与耐药评价专家委员会儿科工作组

［１．武汉大学人民医院，湖北 武汉　４３００６０；２．武汉大学医院管理研究所，湖北 武汉　４３００７１；３．华中科技大学同济医学

院附属武汉儿童医院（武汉市妇幼保健院），湖北 武汉　４３００１６；４．中南大学湘雅医院，湖南 长沙　４１０００８；５．首都医科大

学附属北京儿童医院，北京　１０００４５；６．深圳市儿童医院，广东 深圳　５１８０２６］

［摘　要］　梳理中国儿童抗菌药物使用管理进展，探讨顶层设计、多学科协作、抗菌药物管理的具体专项要求，以

及评价体系建立中的难点，并思考应对策略，为进一步完善中国儿童抗菌药物使用管理相关策略，提升遏制细菌耐

药治理效能提供参考和借鉴。

［关　键　词］　儿童；抗菌药物使用；管理策略；细菌耐药

［中图分类号］　Ｒ１８１．３＋２　Ｒ９７８．１

犛狋狉犪狋犲犵犻犲狊犳狅狉犿犪狀犪犵犻狀犵犪狀狋犻犿犻犮狉狅犫犻犪犾狌狊犪犵犲犻狀犆犺犻狀犲狊犲犮犺犻犾犱狉犲狀

犢犈犙犻狀犵
１，犉犈犖犌犑犻犪犼犻犪

２，犓犗犖犌犠犲犻犺狌犪２，犔犝犗犠犪狀犼狌狀
３，犠犝 犃狀犺狌犪４，犢犃犖犌犢狅狀犵

犺狅狀犵
５，犣犈犖犌犎狅狀犵犾犪狀

１，犣犎犃犖犌犑犻犪狅狊犺犲狀犵
６，犣犎犃犖犌犢狌２，犔犐犖犔犻犽犪犻２，犛犎犈犖 犓狌狀

犾犻狀犵
５，犠狅狉犽犻狀犵犌狉狅狌狆狅犳犘犲犱犻犪狋狉犻犮狊，犈狓狆犲狉狋犆狅犿犿犻狋狋犲犲狅狀犆犾犻狀犻犮犪犾犝狊犲狅犳犃狀狋犻犿犻犮狉狅犫犻犪犾狊犪狀犱

犈狏犪犾狌犪狋犻狅狀狅犳犃狀狋犻犿犻犮狉狅犫犻犪犾犚犲狊犻狊狋犪狀犮犲，犖犪狋犻狅狀犪犾犎犲犪犾狋犺犆狅犿犿犻狊狊犻狅狀 （１．犚犲狀犿犻狀犎狅狊狆犻狋犪犾狅犳

犠狌犺犪狀犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔，犠狌犺犪狀４３００６０，犆犺犻狀犪；２．犠狌犺犪狀犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔犎狅狊狆犻狋犪犾犕犪狀犪犵犲犿犲狀狋犐狀狊狋犻狋狌

狋犲，犠狌犺犪狀４３００７１，犆犺犻狀犪；３．犠狌犺犪狀犆犺犻犾犱狉犲狀’狊犎狅狊狆犻狋犪犾［犠狌犺犪狀犕犪狋犲狉狀犪犾犪狀犱犆犺犻犾犱犎犲犪犾狋犺

犮犪狉犲犎狅狊狆犻狋犪犾］，犜狅狀犵犼犻犕犲犱犻犮犪犾犆狅犾犾犲犵犲，犎狌犪狕犺狅狀犵犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔狅犳犛犮犻犲狀犮犲犪狀犱犜犲犮犺狀狅犾狅犵狔，

犠狌犺犪狀４３００１６，犆犺犻狀犪；４．犡犻犪狀犵狔犪犎狅狊狆狋犻犪犾，犆犲狀狋狉犪犾犛狅狌狋犺犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔，犆犺犪狀犵狊犺犪４１０００８，

犆犺犻狀犪；５．犅犲犻犼犻狀犵犆犺犻犾犱狉犲狀’狊犎狅狊狆犻狋犪犾，犆犪狆犻狋犪犾犕犲犱犻犮犪犾犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔，犅犲犻犼犻狀犵１０００４５，犆犺犻狀犪；

６．犛犺犲狀狕犺犲狀犆犺犻犾犱狉犲狀’狊犎狅狊狆犻狋犪犾，犛犺犲狀狕犺犲狀５１８０２６，犆犺犻狀犪）

［犃犫狊狋狉犪犮狋］　ＴｏｓｕｍｍａｒｉｚｅｔｈｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓｅｉｎＣｈｉｎｅｓｅｃｈｉｌｄｒｅｎ，ｅｘｐｌｏｒｅｓｐｅｃｉａｌ

ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓｆｏｒｔｏｐｌｅｖｅｌｄｅｓｉｇｎ，ｍｕｌｔｉｄｉｓｃｉｐｌｉｎａｒｙｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｏｎａｎｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｍａｎａｇｅｍｅｎｔ，ａｓｓｅｓｓｔｈｅｄｉｆｆｉｃｕｌ

ｔｉｅｓｉｎｔｈｅｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔｏｆａｎｅｖａｌｕａｔｉｏｎｓｙｓｔｅｍａｎｄｃｏｎｓｉｄｅｒｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ，ａｎｄｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｔｏｆｕｒ

ｔｈｅｒｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓｅｉｎＣｈｉｎｅｓｅｃｈｉｌｄｒｅｎａｎｄｔｈｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆｃｕｒｂｉｎｇｂａｃｔｅｒｉａｌｒｅ

ｓｉｓｔａｎｃｅ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｃｈｉｌｄ；ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓａｇｅ；ｍａｎａｇｅｍｅｎｔｓｔｒａｔｅｇｙ；ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

　　感染性疾病一直是儿童患者就诊和住院的最常

见原因。２０１９年５岁以下儿童死亡人数约５３０万，

其中４９．２％由感染引起。下呼吸道感染是全球５

岁以下儿童死亡的第二大原因，约有７４万例［９５％

不确定性区间 （９５％ ｕｎｃｅｒｔａｉｎｌｙｉｎｔｅｒｖａｌ，９５％

ＵＩ）：６２万～８４万］，占５岁以下儿童死亡总数的

１３．９％（９５％ＵＩ：１２．０％～１５．１％）
［１］。虽然全球不

同国家都发布了针对儿童的合理使用抗菌药物计划

或方案，但儿童仍是除老年人以外的其他年龄段中

使用抗菌药物最高的人群［２］。细菌感染，尤其是耐
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药菌感染是严重威胁儿童健康的危险因素。很多机

构及学者对我国儿童抗菌药物使用的情况及管理策

略进行了长期深入研究。本文将对我国儿童抗菌药

物使用情况、管理经验和不足等进行梳理，以明确今

后深化研究的方向，为进一步完善儿童抗菌药物使

用管理相关策略，遏制抗菌药物耐药（ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ

ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＡＭＲ）提供参考和借鉴。

１　我国儿童抗菌药物使用管理现状

我国于２００３年起逐渐加大对抗菌药物使用的

规范化管理力度，国家层面出台了一系列规范抗菌

药物使用的相关制度、规定及整治方案，建立了“抗

菌药物临床应用监测网”，但尚缺乏专门针对儿童的

抗菌药物管理指导原则或规范，仅部分专家学者对

此开展了研究，并制定了指南和共识以促进儿童抗

菌药物合理应用。２０１８年国家儿童医学中心等８

个学术组织联合制定发表了《中国儿童合理使用抗

菌药物行动计划（２０１７—２０２０）》
［３］，明确了未来５～

１０年的工作目标。２０１６—２０１７年、２０１９年国内开

展的两项多中心住院儿童抗菌药物应用调查［４５］结

果显示，我国儿童抗菌药物使用率、使用强度与国际

上其他国家相比仍有一些不合理的地方；我国新生

儿及儿童临床使用的抗菌药物中可用类（ａｃｃｅｓｓ）占比

低，慎用类（ｗａｔｃｈ）占比高；慎用类居前三位的分别为

第三代头孢菌素（３９．９４％）、大环内酯类（１８．６１％）及

碳青霉烯类（１０．４％），提示我国儿童抗菌药物使用

管理质量方面仍有较大的改进空间。

２　我国儿童抗菌药物管理存在的难点及应对策略

我国儿童耐药细菌检出率仍处于较高水平，肺

炎克雷伯菌对第三代头孢菌素和碳青霉烯类耐药、

肺炎链球菌对青霉素类耐药的检出率均高于成人组

和老年人组，耐甲氧西林金黄色葡萄球菌检出率高

于成人组，这与我国儿童可选用的抗菌药物品种较

少，抗菌药物不合理使用有一定的关系。如何应对

这些问题在当前尤为重要。

２．１　进一步完善儿童抗菌药物合理应用与细菌耐

药性防控的顶层设计　儿科医生可使用抗菌药物范

围较窄，广谱抗菌药物使用比例高，导致细菌耐药。

一些属于可广泛使用类的氨基糖苷类抗生素，如庆

大霉素、阿米卡星，在欧洲等很多国家指南里被推荐

为新生儿肺炎及脓毒症的一线抗菌药物，在我国却

因其耳、肾毒性等不良反应被禁止用于６岁以下

儿童［６］。此外在我国青霉素使用前需皮试的要求

也限制了青霉素类抗生素在儿童中的应用。另一方

面，儿童可选用的抗菌药物品种、适宜规格，以及适

宜剂型的抗菌药物品类品规的缺乏，也进一步促使

我国儿童过分集中使用头孢菌素类抗生素，导致儿童

对第三代头孢菌素耐药肺炎克雷伯菌的高检出率。

目前，我国关于儿童抗菌药物合理应用的规定

大多数是分散在多部药品的法规中，参照成人用药

进行管理，尚无针对儿童的药物临床试验相关法律

规定，未考虑儿童药物及其代谢的特殊性。虽然我

国食品药品监督管理部门制定了《儿科人群药物临

床试验技术指导原则》（食品药品监管总局２０１６年

第４８号）和《成人用药数据外推至儿科人群的技术

指导原则》（食品药品监管总局２０１７年第７９号）等

多个指南指导儿童药物研究，但是这些指南本身并

不具有强制性［７８］，在儿童抗菌药物临床试验中执行

力不强，不能系统地解决儿童用药现存的问题。如

药品说明书中儿童用药用法、用量信息缺乏或无明

确的临床试验证据直接要求儿童禁用，导致儿科医

生给患儿，尤其是重症感染患儿使用抗菌药物时常

面临“超说明书使用”的窘境，背负极大的法律风险。

上述这些仅凭专家指南或共识指导仍无法解决

的问题亟需更高位阶的规范加以约束。未来应依托

循证证据从法律法规、规章、管理制度，以及规范标

准体系建设方面进一步努力，为儿童抗菌药物使用

管理工作的进一步完善提供政策支持和保障。

２．２　健全儿童抗菌药物临床合理应用的专家团队

与多学科协作机制　感染性疾病的多学科协作机制

在儿童感染患者中施行尚存在很多困难，如缺少标

准化的组织模式、运作程序及质控标准，开展针对抗

菌药物使用的多学科讨论时，很容易流于形式。一

方面，儿科医生因日常工作负荷巨大，参与多学科协

作积极性不高；另一方面，很多医疗机构（包括三级

甲等医疗机构）缺少专门针对儿童的感染病专家、临

床药师、微生物专家、医院感染防控专家等，对儿童

抗菌药物使用的管理缺乏专业性。研究［９１０］调查结

果显示，儿科医生临床经验选用抗菌药物的依据中

对血常规、Ｃ反应蛋白的依赖程度偏低，尤其是对当

地和本院细菌耐药流行病学的重视度过低，仅为

１．７％。此外，基层医疗机构儿科服务能力较低，儿

童抗菌药物不合理使用情况更为突出，很多从基层

医疗机构转至二、三级医疗机构就诊的儿童患者，在

入院时就已经使用多种抗菌药物，或已经发生多重
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耐药菌感染，需要使用更高级别的抗菌药物或多种

抗菌药物联合使用，增加了抗菌药物管理难度［１１］。

未来可依托儿童专科医疗机构或者具有儿童抗

菌药物专业管理经验和能力的专业机构建立专家团

队，对综合医院以及基层医疗机构儿童抗菌药物合

理使用相关学科的工作人员进行系统的专业培训，

建立多学科协作的人才队伍，并对管理模式和方法

进行技术指导，健全儿童抗感染治疗的多学科协作

机制。

２．３　完善儿童抗菌药物管理的具体要求　我国是

一个多民族国家，与其他单一民族国家相比，我国儿

童感染性疾病的病原学与流行病学特点、不同抗菌

药物在不同年龄（体重）儿童体内的药代动力学特点

更为复杂，开展儿童抗菌药物管理效果评价等工作

时面临更多挑战。目前这些数据资料还相对缺乏，

导致管理过程中缺乏循证依据指导，主要体现在以

下几个方面。

２．３．１　亟需建立儿童抗菌药物分级管理目录　我

国儿童抗菌药物用药率远超其他国家，用药分散度

大，各个地区用药差异性大，但我国尚未建立针对儿

童的抗菌药物分级管理目录，只能参考各地根据《抗

菌药物临床应用指导原则》（卫医发〔２００４〕２８５号）

建立的更适宜成人的抗菌药物分级管理目录指导临

床用药。一项全球调查结果显示，我国儿童慎用类

抗菌药物使用占比７４．１％，位列全球第二，可用类

占比全球最低，仅为７．８％
［１２］，总体情况不容乐观。

此调查结果可能与我国现行的目录在分级原则、囊

括的药品数量及种类等方面与世界卫生组织

（ＷＨＯ）抗菌药物 ＡＷａＲｅ分类目录（可用类／慎用

类／备用类ｒｅｓｅｒｖｅ）不尽相同有关。如在我国抗菌

药物临床应用分级管理目录中为非限制使用级的抗

菌药物（如左氧氟沙星、头孢呋辛、阿奇霉素）在

ＷＨＯ抗菌药物ＡＷａＲｅ目录中被划分为慎用级
［１３］，

根据ＡＷａＲｅ分级目录中国医疗机构可用类抗菌药

物的使用比率仅为１９．４％
［１４］。因此，不能机械地采

用 ＷＨＯ目录来评价和指导我国儿童抗菌药物应

用，亟需建立符合我国儿童感染病原谱和耐药特征

的儿童抗菌药物分级管理目录，促进儿童抗菌药物

的合理应用。

在建立儿童基本药物目录和抗菌药物分级管理

目录时，应依据儿童感染细菌耐药特征，促进细菌耐

药性发生发展的可能性，抗菌药物的安全性和可及

性等多方面思考。另外，还应考虑儿童体重差异、用

药方法不同等因素对用药剂量准确度的影响，对于

同一品种抗菌药物需要纳入多个规格、剂型，才能保

障儿童抗菌药物使用的安全性和可及性。

２．３．２　儿童抗菌药物监测及细菌耐药监测体系有

待完善　抗菌药物使用和细菌耐药监测数据是各地

区各医疗机构制订针对性抗菌药物应用指南及遏制

ＡＭＲ策略的基础，也是评价干预策略效果的指标。

与成人相比，目前我国儿童抗菌药物监测及细菌耐

药监测体系不够完善。虽然全国细菌耐药监测网

（ＣｈｉｎａＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌＲｅｓｉｓｔａｎｃｅＳｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅＳｙｓ

ｔｅｍ，ＣＡＲＳＳ）对儿童耐药情况进行了独立分析
［１５］，

中国儿童细菌耐药监测组（ＩｎｆｅｃｔｉｏｕｓＤｉｓｅａｓｅＳｕｒ

ｖｅｉｌｌａｎｃｅｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ＩＳＰＥＤ）每年也对成员单位

（三级甲等教学儿童医院）的细菌耐药监测数据进行

汇总和分析［１６］，但由于ＣＡＲＳＳ和ＩＳＰＥＤ开展儿童

细菌耐药监测的范围、纳入监测的对象标准不一致，

其监测结果之间缺乏可比性。儿童抗菌药物使用监

测的指标主要是抗菌药物使用率、使用强度、Ⅰ类切

口抗菌药物预防使用率等管理指标［５］，缺乏与儿童

抗菌药物使用相关因素的调查，导致难以为规范儿

童抗菌药物使用提供良好的循证依据。未来应扩大

现有监测网络覆盖范围，形成覆盖不同级别、不同区

域、不同类型医疗机构、私立机构和零售药店的监测

网，并增加与儿童抗菌药物使用相关的疾病、感染病

原体等情况的调查，以全面、准确反映我国儿童抗菌

药物使用现状。此外，还应进一步推动监测数据的

共享和关联分析，以助于深度分析儿童感染、治疗和

防控之间的直接关系，为遏制儿童 ＡＭＲ问题提供

科学依据。

２．３．３　儿童医院感染防控措施的适用性和可及性

有待提高　有效的感染防控措施对推进抗菌药物合

理应用管理具有明显效果，有利于降低抗菌药物的

临床使用强度［１７］。由于儿童自身的特点带来的一

些复杂诊疗需求，与年龄相关的易感染性，以及诊疗

过程中较多的人际交往，导致儿童发生医院感染的

特点、风险因素等与成人存在显著差异。２０２３年首

都医科大学附属北京儿童医院牵头制定了《新生儿

病区医院感染预防与控制标准（征求意见稿）》，该标

准对于提升新生儿医院感染预防水平具有十分重要

的意义，但我国目前尚无针对非新生儿的儿童医院

感染防控的国家标准或指南。因此未来应加强儿童

患者群体医院感染防控措施的循证研究，科学规划

儿童医院感染防控策略，提高防控措施的适用性和

可及性；同时还应根据儿童发生医院感染的类型及

主要感染病原体的特征，探索经济、可持续性的医院
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感染防控措施，为建立针对儿童医院感染预防与控

制指南或技术操作规范提供科学依据。

２．４　加快构建儿童抗菌药物使用管理的评价体系　

科学合理的评价体系，是进一步优化儿童抗菌药物

合理应用与细菌耐药性防控策略，提高管理效率和

效益的保障。目前我国缺乏儿童抗菌药物临床合理

应用同质化的评价体系。国家卫生健康委抗菌药物

监测及管控的２个主要指标为抗菌药物使用率及限

定日剂量（ｄｅｆｉｎｅｄｄａｉｌｙｄｏｓｅ，ＤＤＤ），均与抗菌药物

种类无关，不能反映具体抗菌药物如广谱抗菌药物

使用的比例与强度［５］。此外，国内相关研究多以各

类别抗菌药物使用频数、抗菌药物处方率、使用频

度、使用强度、费用等为评价指标，缺乏对政策方案、

执行情况及政策利益相关者对政策反应度和意见的

研究，不同研究结果之间缺少可比性，导致评价数据

缺乏全面性和可靠性［１８１９］。未来应加快构建儿童抗

菌药物临床合理应用管理的标准化评价体系，推荐将

“达到９０％ＤＤＤ总量时抗菌药物数目（ＤＵ９０％）”作

为有效判断是否滥用的指标之一，同时兼顾对政策

方案、实施情况和实施效果的全面评价，建立涵盖疗

效指标、合理用药指标、卫生经济学指标和效率指标

的评价指标体系，甚至可以通过加强对公众的管理

政策宣传，引导公众参与到抗菌药物管理政策的实

施效果的评价过程中，为动态调整符合我国实际情

况的儿童抗菌药物使用管理政策提供科学依据。

３　展望

儿童健康事关家庭幸福和民族未来，中国政府

一向重视儿童健康促进工作，尤其是党的十八大以

来，我国儿童健康工作投入力度持续加大，政策体系

不断完善，儿童健康水平整体明显提高。《关于加强

儿童抗菌药物临床应用监测和细菌耐药监测工作的

通知》（国卫办医函〔２０２０〕６０１号）和《进一步加强儿

童临床用药管理工作的通知》（国卫办医政函〔２０２３〕

１１号）的发布，以及国家卫生健康委抗菌药物临床

应用与耐药评价专家委员会儿科工作组的成立，充

分表明国家层面开始启动儿童抗菌药物使用管理相

关的顶层设计。随着多学科协作机制的完善、具体

专项要求的明确以及评价体系的健全，未来我国儿

童抗菌药物使用管理与微生物耐药性防控策略将更

加科学和规范。
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