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摘  要 

鲍曼不动杆菌是一种可引起严重临床疾病导致患者预后不良的革兰阴性条件致病菌。近年来，随着碳青

霉烯耐药鲍曼不动杆菌的广泛流行，临床治疗难度显著增加。因此，明确鲍曼不动杆菌的耐药机制并制

定有效的治疗策略具有重要意义。本文系统综述鲍曼不动杆菌的最新研究进展，通过分析耐药机制，总

结新型疗法，为耐药株流行的管控与临床治疗的优化提供参考思路。 
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Abstract 
Acinetobacter baumannii is a Gram-negative opportunistic pathogen that can cause severe clinical 
diseases and lead to poor patient prognosis. In recent years, with the widespread prevalence of car-
bapenem-resistant Acinetobacter baumannii, the clinical treatment difficulty has significantly in-
creased. Therefore, clarifying the drug resistance mechanism of Acinetobacter baumannii and for-
mulating effective treatment strategies is of great significance. This article systematically reviews 
the latest research progress of Acinetobacter baumannii, by analyzing the drug resistance mechanism, 
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summarizing new therapies, and providing reference ideas for the control of the prevalence of drug-
resistant strains and the optimization of clinical treatment. 
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1. 引言 

鲍曼不动杆菌作为能定植于患者皮肤、呼吸道以及医疗器械表面的革兰阴性条件致病菌，可导致伤

口感染、腹部感染、中枢神经系统感染以及菌血症等临床并发症[1]。近年来细菌对碳青霉烯类抗生素耐

药率显著上升，感染碳青霉烯耐药鲍曼不动杆菌(CRAB)的血流感染患者死亡率显著升高。WHO 将其列

为优先研发新抗生素的“关键”病原体[2]。 
鲍曼不动杆菌耐药机制包括产酶水解、靶点改变、外膜通透性变化、外排泵表达失调及生物膜形成

等[3]。Li 等的研究表明，鲍曼不动杆菌耐药性的全球传播与一个主导性的多重耐药谱系(Clade 2.5.6)密切

相关，该谱系通过遗传重组获得了大量抗生素耐药基因和毒力因子，从而在抗生素选择压力和医院环境

中具备更强的存活与定植能力，最终导致多耐株的流行[4]。 
针对目前严峻的耐药形势，新型治疗手段的需求迫在眉睫[5]。除联合用药与研发新抗生素外，一些

非药物方案也展现出巨大潜力，如噬菌体与裂解酶疗法、纳米技术、单克隆抗体及抗毒力策略等[6]。本

文综述鲍曼不动杆菌耐药机制的最新研究进展，并探讨新型药物及非药物治疗策略，为耐药菌感染的防

控及新型治疗方案的开发提供理论依据。 

2. 鲍曼不动杆菌耐药机制 

2.1. 酶介导的抗生素失活 

鲍曼不动杆菌可通过产生 β-内酰胺酶水解抗生素 β-内酰胺环，使其结构改变失去抗菌活性[7]。在碳

青霉烯类抗生素耐药鲍曼不动杆菌(CRAB)中，以碳青霉烯酶的产生作为核心机制[8]。常见的碳青霉烯酶

包括 OXA 型碳青霉烯酶和金属 β-内酰胺酶(MBLs)，其中，OXA-23 是全球范围内传播最广泛的碳青霉烯

酶，其基因常位于插入序列 ISAba1 的下游，ISAba1 的存在能够增强 OXA-23 的表达，从而显著提高菌株

的碳青霉烯耐药水平[9]。例如，Mao 等人的研究显示，鲍曼不动杆菌对美罗培南的耐药率从 10.8%升至

80.4%，对亚胺培南的耐药率从 13.5%升至 83.5%，且 ISAba1相关 blaOXA-23的阳性率从 25.0%升至 97.1%，

推测碳青霉烯类耐药率升高可能与blaOXA-23、ISAba1-blaOXA-23耐药基因扩散有关[10]。MBLs如VIM、

IMP 和 NDM 型酶的检出率通常低于 OXA 型酶，但其在某些地区的传播不容忽视[11]。例如，Adeyemi 等
人[11]筛查了来自尼日利亚西南部一家医院分离株中的常见碳青烯耐药相关基因。在临床和医院环境分离

株中发现，其中 61.9%携带 blaKPC 型基因，59.5%blaIMP 变异，45.2%携带 blaVIM 基因。 

2.2. 靶点改变 

许多抗生素通过与细菌特定靶点高亲和力结合，抑制其必需细胞功能，阻止细菌生长[12]。喹诺酮类
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抗生素主要作用于 DNA 回旋酶和拓扑异构酶 IV。鲍曼不动杆菌中 gyrA、parC 等基因发生突变后，可改

变上述靶酶结构，降低药物与靶点的结合能力，从而导致喹诺酮耐药[3] [13]。此外，鲍曼不动杆菌能通

过修饰其脂多糖(LPS)或脂寡糖(LOS)逃避宿主免疫和抗生素作用。如多黏菌素通过靶向细菌 LPS 发挥作

用，而经修饰的 LPS 与多黏菌素的亲和力降低，产生耐药[14]。PmrAB 双组分系统是介导多黏菌素耐药

性的关键调控系统，PmrA 的突变可以影响其与 PmrB 的相互作用和磷酸转移，导致耐药性增强[15]。新

型化合物 Cerastecins 被发现能够抑制耐药鲍曼不动杆菌的膜脂寡糖(LOS)转运，虽研究仍处于早期阶段，

但提示靶向 LOS 转运可能成为治疗耐药鲍曼不动杆菌感染的潜在策略[16]。 

2.3. 膜通透性的改变 

外膜蛋白(OMPs)参与影响抗生素的通透性[17] [18]。CarO 作为鲍曼不动杆菌中的一个重要的孔蛋白，

它的缺失或表达下调可阻碍药物进入细菌内部，最终表现为耐药性的增强[17]。另一重要外膜蛋白 OmpA
则与美罗培南的耐药性相关[18]。Scribano 等人对鲍曼不动杆菌 OmpA 样孔蛋白的功能进行了深入研究，

发现 PsaB 与应激耐受性相关，能增强细菌在抗生素压力下的存活能力；ArfA 影响细胞壁刚度、形状和

细胞膜厚度，进而影响抗生素渗透性；而 YiaD 则在结构和毒力中发挥作用，可通过改变细胞结构或毒性

机制增加耐药性，这些因素共同作用下最终影响菌株对抗菌药物的敏感性[18]。 

2.4. 外排泵的表达失调 

多重耐药鲍曼不动杆菌的产生原因还与细菌的外排泵系统有关，尤其是 RND 超家族外排泵。这些外

排泵通过主动将抗生素排出细胞，降低细胞内药物浓度。AdeABC、AdeFGH 和 AdeIJK 是鲍曼不动杆菌

中最重要的三类 RND 型外排泵系统[19]。其中 AdeABC 系统是研究最深入的外排泵，在多重耐药株中常

见其过度表达现象。AdeABC 能将 β-内酰胺类、氨基糖苷类、喹诺酮类、四环素类等多种药物泵出细胞，

最终导致显著的耐药表型[16]-[18]。AdeABC 的表达受 AdeRS 双组分调控系统控制。AdeS 是一种感应激

酶，检测环境信号后将磷酸基团传递给反应调节蛋白 AdeR，进而促进 adeABC 操纵子转录。在耐药株中，

AdeRS 调控元件的突变常与 AdeABC 过度表达相关联，这被认为是其介导耐药的一个机制[20]。近期研

究显示在亚最小抑菌浓度(sub-MIC)条件下持续暴露替加环素，会促使临床分离株获得耐药性，期间伴随

AdeABC 的表达升高。实验中，使用外排泵抑制剂 CCCP 能部分抑制泵的活性，从而使菌株对替加环素

的敏感性恢复，这说明 AdeABC 在替加环素耐药形成中发挥了重要作用[21]。AdeFGH 和 AdeIJK 系统尽

管作用范围和强度不同，也可影响临床用药效果[19]。Xie 等人的研究表明，这些 RND 外排泵，特别是

AdeB，不仅造成鲍曼不动杆菌耐药性改变，还会改变细菌的生物膜形成和毒力因子的表达[22]。 

2.5. 生物膜的产生 

生物膜能通过阻碍抗生素的渗透，从而使细菌抵抗宿主的免疫反应和抗生素的杀菌作用[23]-[25]。多项

研究表明，鲍曼不动杆菌具有很强的生物膜形成能力。例如，在伊朗的一项研究中，所有分离的鲍曼不动

杆菌菌株均能形成生物膜，此外，67.92%、18.86%和 11.32%分别为强、中等和弱的生物膜形成菌株[25]。
在约旦 ICU 患者中，79.8%的鲍曼不动杆菌分离株形成生物膜，其中 63.2%为强生物膜形成菌株，9.7%和

6.3%的分离株分别表现出中等和弱的生物膜形成能力。此外，大多数强生物膜形成者(92.3%)表现出 XDR
耐药性模式，凸显了生物膜形成与抗生素耐药性之间的令人担忧的关联[26]。多种基因参与鲍曼不动杆菌

的生物膜形成，包括 bfmR、ompA 和 bap 基因。bap 基因的表达与多重耐药性和生物膜形成呈正相关[26]。 

2.6. 移动遗传元件和基因的传播 

移动遗传元件(MGEs)包括质粒、转座子和插入序列(IS)，它是鲍曼不动杆菌获得和传播耐药基因的主
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要载体[3] [27]。例如 AbaR 抗生素耐药岛是鲍曼不动杆菌全球克隆 1(GC1)中发现的复杂转座子，携带了多

种抗生素和重金属耐药基因，自 1970 年起，这个耐药岛进入 GC1，随后演变为多种变体[28]。一方面，Tn7
样转座子通过识别如 comM、glmS、parE 和 nrdB 等独特的整合位点，促进耐药基因的传播，此外 Tn6022
转座子已被证实在鲍曼不动杆菌中参与了携带了多种抗生素耐药基因的 AbaR 耐药岛的形成，在推动耐药

基因的多样性上发挥了重要作用[29]。另一方面 P 型 IV 分泌系统(T4SS)编码的质粒在鲍曼不动杆菌中非常

常见，这些质粒不仅包含 T4SS 蛋白，还携带多种耐药基因，加速了耐药性在细菌中的传播进程[30]。 

2.7. 细菌群体感应系统 

细菌通过分泌和感知信号分子来调节基因表达和群体行为，这种机制称为群体感应系统(QS)。QS 系

统能协调包括生物膜形成、运动性、毒力因子表达在内的多种行为。抗生素暴露环境下 QS 系统可以增强

鲍曼不动杆菌的耐药性和毒力[31]。例如在亚最小抑菌浓度美罗培南压力下，QS 信号通路被激活，野生

型鲍曼不动杆菌表现出耐药性增强、生物膜形成能力提升和毒力的增加，而缺失QS信号合成基因(如 abaI)
的突变株在同样条件下几乎不表现出这些适应性改变，表明了 QS 系统在反应中起核心调控功能[31]。 

2.8. 铁代谢 

细菌生长过程中铁元素必不可少，在面临缺铁环境下，鲍曼不动杆菌会启动多种铁获取系统如血红

素摄取系统、铁载体的合成以及 TonB 依赖性转运机制等来获取铁供其生存[32]。头孢地尔，一款经典的

铁载体头孢菌素型抗生素，通过独特的“特洛伊木马策略”，绕过外膜孔蛋白阻碍和外排泵过表达等与

通透性相关的耐药机制，利用细菌自身的铁摄取通道主动进入细菌，然后靶向抑制其细胞壁的合成[33]。 

3. 鲍曼不动杆菌新型治疗策略 

3.1. 药物治疗 

3.1.1. β-内酰胺/β-内酰胺酶抑制剂复合制剂 
(1) 舒巴坦–度洛巴坦(Sulbactam-Durlobactam, S/D)：舒巴坦–度洛巴坦是一种新批准用于治疗由鲍

曼不动杆菌–醋酸钙不动杆菌复合体引起的医院获得性细菌性肺炎(HABP)和呼吸机相关性细菌性肺炎

(VABP)的 β-内酰胺酶抑制剂复合制剂[34] [35]。该药通过舒巴坦的直接抗菌和度洛巴坦对酶的抑制发挥

疗效。III 期 ATTACK 临床试验表明，S/D 在治疗 HABP/VABP 方面，28 天全因死亡率上不劣于多黏菌

素，肾毒性发作率也相对较低，有希望成为 CRAB 感染的重要治疗药物[35] [36]。体外研究显示，S/D 对

广泛耐药和泛耐药鲍曼不动杆菌具有较强的抗菌活性，并且与部分 β-内酰胺类抗生素及 β-内酰胺/β-内酰

胺酶抑制剂(βL/βLI)联合时可表现出协同作用[37]。 
(2) 头孢吡肟–齐德巴坦(Cefepime-Zidebactam)：与舒巴坦–度洛巴坦相比，头孢吡肟–齐德巴坦虽

仍处于临床试验阶段，但齐德巴坦在抑制细菌产的 β‑内酰胺酶的同时增强了头孢吡肟的杀菌能力，使它

尤其对碳青霉烯耐药的革兰阴性细菌具有更强的抗菌活性[36]，未来可能更适用于多重耐药革兰阴性菌

的混合感染。 

3.1.2. 铁载体抗生素 
头孢地尔(Cefiderocol)是一种凭借“特洛伊”策略绕开传统的耐药机制的铁载体头孢菌素[32] [38]。

其对临床常见的革兰阴性菌表现出广谱且高效的抗菌活性。根据 SIDEROWT 国际药敏监测项目的数据，

头孢地尔对肠杆菌目细菌的总体敏感率高达 99.8%，其中对美罗培南不敏感菌株的敏感率也达到 96.7%。

针对大肠埃希菌，一项中国的研究显示，耐碳青霉烯类菌株中头孢地尔的耐药率为 14.4%，而在肺炎克雷

伯菌中该耐药率仅为 0.3%。此外，来自 SIDERO-WT 的数据显示头孢地尔对铜绿假单胞菌的敏感率高达
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99.9%，对鲍曼不动杆菌的不敏感率为 4% [33]。当多粘菌素等“最后防线”药物失效时，头孢地尔可作

为治疗多重耐药革兰阴性菌感染的重要替代选择[39] [40]。 

3.1.3. 四环素类 
多重耐药的鲍曼不动杆菌普遍对常见多种抗生素保持着高耐药率，但四环素类抗生素的替加环素和

米诺环素面对 CRAB 仍有一定的抗菌活性[40] [41]。替加环素拥有更广泛的抗菌谱，且有联合用药的数

据支撑，如一项浙江大学医学院的研究结果，替加环素联合头孢哌酮/舒巴坦治疗的临床有效率为 66.23%
高于头孢哌酮/舒巴坦单用的临床有效率 50.60%，且 28 天病死率显著降低(22.08% vs 38.55%, P = 0.024) 
[42]，而米诺环素的相对证据较少。但随着替加环素的广泛应用，鲍曼不动杆菌对其耐药率逐渐上升。研

究表明，该耐药性主要与 RND 家族外排泵系统的过表达有关，其中 adeS 基因突变以及 adeN 基因插入

序列导致的调控失活可上调 AdeABC 或 AdeIJK 外排泵的表达，从而介导替加环素耐药[21] [43]。相比之

下，米诺环素作为替加环素的替代品，在某些情况下仍保持较好的敏感性，这可能与其结构修饰改善细

菌摄取，部分克服外排泵介导的耐药有关[44] [45]。 

3.1.4. 多黏菌素类 
自鲍曼不动杆菌耐药菌出现以来，仅对替加环素或多黏菌素敏感的情况在临床上越发常见。有研究

报道泛耐药鲍曼不动杆菌除多黏菌素耐药率为 0 外，碳青霉烯类和其他抗菌药物的耐药率显著偏高[40]。
但在其具有良好抗菌效果的同时，肾毒性也不可忽视，在一项纳入 508 例接受多粘菌素治疗的危重症患

者的回顾性队列研究中，多粘菌素诱导的肾毒性发生率为 31.6%，其中 5.3%被分类为衰竭期。文献中还

提到，既往研究报道多粘菌素相关肾毒性的发生率约为 27.5%~45% [46]。 

3.1.5. 其他新型小分子或增敏剂 
(1) SPR206：SPR206 是设计出的一种新型在保持抗菌活性的同时降低肾毒性的多黏菌素类药物，在

体外和动物实验中显示出对碳青霉烯耐药细菌的活性和较少的肾毒性，具体表现为碳青霉烯耐药的鲍曼

不动杆菌的 MIC50 和 MIC90 分别为 0.5 mg/L 和 1 mg/L。在动物感染模型中，使用该药物后肺组织细菌

负荷减少约 2~3 log10 CFU。目前正在进一步研究是否可以作为避免多黏菌素毒性限制的新治疗选择[38]。 
(2) 谷氨酰胺(Glutamine)：Wang 等人发现，在体外试验中在加入一定量的谷氨酰胺后某些耐碳青霉

烯类鲍曼不动杆菌 MIC 从 32 mg/L 降至 8 mg/L，甚至它还能促进抗菌药物摄取并使细菌细胞内 ROS 水

平增加约 1.5~2 倍，产生协同杀菌效果。后来研究团队又加入 ROS 清除剂，协同杀菌作用明显减弱。这

是谷氨酰胺能够增强头孢哌酮–舒巴坦对鲍曼不动杆菌的活性的有力证明，为开发治疗多重耐药和碳青

霉烯耐药菌株的药物提供了新的选择[47]。 
(3) 小檗碱衍生物(黄连素衍生物)：一项来自中国的实验设计合成了 30 种小檗碱新型衍生物。小檗

碱衍生物单独使用时对鲍曼不动杆菌活性较弱，MIC(氨曲南)高达 1024 μg/mL，但与抗生素组合情况下

产生协同作用，加入 32 μg/mL 后，ATM 的 MIC 值从 32 μg/mL 降至 8 μg/mL。原 ATM 的 MIC 值为

64~128 μg/mL 的碳青霉烯耐药鲍曼不动杆菌在加入活性较强的小檗碱衍生物 2d 后也出现明显协同，它

还可以与 AdeB 外排泵蛋白结合，抑制 AdeABC 外排泵系统，荧光检测发现细菌内药物积累增加约 2 倍。

在 Galleria mellonella 感染模型中，单用 ATM 或衍生物 2d 几乎全部死亡，2d 和 ATM 的结合显著提高了

幼虫的存活率，80%的幼虫在感染后 96 h 仍能存活[48]。 

3.2. 非药物治疗 

3.2.1. 噬菌体疗法 
(1) 噬菌体是专门感染细菌的病毒，它们将遗传物质注入细菌后在胞内复制，最终导致宿主细菌裂解
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并释放子代噬菌体，整个过程表现出高宿主特异性和低毒性[49]。YZ2 是新分离并鉴定的噬菌体，体外实

验里，无噬菌体对照组中，细菌 OD600 在 7 h 内大约由 0.4 升至 1.35；加入噬菌体 YZ2 后，在 MOI = 
0.01 的低感染复数条件下，细菌 OD600 在 2 h 内迅速下降至 0.1 左右，并在 5 h 内保持在低水平，显著

低于对照组；体内实验 Galleria mellonella 感染模型中，PBS 组和仅噬菌体组在 72 h 内存活率均保持在

100%左右，说明噬菌体本身无明显毒性，其中仅感染 A. baumannii AB0814 的幼虫在 72 h 时存活率仅约

10%，经噬菌体 YZ2 治疗后，在 MOI = 0.1 时 72 h 存活率大约在 60%，MOI = 10 情况下存活率接近 100%，

表明其在体内具有良好的抗感染治疗效果 [50]。在烧伤创面动物模型中观察到使用含噬菌体

VB_AB_Acb75 的水凝胶使大鼠的伤口愈合明显改善和清除 CRAB (碳青霉烯耐药鲍曼不动杆菌)的同时

具有较高的热稳定性和宽 pH 稳定范围，临床治疗前景广阔[51]。 
(2) 噬菌体–抗生素协同：噬菌体与抗生素的组合使用能在增强抗菌效果的同时减缓抗生素耐药性

发展[52]。例如噬菌体 Indie 与头孢他啶联合使用，不仅降低了细菌负荷还恢复了头孢他啶的敏感性[53]。
Liu 等人的实验显示在体外实验中，噬菌体与头孢哌酮/舒巴坦联合使用后，NAB03B、NAB04B 和其他耐

药株 MIC 测得的抗生素 MIC 值降低 2~4 倍，在临床病例中，AB_CK2 鸡尾酒联合抗生素成功清除患者

肺部 KL2 CRAB 感染，未发现噬菌体抗性复发[54]。 
(3) 工程噬菌体-CRISPR 协同抗菌策略：CRISPRi，一项通过工程化噬菌体递送的转录干扰系统，作

用方式为催化失活的 Cas9 蛋白结合 sgRNA 沉默外排泵基因启动子，阻断转录，进而可逆性下调耐药基

因表达[55]。这种策略已有体内外实验证明可行性，例如，Citorik 等使用工程噬菌体递送 CRISPR-Cas9
靶向大肠埃希菌的 blaNDM-1 和 blaSHV-18 基因，在选择性杀菌基础上让耐药菌敏感化，Bikard 等也通

过靶向金葡菌的 mecA 和 kan 抗性基因，在小鼠皮肤感染模型上实现了耐药性下降同时减少宿主体内感

染菌数量[56] [57]。 

3.2.2. 纳米技术 
纳米材料可作为抗生素的载体，通过提高药物的靶向性和生物利用度，将药物递送至感染部位，从

而降低毒性副作用的基础上增强抗菌效果，某研究团队发现针对碳青霉烯耐药鲍曼不动杆菌，单独使用

生物银纳米颗粒和多粘菌素时，其最小抑菌浓度(MIC)分别为 2 µg/mL、16 µg/mL。但联用时，两者的 MIC
显著降低，同时联合治疗组的生物膜厚度和荧光信号明显低于单独使用任何一种药物的组[6]。 

3.2.3. 免疫疗法 
(1) 单克隆抗体(被动免疫) 
单克隆抗体作为一种被动免疫策略，通过靶向细菌特异性抗原增强宿主免疫反应，如中和毒素、促

进吞噬作用或抑制细菌黏附等机制发挥抗感染作用，这种方法能减少传统抗生素治疗所带来的耐药选择

压力[6]。 
(2) 疫苗开发(主动免疫) 
在病原体入侵时，疫苗通过诱导机体产生特异性的体液免疫和细胞免疫，建立免疫记忆，并在病菌

再次暴露时迅速诱导免疫应答并促进其清除。近年来，多种针对鲍曼不动杆菌的疫苗策略不断被提出，

包括多表位亚单位 mRNA 疫苗、外膜蛋白(OMP)疫苗、鼻内给药 mRNA 疫苗以及基于灭活枯草芽孢杆菌

孢子的疫苗等，在动物实验中显示出一定保护作用。如针对鲍曼不动杆菌 OXA-23 和 PAL 抗原的鼻内

mRNA 疫苗和表达鲍曼不动杆菌表面的 TonB 依赖性受体(TBDR)的灭活枯草芽孢杆菌孢子疫苗，在小鼠

实验中，都表现出肺部细菌负担减少，组织损伤相对减轻，疾病严重程度减缓的良好效果[58]-[62]。 

3.2.4. 抗毒力策略 
抗毒力策略不直接杀灭细菌，而是通过抑制细菌毒力因子的表达或功能，削弱其致病性。Guo 等人
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通过构建 Cas3 基因缺失株发现，Cas3 基因敲除虽不影响鲍曼不动杆菌的生长，但会显著削弱其生物膜

形成与毒力：野生型和回复株都能形成较强生物膜的情况下，ΔCas3 菌株的生物膜形成能力下降；在体

外感染模型 A549 人肺泡上皮细胞中，其对细胞的黏附和侵袭能力亦明显下降；在动物感染模型中，野生

型菌感染后 12h 死亡率约为 90%，而 ΔCas3 菌株感染组死亡率约为 20%。转录组分析进一步表明，Cas3
基因缺失株中，与毒力和生物膜形成相关的多个基因(OmpA 家族蛋白、BfmSR 双组分调控系统以及 Csu 
pili 相关基因)表达显著下调[63]。 

3.2.5. 植物提取物和天然产物 
一些植物提取物和天然产物被发现具有抗菌或增敏作用，目前多数证据仍主要来源于体外实验或初

步动物实验，距离临床应用尚有较大距离，需进一步探索。  
(1) 大麻二酚(CBD)：大麻二酚(CBD)是来源于大麻草的一种非精神活性植物源性化合物，近年来被

证实具有良好的抗菌活性。研究表明，CBD 与庆大霉素、美罗培南和多黏菌素联用时可表现出协同抗菌

作用，参与抑制生物膜的形成以及清除已生成的生物膜。此外，CBD 还能通过破坏细菌膜结构快速杀灭

细菌[64]。 
(2) 番石榴叶提取物：番石榴叶分离提取出的多酚与庆大霉素联用后，在针对广泛耐药鲍曼不动杆菌

的琼脂扩散实验中，抑菌圈直径较多酚单药使用增加 20.58%~48.57%，显示出良好的协同效果[65]。 
(3) 百里香：百里香精油的代谢物能通过抑制 β-内酰胺酶、影响生物膜形成相关调控因子和外排泵系

统从而削弱耐药性并抑制生物膜形成[66]。 
(4) 百里酚：百里酚对美罗培南耐受的鲍曼不动杆菌持留细胞具有显著抗持留活性，并可影响其生理

功能，如抑制外排泵活性、干扰膜电位和降低代谢活性，有望作为单药或与美罗培南联合用于抗持留细

胞治疗[67]。 
(5) 姜黄素：近期研究表明，姜黄素对广泛耐药鲍曼不动杆菌虽仅表现出有限体外抑菌活性，但与头

孢他啶、亚胺培南、庆大霉素及环丙沙星联用时可显著增强后者的抗菌作用，提示其可能通过抗生素增

敏作用改善耐药菌治疗效果。然而，考虑到姜黄素所需有效浓度较高及生物利用度不足，其临床应用价

值仍需进一步验证[68]。  

4. 结论与展望 

鲍曼不动杆菌尤其是碳青霉烯类耐药鲍曼不动杆菌(CRAB)已成为临床感染防治中的重要挑战。其耐

药性并非由单一因素驱动，而是由产酶失活、膜通透性下降、外排泵过表达、生物膜形成及铁代谢适应

等多机制共同作用所致。近年来，舒巴坦–度洛巴坦、头孢地尔以及噬菌体、单克隆抗体等新型治疗策

略为 CRAB 感染防治提供了新思路，但目前仍存在体外药敏与临床疗效差异、非传统疗法临床转化路径

尚不清晰，多数方案仍处于早期研究阶段，临床数据不足等问题。 
未来应探索 β-内酰胺/β-内酰胺酶抑制剂复合制剂、铁载体抗生素及四环素类在不同感染部位和疾病

严重程度下的应用，积累临床数据指导个性化治疗。推进噬菌体、单克隆抗体、疫苗及纳米递送系统等

非传统疗法的临床转化，建立基于耐药机制分型、菌株毒力谱及宿主状态的个性化治疗框架，探索不同

感染部位和疾病严重程度下的联合治疗策略，并结合流行病学监测、抗菌药物管理和院感防控，构建系

统化干预体系，改善 CRAB 感染的临床结局。 
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