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摘要：本研究通过分析抗耐药中药领域两类主要的文献——专利文献和期刊文献，采用定性与定量相结合的研究方法，从时间趋势、研究方法、药物来源与构成、作用方式与机制分布、高频药物、耐药菌分布、研究内容重合度等方面揭示目前该领域的研究进展和研究趋势。研究结果表明：中药抗耐药菌显示出良好的发展前景，但校企结合研究缺乏，大多数专利成果集中在大专院校中，目前该领域专利成果运营不乐观，成果运用难度较大；由于中药及复方在抗耐药菌方面的优异表现，中西药联用或将成为继当前单纯的植物药有效成分后抗耐药菌研究方面新的研究热点；目前研究结果也提示中药复方的专利挖掘和知识产权保护力度尚待加强，在作用对象上（耐药菌的选取方面），科研资源和力量应根据WTO提供的抗生素耐药“重点病原体”清单做适度调整，同时科研工作中应善于调用不同类型的文献，以求信息的全面和充分。
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Abstract:This paper analysis the research progress and development situation of traditional Chinese medicine (TCM) against drug-resistant bacteria based on literature analysis by adopting the combination of qualitative and quantitative research methods,the evaluation index include time trend, research method, drug source and composition, mode of action and mechanism distribution, high frequency drugs, distribution of drug-resistant bacteria, research content consistency and so on .The research results show that TCM shows a good development prospect against drug-resistant bacteria. However, due to the lack of university-industry combination, most patent achievements are concentrated in colleges and universities. At present, the operation of patent achievements in this field is not optimistic, and the application of the achievements is difficult. Due to the excellent performance of TCM ,the combination of Chinese and western medicine may become a new research hotspot in drug-resistant bacteria research after the current simple plant medicine active ingredients. The results of the study also hints of traditional Chinese medicine compound mining patent and intellectual property protection is yet to be strengthened. Selection of strains of drug-resistant bacteria shall be provided according to the WTO of antibiotic resistance and make adjustments "key pathogens" list, at the same time researchers should be good at calling in scientific research work of the different types of literature, in order to get comprehensive and sufficient information.
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1.研究背景
近年来，耐药菌感染严重危害公共安全和威胁人类健康，细菌耐药性问题已经引起了国际社会和各国政府的高度关注，对抗耐药菌株的生成和研制新的抗菌药物已经成为医药界必须解决的重大问题。
已有研究证明：中医药防治感染性疾病具有确切的疗效和明显的优势[1]。新近，中共中央国务院《关于促进中医药传承创新发展的意见》中指出明确指出“发挥中医药在维护和促进人民健康中的独特作用，彰显中医药在疾病治疗中的优势，聚焦癌症、心脑血管病、糖尿病、感染性疾病、老年痴呆和抗生素耐药问题等，开展中西医协同攻关。”
中药是宝贵的天然资源，也是药物发现过程中的巨大宝库[2-3]。目前，中药抗细菌耐药性的文献综述较多，这些研究大多从抗耐药菌的药物品种、有效部位、有效成分、作用机理等技术层面揭示目前期刊文献的研究进展[4-7]。
众所周知，期刊文献和专利文献是科技文献中最重要的组成部分[8]。而科学研究中专利文献往往容易被忽略，专利文献包含了大量的技术、经济和法律信息，通过专利文献的分析能及时辨别及确认技术的变化 [9]。专利情报分析技术也是情报学中对重点技术进行分析研究的重要手段[10]。因此，若能联合期刊文献和专利文献进行行业或领域文献分析，能得到更为充分和全面的情报信息。
但目前未见基于专利文献联合期刊文献的视角分析中药抗耐药菌研究现状和趋势的报道，因此，基于上述研究背景，本研究拟立足于专利文献与期刊文献相结合的视角，采用定性与定量相结合的分析手段，对中药抗耐药菌研究的相关专利和期刊文献进行分析，拟从中发现近年来的发展状况和研究热点，梳理研究脉络及发展趋势，为中药抗耐药菌的传承创新提供参考。
2．研究方法
[bookmark: _Toc535513135][bookmark: _Toc525137944][bookmark: _Toc438810576][bookmark: _Toc528768383]2.1数据源
本研究专利数据来源于incoPat科技创新情报平台，期刊文献数据主要来源于中国知网和web of science平台期刊数据库。
[bookmark: _Toc438810577][bookmark: _Toc535513136][bookmark: _Toc528768384][bookmark: _Toc525137945]2.2检索策略与方法
专利文献检索策略：根据研究目的，提取关键词“耐药菌”，“耐药性”，“消除”，并进行中英文语义拓展，并结合本次检索目的将IPC分类号限定为A61K 36/00（含有来自藻类、苔藓、真菌或植物或其派生物，例如传统草药的未确定结构的药物制剂）；A61K125/00（含根、鳞茎、块茎、球茎、根茎或从根、球根、块茎、球茎、根茎获得的）；A61K127/00（含叶或从叶获得的）；A61K129/00（含树皮或从树皮获得的）；A61K131/00（含种子、坚果、水果、谷物或从种子、坚果、水果、谷物获得的）；A61K133/00（含花或花簇或从花或花簇获得的）；A61K135/00（含茎、梗、枝条、桠枝、嫩枝或从茎、梗、枝条、桠枝、嫩枝获得的）；A61P 31/04·抗细菌药；C07G 11/00 抗菌素。将检索后的结果进行申请号的合并后，筛选出申请文本，进行数据清洗后，最终得目标分析文本。
期刊文献检索策略：中文文献部分主要采用中国知网期刊数据库，英文文献部分主要采用web of science 平台，采用“耐药菌”，“耐药性”，“消除”，”中医药”等关键词并进行中英文语义拓展后进行主题检索，本次研究主要分析研究类期刊文献，故检索结果中剔除综述类文章，而后经数据清洗得到本次研究数据。
本次检索日期：2020年5月13日。
[bookmark: _Toc535513137][bookmark: _Toc524705042][bookmark: _Toc528768386]2.3数据处理及分析方法
对于专利文本，导出目标分析字段加人工阅读标引后采用EXCEL进行统计分析，并联合incoPat平台自动化筛选功能，合享价值度评价功能，innography专利检索及分析平台中专利来源国/地区/机构分析等核心功能。
对于期刊文献主要导出目标分析字段加人阅读工标引后利用EXCEL进行统计分析。
3.研究结果
3.1专利文献分布
本次检索共计得专利申请文本140篇，即140件专利申请，且均为发明专利。其中中国是该领域专利布局最多的国家，在该领域共计有106件中国专利，占比75.7%，其次为美国、日本、韩国、印度、法国、俄罗斯、欧洲等国家和地区（如图1所示）；对发明人的来源国家和机构进行统计分析发现，发明人所在国家或机构排名前三位的是中国、印度、法国（如图2所示）；进一步对中国的专利权人类型进行统计分析发现，大专院校占比最高，比例为61.61%（69件），企业其次，比例为16.96%（19件），再次是个人和机关团体，分别占比9.82%（11件）、8.93%（10件），最后是科研单位，占比2.68%（3件）；对校企合作的专利进行统计，结果显示校企合作的专利仅4件；对该领域专利进行IPC分类统计发现，A61P31/04(抗细菌药〔7〕)为本领域集中的IPC分布（如表1所示）。
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图1  中药抗耐药菌专利布局
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注：图内数量单位为‘人’
图2  发明人来源国家和机构
表1中药抗耐药菌专利IPC分布(top10)
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3.2期刊文献分布
本次研究共计获得期刊文献163篇，其中中文117篇，英文46篇。共计有132种期刊刊载了该类主题（中文期刊94种，英文期刊38种），其中载文量较多的期刊分别为《JOURNAL OF ETHNOPHARMACOLOGY》、《检验医学》、《中华医院感染学杂志》等；对发文机构类型进行统计分析发现，机关团体占比46%，大专院校占比44%，科研单位占比8%，企业仅占比2%，机关团体中以医疗机构为主。对校企合作的期刊论文进行统计发现，校企合作论文仅3篇，占比3.7%。发文机构中，中文文献的发文机构均为国内机构，英文文献的发文机构主要为中国、美国、加拿大、印度、英国等国家的相关机构。
3.3.时间趋势
如图3所示，两类文献产生时间对比分析可知：该领域2000年以前的研究成果主要是以期刊文献的形式公开，2000-2003年间，两类文献数量相当，增长趋势相近；2004-2017年间，期刊文献数量一度领先于专利文献（除2014年外）；2018年以来，专利文献申请数量显著赶超期刊文献数量。产生这些现象的原因可能有：1）我国的专利制度起源较晚，早期整体知识产权意识较薄弱，导致2000年以前该领域成果主要是以期刊文献进行公开；2）2008年以来，随着我国知识产权战略的实施，科研工作者整体知识产权意识的增强，此阶段该领域两类文献数量增势较大；3）伴随着十八大以来，伴随着国家在中医药和知识产权领域的一系列利好政策的实施，我国的知识产权工作取得了长足的进步，如2017年7月1日实施的《中华人民共和国中医药法》、《2018年深入实施国家知识产权战略加快建设知识产权强国推进计划》的实施，以及伴随着全球天然药物研究的热潮，2012年以来该领域专利数量出现新的一波增长高峰，2018年专利文献数量显著赶超了期刊文献数量（受专利公开周期的影响，2019年和2020年的实际申请量大于文中统计数据）。
[image: ]

图3专利文献与期刊文献发文时间趋势

3.4技术研究
3.4.1实验研究方法
如图4所示，中药抗耐药菌专利文献实施例中采用的实验研究方法分布为：开展基础研究的132件（占比84%）：其中体内实验与体外实验均开展的有19件（14%），仅开展了体内实验研究的专利1件（1%），仅开展体外研究的112件（85%），开展临床实验研究的15件（占比10%）、基础研究与临床研究相结合的10件（占比6%）。
[image: G:\细菌耐药11.20\分析文本EXCEL\黑白版分析结果图\专利实验方法分布修正.png]
图4中药抗耐药菌专利文献实施例实验研究方法分布
如图5所示，中药抗耐药菌期刊文献采用的实验方法分布中：基础实验148篇（占比88%）：其中体内实验与体外实验联合开展的7篇（5%），仅开展体内实验的6篇（4%），仅开展体外实验的133篇（91%），开展临床研究的19篇（占比11%）、基础研究和临床研究相结合的仅2篇（占比1%）。
[image: G:\细菌耐药11.20\分析文本EXCEL\黑白版分析结果图\期刊实验方法分布修正.png]
图5中药抗耐药菌期刊文献开展的实验研究方法分布
由此可知，两类文献研究中所采用的实验方法中均以基础研究为主，占比80%以上；开展临床研究的比例也相近（10%左右）；相区别的是专利文献中体内实验联合体外实验的比例（14%）高于期刊文献（5%），且专利文献中基础研究与临床研究相结合的比例（6%）也高于期刊文献（1%），提示专利文献由于受专利特性的影响（如说明书需公开充分等），使其实验手段的选取和研究内容方面更丰富，也显示了其技术价值。
3.4.2药物来源及构成研究
表2专利文献与期刊文献药物来源分布
	药物来源
	专利文献数量/篇（占比）
	期刊文献数量/篇（占比）

	动物药
	4（3%）
	5（3%）

	矿物药
	4（3%）
	0

	中药复方/+抗生素
	16（11%）
	43（26%）

	植物药
	116（83%）
	115（71%）



如表2所示，两类文献均揭示了植物药是目前抗耐药菌中药的主要来源，值得注意的是，两种类型的文献中“中药复方/+抗生素”类都占据了较大比例，说明除了来源于常规的植物、动物、和矿物类药物外，研究者们还积极将目光投向于中药复方以及中药复方与抗生素的联合使用，这也体现了中药复方在单独对抗细菌耐药性方面的优势，以及与抗生素的协同作用（如提高抗生素对耐药菌的敏感性，降低抗生素耐药性的产生，减少抗生素副作用的产生等等），在国家大力弘扬中医药传承创新大背景下，经典的中药复方或和抗生素的结合研究或许预示了中医药守正创新的新方向。















表3专利文献与期刊文献药物构成分布
	药物构成
	专利文献数量/篇（占比）
	期刊文献数量/篇（占比）

	单味中药
	9（6.4%）
	65(37%)

	单味中药+非抗生素西药
	2（1.4%）
	1(0.6%)

	单味中药+抗生素
	7（5%）
	13(7.4%)

	单味中药有效部位
	23（16.4%）
	5(2.8%)

	单味中药有效成分
	40（28.6%）
	31(17.6%)

	单味中药有效成分+非抗生素西药
	2（1.4%）
	2(1.1%)

	有效部位+抗生素
	8（5.7%）
	1(0.6%)

	有效部位组合物
	5（3.5%）
	0

	有效成分+抗生素
	27（19.3%）
	8(4.5%)

	有效成分组合物
	1（0.7%）
	0

	中药复方
	6（4.3%）
	32(18.2%)

	中药复方+非抗生素西药
	1（0.7%）
	0

	中药复方+抗生素
	9（6.4%）
	18(10.2%)



如表3所示，两类文献药物构成分布提示：对单味中药、单味中药有效部位和成分的研究仍然是目前中医药研究的热点，在期刊文献中三者联合占比57.4%，专利文献中三者联合占比51.4%，其次为与抗生素的联用（包括单味中药、有效部位、有效成分、中药复方）在期刊文献中联合占比36.4%，在专利文献中联合占比26.4%，提示，受西方医学药物物质基础的影响，对中药有效成分，有效部位的探索仍然是中药抗耐药菌研究的主流研究趋势，特别是在期刊文献的研究中尤为突出。
值得注意的是：期刊文献中对单味中药和中药复方的研究占比均较大，但这两类在专利文献中占比较小，专利文献中单味中药有效成分（或联合抗生素）占比最大，这可能与当前知识产权制度中单味中药和中药复方所能涵盖的保护范围和力度有关。如传统中药特别是植物类药物通常是使用整株植物所披露的传统药物用途信息来治疗某种疾病，但根据现行各国专利法的规定，即使这种中医药传统知识医药用途信息是已知的，从这些植物药中分离的物质依然具备可专利性。这就容易导致已经受保护的中药或中药复方很可能成为他国生物制药的重点目标，成为培育“生物海盗”的温床，从而导致传统中药或复方专利权人蒙受损失[11]。因此，为确实享受到成果保护，相比于传统的单味药物和中药复方的保护，研究者似乎更倾向选择中药有效成分进行保护。
该研究结果也揭示了我国现有的知识产权制度在中药复方保护方面的不足，有研究指出：目前我国现有知识产权制度已不能适应中药复方的保护需要，主要表现在：仅能对使用西医单一成分开发天然药物的模式进行保护，而对我国中药复方的保护因其量化及精确化不够等特点而难以进行有效的保护，中药复方的专利保护制度与我国中药材中的某些独特品种保护难以有效结合等[12]。
因此，如何采取有效途径对中药复方进行高效的保护是当前中医药知识产权领域迫切面临的问题，有研究提出：经典名方开发可以从组方优化、用途开发、工艺改进、质量控制四个方面入手进行专利挖掘，或许该研究结果能为中药复方制剂的知识产权发掘和保护提供一些思路和参考[13]。
3.4.3专利文献与期刊文献药物作用机制分布
表4专利文献与期刊文献药物作用方式分布
	药物作用方式
	专利文献数量/篇（占比）
	期刊文献数量/篇（占比）

	直接作用
	80（57%）
	97（60%）

	协同作用
	35（25%）
	35（21%）

	直接+协同
	25（18%）
	31（19%）



由表4可知，专利文献与期刊文献研究揭露中药在作用方式上趋势一致，以直接抑菌或杀菌作用为主，其次部分药物是具有协同抑菌的药物，如提高细菌对抗菌药物敏感性，减少耐药性的产生等，少部分药物同时具有直接抑菌和协同抑菌作用，由此可知，中药资源确是抗耐药菌药物研究的巨大宝库。
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图6专利文献与期刊文献中药物作用机制分布
从图6中可以看出，专利文献和期刊文献中药物作用机制分布相近，以抑制细胞膜形成的作用机制的药物居多，这两种类型的文献研究在作用机制分布上的区别点在于期刊文献中调控基因表达和代谢的药物居多，这可能与近年来医药领域研究热点有关，也可能与这两种文献类型有关：专利要达到公开换保护的目的，而期刊文献研究更基础，偏向于深入揭示药物机制。
3.4.4实验原药材统计
如图7所示，两类文献聚焦的主要药物存在较大差别，在期刊文献中研究频次较高的单味药物是比较公知的清热药如黄芩、黄连和泻下类药物如大黄；而在专利文献中保护频次较高的是源于金银花、血根和大麻的成分及应用，这些植物或许提示了抗耐药菌研究方面的研究方向，同时，专利文献和期刊文献在原药材研究频次的差异上也提示了科研工作者及时调研专利文献的重要性。
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图7专利文献与期刊文献中单味药物研究频次分布

3.4.5主要病原微生物统计
对专利文献中实施例部分研究菌种进行统计发现，研究居前三位的菌种分别是耐甲氧西林金黄色葡萄球菌、耐药铜绿假单胞菌、耐药大肠埃希菌；期刊文献中涉及到的菌种前三位主要为：耐甲氧西林金黄色葡萄球菌、耐药大肠埃希菌、耐药铜绿假单胞菌。
世界卫生组织2017年发布了首份“抗生素耐药重点病原体”清单，清单中分“重要”、“十分重要”、“中等重要”三个优先级别列出了对人类健康构成最大威胁的12种细菌种族目录，以指导和促进新型抗生素的研究与开发。对专利文献和期刊文献研究中所涉及上述清单中耐药菌分布进行统计，结果显示：专利文献中主要针对一级病原微生物的38件，占比27%，针对二级病原微生物的49件，占比35%，针对三类病原微生物的2件，占比1.4%；期刊文献中针对一类病原微生物的35篇，占比21%；二类病原微生物的72篇，占比44%；三类病原微生物2篇；占比1.2%。由此可知，两类文献所征对的“重点病原体”趋势高度一致，主要集中在对二级重点菌如耐万古霉素屎肠球菌（VRE）、耐甲氧西林、耐万古霉素、万古霉素中介和耐药金黄色葡萄球菌、耐克拉霉素幽门螺杆菌、耐氟喹诺酮类弯曲菌属、耐氟喹诺酮类沙门氏菌、耐头孢菌素、氟喹诺酮类药物耐药淋病奈瑟氏菌等病原体方面的的研究，其次为一级病原菌如耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌、耐碳青霉烯类绿脓杆菌、耐碳青霉烯类抗生素、产超广谱β-内酰胺酶（ESBL）肠杆菌类，明显的，目前的研究较少聚焦三级病原菌如青霉素不敏感肺炎链球菌、耐氨苄青霉素流感嗜血杆菌、耐氟喹诺酮类药物志贺氏菌，研究占比明显偏低。该研究结果在提示了目前研究热点的同时，也提示了科研力量和资源在对抗菌种选择方面的严重分布不均衡，这也提示了后续的科研方向可适当往三级病原体方面倾斜。
表5  WTO发布的重点耐药菌清单中两类文献针对菌种分布
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3.5文本技术主题重合度研究
截止检索日，通过对两类文献均公开的内容进行技术主题的重合度的人工阅读统计发现：140篇专利申请文本中，目前仅30篇被期刊文献公开，即该领域技术主题目前仅以专利文本公开的占比78.6%，该研究结果与文献报道的：专利文献中包含的科技信息中有约80% 未被其他媒体公开相一致[14-15]。163篇期刊文献中，仅18篇文献主题申请了专利（受专利公开周期的影响，该数据小于实际申请专利申请的数据），截止统计日，该领域成果申请专利的比例仅为10.9%。表明目前该领域大部分科研成果均未通过申请专利而直接公开，该现象与研究报道“期刊文献已基本成为科学研究产出的主要输出形式”相吻合；同时文献报道显示“技术创新中创新技术、创新产品、创新工艺的核心内容和基础主要通过专利技术文献表征”[16]，提示科研工作者在技术创新中应有“专利先于论文”的知识产权保护意识，并应积极挖掘科研创新中的知识产权成果，丰富科研成果形式，切实享受到科研成果带来的利益，以实现科研-产业化的良性循环。
而文献报道显示：合理有效利用专利文献信息能够缩短60%的研发时间，节约40%的研发成本。本研究结果也从一个维度显示了在医药技术领域，专利文献和期刊文献技术信息都是科研过程中不可或缺的部分[17]，对于这两类文献的调研和跟踪应贯穿科研全流程。
3.5专利价值度与专利运营
[image: ]
图8中药抗耐药菌专利合享价值度分布
合享价值度是北京合享智慧科技有限公司参考技术稳定性、技术先进性和保护范围三个方面20余个参数，对专利综合分析后得出的关于专利价值的综合评价指标，其评分高低与专利价值呈正相关。如图8所示，该领域申请文本价值度集中于6分及以上，8分以上的核心专利占比38.6%，显示出该领域整体专利质量较高。
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图9中药抗耐药菌专利转让趋势
统计分析发现，转让是该领域专利的主要运营方式，如图9所示，该领域目前仅9件发生了权利的实质转移，其中3件中国专利，6件美国专利，其转让趋势如图4所示。
结合专利价值度分布和专利转让情况不难看出，目前该领域专利虽显示出了较高的价值度，但整体运营情况并不乐观，特别是中国专利，虽数量占比有绝对优势，但是其运营比例较低。

4.小结与展望
1. 中药抗耐药菌显示出良好的发展前景
随着全球对耐药菌危害的重视和中药抗耐药菌方面优势的凸显，在期刊文献研究和专利保护方面，中药抗耐药菌的研究一直处于持续增长趋势，预示了该领域良好的发展前景。在专利方面，中国既是该领域专利的主要来源国也是其主要应用国，发明人所在国家或机构统计结果提示，中国发明人占据了主导地位，但是专利布局结果显示目前该领域专利全球布局较少，主要布局还在中国国内，提示了随着伴随着全球天然药物研究热潮和中医药的现代化和国际化步伐的加剧，我国研究者在进行专利布局时应将目光投向国际市场。
2.校企合作缺乏，中药抗耐药菌成果运用难度较大
专利文献申请主体中大专院校占据六成份额，企业占比不足两成；期刊文献的主要产出机构中大专院校和机关团体（以医疗机构为主）占了绝对的优势比例，表明大专院校在该领域研究中充当了主力军，两类文献均显示校企结合的比例极低。结合技术、运营等维度的相关指标进行分析发现：目前，该领域的研究基础研究居多，尤其是基础的体外实验占比大，而更深入的体内实验研究和临床应用研究占比小，说明该领域研究目前尚处于基础探索研究阶段，药物研究发现本就是一个长周期、高成本、高风险的投资，从基础的体外研究到最终走向临床，走向市场，其中不可控因素很多，且失败几率大。因此，虽然工具软件分析显示该领域专利价值度整体处于较高水平，说明目前该领域专利在经济、法律和市场价值层面均显示了较高价值倾向，但据其真正走向市场也许还有很长的路，或许这是本领域专利成果运用难度较大的主要原因。加之，目前的专利成果主要产自大专院校和医疗机构，校企合作比例低，在研发之初也并未见相关企业介入，其专利成果与市场的距离较大，加之其中一些非技术因素产生的专利如职称评定需要、政策需要、科研项目的结题需要，这些不以技术和市场为出发点的专利申请，获得授权后本身就难以转化为市场的实际生产力[18]。
而如何加快这一进程来及时应对当前抗生素耐药的严峻挑战，也是当前科研工作者面临的一大问题。而大专院校的成果要推向市场亟需成果转化相关部门的进一步推进，2020年2月，(科教技《关于提升高等学校专利质量促进转化运用的若干意见》 [2020]1号）文件中也明确部署了“突出转化导向：树立高校专利等科技成果只有转化才能实现创新价值、不转化是最大损失的理念，突出转化应用导向，倒逼高校知识产权管理工作的优化提升。”这也提示了后续的研究和选题应更结合市场所需，在成果形成过程中就锁定目前企业，以期成果形成时即产生经济效益，以实现科学研究与产业发展的良性循环。
[bookmark: _GoBack]而根据专利保护的规则，目前阶段，本可以有更多中医药专利成果产生的，但现实是大多科研工作者“重论文轻知识产权”，导致该领域目前很多基础研究成果已经被期刊文献公开了，失去了专利保护的机会，在当前国家知识产权强国和大力发展中医药的大背景下，中医药领域的科研工作者应充分意识到在科研成果保护中“专利先行”的优势，将更多成果以专利的形式加以保护，以为国家和个人谋取更大的利益。
3.中西药联用或为抗耐药菌提供了新思路
受西方医学药效物质基础的影响，目前对单味中药（包括有效部位，有效成分）的研究仍然是该领域研究的热点，且植物药仍是该领域药物的主要来源。但不难发现，紧随其后的是中药及复方与抗生素的联合使用。两类文献中药物对耐药菌的作用方式统计，均以直接抑菌或杀菌为主，对细菌有间接作用和两种作用均存在的药物比例相当。这些药物或能替代抗生素，或能协助抗生素产生作用（如提高抗生素对耐药菌的敏感性，降低抗生素耐药性的产生，减少抗生素副作用的产生等等），在国家大力弘扬中医药传承创新大背景下，经典的中药复方和中西医结合的研究预示了中医药守正创新的新方向。
4.中药复方的知识产权保护力度尚待加强
众所周知，尽管中药复方研究难度大，中药复方在期刊文献的研究中仍然表现较为活跃，但是目前中药复方的专利相对较少，也显示出科研工作者对中药复方中涉及的知识产权成果的发掘不足，因此提示科研工作者在中药复方的研究工作中应深入挖掘其附带的知识产权成果，以将其成果价值利益最大化。
5.注意科研力量和资源的分配
两类文献研究结果提示当前该领域的研究主要集中在对在WTO 2017年发布的首份抗生素耐药“重点病原体”清单中一级和二级病原微生物的研究，在三级病原微生物的研究方面明显失衡，这也提示，今后该领域的科研工作中应适度转移重心，平衡研究比例。
6.科研工作中应善于调用不同类型的科技文献
当前，科学研究过程中，期刊文献几乎成了科研工作者文献调研的首选，而专利文献往往会被忽视。本研究结果中两类文献均能从不同的维度反应出重要的科研信息，提示，在科学研究文献调研中，应充分利用各类文献信息，以求尽可能全面了解该领域发展趋势。
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IPC分类号(小组) 专利数量/件

A61P31/04(抗细菌药〔7〕) 122

A61K31/7048(有氧作为环杂原子的，例如leucoglucosan、橘皮苷、红霉素、制霉菌素〔7〕) 15

A61K31/43(含4硫杂1氮杂双环〔3.2.0〕庚烷环系的化合物，即含下式环系的化合物：例如青霉素、青霉烯〔2，6〕) 9

A61K31/352(与碳环稠合的，例如大麻酚、乙胺太林〔7〕) 8

A61P31/00(抗感染药，即抗生素、抗菌剂、化疗剂〔7〕) 8

A61K31/4741(与有氧作为环杂原子的环稠合的，例如筒箭毒碱衍生物、诺司卡品、荷包牡丹碱〔7〕) 7

A61K31/7042(含有糖基和杂环的化合物〔7〕) 6

A61K36/355(忍冬属（金银花）〔８〕) 6

A61P31/10(抗真菌剂〔7〕) 6

A61Q19/00(护理皮肤的制剂〔８〕) 6
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image9.emf
级别 菌种 涉及的专利文献数量/篇（比例） 涉及的期刊文献数量/篇（比例）

一级（极为重要）

耐碳青霉烯类鲍曼不动

杆菌、耐碳青霉烯类绿

脓杆菌、耐碳青霉烯类

抗生素、产超广谱

β-

内

酰胺酶（

ESBL

）肠杆

菌类

38（27%） 35（21%）

二级（十分重要）

耐万古霉素屎肠球菌

（

VRE

）、耐甲氧西林

、耐万古霉素、万古霉

素中介和耐药金黄色葡

萄球菌、耐克拉霉素幽

门螺杆菌、耐氟喹诺酮

类弯曲菌属、耐氟喹诺

酮类沙门氏菌、耐头孢

菌素、氟喹诺酮类药物

耐药淋病奈瑟氏菌

49（35%） 72（44%）

三级（中等重要）

对青霉素不敏感肺炎链

球菌、耐氨苄青霉素流

感嗜血杆菌、耐氟喹诺

酮类药物志贺氏菌

2（1.4%） 2（1.2%）
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