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摘　 要　 目的:探讨奥马环素的药理学和临床研究的发展现状及前沿热点,为该药的临床应用提供参考和循证依据。 方法:检
索 Web

 

of
 

Science 核心数据库,以“Omadacycline”和“Nuzyra”为主题词,收集建库至 2024 年 3 月 3 日发表的奥马环素相关研究

文献,应用 VOSviewer
 

1. 6. 20 和 CiteSpace
 

6. 3. R1 软件对其进行可视化分析。 结果:除重后纳入 289 篇文献,共有 47 个国家 /
地区参与了奥马环素的研究。 发文量最多的国家为美国,发文量最多的研究机构为美国 Paratek 公司,发文量最多的作者为

Evan
 

Tzanis,期刊《Antimicrobial
 

Agents
 

and
 

Chemotherapy》的发文量及被引频次均最高。 来自美国的 Ann
 

B.
 

Macone 在 2014 年

发表的文献《 In
 

Vitro
 

and
 

In
 

Vivo
 

Antibacterial
 

Activities
 

of
 

Omadacycline,a
 

Novel
 

Aminomethylcycline》共被引用 148 次,是该研究

领域中最具影响力的文献。 奥马环素目前的研究热点主要集中在治疗社区获得性细菌性肺炎、急性细菌性皮炎和皮肤结构感

染的有效性与安全性评估,以及与替加环素等药物治疗细菌感染的临床随机对照研究。 奥马环素在超说明书用药及与其他药

物联合应用时的有效性、安全性,以及如何减缓奥马环素耐药菌的发展是该领域未来的研究方向。 结论:奥马环素作为新型氨

甲基四环素类抗菌药物,其研究呈现快速增长态势。 文献计量学分析有助于明确其研究热点与演进趋势,为临床合理用药与

新适应证拓展提供循证支持。
关键词　 奥马环素;

 

文献计量学;
 

VOSviewer;
 

CiteSpace
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

explore
 

the
 

current
 

status
 

and
 

frontier
 

hotspots
 

of
 

pharmacology
 

and
 

clinical
 

research
 

of
 

omadacycline,
 

and
 

to
 

provide
 

reference
 

and
 

evidence-based
 

basis
 

for
 

the
 

clinical
 

application.
 

METHODS:
 

The
 

Web
 

of
 

Science
 

core
 

database
 

was
 

searched,
 

with
 

“ Omadacycline”
 

“ Nuzyra”
 

as
 

the
 

key
 

words,
 

literature
 

related
 

to
 

omadacycline
 

published
 

from
 

the
 

database
 

establishment
 

to
 

Mar.
 

3rd,
 

2024
 

were
 

collected.
 

The
 

data
 

were
 

visualized
 

and
 

analyzed
 

by
 

using
 

VOSviewer
 

1. 6. 20
 

and
 

CiteSpace
 

6. 3. R1
 

software.
 

RESULTS:
 

After
 

screening,
 

289
 

articles
 

were
 

included.
 

A
 

total
 

of
 

47
 

countries / regions
 

participated
 

into
 

the
 

research
 

on
 

omadacycline.
 

The
 

country
 

with
 

the
 

highest
 

number
 

of
 

publications
 

was
 

the
 

United
 

States.
 

The
 

research
 

institution
 

with
 

the
 

most
 

publications
 

was
 

Paratek
 

Company.
 

The
 

author
 

with
 

the
 

most
 

publications
 

was
 

Evan
 

Tzanis.
 

The
 

journal
 

Antimicrobial
 

Agents
 

and
 

Chemotherapy
 

had
 

the
 

highest
 

number
 

of
 

publications
 

and
 

citation
 

frequency.
 

The
 

most
 

influential
 

article
 

in
 

this
 

research
 

field
 

was
 

published
 

by
 

Ann
 

B.
 

Macone
 

from
 

the
 

United
 

States
 

in
 

2014,
 

titled
 

In
 

Vitro
 

and
 

In
 

Vivo
 

Antibacterial
 

Activities
 

of
 

Omadacycline,
 

a
 

Novel
 

Aminomethylcycline,
 

which
 

was
 

cited
 

148
 

times.
 

The
 

current
 

research
 

hotspots
 

in
 

this
 

field
 

mainly
 

focus
 

on
 

the
 

evaluation
 

of
 

the
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

omadacycline
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

community-acquired
 

bacterial
 

pneumonia,
 

acute
 

bacterial
 

skin
 

and
 

skin
 

structure
 

infection,
 

as
 

well
 

as
 

clinical
 

randomized
 

controlled
 

studies
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

infection
 

in
 

comparison
 

with
 

tigecycline
 

and
 

other
 

drugs.
 

The
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

omacycline
 

in
 

off-label
 

use
 

and
 

in
 

combination
 

with
 

other
 

drugs,
 

and
 

how
 

to
 

slow
 

down
 

the
 

development
 

of
 

omacycline-
resistant

 

bacteria
 

are
 

the
 

future
 

research
 

directions
 

in
 

this
 

field.
 

CONCLUSIONS:
 

Omacycline,
 

as
 

a
 

new
 

type
 

of
 

aminomethyltetracycline
 

antibacterial
 

drug,
 

has
 

seen
 

a
 

rapid
 

growth
 

in
 

research.
 

Bibliometric
 

analysis
 

helps
 

to
 

clarify
 

its
 

research
 

hotspots
 

and
 

evolving
 

trends,
 

providing
 

evidence-based
 

support
 

for
 

rational
 

clinical
 

drug
 

use
 

and
 

the
 

expansion
 

of
 

new
 

indications.
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　 　 奥马环素通过米诺环素衍生化获得,为首个临床应用的

氨甲基四环素品种,主要结构特点是在米诺环素结构基础上

进行 C9 位氨甲基修饰,该修饰可帮助奥马环素克服细菌耐药

性、扩大抗菌谱、改善药动学特性[1-3] 。 奥马环素对革兰阳性

菌、革兰阴性菌及非典型细菌均具有抗菌活性,同时对包括耐

碳青霉烯类革兰阴性菌、 耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

(MRSA)、耐青霉素和耐大环内酯肺炎链球菌及耐万古霉素肠

球菌在内的耐药菌具有抗菌活性[4] 。 MRSA 具有较强的致病

力和耐药性,临床感染病死率高,治疗困难[5] 。 Zhang 等[6] 的

网状 Meta 分析发现,奥马环素对 MRSA 的治疗效果超过目前

的万古霉素、替考拉宁和达托霉素等药物。 临床研究结果显

示,奥马环素在治疗急性细菌性皮炎和皮肤结构感染

(ABSSSI)、社区获得性细菌性肺炎(CABP)方面与对照药物具

有相似的安全性和有效性[7-9] 。 奥马环素有口服剂型,可以方

便门诊患者的治疗,从而提高患者依从性[3] 。 2018 年 10 月

2 日,美国食品药品监督管理局批准奥马环素用于 ABSSSI 和

CABP 的成人患者。 2021 年 12 月,国家药品监督管理局批准

奥马环素用于治疗 CABP 和 ABSSSI 成人患者。
目前已有一定数量关于奥马环素的研究发表,但尚无对

已发表文献的总体分析。 文献计量学分析是一门用于探究某

个研究领域发展规律的科学文献计量方法,可对某一领域内

已发表的文献进行关键特性定量分析,并以可视化图谱形式

呈现,快速了解该领域的文献发展趋势,瞄准高质量作者和高

产研究机构,确定高可信度、有说服力的高质量文献的研究课

题,加快科研进程[10] 。 本研究拟采用文献计量学方法对奥马

环素相关研究文献进行分析,明确其研究现状、热点及发展趋

势,以期为后续奥马环素的研究开展提供参考。
1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

以 Web
 

of
 

Science 为检索平台,选择 Web
 

of
 

Science 核心

数据库,使用奥马环素通用名“ Omadacycline” 以及商品名

“ Nuzyra ” 作 为 主 题 词 进 行 检 索, 检 索 式 为 TS =
( Omadacycline) OR

 

TS = ( Nuzyra) ;检索时间设定为建库至

2024 年 3 月 3 日;文献类型选择“ Article
 

or
 

Review
 

Article” ;
不限定语言种类。 共检出相关文献 289 篇,以纯文本的形式

导出“全记录与引用的参考文献” (包含文献的标题、作者、
关键词、参考文献等) ,文件保存为“ download_oma. txt”格式。
运用 Citespace

 

6. 3. R1( https: / / citespace. podia. com / )的预处

理功能进行数据除重,除重后文献数量仍为 289 篇,未发现

重复文献。
1. 2　 方法

将检 索 到 的 文 献 导 入 到 VOSviewer
 

1. 6. 20 软 件 中

(https: / / www. vosviewer. com / ),分析这些文献的重要信息,并
绘制相应的可视化图谱。 运用 Citespace 软件识别当前研究的

前沿领域,以追踪研究趋势及热点,软件设置时间跨度为

2010—2024 年,时间切片为 1 年,比例参数 k = 25,其他参数采

用默认设置。
2　 结果
2. 1　 年度发文量分布

共检索到“Article”228 篇、“Review”61 篇,共 289 篇文献,

不同年度的发文量见图 1。 2018 年之前的奥马环素相关研究

文献数量较少,2019 年发表了大量奥马环素相关文献,2020 年

之后文献数量逐年增加。

图 1　 2010—2024 年奥马环素相关文献数量分布

2. 2　 关键词分析

去除部分无意义关键词,合并同义关键词后,使用频次排

序居前 10 位的关键词分别为 in
 

vitro(体外)、resistance(耐药

性)、CAP(社区获得性肺炎)、ABSSSI(急性细菌性皮肤及皮肤

结构 感 染 )、 tigecycline ( 替 加 环 素 )、 safety ( 安 全 性 )、
eravacycline(依拉环素)、double-blind(双盲)、pharmacokinetics
(药代动力学)及 efficacy(有效性),关键词共现网络图见图 2。

图 2　 2010—2024 年奥马环素研究关键词共现网络图谱

　 　 根据关键词在不同时期的突现情况可得出该时期对应的

研究热点,对关键词进行突现分析,排除部分无意义关键词,
结果见表 1。 2020 年之前奥马环素的研究热点主要围绕其药

动学,治疗 ABSSSI、CAP 的有效性和安全性,奥马环素与替加

环素等常见抗菌药物的双盲随机对照试验( RCT);近年来,其
研究热点逐渐转换为耐药性监测、对非结核分枝杆菌和 MRSA
等超说明书用药的有效性研究。
2. 3　 高被引文献分析

2010—2024 年,被引频次排序居前 10 位的文献见表 2。
其 中 有 4 篇 文 献 来 自 期 刊 《 Antimicrobial

 

Agents
 

and
 

Chemotherapy》。 被引频次最高的是来自我国的 He
 

Tao 于

2019 年发表的文献《 Emergence
 

of
 

Plasmid-mediated
 

High-level
 

Tigecycline
 

Resistance
 

Genes
 

in
 

Animals
 

and
 

Humans》 [11] ,共被

引用 423 次,该文章阐述了一种导致细菌耐药性的基因 tet
(X),该耐药基因介导细菌对于包括奥马环素在内的四环素类
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　 　 　 　 表 1　 突现值前 15 位关键词情况
关键词 突现值 开始时间 / 年 结束时间 / 年 2010—2017 年 2018—2024 年
急性细菌性皮炎和皮肤结构感染(ABSSSI) 1. 79 2010 2017
体外(in

 

vitro) 2. 19 2011 2015
铜绿假单胞菌(pseudomonas

 

aeruginosa) 1. 75 2014 2015
鲍曼不动杆菌(acinetobacter

 

baumannii) 1. 19 2014 2016
氨基甲基环素(aminomethylcycline) 7. 16 2016 2018
依拉环素(eravacycline) 1. 38 2016 2019
有效性(efficacy) 1. 61 2019 2020
复杂性皮肤及其软组织感染(cSSSIs) 1. 27 2019 2020
替加环素(tigecycline) 2. 19 2020 2022
药物敏感性(susceptibility) 1. 86 2020 2024
肺炎克雷伯杆菌(klebsiella

 

pneumoniae) 1. 53 2020 2021
头孢他啶-阿维巴坦(ceftazidime

 

avibactam) 1. 34 2020 2021
耐甲氧西林金黄色葡萄球菌(MRSA) 1. 96 2022 2024
非结核分枝杆菌(nontuberculous

 

mycobacteria) 1. 27 2022 2024
耐药性(resistance) 1. 25 2022 2024

表 2　 2010—2024 年奥马环素研究被引频次排序居前 10 位的文献

编号 标题 关键词 主要内容 第一作者 出版物
出版
年份

被引频
次 / 次

1 Emergence
 

of
 

Plasmid-mediated
 

High-level
 

Tigecycline
 

Resistance
 

Genes
 

in
 

Animals
 

and
 

Humans[11]

tet(X);肠杆菌科;
不动杆菌;耐药基

因;四环素

报告了耐药基因 tet(X3)和 tet(X4),可灭活包括奥马环素在内的所有
四环素类药物,使大肠杆菌、肺炎克雷伯菌和鲍曼不动杆菌的 MIC 提高
了 64~ 128 倍。 该基因位于各自接合质粒上的插入序列 ISVsa3 附近。
NCBI 数据库分析证实,这两种耐药基因可在同一细菌中与泛耐药基因

blaNDM-1 共存,导致对替加环素和碳青霉烯类药物的耐药

He
 

Tao Nature
 

Microbiology
2019 年 423

2 In
 

Vitro
 

and
 

In
 

Vivo
 

Antibacterial
 

Activities
 

of
 

Omadacycline,a
 

Novel
 

Aminomethylcycline[4]

奥马环素;体外活
性;体内疗效

奥马环素对包括具有耐药基因的革兰阳性菌和部分革兰阴性菌具有活
性。 对肺炎链球菌、大肠杆菌和金黄色葡萄球菌具有疗效。 表明该药

具有强大的杀菌活性

Ann
 

B.
 

Macone
Antimicrobial

 

Agents
 

and
 

Chemotherapy

2014 年 148

3 Omadacycline
 

for
 

Community-Acquired
 

Bacterial
 

Pneumonia[9]
奥马环素;CABP;
RCT;非劣效性;

不良事件

奥马环素与莫西沙星治疗 CABP 的 RCT,发现奥马环素对莫西沙星具有
非劣效性

Roman
 

Stets New
 

England
 

Journal
 

of
 

Medicine

2019 年 145

4 Omadacycline
 

for
 

Acute
 

Bacterial
 

Skin
 

and
 

Skin-Structure
 

Infections[7]
奥马环素;皮肤感
染;ABSSSI;四环

素;MRSA

奥马环素与利奈唑胺治疗 ABSSSI 的 RCT,结果发现奥马环对利奈唑胺
具有非劣效性,安全性相似

William
 

O’Riordan
New

 

England
 

Journal
 

of
 

Medicine

2019 年 114

5 Mechanism
 

of
 

Action
 

of
 

the
 

Novel
 

Aminomethylcycline
 

Antibiotic
 

Omadacycline[12]

奥马环素;细菌蛋
白质合成;四环素

耐药性

利用多种实验阐明了奥马环素的作用机制。 (1)奥马环素通过一种独
特的方式与核糖体结合以克服核糖体保护介导的耐药性。 (2)抗菌机
制是抑制细菌蛋白质合成,效力优于四环素。 (3)结合位点与四环素相

似,但在有核糖体保护蛋白 Tet(O)存在的情况下也具有活性

Michael
 

P.
 

Draper
Antimicrobial

 

Agents
 

and
 

Chemotherapy

2014 年 110

6 Structure-Activity
 

Relationship
 

of
 

the
 

Aminomethylcyclines
 

and
 

the
 

Discovery
 

of
 

Omadacycline[13]

四环素衍生物;氨
基甲基环素;体外

活性;耐药性

合成一系列新型四环素衍生物并进行了体外活性试验。 发现氨甲基环
四酮类衍生物活性强,对耐药菌株的活性高于参考药物。 其中,9-新戊
基氨甲基米诺环素(奥马环素),正在进行治疗 ABSSSI 和 CABP 的

临床试验

Laura
 

Honeyman
Antimicrobial

 

Agents
 

and
 

Chemotherapy

2015 年 107

7 Novel
 

Plasmid-Mediated
 

tet(X5)Gene
 

Conferring
 

Resistance
 

to
 

Tigecycline,
Eravacycline,and

 

Omadacycline
 

in
 

a
 

Clinical
 

Acinetobacter
 

Baumannii
 

Isolate[14]

AB;tet(X5);替加
环素

在鲍曼不动杆菌分离株中检测到一种耐药基因 tet(X5)。 tet(X5)与
tet(X3)和 tet(X4)的氨基酸同源性分别为 84. 5%和 90. 5%,具有相
似的结合位点和对四环素的亲和力。 含 tet(X5)的质粒只能通过

电转染转移到鲍曼不动杆菌中

Wang
 

Liyuan Antimicrobial
 

Agents
 

and
 

Chemotherapy

2019 年 103

8 Tetracycline-inactivating
 

Enzymes
 

From
 

Environmental,
 

Human
 

Commensal,
 

and
 

Pathogenic
 

Bacteria
 

Cause
 

Broad-
spectrum

 

Tetracycline
 

Resistance[15]

四环素耐药性;
tet(X);宏基因组;

酶表征

通过对环境微生物组和人体共生微生物组的宏基因组进行抗菌药物选
择性灭活,识别出更多的 tet(X) -like 基因。 报告了酶 tet(X7)的生化和
结构特征,并在假单胞菌分离物中鉴定出 tet(X7)。 无水四环素及半合

成类似物能够抑制 tet(X7)

Andrew
 

J.
 

Gasparrini
Communications

 

Biology
2020 年 102

9 Omadacycline:Development
 

of
 

a
 

Novel
 

Aminomethylcycline
 

Antibiotic
 

for
 

Treating
 

Drug-resistant
 

Bacterial
 

Infections[16]

氨甲环素;细菌
感染;四环素;

奥马环素

概述了奥马环素的微生物学、非临床评估、临床药理学和初期临床经
验。 其对革兰阳性需氧菌有很强的活性,还对常见的革兰阴性菌和
非典型细菌具有活性。 正在进行Ⅲ期临床试验,1 日 1 次、静脉注射

100
 

mg,随后口服 1 日 1 次、1 次 300
 

mg,以治疗 ABSSSI 及 CABP

Stephen
 

Villano
Future

 

Microbiology
2016 年 95

10 Antibiotics
 

in
 

Development
 

Targeting
 

Protein
 

Synthesis[17]
抗菌药物;蛋白

质合成
对抗菌药物-核糖体亚基复合物和抗菌蛋白复合物的原子级解析为相关
抗微生物药物的修饰提供了新见解。 介绍用于治疗 CABP 和 ABSSSI 的

7 种正在开发的抗菌药物

Joyce
 

A.
 

Sutcliffe
Annals

 

of
 

the
 

New
 

York
 

Academy
 

of
 

Sciences

2011 年 88

药物的耐药性。 被引频次排序居第 2 位的是来自美国的 Ann
 

B.
 

Macone 于 2014 年 发 表 的 文 献 《 In
 

Vitro
 

and
 

In
 

Vivo
 

Antibacterial
 

Activities
 

of
 

Omadacycline, a
 

Novel
 

Amino-
methylcycline》 [4] ,共被引用 148 次。

2. 4　 文献突现分析

CiteSpace 软件中的突发检测算法具有识别研究前沿、及
时检测新兴趋势和突现的功能。 高引文突现强度的文献可反

映该领域内的研究热点与趋势[18-19] 。 通过运行 CiteSpace 控制
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面板中“突发检测”得到突现分析图谱,引文突现强度排序居 前 10 位的文献见表 3。
表 3　 2010—2024 年奥马环素研究领域高引文突现结果(突现强度排序居前 10 位)

标题 突现值
开始
时间

结束
时间

2010—2017 年 2018—2024 年

A
 

Randomized,
 

Evaluator-Blind,
 

Phase
 

2
 

Study
 

Comparing
 

the
 

Safety
 

and
 

Efficacy
 

of
 

Omadacycline
 

　 to
 

Those
 

of
 

Linezolid
 

for
 

Treatment
 

of
 

Complicated
 

Skin
 

and
 

Skin
 

Structure
 

Infections[20]
8. 92 2014 年 2017 年

In
 

Vitro
 

and
 

in
 

Vivo
 

Antibacterial
 

Activities
 

of
 

Omadacycline,
 

a
 

Novel
 

Aminomethylcycline[4] 15. 72 2015 年 2019 年

Mechanism
 

of
 

Action
 

of
 

the
 

Novel
 

Aminomethylcycline
 

Antibiotic
 

Omadacycline[12] 14. 38 2015 年 2019 年

Structure-Activity
 

Relationship
 

of
 

the
 

Aminomethylcyclines
 

and
 

the
 

Discovery
 

of
 

Omadacycline[13] 8. 29 2016 年 2019 年

Omadacycline:
 

Development
 

of
 

a
 

Novel
 

Aminomethylcycline
 

Antibiotic
 

for
 

Treating
 

Drug-
　 Resistant

 

Bacterial
 

Infections[16]
10. 36 2017 年 2019 年

Discovery,
 

Pharmacology,
 

and
 

Clinical
 

Profile
 

of
 

Omadacycline,
 

a
 

Novel
 

Aminome-
　 thylcycline

 

Antibiotic[21]
5. 72 2018 年 2020 年

In
 

Vitro
 

Susceptibility
 

Testing
 

of
 

Omadacycline
 

against
 

Nontuberculous
 

Mycobacteria[22] 8. 10 2022 年 2024 年

Omadacycline:
 

A
 

Novel
 

Oral
 

and
 

Intravenous
 

Aminomethylcycline
 

Antibiotic
 

Agent[1] 7. 12 2022 年 2024 年

Potency
 

of
 

Omadacycline
 

against
 

Mycobacteroides
 

Abscessus
 

Clinical
 

Isolates
 

in
 

Vitro
 

and
 

in
 

　 a
 

Mouse
 

Model
 

of
 

Pulmonary
 

Infection[23]
5. 65 2022 年 2024 年

Preliminary,
 

Real-world,
 

Multicenter
 

Experience
 

with
 

Omadacycline
 

for
 

Mycobacterium
 

　 abscessus
 

Infections[24]
5. 65 2022 年 2024 年

　 　 10 篇文献的突现强度为 5. 65 ~ 15. 72,突现时间跨度为 1 ~
4 年,开始时间集中于 2015 年和 2022 年。 Ann

 

B.
 

Macone 等发

表在 《 Antimicrobial
 

Agents
 

and
 

Chemotherapy》 上的文章 《 In
 

Vitro
 

and
 

In
 

Vivo
 

Antibacterial
 

Activities
 

of
 

Omadacycline,a
 

Novel
 

Aminomethylcycline》的引文突现强度最大[4] ,结合高被引文献

的结果分析,认为其是有关奥马环素研究中最具有影响力的文

章。 该文章测定了奥马环素对一系列革兰阳性临床分离菌株

的活性,发现其对四环素耐药的病原体均有活性,并在包括人

体在内的多个物种中证明了奥马环素的体内疗效。 引文突现

强度排序居第 2、3、5 位的文章详情见表 2,编号分别为 5、9、6。
引文突现强度排序居第 4 位的是 Gary

 

J.
 

Noel 等发表在

《Antimicrobial
 

Agents
 

and
 

Chemotherapy》上的临床试验研究《 A
 

randomized, evaluator-blind, phase
 

2
 

study
 

comparing
 

the
 

safety
 

and
 

efficacy
 

of
 

omadacycline
 

to
 

those
 

of
 

linezolid
 

for
 

treatment
 

of
 

complicated
 

skin
 

and
 

skin
 

structure
 

infections》 [20] ,该文章报道了

一项涉及复杂性皮肤和皮肤结构感染患者的随机多中心的Ⅱ
期试验,比较了奥马环素与利奈唑胺的安全性和有效性。

引文强度排序居前 10 位的文献中,有 4 篇的突现结束时

间为 2024 年,其可在一定程度上反映出奥马环素领域目前的

研究热点与发展趋势。 (1)第 1 篇为 Barbara
 

A.
 

Brown-Elliott
等于 2021 年发表在《Antimicrobial

 

Agents
 

and
 

Chemotherapy》上
的研究文 章 《 In

 

Vitro
 

Susceptibility
 

Testing
 

of
 

Omadacycline
 

against
 

Nontuberculous
 

Mycobacteria 》 [22] , 突 现 强 度 最 高

(8. 10),时间跨度为 2022—2024 年。 该文章体外检测奥马环

素与替加环素对非结核分枝杆菌菌株的抗菌活性,结果显示,
奥马环素对快生长分枝杆菌具有良好的抗菌活性且优于替加

环素,对于慢生长分枝杆菌二者情况相似。 ( 2) 第 2 篇是

George
 

G.
 

Zhanel 等 于 2020 发 表 在 《 Drugs 》 上 的 综 述

《 Omadacycline:
 

A
 

Novel
 

Oral
 

and
 

Intravenous
 

Aminome-
thylcycline

 

Antibiotic
 

Agent》 [1] ,引文突现强度为 7. 12,时间跨

度为 2022—2024 年。 作者从药动学、药效学、微生物学等方面

介绍了奥马环素的基本特性,并认为奥马环素在治疗由耐药细

菌所引起的感染中发挥重要作用。 ( 3) 第 3 篇为 Danielle
 

A
 

Nicklas 等 于 2022 年 发 表 在 《 Antimicrobial
 

Agents
 

and
 

Chemotherapy 》 上 的 《 Potency
 

of
 

Omadacycline
 

against
 

Mycobacteroides
 

abscessus
 

Clinical
 

Isolates
 

In
 

Vitro
 

and
 

in
 

a
 

Mouse
 

Model
 

of
 

Pulmonary
 

Infection》 [23] ,引文突现强度为 5. 65,
时间跨度为 2022—2024 年。 该文章报道了奥马环素对 32 株

脓肿分枝杆菌具有较好的抗菌活性,且与克拉霉素、阿奇霉素

等常用药物联用时有协同作用,在小鼠肺感染模型中表现出较

好的疗效。 (4)最后 1 篇为 Taylor
 

Morrisette 等于 2021 年发表

在《Open
 

Forum
 

Infectious
 

Diseases》 上的真实世界临床研究

《Preliminary,
 

Real-world,
 

Multicenter
 

Experience
 

With
 

Omadacy-
cline

 

for
 

Mycobacterium
 

abscessus
 

Infections》 [24] ,引文突现强度

为 5. 65,时间跨度为 2022—2024 年。 该研究回顾性分析了 12
例接受奥马环素联合多种抗菌药物治疗脓肿分枝杆菌感染

(其中肺部感染 7 例)的患者,观察到 75. 0%的治疗成功率,且
仅有 3 例患者在治疗过程中出现可能与药物相关的不良反应。
2. 5　 期刊分析

共有 112 个期刊发表了奥马环素相关研究,发文量排序居

前 10 位 的 期 刊 见 表 4。 其 中, 《 Antimicrobial
 

Agents
 

and
 

Chemotherapy》为收录相关文献最多的期刊,共 50 篇,共被引

频次最高;《 Journal
 

of
 

Antimicrobial
 

Chemotherapy》 和《 Clinical
 

Infectious
 

Diseases》发文量次之。
2. 6　 作者分析

在 Web
 

of
 

Science 核心数据库检索到的 289 篇文献中,发
文量最大的作者是来自 Paratek

 

Pharmaceuticals 的 Evan
 

Tzanis,
共发表 18 篇文章。 Price 定律可用来衡量不同领域文献作者

的分布[25] ,根据 Price 公式 (N = 0. 749 Mmax ) 计算, 发文量

达到 4 篇即可认为是奥马环素研究领域的核心作者,共 64 名。
核心作者之间形成了以 Evan

 

Tzanis、 S
 

Ken
 

Tanaka 和 Surya
 

Chitra 等为代表的研究团队。
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表 4　 2010—2024 年奥马环素相关发文量排序居前 10 位的期刊信息

排序 期刊名称
影响因子

(2022—2023 年) 地区 发文量 / 篇 发文百分
数 / %

篇均被引
频次 / 次

1 Antimicrobial
 

Agents
 

and
 

Chemotherapy 4. 9 United
 

States 50 17. 3 30
2 Journal

 

of
 

Antimicrobial
 

Chemotherapy 5. 2 England 17 5. 9 14
3 Clinical

 

Infectious
 

Diseases 11. 8 United
 

States 10 3. 5 23
4 Antibiotics

 

Basel 3. 9 Switzerland 9 3. 1 5
5 Diagnostic

 

Microbiology
 

and
 

Infectious
 

Disease 2. 9 United
 

States 9 3. 1 13
6 Open

 

Forum
 

Infectious
 

Diseases 4. 2 United
 

States 8 2. 8 8
7 International

 

Journal
 

of
 

Antimicrobial
 

Agents 10. 8 Netherlands 7 2. 4 13
8 Microbiology

 

Spectrum 3. 7 United
 

States 7 2. 4 5
9 American

 

Health
 

and
 

Drug
 

Benefits 1. 4 United
 

States 6 2. 1 2
10 Current

 

Opinion
 

in
 

Infectious
 

Diseases 3. 9 United
 

States 5 1. 7 14

3　 讨论
分析纳入的文献可见,2010—2024 年奥马环素研究发文

量总体呈上升趋势,在 2019 年迎来最高峰,这可能与奥马环素

在 2019 年后相继在美国、欧盟及我国上市有关。 2019 年以

后,奥马环素相关研究的发文量增幅明显,反映出近年来该领

域正受到越来越多的关注。 美国是该研究领域的核心国家,发
文量占全球发文量的 60. 9%。 我国作者的研究报道总数居第

2 位,占 13. 2%。 国内研究机构以中国医科大学为主,与外国

机构的合作研究较少。
关键词是对文章核心内容和重要信息的总结,可在一定程

度上反映研究热点与发展趋势。 根据关键词共现分析,奥马环

素的研究热点为治疗 CABP、ABSSSI 的有效性和安全性评估,
以及与替加环素等药物的随机对照研究。 同时,在耐药性监测

以及治疗 MRSA 和非结核分枝杆菌感染方面的有效性和安全

性研究也是目前的研究热点。 在文献突现分析结果中,
Brown-Elliott 等[22] 和 Nicklas 等[23] 报道了奥马环素单独或联

合其他药物在治疗脓肿分枝杆菌感染方面展现出良好疗效,因
此,奥马环素在治疗脓肿分枝杆菌感染方面也可能成为未来的

研究热点。 最近发表的相关文章包括奥马环素对于皮肤脓肿

的治疗效果[26-27] ,而奥马环素治疗皮肤及软组织感染的有效

性和安全性可能成为未来的研究方向。 总之,奥马环素对药品

说明书适应证外的感染仍然具有较好的治疗效果,但目前仍缺

少其超说明书用药的临床数据,未来奥马环素在超说明书用药

及与其他药物联合应用时的有效性、安全性可能会成为新的研

究趋势。 目前已经出现有关奥马环素耐药性基因的研

究[11,15] ,随着奥马环素的进一步应用,对其可能出现的不良反

应和细菌耐药性进展的监测将成为研究的重点。
本研究采用文献计量学方法,总结了目前奥马环素相关文

献的研究内容,分析了奥马环素当前的研究热点,为国内学者

了解奥马环素研究进展、明确未来研究方向提供了参考。 本研

究尚存在一定的局限性:(1)在文献纳入方面,仅检索了 Web
 

of
 

Science 数据库,可能会遗漏相关文献;(2)在数据分析方面,
VOSviewer 和 CiteSpace 软件分析的是文献计量学的特定信息,
在处理数据绘制可视化图谱时可能会遗失部分有效信息。 但

是,本文所需的主要信息已经被充分体现。
综上所述,奥马环素目前研究的前沿与热点主要集中在临

床治疗 CABP、ABSSSI 的有效性和安全性评估,以及与替加环

素等药物治疗 CABP、ABSSSI 的随机对照研究等。 对奥马环素

的超说明书用药及与其他药物联合应用时的有效性、安全性,
以及如何减缓其耐药菌的产生是该领域未来的研究方向。
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效果也有助于缓解雄黄引起的皮肤及其附件的不良反应[16] 。
人工牛黄与冰片配伍,可协同增强清热解毒效果,进一步降低

毒性风险[16] 。 黄芩与其他药物配伍,可增强清热解毒作用,制
约雄黄燥热[17] 。 甘草调和药性,可降低不良反应发生率[18] 。
大黄则通过泻下解毒,减少雄黄在体内的蓄积[17] 。

上述发现为理解药物配伍与不良反应的关系提供了新视

角。 不过,仍需进一步的药理学研究和临床试验验证这些配伍

组合的作用机制和安全性,为临床合理用药提供更科学的

依据。
综上所述,本研究对 2020 版《中国药典》中 38 种含雄黄成

方制剂展开调研,结合 ADR / ADE 个案报道,挖掘不良反应发

生规律,还运用关联规则分析药物组合与不良反应的关系,为
临床药物警戒和合理用药提供了参考。 然而,关于组分的配伍

机制,仍需进一步的实验验证,以确保其科学性和准确性。
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