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摘要 细菌抗生素耐药性问题严重危害人类健康, 寻求其有效阻控方法受广泛关注. 微纳物质因其性能优越, 常
被用作细菌抗生素耐药性的阻控材料. 但近年来, 研究发现, 其对细菌抗生素耐药性的形成与传播具有双刃效应.
一方面, 微纳物质及其复合材料可吸附或降解抗生素, 进而有效阻控细菌抗生素耐药性的形成; 其也可灭活抗生

素耐药细菌、消减胞外抗生素抗性基因(antibiotic resistance genes, ARGs)、去除细菌生物膜、降低抗生素抗性质

粒生物有效性等, 进而对细菌抗生素耐药性传播具有良好的阻控效果. 然而, 另一方面, 部分微纳物质流入环境

后, 析出的金属离子对细菌产生了共筛选压力, 其也会影响细菌的生长环境, 进而促进了环境中抗生素耐药性的

形成; 此外, 微纳物质也显著改变了ARGs宿主微生物的分布、提升了其丰度, 同时促进了ARGs水平转移过程, 进
而加剧了环境中细菌抗生素耐药性的传播风险. 未来应尝试利用微纳物质研发胞外ARGs污染控制相关技术, 关

注细菌对微纳物质的抵抗作用; 同时, 在研究细菌抗生素耐药性风险时, 以更多种类的微纳物质为研究对象, 并关

注ARGs的转化与转导转移过程. 该综述可为人们合理使用微纳物质控制细菌抗生素耐药性风险提供理论依据.
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1 引言

2023年, 我国首次将抗生素列入《重点管控新污

染物清单》, 由其引发的抗生素耐药性问题严重危害

人类健康. 据报道, 2019年, 全球近495万例死亡与抗

生素耐药性相关, 其中, 近127万人直接死于抗生素耐

药性
[1]. 此外, 英国一项报告指出, 若不加控制, 2050年

后, 抗生素耐药性的年均致死人数将达到1000万, 这一

数据或将超过癌症与交通事故;并且,该问题也会严重

威胁世界经济发展, 据估计, 2050年后, 抗生素耐药性

问题将使全球经济损失达到100万亿美元/年[2].细菌形

成耐药性与抗生素的滥用直接相关, 因而医疗及畜禽

养殖业是其污染的热点区域
[3]. 与其他污染不同, 抗生

素耐药性污染不仅可在不同环境介质间广泛传播, 其

也可伴随抗生素抗性基因(antibiotic resistance genes,
ARGs)的垂直与水平转移行为在传播过程中不断扩
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繁, 进而引发巨大风险
[4]. 因此, 寻求阻控细菌抗生素

耐药性的有效方法与途径已成为国内外关注的一个

热点.
微纳物质是指尺寸处于纳米级与微米级的物质,

具有0维、1维、2维、3维的空间形貌
[5]. 微小尺寸与

特殊形貌给予了其显著区别于其他尺寸材料的优越性

能, 如极大的比表面积、特殊的光学性质、良好的分

散性等. 因此, 微纳物质已被广泛应用于医疗、传感

器、储能、食品加工等人类生产与生活的各个方面.
近年来, 学者尝试运用微纳物质及其复合材料来对抗

细菌抗生素耐药性, 在阻控其形成与传播方面均取得

了一些技术突破. 比如, 微纳物质可被用作环境中抗

生素的吸附剂, 将其从环境介质中去除, 进而降低了

其对细菌的筛选作用、减少了抗生素耐药性的形成
[6].

此外, 当细菌形成耐药性后, 作用靶点与抗生素类似的

微纳物质可作为其替代品, 有效灭活耐药细菌
[7]
等.

然而, 在微纳物质不断被用于细菌抗生素耐药性

控制的同时, 有关其流入环境后引发的抗生素耐药性

风险问题也受到了广泛关注. 研究发现, 流入环境后,
微纳物质不仅加速了不同环境介质中ARGs的形成过

程、提升了其多样性与丰度, 也显著影响了ARGs的传

播行为与途径, 进而加剧了自然环境中的抗生素耐药

性风险
[8].

由此可见, 微纳物质有如一把“双刃剑”, 对细菌抗

生素耐药性的形成与传播具有正负的双面效应. 然而,
尽管有关其阻控抗生素耐药性以及引发环境抗生素耐

药风险方面已有大量研究, 但截至目前, 尚缺乏以“双
刃效应”角度开展的有效梳理与总结. 基于此, 本文从

“细菌抗生素耐药性形成与传播的阻控材料”与“流入

环境, 加剧细菌抗生素耐药性风险”两方面, 分别对微

纳物质基于抗生素耐药性的正面效应与负面效应进行

综述, 在此基础上,指出未来的研究方向并给出合理使

用微纳物质的建议, 以期为人们使用微纳物质控制细

菌抗生素耐药性提供理论依据.

2 正面效应: 细菌抗生素耐药性形成与传播
的阻控材料

许多微纳物质具有比表面积大、表面性质活泼的

特点, 这使其不断被用作医疗及环境中细菌抗生素耐

药性的防控材料. 特别是, 一些微纳物质(如金属有机

骨架材料, metal-organic frameworks, MOFs)的结构与

组成可按其功能需求进行设计与改造, 并且微纳物质

间也可基于不同需求、通过不同工艺进行组合, 形成

复合材料, 这为细菌抗生素耐药性的靶向阻控提供了

可能. 目前, 微纳物质对细菌耐药性的阻控途径主要

体现在两个方面: 一方面, 微纳物质可消减环境中的

抗生素污染, 进而阻控细菌抗生素耐药性的形成; 另

一方面, 微纳物质可灭活抗生素耐药细菌、消减胞外

ARGs、清除细菌生物膜、降低抗生素抗性质粒生物

有效性, 进而有效阻控细菌抗生素耐药性的传播.

2.1 阻控细菌抗生素耐药性形成

抗生素生产的最初目的是灭活有害菌, 因而被频

繁用于人类医疗与畜禽养殖. 但长期不合理使用使其

不断流入环境, 并因不同环境介质稀释常处于其最小

抑菌浓度内. 此浓度水平下, 抗生素非但不能灭活细

菌, 甚至可作为一种筛选压力使细菌形成抗生素耐药

性
[9]. 因此, 寻求消除环境介质中抗生素污染的有效方

法, 成为近年来学者关注的热点.

2.1.1 微纳物质对抗生素的吸附作用

研究发现, 微纳物质可作为抗生素的吸附材料, 使
其与环境介质分离, 进而达到去除污染的目的. 目前,
水环境是相关研究的重点, 其中四环素类、磺胺类、

氟喹诺酮类抗生素备受关注(表1), 这主要由于此类抗

生素不易被人类或动物肠道吸收, 在畜禽养殖过程中

近70%未经转化并以其原始形态排入自然环境
[10,11].

相较于使用单一微纳物质, 组合其不同类型或将其与

其他物质结合, 以形成功能多样或性能优越的复合材

料, 是近年来该领域的发展趋势(占比超50%; 基于表1
统计数据, 下同). 比如, 铝基MOFs MIL-53(Al)吸附能

力强、结构可控且成本较低, 但其化学与热稳定性较

差并对水分敏感; 针对此问题, Imanipoor和Mohamma-
di[12]将氨基黏土与MIL-53(Al)制成纳米复合材料, 该

材料对头孢克肟、头孢氨苄的吸附量高达784.14、
747.91 mg/g, 且循环使用4次后依旧保持较高吸附

效能.
基于表1数据可知, 微纳物质对抗生素的最大吸附

量介于2.3~1100 mg/g, 且多数位于几十mg/g与几百

mg/g量级. 因抗生素多为离子型有机污染物, 微纳物

质对其的吸附效果常受溶液环境pH调控, 且吸附作用
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多受静电力介导. 除静电力外, 氢键、π-π相互作用或

π-π/n-π电子给-受体(EDA)相互作用也是两者间结合的

关键作用. 除实验室条件外, 研究者还尝试将微纳物质

用于实际环境污染治理. 例如, Shaker等人
[13]

制成的铜

纳米颗粒固定化-聚苯胺修饰氧化石墨烯(Cu/PANI/
GO)纳米复合材料被尝试用于吸附自来水、河水及不

同脂肪含量牛奶中的四环素污染, 其去除效率均高

于97%.

2.1.2 微纳物质对抗生素的降解作用

除通过吸附作用消减抗生素, 微纳物质还可催化

抗生素降解, 其中高级氧化是主要途径. 微纳物质可

在光激发下使抗生素溶液中产生大量H2O2或活性氧

自由基(reactive oxide species, ROS), 进而破坏抗生素

结构使其降解. TiO2纳米颗粒因具有光活性高与稳定

性强的特点, 常被用于抗生素的光催化氧化. 光照条

表 1 微纳物质及其复合材料对抗生素的吸附作用

Table 1 Adsorption of micro/nanomaterials and their composites with antibiotics

抗生素 微纳物质 介质 最大吸附量 (mg/g) 作用类型 文献

阿莫西林 Zr-MOFs(UiO-66-H, -NH2, -NO2, -Cl) 水 2.3 氢键, π-π/n-π电子给-受体(EDA)相互作用 [18]

磺胺甲恶唑
介孔二氧化硅-磁性氧化石墨烯纳米

复合材料
水 15.46 氢键, π-π/n-π EDA相互作用, 静电力 [19]

四环素 Mn(II)包裹的介孔二氧化硅纳米颗粒 水 229 络合作用, 阳离子-π相互作用, 静电力 [20]

氯霉素类
磺胺类

多壁碳纳米管 水
9.26
15.18 π-π/n-π EDA相互作用, 疏水作用, 氢键 [21]

氧氟沙星
培氟沙星

磁性纳米铁 水
12.8
16.2 氢键, 静电力 [22]

诺氟沙星
磺胺嘧啶
四环素

氧化石墨烯 水
∼40
∼17
∼70

π-π EDA相互作用, 氢键 [23]

阿莫西林 CeO2@SiO2纳米颗粒 水 12.5 静电力 [24]

头孢克肟
头孢氨苄

多孔铝基MOFs-氨基黏土纳米复合
材料

水
784.14
747.91

π-π EDA相互作用, 氢键, π-π相互
作用

[12]

四环素 SiO2纳米颗粒 水 552.48 静电力 [25]

四环素 N缺陷氮化硼纳米片 水 1100 π-π相互作用 [26]

四环素
磺胺甲嘧啶

还原氧化石墨烯 水
219.10
174.42 π-π相互作用 [27]

磺胺甲恶唑 羧基碳纳米纤维包覆镍磁性纳米颗粒 水 40 π-π相互作用, 静电力 [28]

环丙沙星 纳米结构活性生物炭 水 142.86 π-π相互作用, 氢键, 静电力, 疏水作用 [29]

四环素
铜纳米颗粒固定化-聚苯胺修饰氧化

石墨烯纳米复合材料
污水, 牛奶 434.78 氢键, π-π相互作用 [13]

四环素
氧四环素
强力霉素

铜纳米颗粒固定化-β-环糊精功能化的
还原氧化石墨烯

水
403.2
476.2
434.8

— [30]

甲硝唑 FeNi3/SiO2/CuS磁性纳米复合材料 水 147 — [30]

四环素
磺胺嘧啶

磺胺甲恶唑
纳米非晶碳 水

125.55
620.74
332.21

π-π相互作用, 氢键, 静电力, 疏水作用,
离子交换作用

[31]

氧四环素 MOFs涂层磁性纳米材料 水 794 — [32]

诺氟沙星 UIO-66-NH2 MOFs纳米材料 水 222.5 π-π相互作用, 静电力 [33]

环丙沙星
磺胺甲恶唑

氧化石墨烯 水
379
240 π-π EDA相互作用 [34]

环丙沙星
西诺沙星

V2O5-ZnO涂层碳纳米纤维 水
87.7
71.4 — [35]
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件下, TiO2纳米颗粒表面形成电子-空穴对, 这些电子-
空穴对会进一步在其表面扩散, 并在颗粒内部或颗粒

间转移、重组, 释放大量能量. 在水环境中, TiO2纳米

颗粒表面形成的空穴会与水分子或OH‒
互作, 形成系

列氧化自由基, 进而破坏抗生素分子内的C–C、C–O
等化学键, 最终使其降解、矿化

[14]. TiO2纳米颗粒及

其复合材料对抗生素的去除效率与效果均较好, 比如

TiO2纳米颗粒掺杂0.5%钴离子在可见光下作用仅

300 min, 便可去除水中近94%的阿莫西林污染
[15].

此外, 辅助于其他物理条件如电、微波等, 微纳物

质也可有效催化降解抗生素污染. 比如, 将Fe3O4纳米

颗粒作为三维电极, 构建基于过二硫酸盐的电化学氧

化体系, 当该体系达理想条件后, 可在60 min内降解溶

液中近86.53%的四环素污染, 这主要得益于Fe3O4纳米

颗粒对电子传递的加速作用以及其产生的离子对过二

硫酸盐的活化作用.此时,溶液中产生的•OH与SO4•
‒
导

致四环素分子开环以及化学键断裂, 最终使其降解
[16].

此外, Fe3O4纳米颗粒与碳纳米管复合材料在微波辐射

下可在30 min内去除近93%的金霉素污染. 该复合材

料对于微波吸收强, 吸收后在其表面形成了密集的高

温区域, 这些区域中水分子可热解成•OH, 结合材料表

面因微波辐射产生的•O2−, 最终导致了金霉素的氧化

降解
[17].

2.2 阻控细菌抗生素耐药性传播

与传统污染物不同, ARGs一旦形成, 不仅会在不

同环境介质间迁移, 也会伴随其迁移过程不断扩繁.
ARGs的传播与扩繁主要通过基因的垂直转移与水平

转移介导. 垂直转移是指母代微生物将ARGs传递给子

代, 水平转移则是指ARGs在相同种属或不同种属间的

转移过程. 研究者尝试使用微纳物质分别从ARGs垂直

转移与水平转移两方面来阻控细菌耐药性的传播: 垂

直转移方面, 通过灭活抗生素耐药细菌来阻止其迭代

扩增; 水平转移方面, 通过消减胞外ARGs、清除细菌

生物膜以及使抗生素抗性质粒生物有效性降低等途径

来阻控其传播.

2.2.1 灭活抗生素耐药细菌

目前, 微纳物质对抗生素耐药细菌的灭活作用主

要通过两种途径: 一是直接与耐药菌互作, 二是作为

输送杀菌剂进入胞内的载体.

与耐药菌直接互作. 抗生素作用于细菌的靶点部

位包含了细胞壁与细胞膜; 此外, 干扰细菌胞内不同

生理过程也是其抗菌的关键机制. 对于许多微纳物质,
其与细菌互作的部位及其对细菌产生干扰的方式与抗

生素类似
[36]. 因此, 面对抗生素耐药菌, 当许多抗生素

失去效用时, 微纳物质成为控制其的另一条途径. 首

先, 微纳物质微小的粒径尺寸及表面活性使其可突破

耐药菌细胞膜屏障顺利进入胞内. 其与耐药菌最初的

接触与交互来源于两者表面正负电性间的相互吸引.
对于革兰氏阴性菌来说, 细胞膜表面脂多糖的黏附也

是其与微纳物质互作的重要途径. 比如, 与一般细菌

类似, 耐药菌表面通常呈负电性; 表面嫁接了正电配

位体的金纳米颗粒对磺胺类耐药菌Shewanella onei-
densis MR-1具有较强的吸附力, 此种吸附作用显著强

于该材料表面嫁接了负电配位体的情况
[37]. 此外, 即

便一些微纳物质表面呈负电性, 其也可与耐药菌发生

作用, 通常此种结合作用发生在固定的特殊点位, 如

细菌表面的脂多糖上. Wang等人
[38]

发现表面经氨基-
苯基硼酸或巯基-苯基硼酸改性后的金纳米颗粒, 虽然

zeta电位仍为负值, 却可紧密黏附于多重耐药大肠杆

菌表面并抑制其活性, 通过系列表征, 其发现脂多糖

是两者结合的关键点位. 微纳物质跨膜过程会引发细

胞膜受损进而导致耐药菌失活. 前期研究中, 我们借

助计算化学模拟方法, 构建了可模拟耐药菌细胞膜磷

脂双分子层的二棕榈酰磷脂酰胆碱(DPPC)分子模型,
通过分析纳米塑料颗粒的跨膜过程, 发现其在该过程

中, 会与脂质双分子层的磷脂组分发生结合, 此结合

作用影响了膜的流动性并导致其中的磷脂分布不均

匀, 进而引发了细胞膜结构和通透性的变化
[39]. 细胞

膜受损后, 细菌内容物如离子、蛋白、还原糖、核酸

等易从破损处流出
[40], 最终导致耐药菌失活(图1).

当微纳物质进入耐药菌胞内后 , 会与胞内的

DNA、蛋白质等发生结合, 进而扰乱细菌正常的生理

功能, 并引发其应激反应, 最终导致细菌失活
[41]. 此外

微纳物质析出的离子或因光激发产生的ROS同样可侵

入耐药菌胞内对其产生负面影响. 比如, 纳米银析出的

Ag+侵入耐药细菌胞内后, 显著影响了其核糖体亚基

蛋白及一些其他蛋白的有效表达, 进而抑制了三磷酸

腺苷(adenosine triphosphate, ATP)的合成; Ag+也会显

著抑制耐药菌胞内DNA的复制过程或干扰其呼吸途

径, 最终导致耐药菌失活
[42].
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此外, 一些片状或网状微纳物质可包裹住抗生素

耐药细菌, 使其与外部环境隔离进而失去能量补给
[43];

这些网状微纳物质还可捕获周围环境中的耐药菌并将

其集中、固定, 使其难以扩散, 这使杀菌因子作用更为

精准
[44], 最终控制了耐药菌生长.
杀菌剂的输送载体. 一些致病菌可潜伏于人体细

胞内, 并处于休眠状态, 进而可耐受大剂量杀菌剂. 如
何将杀菌剂有效输送至感染位置并将其注入人体细胞

内, 是治疗该类细菌的关键. 研究发现, 由于具有较强

的穿膜能力, 一些微纳物质及其复合材料可作为杀菌

剂理想的输送载体
[45,46]. 这些材料经设计, 可携带杀

菌剂进入人体细胞内, 并在特定条件(如外源刺激、

pH大幅变化、面对特定酶系、接触细菌毒素)触发下

将其释放. 比如, 人体中受细菌感染的部位pH通常因

缺氧处于较低水平(4.5左右), 基于此, Radovic-Moreno
等人

[47]
设计了一款纳米材料, 该材料表面电荷可随周

围pH变化而变化: 在pH 7.4情况下, 其表面呈负电性,
但在pH转变为6.5时, 该材料带正电, 更易与细菌结合

并将其包裹的万古霉素释放进细菌中, 这有效解决了

低pH条件下万古霉素药效易损失的情况.

2.2.2 消减胞外ARGs

依据细胞内外的空间定位, ARGs可分为胞内与胞

外两种类型. 相较于处于耐药菌胞内的ARGs, 胞外

ARGs并未引起广泛关注, 但其在环境中却十分常见

且分布广泛, 水环境中丰度可达103~1016 copies/L[48].
胞外ARGs也是细菌获取抗生素耐药性的重要来源,
其可通过基因水平转移进入细菌中. 据报道, 世界卫生

组织界定的12种优先关注耐药菌中, 有11种可通过摄

取胞外ARGs而产生耐药性
[49]. 近年来, 研究者开始关

注这一环境问题, 尝试使用一些微纳物质及其复合材

料来消减胞外ARGs, 但相关研究尚处于起步阶段.
总体来看, 微纳物质对胞外ARGs的去除机制与抗

生素相似, 主要基于其吸附作用以及由高级氧化(如光

催化氧化、电化学氧化等)介导的降解作用. Wang等
人

[ 48 ]
尝试利用赤铁矿纳米颗粒消减河水中的胞外

ARGs, 发现在自然光照射下, 赤铁矿纳米颗粒作用后,
河水中胞外ARGs的丰度降低了3~5个数量级, 这主要

源于该纳米颗粒对胞外ARGs的吸附作用以及因可见

光激发产生的•OH的氧化降解作用. 此外, 硫化零价铁

纳米颗粒与过硫酸盐协同作用下生成的•OH与SO4•
−

使水中胞外ARGs丰度降低了8个数量级
[50].

Fu等人
[51]

进一步对此过程中ROS的参与作用进

行了分析. 其利用磁性生物炭-季鏻盐纳米复合材料去

除了水体中近92.7%的胞外ARGs, 并在此过程中发现,
生成的•OH将负载ARGs的胞外DNA裂解成碎片, 这使

胞外ARGs更易被该复合材料吸附.
截至目前, 在胞外ARGs污染未受广泛重视的背景

下, 利用微纳物质来消减环境介质中胞外ARGs的研究

还较匮乏, 亟待拓展.

图 1 (网络版彩图)微纳物质及其复合材料灭活抗生素耐药细菌的途径之一
Figure 1 (Color online) One of the pathways for inactivating antibiotic-resistant bacteria by micro/nanomaterials and their composites.
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2.2.3 去除细菌生物膜

生物膜是指被自身分泌的胞外聚合物(extracellu-
lar polymeric substances, EPS)包裹并黏附于固体表面

的细菌群体. 据报道, 人体内近80%的细菌感染与生物

膜形成有关
[52]. 生物膜中细菌间的空间距离极短、彼

此紧密连接, 因而是ARGs水平转移的热点区域
[53]. 生

物膜是抗生素耐药性控制领域的一大难点
[54], 寻求其

有效去除方法一直受医疗及给供水行业的重点关注.
其中, 微纳物质被发现是治理生物膜的理想材料之一,
其可通过作用于EPS以及作用于生物膜内细菌两种途

径来去除生物膜(图2).
作用于EPS. EPS是细菌分泌的一些高分子聚合

物, 主要包含多糖、蛋白质、核酸等, 其可协助细菌

抵御外源胁迫. 在生物膜中, EPS是支撑生物膜结构的

关键骨架, 其占据了生物膜组分的近90%[52]. 首先, 一
些微纳物质可显著抑制细菌EPS分泌进而抑制生物膜

形成. Ouyang等人
[55]

研究发现, 250 mg/L ZnO纳米颗

粒作用下, Pseudomonas putida KT2440内用于调控

EPS脂多糖合成的相关基因lapA, pp0806, wbpL, wbpY,
wbpZ表达显著下调, 相应地, 其生物膜生物量减少了

约11倍. 其次, 微纳物质可破坏EPS组分进而使生物膜

瓦解. 针对EPS的主要成分, 学者尝试利用微纳物质作

为载体负载蛋白酶、糖苷水解酶、脱氧核糖核酸酶

等, 以介导它们进入生物膜内部, 进而达到降解EPS关
键组分、使生物膜分解的目的. Abeleda等人

[56]
将纳米

银颗粒与α-淀粉酶组合, 施用后使Klebsiella pneumo-
niae与Staphylococcus aureus生物膜生物量降低了近

94.83%与81.17%, 效果好于纳米银颗粒本身.
作用于生物膜内细菌. 微纳物质对生物膜内细菌

的作用效应主要体现在两个方面: 一是影响细菌间的

交流, 以此抑制生物膜的形成; 二是直接穿透生物膜,
并抑制膜内细菌生长, 进而使生物膜逐渐瓦解.

生物膜内细菌分布十分密集, 这导致其交互频繁,
群体感应(quorum sensing, QS)是细菌间交流的重要方

式之一. QS是指细菌根据其种群密度调节相关基因,
以此调控其自诱导剂分泌, 而自诱导剂又可被其他细

菌感知, 进而逐步调整细菌种群密度的过程. QS与生

物膜形成密切相关
[57,58]. 基于此, 研究者尝试利用微纳

物质调控细菌的QS过程来抑制生物膜形成. 一方面,
微纳物质可作为QS抑制剂或QS群体淬灭酶的载体将

其输送至生物膜内部. Ivanova等人
[59]

将纳米银颗粒上

负载了QS典型抑制剂酰基转氨酶以及一种抗菌素氨

基纤维素, 该复合材料使QS相关基因表达水平降低了

45%, 并100%抑制了Pseudomonas aeruginosa生物膜形

图 2 (网络版彩图)微纳物质去除细菌生物膜的关键机制
Figure 2 (Color online) The key mechanisms for removing bacterial biofilms by micro/nanomaterials.
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成. 另一方面, 微纳物质可直接影响细菌的QS过程. 例
如, 紫外线激发下, TiO2纳米颗粒产生的活性氧自由基

显著猝灭了E. coli K12分泌的自诱导物-2信号分子, 进
而使其生物膜生物量降低了43%[60]. 此外, 微纳物质还

会直接作用于细菌, 使其QS相关基因qseB, qseC, hfQ
表达下调, 进而影响生物膜形成

[55].
相较于浮游态细菌, 生物膜对抗生素耐受力更强

的原因在于, 其内部的EPS基质以及细菌的层层堆积

抑制了抗生素的渗透. 基于此, 除阻碍生物膜形成外,
学者还尝试使用部分可穿透生物膜基质的微纳物质来

抑制膜内细菌生长, 进而达到去除成熟生物膜的目的.
通常, 微纳物质在这一过程中扮演了两种角色. 一方

面, 其可作为生物膜内细菌的直接杀菌材料. 银纳米

颗粒被报道可有效穿透生物膜, 在其浓度达50 μg/mL
时, 即可使Pseudomonas aeruginosa生物膜生物量降低

近70%[61]. 分析发现, 该颗粒对生物膜的去除作用与其

析出的Ag+无显著关系, Ag+穿透进生物膜的效率显著

低于银纳米颗粒
[61,62]. 另一方面, 学者尝试选用一些微

纳物质作为杀菌剂的“破膜”载体, 通常此类微纳物质

与生物膜基质相容性好; 其中, 脂类与聚合物类纳米

颗粒是最为常见的杀菌剂运送载体. 比如, 壳聚糖类

微纳物质可通过黏附于生物膜, 使杀菌剂与生物膜接

触效率显著提升, 而聚乙二醇类纳米材料则可携带杀

菌剂一同穿透生物膜, 并在生物膜内部将其释放, 进

而有效灭活膜内细菌
[63].

2.2.4 降低抗生素抗性质粒生物有效性

质粒是ARGs传播的重要载体, 其可携带ARGs突
破宿主微生物细胞膜屏障进入其胞内, 因此, 抗生素

抗性质粒能否顺利进入细菌胞内(即其的生物有效性)
是影响ARGs水平转移效率的关键因素之一. 基于此,
研究者尝试借助一些微纳物质来降低抗生素抗性质粒

的生物有效性, 进而达到阻控抗生素耐药性传播的

目的.
一些微纳物质可吸附抗生素抗性质粒, 进而抑制

其进入宿主胞内. 我们前期研究发现, 金属氧化物纳

米颗粒(ZnO, Al2O3, TiO2纳米颗粒)可通过静电力、氢

键、配位作用等与抗生素抗性质粒pUC19发生强烈的

结合, 此种结合作用导致该质粒与纳米颗粒交缠形成

了大尺寸团聚体(粒径达2 μm), 这些团聚体严重阻碍

了质粒进入宿主E. coli DH5α胞内(该细菌大小仅

1 μm), 进而导致质粒上携带的氨苄青霉素抗性基因转

移频率降低了近79%[64].
此外, 微纳物质还可使抗生素抗性质粒发生裂解,

进而显著降低其有效性. 氧化石墨烯呈片状结构, 其可

嵌插进入质粒双链与质粒碱基通过π-π相互作用结合.
Xu等人

[65]
通过琼脂糖凝胶电泳发现, 氧化石墨烯与质

粒间的结合使质粒发生了裂解, 其双链结构发生裂口

或解旋成了单链, 进而导致质粒进入宿主的效率大幅

降低.
值得注意的是, 与上述研究结果相反, 在许多研究

中, 特别是在基因治疗研究领域, 微纳物质常被用作质

粒DNA的载体, 介导其进入生物细胞内
[66]. 因此, 筛选

用于抑制质粒生物有效性的微纳物质时需特别考虑其

特殊性质, 如可与质粒强烈结合或具有特殊形貌等.

3 负面效应: 流入环境, 加剧细菌抗生素耐
药性风险

微纳物质在不同领域极为广泛的运用使其不可避

免地流入了自然环境, 并引发了显著的生态安全与人

体健康风险. 近年来, 研究者关注了这一环境问题, 围
绕微纳物质如何影响环境中细菌抗生素耐药性的形成

与传播, 开展了系列研究. 结果显示, 微纳物质流入环

境后加剧了细菌的抗生素耐药性风险. 一方面, 微纳物

质析出的金属离子对细菌产生了耐药性选择压力, 同

时其也改变了细菌的生长环境, 进而影响了环境中抗

生素耐药性的形成; 另一方面, 微纳物质显著改变了

环境中ARGs宿主微生物的生态分布, 同时影响了

ARGs水平转移过程, 进而加剧了细菌抗生素耐药性

的传播风险.

3.1 促进环境中细菌抗生素耐药性的形成

3.1.1 析出金属离子的共筛选作用

金属基微纳物质在环境中易发生溶解, 进而析出

金属离子, 析出程度受微纳物质类型、比表面积、表

面完整度等调控, 也与环境pH、天然有机质含量相

关
[67]. 据报道, 金属基微纳物质如纳米银颗粒、Al2O3

纳米颗粒在水环境中(pH在7.0左右)的溶解量约为

0.25%~1.1%[68]. 当环境pH降低, 其溶解量会急剧上升.
比如, 当水溶液pH值为5.5时, 95%的CuO纳米颗粒发

生了溶解
[69].
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这些析出的金属离子被证明对细菌可产生显著的

选择压力, 使其在短时间内即可获得抗生素耐药性. 研
究发现, 1 mg/L砷离子暴露仅6 h, 饮用水系统中分布

的细菌对四环素与红霉素的抗性提升了近1.5倍[70].
金属离子产生共筛选压力的机制可主要分为两

类, 即共抗性与交叉抗性. 共抗性是指金属抗性基因与

ARGs处于同一MGEs(如质粒、转座子等)上, 当感受

金属离子选择压力后, 该MGEs丰度相应提升, 进而导

致其上负载的ARGs丰度也随之改变.比如, Gullberg等
人

[71]
在病患感染的Klebsiella pneumoniae与E. coli细菌

中鉴定出了一种多重耐药的长链质粒(220-kbp), 该长

链质粒既包含氨基糖苷类、β-内酰胺类、四环素类、

大环内酯类ARGs, 也包含银、铜、砷抗性基因, 其发

现仅在低剂量铜离子或砷离子暴露下, 且无抗生素存

在情况下, 该质粒就可持续且稳定存在.
交叉抗性是指细菌对金属离子暴露后的响应途径

与抗生素相似, 进而导致该细菌对抗生素的响应也顺

带发生改变. 比如, 纳米银颗粒及其析出的Ag+显著上

调了土壤及植物中细菌外排泵系统相关功能基因的表

达, 而基于外排泵的主动外排是细菌抗生素耐药性的

关键机制之一, 因而纳米银颗粒及其析出离子也显著

改变了土壤-植物系统中ARGs的分布
[72].

3.1.2 改变细菌生长环境

细菌生长环境与其在抗生素筛选压力下的耐药性

形成紧密相关. 例如, 高低温、盐度、pH值等因素均

可影响细菌抗生素耐药性的形成
[73].

以往研究表明, 微纳物质可通过影响细菌的营养

来源或调控其生长拮抗物含量来促进环境中ARGs的
形成. Cao等人

[74]
研究了微纳物质(银纳米颗粒与铁氧

化物纳米颗粒)与抗生素(四环素与磺胺嘧啶)协同作用

下, 水藻与细菌共生体系中抗生素耐药性的变化情况.
借助转录组与代谢组分析发现, 纳米颗粒物与抗生素

共同胁迫后, 小球藻Chlorella pyrenoidosa的碳水化合

物与氨基酸代谢发生显著改变, 而藻类的此类代谢产

物是共存环境中细菌营养物质的重要来源. 但也发现,
该胁迫也显著改变了小球藻与脂肪酸形成相关的代谢

行为, 而脂肪酸被证明可有效抑制细菌的生长. 该研究

中, 微纳物质与抗生素对藻类的影响间接影响了细菌

的生长环境, 这使细菌面对抗生素筛选压力后产生了

不同的反应, 这两种胁迫施加后, 细菌群落中四环素

与磺胺嘧啶类ARGs丰度最高分别提高了29%与34%.
除改变细菌生长环境中的营养来源与生长拮抗物

质含量外, 微纳物质还可改变细菌所处微环境的渗透

压来调控其对抗生素的抵抗作用. Zhang等人
[75]

研究

发现, Cu、SiO2等纳米颗粒接近细菌时, 可在细菌周

围创造出一种高渗微环境; 同时, 这些纳米颗粒还会

与细菌表面的膜蛋白结合、引发其团聚, 致使细菌的

渗透调节功能受控. 当细菌面对此种高渗透压胁迫时

会进入自我休眠状态, 此种状态下细菌抗逆性更强,
连带其对抗生素的耐药程度也越高, 此时微纳物质反

而桎梏了细菌抗生素耐药性的有效控制.

3.2 加剧环境中细菌抗生素耐药性的传播风险

3.2.1 ARGs宿主分布改变

一般情况下, 微生物种群多样性与丰度在其生境

中会保持动态平衡状态, 但遭受外界胁迫时, 此平衡

状态易被打破. 此时, 部分微生物会转变为优势种群,
而一些微生物的丰度则会有所降低. 若转变为优势种

群的微生物是ARGs的潜在宿主, 则该生境中ARGs丰
度将会随之提升.

研究发现, 微纳物质可显著扰乱不同环境中的微

生态, 进而影响微生物群落结构. 比如, 纳米银颗粒作

用下, 土壤微生物群落丰富度显著提升,其中耐银离子

胁迫的微生物Rhodanobacter sp.与Luteobacter rhizovi-
cinos种群占比显著增加

[76]. ZnO纳米颗粒暴露则显著

降低了长江河口水环境中的微生物丰度
[77].

微纳物质对微生物群落结构的扰动, 为其促进

ARGs宿主丰度进而增加抗生素耐药性风险提供了潜

在可能. 比如, ZnO纳米颗粒暴露下垃圾渗滤液中的变

形菌门细菌丰度显著提升, 通过相关性分析发现其是

该生境中ARGs的潜在宿主, 因而, ZnO纳米颗粒暴露

显著提升了该体系中的ARGs丰度
[78].

3.2.2 ARGs水平转移过程改变

基因水平转移是ARGs在环境中传播的重要方式,
指ARGs在相同种属与不同种属微生物间的转移过程.
基因水平转移的方式主要有三种类型, 包括接合、转

化与转导. 研究发现, 部分微纳物质流入环境后, 对这

三种水平转移方式呈现了一定的促进作用, 其中其对

接合的影响较受关注(表2).
接合. 接合转移是指细菌间接触后, ARGs从一个
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细菌胞内转移至另一个细菌胞内的过程. 以往认为, 抗
生素是影响该过程的重要因素. 但近年来, 非抗生素类

因素对ARGs接合转移的显著影响不断被报道, 其中微

纳物质较早被关注, 其已被视为影响环境中ARGs扩散

的重要驱动因子. 目前, 学者发现金属基或氧化金属基

纳米颗粒、微塑料、天然闪锌矿纳米颗粒、氧化石墨

烯等微纳物质可显著促进ARGs的接合转移.
由表2可知, 现有关于微纳物质影响ARGs接合转

移的研究中金属基以及氧化金属基纳米颗粒最受关

注, 原因可能在于其在环境中分布十分广泛, 且表面性

质较为活泼. 2023年后的研究中, 微塑料颗粒及氧化石

墨烯开始被关注, 这两种物质也是当前环境领域与材

料领域关注的热点. 此外, 在相关研究中, 抗性质粒多

选用具有多重耐药性的RP4质粒. 大肠杆菌则常被选

用为此类研究的供体细菌, 这可能由于大肠杆菌广泛

分布于不同环境介质中, 且其在实验室条件下的培养

方法已十分成熟. 而对于受体细菌的选择则较为多样,

涵盖了革兰氏阳性菌枯草芽孢杆菌
[79]

、天蓝色链霉

菌
[80]

以及革兰氏阴性菌大肠杆菌
[81,82]

、沙门氏菌
[8]
、

假单胞菌
[83,84]

等.
微纳物质对ARGs接合转移的促进作用受其颗粒

粒径、颗粒浓度、细菌间接触时间及环境温度等因素

调控. 其中, 颗粒浓度是几乎所有微纳物质影响ARGs
接合转移的关键因素; 且随其提升, 微纳物质对ARGs
接合转移的促进作用多呈现先增强后逐渐减弱的趋

势. 比如, 纳米铝颗粒在0~0.05 mmol/L浓度范围内对

ARG s接合转移影响不显著 , 但当其浓度超过

0.5 mmol/L时, 则显著促进了ARGs水平转移, 且促进

程度在5 mmol/L时达到峰值, 并在50 mmol/L时略有下

降. 高浓度水平下, 微纳物质对ARGs接合转移的促进

作用反而变弱的原因可能在于, 此种情景下, 微纳物质

颗粒间的距离非常近, 这使它们极易相互碰撞、黏附,
进而造成了颗粒的团聚现象; 颗粒的团聚又会引发其

比表面积的急剧减少, 进而削弱了微纳物质对接合转

图 3 (网络版彩图)微纳物质促进ARGs水平转移的关键机制
Figure 3 (Color online) The key mechanisms for promoting horizontal transfer of ARGs by micro/nanomaterials.
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表 2 微纳物质对ARGs水平转移的促进作用

Table 2 Promotion of micro/nanomaterials on the horizontal transfer of ARGs

微纳物质 ARGs/载体类型 转移方式 影响因素 促进机制 文献

微塑料 多重耐药/RP4质粒 接合 颗粒粒径
细菌胞内活性氧自由基(ROS)水平提

升, 细胞膜通透性提升
[92]

纳米银颗粒 多重耐药/RP4质粒 接合 颗粒浓度
细菌胞内ROS水平提升, 细胞膜破损,
SOS反应, 促进腺苷三磷酸(ATP)合成

[84]

CuO纳米颗粒 多重耐药/RP4质粒 接合 颗粒浓度
细菌胞内ROS水平提升, 细胞膜通透性

提升, SOS反应, 促进了质粒复制
[83]

Al2O3纳米颗粒 卡那霉素抗性基因/pUZ8002质粒 接合
颗粒粒径与

浓度

细菌胞内ROS水平提升, 孔蛋白相关
基因表达上调, 接合转移相关基因表

达上调
[80]

天然闪锌矿纳米
颗粒

头孢菌素抗性基因与多粘菌素
抗性基因

接合 颗粒浓度
细菌胞内ROS水平提升,细胞形貌改变,
SOS反应, 氧化应激与孔蛋白相关基因

表达上调
[82]

纳米铝颗粒
多重耐药/RP4质粒、RK2质粒、

pCF10质粒
接合

颗粒浓度, 细菌密度,
接合时间, 环境温度

细菌胞内ROS水平提升, 细胞膜破损,
接合对形成、DNA转移与复制、接合

转移相关基因表达上调
[8]

氧化石墨烯 多重耐药/RP4质粒 接合 颗粒浓度

细菌胞内ROS水平提升, 细胞膜破损及
通透性提升, 细胞间黏附与接触提升,
细胞膜、氧化应激、ATP合成、转移

相关基因表达上调

[79]

CeO2纳米颗粒 多重耐药/RP4质粒 接合 颗粒浓度
SOS反应, 细胞间黏附与接触提升,
ATP合成、DNA转移与复制相关

基因表达提升
[81]

Al2O3纳米颗粒
氨苄青霉素与四环素抗性基因/

pBR322质粒
转化

颗粒浓度, 质粒浓度,
颗粒作用时间, 细菌

类型与密度

细胞膜孔洞, 细菌胞内ROS水平提升,
SOS反应

[85]

纳米塑料
(低浓度)

氨苄青霉素抗性基因/pUC19质粒,
氯霉素抗性基因/pSTV29质粒, 氨苄
青霉素与四环素抗性基因/pBR322

质粒

转化
颗粒粒径与浓度, 质

粒复制能力

细菌胞内ROS水平提升, 细胞膜孔洞
及通透性提升, 氧化应激相关基因表达

上调
[39]

Ag、CuO、 ZnO
纳米颗粒

四环素与氨苄青霉素抗性基因/
pWH1266质粒

转化 颗粒浓度
细菌胞内ROS水平提升, 细胞膜损伤及
通透性提升, 氧化应激、ATP合成、感
受态、SOS反应相关基因表达上调

[88]

石墨烯量子点(低
浓度)

氯霉素抗性基因/pHSG396质粒, 氨
苄青霉素抗性基因/pUC19质粒, 氨

苄青霉素与四环素抗性基因/
pBR322质粒

转化 颗粒浓度与表面基团
细菌胞内ROS水平提升, 细胞膜孔洞及
通透性提升, 孔蛋白相关基因表达上
调, 作为质粒进入胞内的潜在载体

[86]

铁氧化物纳米颗
粒(低浓度) 氨苄青霉素抗性基因/pUC19质粒 转化 颗粒浓度

与细菌细胞膜主成分互作, 细菌胞内
ROS水平提升, 细胞膜孔洞及通透性提
升, 作为质粒进入胞内的潜在载体

[87]

TiO2纳米颗粒 氨苄青霉素抗性基因/gM13噬菌体 转导
颗粒粒径与浓度, 噬
菌体-细菌接触时间,

噬菌体占比

协助噬菌体黏附于细菌表面, 细菌胞内
ROS水平提升, 细胞膜通透性提升, 菌

毛相关基因表达上调
[89]

TiO2纳米颗粒
(UV照射)

氨苄青霉素抗性基因与卡那霉素抗
性基因/gM13噬菌体

转导 UV光强度

UV光照射下, 纳米颗粒表面形成ROS,
其促进了宿主菌细胞膜通透性, 进而有
利于噬菌体侵染; 此外, 细菌胞内ROS
水平提升促进了细菌菌毛的合成, 这有

利于噬菌体的识别与入侵

[90]

Al2O3、TiO2、
Fe2O3、SiO2
纳米颗粒

氨苄青霉素与四环素抗性基因/
pBR322质粒, 多重耐药/RP4质粒

转导型转化
(transduction-
like transfor-
mation)

颗粒类型, 细菌类型,
质粒类型, 颗粒-质粒

吸附时间

纳米颗粒与质粒结合并协助其进入宿
主胞内, 该过程涉及颗粒引发的细菌

SOS反应
[91]
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移的影响效应. 此外, 部分微纳物质如纳米铝颗粒对

ARGs接合转移的促进程度还与环境温度有关, 温度

高于20℃时的促进程度显著强于温度低于20℃时
[8].

而Al2O3纳米颗粒对接合转移的促进作用与其粒径相

关, 当环境浓度处于10 mg/L时, 30 nm大小Al2O3颗粒

暴露下的ARGs接合转移频率是80 nm大小Al2O3颗粒

暴露下的近两倍
[80].

微纳物质促进ARGs接合转移的机制主要包括: 胞
内ROS提升、细胞膜结构与通透性变化、SOS反应、

关键功能基因表达上调等. 胞内ROS主要由细胞代谢

产生, 是细胞中关键的信号分子, 用于启动细胞凋

亡、激活其防御系统等. 但过量的ROS会对细胞造成

伤害, 比如造成DNA损伤、细胞膜脂质过氧化等. 由

表2可知, 在所有微纳物质促进ARGs水平转移的过程

中均涉及了ROS的过量生成以及后续的细胞膜组成结

构改变与通透性变化. 这是由于跨越细菌细胞膜是

ARGs水平转移的关键环节, 而ROS可显著影响细胞膜

完整性与通透性, 细胞膜阻碍作用的减小使ARGs更易

进入胞内.此外,一些微纳物质如CuO纳米颗粒、CeO2

纳米颗粒、氧化石墨烯等暴露下还显著上调了DNA
转移与复制(如trfAp)、接合转移(如trbB、trfA等)、
ATP合成(traG)等相关基因的表达, 这些均有利于

ARGs转移进入宿主胞内
[8,81,83].

转化. 转化是指细菌摄取周围环境中游离的胞外

ARGs并将其整合进自身基因组的过程. 微纳物质如

Al2O3纳米颗粒、纳米塑料颗粒、石墨烯量子点、铁

氧化物纳米颗粒等对该过程呈现了显著的促进作用,
其中Al2O3纳米颗粒是较早被发现可影响该过程的微

纳物质
[85]. 这些颗粒对ARGs转化过程的影响受颗粒

浓度、颗粒表面基团、承载ARGs的胞外质粒复制能

力等因素调控
[39,85~87].

与接合转移有所不同, 转化介导水平转移的ARGs
通常处于胞外, 也易受外界因素胁迫. 因此, 微纳物质

对ARGs转化的促进机制可主要分为两种类型, 即作用

于宿主细菌以及作用于胞外ARGs(质粒). 对于宿主细

菌, 微纳物质对其的影响与接合转移中相似, 即引发了

其胞内ROS提升、细胞膜结构改变(形成孔洞或损伤)
与通透性增强、氧化应激与孔蛋白相关基因上调等.
值得注意的是, Ag、CuO、ZnO纳米颗粒作用下, 宿主

胞内与感受态相关基因的表达也发生显著上调, 而感

受态是细菌发生转化的先决条件
[88]. 对于胞外ARGs

(质粒), 微纳物质可作为潜在载体将其带入胞内. 我们

前期研究中, 通过原子力显微镜与荧光滴定实验, 发现

石墨烯量子点在较低浓度水平可与胞外质粒结合, 而

作为碳基材料的石墨烯量子点具有良好的生物相容

性, 这使其可携带吸附的ARGs进入宿主胞内
[86].

转导. 转导是指由噬菌体介导的ARGs水平转移,
即噬菌体在其寄生过程中掠夺宿主基因组部分片段

(包含ARGs)整合进自己基因组, 并将其传递给下一任

宿主的过程. 目前, 关于微纳物质如何影响ARGs转导

过程的研究十分有限, Han等人
[89]

报道了TiO2纳米颗

粒对gM13噬菌体介导的ARGs转移过程的影响发现,
0.5 mmol/L TiO2纳米颗粒暴露后, 体系中转导子(获得

噬菌体介导ARGs的细菌)个数相较于对照组提升了近

4倍, 而此种促进作用受TiO2颗粒粒径、细菌-噬菌体

接触时间、体系中噬菌体含量等因素调控. 此外, 若

在该体系中加入UV光照射, TiO2纳米颗粒对ARGs转
导转移的促进程度则会进一步提升

[90].
细菌胞内ROS含量提升以及细胞膜通透性增强依

旧是该类颗粒影响ARGs转导过程的关键机制. 此外,
TiO2颗粒使细菌菌毛相关基因表达显著上调, 这有利

于噬菌体与细菌间的接触. 以上现象共同导致了TiO2

纳米颗粒对ARGs转导过程的影响
[89,90].

值得注意的是, 近年来, 学者发现一些与质粒亲和

性较好的材料可以扮演噬菌体的角色, 携带抗性质粒

进入宿主胞内, 该过程常被称为转导型转化(transduc-
tion-like transformation). Al2O3, TiO2等纳米颗粒被证

明具有此功能, 这主要与其可引发宿主SOS反应相

关
[91].

4 总结与展望

微纳物质因其优越的性能, 常被用作细菌抗生素

耐药性形成与传播的阻控材料, 在吸附与降解抗生

素、灭活抗生素耐药细菌、消减胞外ARGs、去除细

菌生物膜、降低抗生素抗性质粒生物有效性等方面作

用显著. 然而, 当其流入环境, 析出金属离子的共筛选

作用以及其对细菌生长环境的扰动促进了抗生素耐药

性的形成, 对ARGs宿主分布的改变以及水平转移过程

的影响也加剧了抗生素耐药性的传播风险.
微纳物质对细菌抗生素耐药性形成与传播的双刃

效应已成为科学界关注的热点问题. 然而, 目前, 针对
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细菌抗生素耐药性阻控方面, 相关研究多关注微纳物

质对抗生素及抗性菌(包括其生物膜)的消减, 对胞外

ARGs治理及其载体质粒传播的阻截还研究较少. 因

此, 未来可针对胞外ARGs及其载体质粒开发基于微

纳物质的控制技术. 此外, 近年来, 学者发现长期暴露

于一些微纳物质使部分细菌如大肠杆菌、铜绿假单胞

菌等对这些颗粒产生了抗性, 进而削弱了其抗菌效

果
[93,94]. 尽管在这些研究中, 细菌的基因型并未变化,

且学者也给出了相应的应对措施如额外补充稳定剂、

改变颗粒粒径大小等, 但该问题仍需更多关注, 以保证

微纳物质对抗细菌抗生素耐药性的效力.
再者, 在微纳物质引发环境中抗生素耐药性风险

相关研究中, 学者仅关注金属基与氧化金属基纳米颗

粒、微塑料、石墨烯等较少种类的微纳物质, 对于

ARGs水平转移过程也仅重点关注了其接合转移途径.
因此, 未来研究应选择多种类型微纳物质作为研究对

象, 并对ARGs的转化与转导过程相关研究进行补充.
此外, 在微纳物质促进细菌抗生素耐药性传播风

险的一些研究中, 已明确指出颗粒浓度是一大关键影

响因素; 在这些研究中, 微纳物质处于极低与较高浓

度水平时对ARGs传播的促进作用较小, 这提示我们

使用微纳物质本身可能是一个相对安全的过程, 而如

何做好有效回收是预防其引发抗生素耐药性风险的

关键.

致谢 本文图中的部分元素引用自Biorender网站.
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Two-edged effects of micro/nanomaterials on the formation and spread
of bacterial antibiotic resistance

HU XiaoJie, ZHANG LingYu, SHENG YouYing & GAO YanZheng
Institute of Organic Contaminant Control and Soil Remediation, Nanjing Agricultural University, Nanjing 210095, China

Bacterial antibiotic resistance poses a threat to human health, and finding effective methods to address this concern has garnered
attention globally. Micro/nanomaterials are often utilized owing to their superior properties in controlling bacterial antibiotic
resistance. However, the effects of micro/nanomaterials on the formation and spread of bacterial antibiotic resistance are twofold.
First, micro/nanomaterials and their composites can adsorb and degrade antibiotics, effectively controlling the formation of antibiotic
resistance. They can deactivate antibiotic-resistant bacteria, reduce extracellular antibiotic resistance genes (ARGs), remove biofilms,
and reduce the bioavailability of antibiotic-resistant plasmids, thereby inhibiting the spread of antibiotic resistance. Second, after
entering the environment, some micro/nanomaterials release metal ions, which can induce coselection pressure on bacteria and further
enhance antibiotic resistance in the environment. Moreover, these materials can alter the growth environment of bacteria, promoting
the formation of antibiotic resistance. The materials alter the distribution of host bacteria carrying ARGs in the environment by
increasing their abundances and facilitate the horizontal transfer of ARGs, thereby intensifying the risks associated with the spread of
environmental antibiotic resistance. Future studies should focus on controlling extracellular ARGs through the application of micro/
nanomaterials and exploring bacterial resistance to these materials. Furthermore, studies on the induced bacterial antibiotic resistance
risks should consider various micro/nanomaterials and focus on the transformation and transduction of ARGs. This review can
provide a theoretical basis for the rational use of micro/nanomaterials to combat antibiotic resistance.
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