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多囊卵巢综合征-胰岛素抵抗大鼠子宫组织中

PPARs异常表达与胰岛素抵抗的关系
魏 巍魏 巍 11,, 陈艺华陈艺华 11,, 张秀智张秀智 11,, 冷义福冷义福 11,, 李 纯李 纯 11,, 尹天晓尹天晓 22

(1. 大连大学附属中山医院生殖医学中心, 大连 116001; 2. 大连大学, 大连 116001)

[摘要] 目的 探讨过氧化物酶体增殖物激活受体（peroxisome proliferator-activated receptors，PPARs）

在多囊卵巢综合征（polycystic ovarian syndrome，PCOS）伴胰岛素抵抗大鼠模型子宫组织中异常表达

与胰岛素抵抗的关系。方法 将40只雌性SD大鼠随机分为正常对照组和PCOS-胰岛素抵抗模型组，采

用胰岛素+人绒毛膜促性腺激素（human chorionic gonadotrophin，hCG）皮下注射法建立大鼠PCOS-胰

岛素抵抗模型，正常对照组注射等量生理盐水（即0.9%NaCl溶液）。应用ELISA检测两组大鼠空腹胰

岛素和空腹血糖水平，并计算胰岛素抵抗指数。取大鼠子宫组织行HE染色，免疫组织化学法检测

PPARs表达水平，蛋白质印迹法检测PPARs、胰岛素受体底物（insulin receptor substrate，IRS）、葡萄

糖转运蛋白 4（glucose transporter 4，GLUT-4）和胰岛素样生长因子-1（insulin like growth factor-1，

IGF-1）等蛋白表达。结果 模型组大鼠血清空腹胰岛素、空腹血糖和稳态胰岛素评价指数显著高于正

常对照组（P＜0.05）。子宫组织HE染色提示，正常对照组大鼠子宫组织形态正常，模型组大鼠子宫内

膜出现不同程度的增生性改变，腺腔变小，腺体数目减少，排列松散。免疫组织化学显示，PPARs的

3种亚型PPARα、PPARβ及PPARγ在大鼠子宫组织中均有表达，模型组PPARα和PPARγ的表达下调

（P＜0.05），PPARβ在两组间的表达差异无统计学意义（P＞0.05）。蛋白质印迹法检测结果显示，模型

组大鼠子宫组织PPARα、PPARγ、IRS和GLUT-4的表达显著低于正常对照组（P＜0.05），而 IGF-1表

达高于正常对照组（P＜0.05）。结论 在PCOS-胰岛素抵抗大鼠子宫组织中 IRS、GLUT-4表达下调，

而 IGF-1 表达上调，证实在子宫组织层面存在胰岛素抵抗，可能与 PCOS 大鼠子宫组织 PPARα、
PPARγ表达下调相关。
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[Abstract] Objective To investigate the relationship between abnormal expression of peroxisome

proliferator-activated receptors (PPARs) and insulin resistance in the uterine tissues of rats with polycystic

ovary syndrome and insulin resistance (PCOS-IR). Methods Forty female SD rats were randomly divided

into normal control and PCOS-IR model groups. PCOS-IR models were established by subcutaneous injection
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of insulin and human chorionic gonadotropin (INS+hCG) method, and rats in the normal control group were

injected with equal amounts of normal saline. Fasting insulin (FINS) and fasting plasma glucose (FPG) levels

were measured by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA), and the insulin resistance index (HOMA-IR)

was calculated. Uterine tissues of rats were stained with hematoxylin-eosin (HE), PPARs were detected by

immunohistochemistry, and the expressions of PPARs, insulin receptors (IRS), glucose transporter 4 (GLUT-4),

and insulin-like growth factor-1 (IGF-1) were detected by Western blotting. Results FPG and FINS levels

and HOMA-IR in the model group were significantly higher than those in the normal control group (P < 0.05).

HE staining of uterine tissues showed that the endometrium of the normal control group was normal, and the

endometrium of the model group showed different degrees of proliferative changes, the glandular cavity

became smaller, the number of glands decreased, and the arrangement was loose. Immunohistochemistry

showed that three subtypes of PPARs (PPARα, PPARβ, and PPARγ) were expressed in the rat uterus. The

expression of PPARα and PPARγ in the rat uterus was down-regulated in the model group (P < 0.05), and

there was no significant difference in the expression of PPARβ between the two groups (P > 0.05). Western

blotting results showed that the expression of PPARα, PPARγ, IRS, and GLUT-4 in the rat uterus of the model

group was significantly lower than that of the normal control group (P < 0.05), while the expression of IGF-1

was higher than that of the normal control group (P < 0.05). Conclusion The expression of IRS and GLUT-4

is down-regulated and the expression of IGF-1 is up-regulated in the uterine tissue of PCOS-IR rats. The

existence of IR is confirmed in the uterine tissue of PCOS-IR rats, and it may be related to the down-

regulation of PPARα and PPARγ expression in the uterine tissues.

[Key words] Peroxisomal proliferator-activated receptors; Polycystic ovary syndrome; Insulin resistance;

Uterine tissue; Rat

多囊卵巢综合征（polycystic ovary syndrome，

PCOS）是一种影响生殖和代谢的内分泌紊乱性

疾病［1］。除了稀发排卵或无排卵、高雄激素等表

现， PCOS 患者常伴有胰岛素抵抗 （insulin

resistance），PCOS合并胰岛素抵抗的患者比例高

达 50%～70%［2］。PCOS患者排卵障碍和内分泌

异常可影响子宫内膜正常的周期性变化，导致子

宫内膜分泌反应不良，甚至表现为不同程度的增

生，从而影响胚胎着床，导致妊娠率降低和流产

率升高，患子宫内膜癌的风险增加［3-4］。应用胰

岛素增敏剂是目前临床治疗PCOS-胰岛素抵抗的

有效手段。过氧化物酶体增殖物激活受体

（peroxisomal proliferator-activated receptors，

PPARs） 是 胰 岛 素 增 敏 剂 噻 唑 烷 二 酮

（thiazolidinedione，TZD）类药物的作用靶点，

是一种核受体转录因子，包含 3 种亚型 ：

PPARα、PPARβ、PPARγ。近年研究发现PPARs

在人类生殖系统中表达，可调节卵泡的发生、排

卵和黄体发育，参与胚胎发育及调节胎盘功能、

维持妊娠等［5］。本文以PCOS-胰岛素抵抗大鼠模

型为研究对象，探讨在子宫组织中PPARs异常表

达与胰岛素抵抗之间的关系，为PPARs调节剂药

物研发及安全有效地用于PCOS-胰岛素抵抗治疗

提供理论基础和实验依据。

1 材料与方法

1.1 实验动物

选取 SPF级 6周龄雌性 SD大鼠 40只，体质

量 180～220 g， 由 大 连 医 科 大 学 动 物 中 心

［SCXK（辽）2013-0003］提供。每笼 2只大鼠，

于大连大学附属中山医院实验动物中心屏障环境

［SYXK（辽）2018-0005］适应性饲养 1 周。室

内安静，通风良好，温度为 22～26 ℃，相对湿

度为 40%～70%，人工控制光照昼夜 12 h/12 h，

自由饮食，垫料 1周更换 2次。本研究通过大连

大学附属中山医院实验动物福利伦理委员会审查

（2019130），所有操作均符合实验动物伦理学要求。

1.2 主要试剂和仪器

人绒毛膜促性腺激素 （human chorionic

gonadotropin，hCG）购自宁波人健药业集团股

份有限公司；胰岛素注射液（商品名为诺和灵，

规格 10 mL：300 U）购自诺和诺德（中国）制

药有限公司；ELISA试剂盒购自上海朗顿生物技

术有限公司，罗氏活力型血糖仪购自德国罗氏诊
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断有限公司；免疫组织化学检测试剂盒购自北京

中杉金桥生物技术有限公司；PPARα（兔单抗）、

PPARβ（鼠单抗）、PPARγ（兔单抗）、胰岛素受

体底物（insulin receptor substrate， IRS）（兔多

抗）、葡萄糖转运蛋白 4（glucose transporter 4，
GLUT-4）（兔单抗）、胰岛素样生长因子 -1
（insulin like growth factor-1， IGF-1）（兔单抗）

抗体购自北京博奥森生物技术有限公司，所有试

剂盒的质控均符合要求。

1.3 动物分组及模型建立

40 只雌性大鼠随机分为正常对照组和模型

组，各20只。模型组采用胰岛素+hCG法造模［6］：

于第1～21日颈背部皮下注射胰岛素2.0 U/d，生

理盐水（即 0.9%NaCl溶液）稀释至 0.2 mL，每

日 1 次。第 11～21 日，皮下注射 hCG 3.0 U/d，
每日 2次，以 5%葡萄糖溶液替代日常饮水。从

用药第10日起，每日将大鼠进行阴道涂片检查，

1%瑞特蓝染色后在显微镜下观察阴道脱落细胞

形态。于实验第 22 天，大鼠失去动情周期超

过 7 d，且处死后显微镜下观察可见卵巢形态呈

现多囊样改变，血睾酮及空腹胰岛素升高，即视

为造模成功［6］。对照组大鼠每日皮下注射生理盐

水0.2 mL，连续21 d。
1.4 标本采集

于实验第22天（禁饮食12 h后），全部大鼠

经麻醉后称体质量。经大鼠尾静脉取血，用于检

测空腹血糖。然后处死大鼠，于腹主动脉取血

5～7 mL，离心后取上清液，－80 ℃冻存备用。

取大鼠子宫组织，一部分用甲醛溶液固定，另一

部分用于提取蛋白。

1.5 血清代谢指标检测

采用ELISA法测定空腹胰岛素水平，具体操

作步骤按照ELISA试剂盒说明进行。然后结合空

腹血糖值，计算稳态胰岛素评价指数（insulin
resistance index，HOMA-IR）。HOMA-IR＝空腹

胰岛素×空腹血糖/22.5。

1.6 子宫组织相关检测

采用HE染色法观察大鼠子宫组织形态学变

化，采用免疫组织化学法检测子宫组织中PPARs

的表达，操作过程包括组织石蜡包埋、切片、脱

蜡、抗原修复、血清封闭、免疫杂交及显色、脱

水封固及 ImagePro-Plus 软件分析，具体操作按

照试剂盒说明书进行。以平均吸光度值之比表示

目的蛋白的相对表达水平。采用蛋白质印迹法检

测PPARs、IRS、GLUT-4、IGF-1蛋白表达水平，

以β-Actin为内参，操作过程包括蛋白质样品制

备-蛋白质定量-SDS-PAGE电泳-转膜-免疫杂交反

应及显影-凝胶成像分析系统，具体步骤参考试

剂盒说明书。

1.7 统计学方法

采用 SPSS 22.0软件进行统计学处理。计量

资料以
 

 x ±s表示，符合正态分布的计量资料比较

采用 t检验；稳态胰岛素评价指数不符合正态分

布，采用自然对数法转换为正态资料后再采用 t

检验分析。以P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 ELISA结果

与正常对照组相比，模型组大鼠空腹血清中

胰岛素含量和稳态胰岛素评价指数均明显增高

（P＜0.05），而空腹血糖含量在两组间差异无统

计学意义（P＞0.05，表1）。

2.2 HE染色结果

正常对照组大鼠的子宫内膜腺腔大、腺体多

且呈簇状排列；模型组大鼠的子宫内膜出现不同

程度的增生性改变，腺腔变小，腺体数目减少，

且排列松散（图1）。

2.3 免疫组织化学结果

PPARα、PPARβ及PPARγ 3种亚型在大鼠子

宫组织中均有表达。模型组大鼠PPARα、PPARγ
表1 大鼠空腹胰岛素、空腹血糖及稳态胰岛素评价指数比较

Table 1 Comparison of serum fasting insulin and fasting plasma glucose levels and insulin resistance index in rats

（
  x ±s）

组别

正常对照组

模型组

P值

n
20
20

空腹胰岛素/(mU·L-1)
27.58±0.92
48.19±1.24
0.001

空腹血糖/（mmol·L-1）

4.05±0.12
4.22±0.25
0.100

稳态胰岛素评价指数

4.92±0.36
9.04±0.73
0.001

注：正常对照组注射等量生理盐水；模型组注射胰岛素+人绒毛膜促性腺激素，建立多囊卵巢综合征-胰岛素抵抗模型。
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注：PPARα、PPARβ及PPARγ分别为过氧化物酶体增殖物激活受体的3种亚型；IRS为胰岛素受体，GLUT-4为葡萄糖
转运蛋白4，IGF-1为胰岛素样生长因子-1；β-Actin为内参；与正常对照组比较，n.s.为差异无统计学意义，*P<0.05指
差异有统计学意义，n=20。

图2蛋白质印迹法检测大鼠子宫内膜组织中各蛋白相对表达
Figure 2 Comparison of relative expression of various proteins in rat uterine tissues

注：正常对照组注射等量生理盐水；模型组注射胰岛素+人绒毛膜促性腺激素，建立多囊卵巢综合征-胰岛素抵抗模型。
PPARα、PPARβ及PPARγ分别为过氧化物酶体增殖物激活受体的3种亚型。

图1 HE染色（×100）和免疫组织化学染色法（×200）分别检测大鼠子宫组织形态及PPAR蛋白表达情况
Figure 1 HE staining（×100）and immunohistochemistry staining of rat uterine tissues（×200）

表2 大鼠子宫组织过氧化物酶体增殖物激活受体（PPAR）
平均吸光度值比较

Table 2 Comparison of average absorbance value of
peroxisome proliferators-activated receptors (PPAR)
in rat uterine tissues

（
 

 x ±s）

组别

正常对照组

模型组

P值

n
20

20

PPARα
60.05±0.92

45.55±1.09

0.001

PPAR β
45.58±1.02

44.78±1.47

0.180

PPARγ
63.40±1.21

47.20±0.58

0.001

注：PPARα、PPARβ及PPARγ分别为过氧化物酶体增殖物
激活受体的3种亚型。

在子宫组织中表达下调，与正常对照组大鼠相比

的差异有统计学意义（P＜0.05）；PPARβ在两组

之间的表达差异无统计学意义（P＞0.05，图

1，表2）。
2.4 蛋白质印迹结果

模型组大鼠子宫组织中 PPARα、PPARγ、
IRS和GLUT-4表达下调，IGF-1表达上调，与正常

对照组大鼠比较差异有统计学意义（P＜0.05）。
PPARβ 的表达在两组之间无显著差异（P＞
0.05，图2）。
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3 讨论

临床上针对PCOS以药物治疗为主，很少采

用外科手术治疗，故PCOS患者的卵巢、子宫等

组织取材比较困难，因此选用一种能准确反映

PCOS病理生理特征的动物模型对于 PCOS相关

研究至关重要。目前，国内外建立PCOS-胰岛素

抵抗动物模型的主要方法有：雄激素造模法、雌

激素造模法、胰岛素联合hCG造模法、来曲唑造

模法、孕激素联合hCG造模法、脱氢表雄酮联合

胰岛素造模法、雄激素联合 hCG造模法等［6-10］。

以上这些造模方法大多采用人源性激素诱导，但

原理不尽相同，各有优缺点［7-8］。其中胰岛素+

hCG造模法（Poretsky造模法）是一种经典的造

模方法。Poretsky等［9］和李轶等［10］均通过该方

法成功诱导出PCOS-胰岛素抵抗动物模型，该模

型具有卵巢多囊样改变、高雄激素血症、胰岛素

抵抗、糖脂代谢异常等特点。本实验小组在前期

研究中也发现该造模法为优选的PCOS-胰岛素抵

抗造模方法［6］，能很好模拟出PCOS的病理生理

特点，动物模型与PCOS患者临床表现的吻合率

比较好，且该方法造模成功率可达90%以上。故

本研究采用胰岛素+hCG造模法诱导PCOS-胰岛

素抵抗大鼠模型。

本研究中，模型组大鼠失去明显的动情周

期，表现糖代谢异常；ELISA结果表明，模型组

与对照组相比，大鼠血清中空腹胰岛素和稳态胰

岛素评价指数均增高（P＜0.05），说明模型组大

鼠外周血存在胰岛素抵抗；HE染色显示，模型

组大鼠子宫内膜腺体数目减少，为单个腺体松散

排列，腺腔小而直；蛋白质印迹结果表明，模型

组大鼠子宫组织中 IRS、GLUT-4表达下调， 而

IGF-1表达上调，提示模型组大鼠在外周血及子

宫组织存在胰岛素抵抗。

胰岛素抵抗是指外周组织对胰岛素的敏感性

降低，对糖代谢的调节作用减弱，胰岛素代偿性

分泌增加，形成高胰岛素血症。目前认为，胰岛

素抵抗是PCOS主要的病理表现和发病机制，机

体发生胰岛素抵抗后导致PCOS发生的主要原因

包括，继发高胰岛素血症导致卵巢功能障碍、抑

制排卵、雄激素分泌增加、引发高雄激素血症

等［11］。而高雄激素血症是PCOS的特征性临床表

现之一。PCOS患者的高雄激素血症与高胰岛素

血症存在相互作用［12］，高雄激素血症又可直接

和间接诱导机体胰岛素抵抗［13］。本研究证实，

PCOS-胰岛素抵抗大鼠的子宫组织存在胰岛素抵

抗。Chang等［14］发现，胰岛素抵抗患者的着床

率和临床妊娠率比非胰岛素抵抗患者低。另有研

究表明，胰岛素抵抗及高胰岛素血症可促进子宫

内膜增生及癌变，增加了非妊娠女性患子宫内膜

癌的风险［15］。

应用胰岛素增敏剂改善胰岛素抵抗对PCOS

患者的治疗效果明确［16-17］。胰岛素增敏剂可以调

节糖脂代谢，降低高胰岛素水平，减少血清雄激

素水平，并可促进正常卵泡的发育和成熟卵子的

排出，改善子宫内膜容受性，增加妊娠率，降低

自然流产发生率，从而改善 PCOS 患者的生殖

功能［18-19］。

PPARs是一类由配体激活的核转录因子，属

于核受体超家族，目前有 3 种亚型：PPARα、
PPARβ、PPARγ［19］。PPARs 是胰岛素增敏剂的

作用靶点，在维持机体正常的生理功能中起重要

作用，包括生长发育、新陈代谢、细胞分化等，

与癌症、不育、肥胖、糖尿病等疾病的发生有

关［20-21］。PPARs主要是通过与配体结合活化后，

激活下游基因的转录水平，调节能量平衡和卵巢

功能，包括卵母细胞成熟、排卵、黄体形

成等［22］。

PPARs 与生殖的关系密切。在卵巢层面，

PPARα和 PPARγ通过调控一些蛋白酶来参与排

卵及黄体形成［19］，而关于PPARβ在卵巢组织中

的功能研究还尚无报告。PPARγ在动物及人类卵

巢颗粒细胞、卵细胞中均有表达，参与性激素生

成、卵巢各种细胞的分化和增殖［23］。有研究发

现，PPARγ激动剂罗格列酮在饮食诱导的大鼠模

型中可以明显提高卵巢功能［24］。另有实验发现，

在小鼠卵巢组织中敲除 PPARγ会导致生育能力

下降［25］。在子宫层面，有研究发现将大鼠

PPARα敲除，大鼠流产率明显增加［26］；缺乏

PPARβ的大鼠的胎盘发育出现缺陷［27］；PPARγ
在大鼠及人类胎盘中均有表达［28-29］；PPARγ失活

将导致胚胎滋养细胞分化缺陷、早期胚胎死亡，
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以及严重的胎盘发育损伤［30］。

此外，PPARs的异常表达与PCOS发病密切

相关。有研究发现，PPARγ在 PCOS大鼠脂肪组

织基质细胞上的表达强度明显降低［31］。另有报

道，PPARγ基因Pro12Ala多态性可能是PCOS多

种发病机制中的重要因素之一，等位基因Ala的

存在与胰岛素敏感性增高及PCOS-胰岛素抵抗减

弱密切相关［32］。

本研究结果证实，PPARα、PPARβ及PPARγ
在大鼠子宫组织中均有表达；免疫组织化学及蛋

白质印迹结果一致，均显示模型组的 PPARα、
PPARγ表达水平均低于对照组，PPARβ表达与

对照组无明显差异，说明PCOS大鼠子宫内膜中

PPARα、PPARγ呈现低表达，其与胰岛素抵抗有

一定的联系。之前也有研究发现，PCOS患者卵

巢颗粒细胞中 PPARγ mRNA的表达水平明显低

于正常人组［33］，这与本研究结果相吻合。

在PPARs的3种亚型中，目前有关PPARγ的
报告最多。PPARγ是胰岛素增敏剂噻唑烷二酮类

药物的作用靶点，可通过激活胰岛素受体亚单位

上的酪氨酸激酶，使酪氨酸磷酸化，从而改善胰

岛素抵抗，降低血糖及胰岛素水平，提高PCOS

患者的排卵率及妊娠率［34］。但长期服用 PPARγ
激动剂可引起肥胖、水肿，并增加罹患心肌梗死

的风险，同时还会产生肝毒性等不良反应，因此

不能大量及长期服用［35］。PPARα是贝特类药物

的作用靶点，主要是通过调控脂肪酸代谢相关基

因来调节脂类代谢，还能改善免疫应答，调节炎

性反应，改善胰岛素的耐受性［36］；此外，长期

应用贝特类降血脂药物会增加患胆结石的风险，

引起肌肉毒性等［37］。另有研究表明，PPARβ激
动剂通过上调PPARγ辅激活子 1α表达，增强线

粒体β氧化和能量代谢能力，从而改善胰岛素敏

感性［38］。本研究中并未发现PPARβ与胰岛素抵

抗的确切关系。

综上所述，本研究发现在PCOS-胰岛素抵抗

大鼠子宫组织中 IRS、GLUT-4 表达下调，而

IGF-1表达上调，证实在子宫组织层面存在胰岛

素抵抗，其机制可能与 PCOS 大鼠子宫组织

PPARα、PPARγ表达下调相关。并且本研究证

实，在子宫层面上不仅有 PPARγ的表达，也有

PPARα和 PPARβ表达。已知 PPARs单靶点药物

存 在 缺 陷 ， 而 PPARα/ PPARγ 双 激 动 剂 或

PPARα/PPARβ/PPARγ泛调节剂的治疗效果好，

弊端少，是后续进行胰岛素增敏剂开发的热点之

一，也是未来治疗PCOS和胰岛素抵抗药物研究

的一个重要方向。目前本研究小组相关的临床研

究正在进行中，期待后续研究结果能为PPARs在

PCOS-胰岛素抵抗疾病诊疗领域提供新的思路。
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*****************************************************************************************

《中华人民共和国生物安全法》：防控重大新发突发传染病、动植物疫情

《中华人民共和国生物安全法》由中华人民共和国第十三届全国人民代表大会常务委员会第二十二次会议于2020年10月17
日通过，自2021年4月15日起施行。

第三章第三章 防控重大新发突发传染病防控重大新发突发传染病、、动植物疫情动植物疫情

第二十七条 国务院卫生健康、农业农村、林业草原、海关、生态环境主管部门应当建立新发突发传染病、动植物疫情、进出境

检疫、生物技术环境安全监测网络，组织监测站点布局、建设，完善监测信息报告系统，开展主动监测和病原检测，并纳入国家生物

安全风险监测预警体系。

第二十八条 疾病预防控制机构、动物疫病预防控制机构、植物病虫害预防控制机构（以下统称专业机构）应当对传染病、动

植物疫病和列入监测范围的不明原因疾病开展主动监测，收集、分析、报告监测信息，预测新发突发传染病、动植物疫

病的发生、流行趋势。国务院有关部门、县级以上地方人民政府及其有关部门应当根据预测和职责权限及时发布预

警，并采取相应的防控措施。

第二十九条 任何单位和个人发现传染病、动植物疫病的，应当及时向医疗机构、有关专业机构或者部门报告。医疗机构、专

业机构及其工作人员发现传染病、动植物疫病或者不明原因的聚集性疾病的，应当及时报告，并采取保护性措施。依法应当报告

的，任何单位和个人不得瞒报、谎报、缓报、漏报，不得授意他人瞒报、谎报、缓报，不得阻碍他人报告。

第三十条 国家建立重大新发突发传染病、动植物疫情联防联控机制。发生重大新发突发传染病、动植物疫情，应当依照有关

法律法规和应急预案的规定及时采取控制措施；国务院卫生健康、农业农村、林业草原主管部门应当立即组织疫情会商研判，将

会商研判结论向中央国家安全领导机构和国务院报告，并通报国家生物安全工作协调机制其他成员单位和国务院其他有关部门。

发生重大新发突发传染病、动植物疫情，地方各级人民政府统一履行本行政区域内疫情防控职责，加强组织领导，开展群防群控、

医疗救治，动员和鼓励社会力量依法有序参与疫情防控工作。

第三十一条 国家加强国境、口岸传染病和动植物疫情联合防控能力建设，建立传染病、动植物疫情防控国际合作网络，尽早

发现、控制重大新发突发传染病、动植物疫情。

第三十二条 国家保护野生动物，加强动物防疫，防止动物源性传染病传播。

第三十三条 国家加强对抗生素药物等抗微生物药物使用和残留的管理，支持应对微生物耐药的基础研究和科技攻关。县级

以上人民政府卫生健康主管部门应当加强对医疗机构合理用药的指导和监督，采取措施防止抗微生物药物的不合理使用。县级

以上人民政府农业农村、林业草原主管部门应当加强对农业生产中合理用药的指导和监督，采取措施防止抗微生物药物的不合理

使用，降低在农业生产环境中的残留。国务院卫生健康、农业农村、林业草原、生态环境等主管部门和药品监督管理部门应当根据

职责分工，评估抗微生物药物残留对人体健康、环境的危害，建立抗微生物药物污染物指标评价体系。

(《实验动物与比较医学》编辑部摘录)
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