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药物是现代医学的重要组成部分，为社会作出了显著的贡献。世界各地的处方

药、非处方药和兽药使用约4000多种活性药物成分。工业化国家和发展中国家

的制药企业以每年10万吨的速度生产由各种合成化学物质构成药物活性成分。

尽管药物功效和患者安全受到严格的管制，但它们对自然环境可能造成的不良副

作用尚未得到充分研究，亦没有相关的国际协定或协议。

在过去的十年里，环境中检测出药物残留越来越多，大部分处于地面水体，但在

地下水、土壤、粪便、生物、甚至是饮用水中也有发现。由于药物通过特殊设计

以对活体产生药理效果，日益增多的文献证实药物正在对野生动植物和生态系统

的健康产生不良影响。评估饮用水中（特别是考虑到目前没有系统之饮用水药物

残留的监测）微量药物的潜在长期健康风险非常困难。这种情形引发了公众对饮

用水色泽和卫生质量的担忧。

随着发展中国家提供更好的医疗条件以及工业化国家的人口老龄化，预计药物的

生产、使用和处置获得将继续增长。从而，除非采取充分的措施来管理相关的风

险，被释放到环境中的药物将越来越多。

国际化学品管理战略方针（SAICM）已经确定将“持久性药物环境污染物”

（EPPP）作为在国际化学品管理大会（ICCM）第四次会议上可能出現的新政

策走向。秘鲁环境部、乌拉圭住房土地规划和环境部以及国际医师支持环保协会

已编制一份初步提名汇编（SAICM/  OEWG.2/  INF/15），将在2014年12月

15日至17日在内瓦举行的开放式工作组（OEWG2）第二次会议上讨论。

2014年4月8-9日在日内瓦举行的研讨会（www.pharmaceuticals-in-the- 

environment.org）认为SAICM可作为解决全球范围环境中药物残留问题的自

愿性政策框架。这样做不必影响医疗的有效性、可获得性或负担，尤其是在医疗

保健服务仍然有限的国家。SAICM框架下的合作行动可以建立起一种多部门、

多利益相关方、全生命周期的方法来防止、减少和管理环境中的药物残留。

提议作为SAICM框架下的新政策问题

概要
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通过身体后，药物活性成分以未改变的活性形式或作为代谢物（图1）排出。市

政污水管网收集到来自家庭、医院、老人护理的人类药物（以及它们的代谢物）

。在水槽和厕所不当处置的未使用药物最终也进入市政污水。传统的污水处理设

施（包括活性污泥工艺）不能完全去除废水中的药物；实际上，具体药物的去除

效率范围从低于20％到80％以上。由此，药物残留被释放到河流、湖泊和地下

蓄水层。此外，制药设施也会释放活性成分进入附近的水体（Larsson等

人，2007年）。

畜牧业使用的兽药通过作为肥料的粪便被释放到土壤环境中。随着时间的推移，

从这些药物残留存积在土壤中或渗入地下水或地表水；它们可能被植物吸收（卡

特等人，2014年）。在水产养殖中使用的兽药直接进入地表水。

在环境中，转化和降解反应将改变药物残留的流动性、持久性和最终形态。

1.  药物进入环境的排放途径

图 1: 人类和动物药物进入环境的主要排放途径。

制药业

使用者

医院

农业/水产养殖

污水处理厂 (WWTP)

淤泥/粪便

饮用水

地表水/地下水

农业土壤

废物/废水
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监测不同环境条件下（例如地表水、地下水、土壤）达到有关浓度的药物要求采

用先进的方法，在一些情况下精度需达到纳克/升。所需仪器设备（例如气相色

谱法或液相色谱—串联质谱法（GC-MS  /  MS或LC-MS  /  MS）的采购和维护相

当昂贵。尽管世界各地的实验室已建立起可靠的方法，但目前尚无国际标准化的

药物分析协议。这样的协议将有助于确保数据的质量和可比性。

2.  监测环境中的药物残留

图 2: 全球地表水中检测出药物（照片来源：IWW）

越来越多的文献证实在全球环境中检测出了药物残留（IWW，2014年；休斯等

人，2013年）。根据对1000多种国际出版物的查阅结果，在所有联合国五大地

区全球共71个国家均已检测到药物残留（图3）。检测到的大部分药物处于地表

水和污水，但在地下水、粪便、土壤、生物和其他环境条件下也有发现。在环境

中已检测到600多种活性药用物质（或它们的代谢物和转化产物）。这些药物属

于多种治疗组：

• 抗生素，

• 止痛药，

• 降脂药，

• β阻断剂，  

• X射线造影介质，以及

• 合成雌激素。

一方面大多数研究结果发表在工业化国家，另一方面监测活动正越来越多地在发

展中国家和新兴国家进行；这些都表明环境中药物存在的全球性。例如，已在全

球50个国家的水生环境（图4）检测到非甾体抗炎药双氯芬酸。在发展中国家和

工业化国家（表1）均发现许多全球销售的药物的残留。药物消费模式的地区差

异、医疗保健的获取条件和污水处理可解释不同国家之间的差异。

3. 全球环境中的药物存积
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图 3: 全球药物存积：在所有联合国五大地区均已检测到药物残留（IWW，2014年）。

在接收废水的河流和湖泊中，药物浓度通常介于0.1微克/升至1.0微克/升之间。

然而，在人口稠密地区或污水处理厂下游最大浓度可能还要高得多。关于粪便和

土壤中药物的数据较少，但已在28个国家检测到残留物，特别是在密集的畜牧

业附近。

表 1: 在所有联合国五大地区检测到多种全球销售的药物（IWW，2014年）。

全球水环境中已发现药物的国家的数量药物

双氯芬酸

雌酮

扑热息痛

雌三醇

磺胺甲恶唑

17-α-乙炔基雌二醇

环丙沙星

诺氟沙星

布洛芬

17-β-雌二醇

氯贝酸

卡马西平

萘普生

甲氧苄胺嘧啶

氧氟沙星

乙酰水杨酸

治疗组

止痛药

抗癫痫药

止痛药

抗生素

抗生素

抗生素

抗生素

抗生素

止痛药

雌激素

雌激素

雌激素

雌激素

止痛药

降脂药

止痛药

50

35

20

48

34

16

47

31

15

47

29

15

45

23

29

15

在地表水、地下水、自来水和/或饮用水检测到的药物数量。

在地表水、地下水、
自来水和/或饮用水检
测到的药物数量。
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药物是针对性影响活体生物控制机制的生物活性物质，例如通过调节代谢、影响

激素平衡或缓解细胞之间的信号传输。当释放到环境中时，这种生物活性可能对

野生动物（所谓非目标生物）造成不利影响，损害生态系统的健康。这种情况可

能通过各种机制发生，其中一些已在实验室和实地观察（表2）得到证实，其他

的则可能尚未被发现。

已证实的显著生态毒理学效应例如：（1）由于食用了使用消炎药双氯芬酸治疗

的牛的尸体，印度次大陆秃鹰临近灭绝;  （2）在一个湖泊进行的实验涉及合成雌

激素炔雌醇（用于避孕药）导致雄性鱼雌性化;  （3）兽医使用的驱虫剂伊维菌素

对家畜粪腐烂、粪昆虫种群和水生无脊椎动物的影响。

为了评估对环境的风险，对环境中药物的浓度预测（或测量）与预测无影响浓度

（PNEC）进行比较，PNEC来自于使用典型生物（例如藻类、水蚤、鱼类或植

物）的标准实验室实验。在欧盟，环境风险评估是对新上市药物（EC2001  a、b）

的强制要求，但最常用的药物在此法规出台之前上市，因此并没有进行评估。

抗炎药双氯芬酸是一个典型的例子。在34个国家测得的地表水药物浓度高于

PNEC水平（图4）。这表明这些地方存在对生物体的不良生态毒理学影响。最

高浓度通常出现在人口稠密地区的污水处理厂下游。

4. 环境中的影响

图 4: 报告的地表水中最高双氯芬酸浓度与预期无影响浓度（PNEC）（0.1微克/升）比较。

地表水中的双氯芬酸残留：测得最高浓度

地表水中的双氯芬酸残留：
测得最高浓度
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抗生素耐药性

值得警惕的一项公共健康威胁是对抗菌素有抗性的致病微生物的扩散。人类和经

治疗的动物的肠道中存在的抗菌素导致耐药细菌和基因的发育，可通过粪便排泄

扩散到废水、污泥、粪便或土壤。然而，如果环境中存在抗生素残余物，也会发

育出抗性基因；这些基因可被转移到致病菌（Allen等人，2013年）。还有证据

表明环境细菌和临床分离株之间的抗病基因的交换（Forsberg等人，2012年）。

因此，减少抗生素进入环境的策略还可以帮助控制抗菌素耐药性（WHO， 

2014年）。

内分泌干扰药物

一些药物具有内分泌功能，这意味着它们会影响荷尔蒙系统。例如避孕药、某些

癌症的治疗、甲状腺和神经系统疾病药物、多种兽药。研究人员发现某些内分泌

干扰药物即使在非常低的浓度也会对野生动物产生不良影响，如雄鱼鱼雌性化、

阻碍繁殖或触发种群数量崩溃（Kidd等人，2007年）。这些药物属于一类内分

泌干扰物（EDC），SAICM  从2012（UNEP和WHO，2013年）开始将其作

为一个新的政策问题。

表 2: 在实验室、实地和环境观测到药物对非目标生物不良影响的部分例子。

药物

治疗组

非目标生物体

影响

研究类型

参考文献

药物

治疗组

非目标生物体

影响

研究类型

参考文献

双氯芬酸

野生动物

Oakes 等人,2004年

氟西汀

抗抑郁剂

蝌蚪发育延迟

试验室

Foster 等人,2010

豹蛙
(Rana pipiens)

止痛药

秃鹰  
（东方白背秃鹰）

由于肾功能衰竭造
成数量锐减

全湖实验

Kidd 等人,2007年

奥沙西泮

抗焦虑药

X行为和摄食率改变

试验室

Brodin 等人,2013

欧洲鲈鱼
(Perca fluviatilis)

由于雄鱼雌性化造
成数量锐减

黑头呆鱼
(Pimephales promelas)

17-α乙炔基雌二醇
合成雌激素

肝、肾、 
鳃强烈反应

虹鳟鱼
(Oncorhynchus mykiss)

双氯芬酸

试验室

Triebskorn 等人,2007年

伊维菌素

兽医驱虫

卵和幼虫死亡率

实验室和现场

Liebig 等人,2010

粪蝇和甲虫

止痛药

对根系生长产生不利影响。
高浓度时玉米死亡。

玉米 (Zea mays)
杨柳 (Salix fragilis)

温室

Michelini 等人,2012

恩诺沙星，环丙沙星

抗生素

生长抑制

试验室

Ebert 等人,2011

蓝藻 (Anabaena flosaquae)
浮萍 (Lemna minor)

磺胺

抗生素
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饮用水中也已发现了药物残留，不过大部分情况下浓度比最低治疗剂量低数个数

量级。具体物质较高的安全边际量表明，目前饮用水中的接触水平不太可能对人

体健康造成明显的不良影响（WHO，2012年）。然而，在某些地方，药物生产

导致用作饮用水的井水存在相对高浓度的药物残留（Fick等人，2009年）。缺

乏系统性的监测计划，很少对饮用水中药物的进行综合性、系统性的研究。由于

缺乏数据，对评估长期低剂量接触饮用水中药物的潜在健康风险（尤其是对弱势

亚群体，包括婴幼儿和慢性病患者）提出了一项关键的挑战。

此外，如果在饮用水反复检测到药物（即使低于认定的有害浓度），公众可能对

他们的饮用水整体质量失去信心。预防原则要求采取行动，以尽量减少饮用水中

的药物残留。

5.  当前有关饮用水中药物残留的知识

SAICM框架下的合作行动可以建立起一种多部门、多利益相关方的方法来防

止、减少和管理全球范围内进入环境的药物。这些行动不必影响医疗的有效性、

可获得性或负担。为了开展这种方法，或许亦可纳入以下利益相关方应参与到协

调、合作的行动中来： 

• 政府间组织

• 各国政府、监管机构和当局

• 创新药和通用药制药企业

• 健康护理专业人员，即医生，医院和药剂师

• 患者

• 兽医、农民和水产养殖经营者

• 市政污水处理厂经营者 

• 发展合作

• 非政府组织

• 健康保险机构

• 饮用水事业

• 学术界

6. 合作行动潜力
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接下来，提议一些工作示范区和相关活动进行进一步讨论，这些活动应能够帮助

减少环境中药物的存积和影响。根据区域条件，各国适合的工作区域可以有所不

同，应基于成本效益分析来选择活动。应根据SAICM框架下的五类总体政策目

标来确定工作区和活动的架构。

A. 降低风险

 o确定行动的重点

制定一个建立在现有国家和国际活动基础上的工作计划。

 o检测活动

开展监测活动，以确定受影响的水域，支持决策过程、确定行动重点、涉及相

关专业知识的指导和培训工具

 o清洁生产

促进清洁生产技术和污染防治政策的推广和采用，特别是最佳可行技术和最佳

环境实践（BAT/ BEP）。 

在良好生产规范（GMP）中加入环境质量指南。

 o绿色采购

加强卫生保健部门的绿色采购，例如基于联合国卫生绿色采购联合计划

 o兽药

推广减少畜牧水产养殖业中使用后防御性药物的措施， 

包括推广非化学替代品。

 o处置闲置/过期药物

建立和推广收集和处置计划的最佳管理实践，例如药物回收计划。

为医药废弃物的管理建立充足的设施（如焚烧设施）。

 o改进卫生设施和污水处理

出于卫生的目的，为更多人提供生活污水和生物污水处理—（作为次要的效

果）将有助于减少进入水生环境中药物残留的数量。
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B. 加强知识和信息

 o提高全球认识

提高全球对药物进入环境的不良影响的认识，以影响药物提供、使用和处置的

方式（例如，规劝人们不要将药物倒入马桶冲走）。

 o科学咨询

为决策者提供最新信息和支持，例如通过建立国际科学家和风险管理者网络，

促进信息交流，以及请对化学品安全国际计划（IPCS）编制科技现状报告。

 o分类和标签制度

在可获得同等效果替代药物的情况下，提供对环境无害的药物的信息，以指导

采购、提供、购买和使用行为。

C. 管理：加强制度建设、法律和政策

 o协调和协同

在国际、区域和国家层面加强持续举措的协调，实现协同效（例如，联合国卫

生绿色采购联合计划、世卫组织药物质量和安全计划、相关SAICM举措（例

如EDC战略以及其他现有区域和国家举措））。

 o行业磋商

促进行业的参与和责任。

 o环境标准

取得与地表水生态毒理学相关的药物残留极限/阈值。

D. 加强能力建设和技术合作

 o能力建设

实施能力建设和技术合作，支持发展中国家和经济转型国家。

 o监测和分析

建立监测活动、标准化协议和分析能力，评测环境中达到有关浓度的药物。

E. 非法国际贩运

 o应因非法贩运

清除市场中的不合格、虚假、错误地标记、伪造或假冒医疗产品。
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