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Abstract
AIM: To analyze the resistance of clinical isolated 
H pylori strain to common antibiotics.

METHODS: H pylori strains were obtained by 
inoculating the specimens of 61 patients in the 
selective media for 96 hours at 37°C under mi-
croaerophilic conditions. Kirby-Bauer test was 
performed to detect the drug sensitivity of the 
61 isolated H pylori strains to metronidazole, 
clarithromycin, amoxicillin and furazolidone�.

RESULTS: The antibiotic resistant rates of H 
pylori strains to metronidazole, clarithromycin, 
amoxicillin and furazolidone were 54.1%, 37.7%, 
41.0% and 45.9%, respectively, and there were 
no significant difference among them (P > 0.05). 
The resistance H pylori strains to metronidazole 
was related to the sex of patients (P = 0.037), and 

the resistance of H pylori strains to metronida-
zole, clarithromycin and amoxicillin was closely 
related to the history of antibiotic usage (P = 
0.028; P = 0.034; P = 0.005). No significant rela-
tionship existed between the antibiotic resistance 
of H pylori in the type of disease and the age of 
patients (P > 0.05).

CONCLUSION: H pylori has high resistance to 
metronidazole, clarithromycin, amoxicillin, and 
furazolidone, which is associated with the his-
tory of antibiotic application, but not with the 
disease category and age of patients.
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摘要
目的: 探讨幽门螺杆菌(H pylori )对常用抗生
素的耐药特点. 

方法: 将来自不同患者的胃镜活检标本分别
涂布接种幽门螺杆菌培养基后37℃微需氧环
境下培养96 h, 得61株H pylori临床分离株. 对
其采用Kirby-Bauer法行甲硝唑、克拉霉素、

阿莫西林、呋喃唑酮4种抗生素药敏试验, 并
分析其特点. 

结果: H pylori临床分离株对甲硝唑、克拉霉
素、阿莫西林、呋喃唑酮4种抗生素的耐药率
分别为54.1%, 37.7%, 41.0%和45.9%. 4种抗生
素耐药率比较无统计学差异(P >0.05). 甲硝唑
耐药存在性别差异(P  = 0.037). 甲硝唑、克拉
霉素、阿莫西林耐药与患者用药史相关(P  = 
0.028; P  = 0.034; P  = 0.005). 4种抗生素耐药与
患者疾病类型及年龄无关(P >0.05).

结论: 4种抗生素耐药率均较高. 耐药率与用
药史相关, 与疾病类型及年龄未见相关性.
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■背景资料
H pylori 是胃炎、

消化性溃疡及胃
黏膜相关组织淋
巴瘤的重要致病
因素, 也是胃癌发
生的Ⅰ类致病因
子. 因此, 近年来
根除H pylori 治疗
备受重视, 抗生素
广泛使用, 导致日
益严重的H pylori
抗生素耐药现象. 
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0  引言

幽门螺杆菌(H pylori )是胃炎、消化性溃疡的重

要致病因素, WHO于1994年将其列为胃癌Ⅰ类

致病因子, 并与胃淋巴瘤的发生密切相关. 故
H pylori感染的治疗受到重视. 根除H pylori的抗

生素广泛使用, 随之产生抗生素耐药现象也日

益突出. 为进一步了解H pylori对常用抗生素的

耐药情况, 指导临床合理选用抗生素, 本研究对

H pylori临床株行药敏试验并对耐药特点进行分

析. 

1  材料和方法

1.1 材料 61例H pylori培养阳性病例来自我院胃

镜检查患者, 其中男40例, 女21例, 平均年龄40
岁; 胃溃疡9例, 十二指肠球部溃疡21例, 胃炎31
例; 3 mo内使用过甲硝唑的22例、克拉霉素的

17例、阿莫西林的26例、呋喃唑酮的22例 . 
H pylori培养基及琼脂分别购自上海市疾病预防

控制中心及Sigma公司; 药敏纸片购自英国Oxid
公司; H pylori临床株来自本院胃镜活检标本经

培养分离得到.
1.2 方法 对胃镜检查快速尿素酶试验阳性患者, 
活检取材胃窦小弯侧组织标本, 立即床边酒精灯

旁接种于H pylori培养基上, 然后转至具换气功

能含50 mL/L O2, 100 mL/L CO2, 850 mL/L N2, 湿
度95%以上的微需氧培养罐中, 培养96 h. 由菌

落外观、革兰氏染色镜下形态、尿素酶、氧化

酶、过氧化物酶试验等进行H pylori培养结果

综合判定; 共得来自61例H pylori培养阳性患者

的61株H pylori临床分离株. 采用Kirby-Bauer法
进行药敏试验. 将甲硝唑、克拉霉素、阿莫西

林、呋喃唑酮4种抗生素的药敏纸片置于接种

H pylori菌液后数分钟的H pylori培养皿中, 菌液

浓度为0.5麦氏标准浊度, 纸片放入到培养开始

控制在15 min内, 37℃微需氧环境孵育96 h, 取出

平板, 观察抑菌圈大小. 参考相关文献[1-3]并根

据该实验情况制定药敏结果判定标准, 分为高度

敏感: 抑菌圈直径≥15 mm, 中度敏感: 10 mm≤

抑菌圈直径<15 mm, 低度敏感6 mm<抑菌圈直径

<10 mm, 不敏感: 无抑菌圈. 统计时将无效、低

敏算作耐药, 中敏和高敏定为敏感.

统计学处理 实验数据采用SAS8.0统计软件

包行卡方检验.

2  结果

2.1 抗生素耐药率的比较 甲硝唑、克拉霉素、

阿莫西林、呋喃唑酮的耐药率分别是54.1%, 
37.7%, 41.0%, 45.9%. 4种抗生素耐药率相比较

差异无统计学意义(P >0.05, 表1).
2.2 抗生素耐药与疾病类型的关系 4种不同抗生

素的耐药情况与疾病类型关系进行比较, 未见

抗生素耐药与疾病类型有统计学相关(P >0.05, 
表2).
2.3 抗生素耐药与性别的关系 4种不同抗生素的

耐药情况在男、女性间进行比较, 结果发现除

甲硝唑耐药在男、女间存在统计差异(P <0.05)
外, 其余抗生素耐药未见和性别有统计学相关

性, P >0.05(表3).
2.4 抗生素耐药与年龄的关系 4种不同抗生素的

耐药情况与患者年龄的关系进行比较, 结果未

见有统计学差异(P >0.05), 即未见相关性(表4).
2.5 抗生素耐药与用药史的关系 4种不同抗生素

表  2  抗生素耐药与疾病类型关系(n )

     
                        甲硝唑      克拉霉素    阿莫西林    呋喃唑酮

                     耐药 敏感   耐药 敏感   耐药 敏感   耐药 敏感           

球部溃疡      14     7         9    12      10     11      12     9

胃溃疡	       6     3	        3      6        2       7        4     5

胃炎	     13   18        11    20     13     18      12    19

P值	      0.164	         0.829         0.427         0.494

疾病类型

表  3  抗生素耐药与性别的关系(n )

     
                                      男	              女

                              耐药   敏感          耐药   敏感                     

甲硝唑	              26     15              7       13          0.037

克拉霉素               18     23              5       15          0.153

阿莫西林               14     27            11         9          0.120

呋喃唑酮               22     19              6       14          0.082

抗生素                                                                              P 值

■创新盘点
既往虽见一些有
关H pylori 耐药情
况的文献报道, 但
大多仅涉及耐药
率或某一些方面
的报道, 本文除对
H pylori 对常用抗
生素耐药率的情
况进行分析外, 尚
对H pylori 临床分
离株的抗生素耐
药与疾病类性、

性别、年龄、用
药史等因素的关
系进行了分析, 以
期对H pylori 抗生
素耐药研究及临
床治疗提供参考. 

表  1  抗生素耐药率的比较

     
            甲硝唑    克拉霉素     阿莫西林     呋喃唑酮    

                (%)             (%)                (%)                (%)              

耐药   33(54.1)   23(37.7)      25(41.0)      28(45.9)  0.288

敏感   28(45.9)   38(62.3)      36(59.0)      33(54.1)

P 值项目
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耐药情况与近期用药史(3 mo之内)的关系进行

比较, 结果显示, 除呋喃唑酮耐药未见与近期用

药史有统计差异(P >0.05), 其余3种抗生素耐药

均和近期用药史有统计学相关(P <0.05, 表5).

3  讨论

自1983年澳大利亚学者Warren和Marshall首次

从胃炎患者的胃黏膜中分离出H pylori至今, 国
内外大量研究证实, H pylori为慢性胃炎、胃溃

疡、十二指肠溃疡的主要致病因素, 流行病学

调查证实, H pylori与胃癌发病机制关系密切, 也
是胃黏膜相关淋巴组织(MALT)淋巴瘤的重要致

病因. WHO于1994年将其列为胃癌的Ⅰ类致病

因子. 因此抗H pylori治疗备受关注, 但抗生素广

泛使用或者滥用抗生素使得H pylori耐药现象也

日益突出[4-7].
该研究显示, 61例H pylori临床株对于临床

上常用甲硝唑、阿莫西林、克拉霉素及呋喃唑

酮4种抗生素均出现较高耐药率, 与国内外一些

文献报道基本一致[8-10]. H pylori对4种抗生素的

耐药与近期用药史有关, 主要为滥用或不合理

应用抗生素导致根治失败产生的继发耐药, 这

和Toracchio et al [4]研究一致. 日本学者Taneike 
et al [5]报道由H pylori家族聚积性传播感染的日

本儿童对克拉霉素耐药率高达42.9%, 其感染多

来自和其父母相同H pylori品系, 但父母的耐药

率为零, 也远高于该国成人患者该药的11.1%的

耐药率, 可能与过去10 a来该类药在儿科感染, 
尤其呼吸道感染中应用增加有关. H pylori对克

拉霉素耐药的分子基础可能与抗生素选择性压

力下23SrRNA肽酰转移酶基因点突变及0mp3l
耐药基因有关[5,11-12]. 研究结果显示H pylori临床

株对甲硝唑、阿莫西林、克拉霉素及呋喃唑酮

耐药率比较无统计学差异; 对甲硝唑的耐药率

相对较高, 且与性别有关; 男性的耐药率高于女

性, 与此前Glupczynski et al [13]报道相反. 既往有

关H pylori对甲硝唑的耐药率为女性高于男性, 
认为可能与该药较广泛用于妇科疾病治疗、致

细菌的硝基还原酶rdxA及frxa基因突变有关[14]. 
本研究观察的病例数相对较少, 男性病例数多

于女性, 故认为甲硝唑耐药可能属于继发耐药, 
而并非真正与性别相关. 有报道H pylori耐药与

患者年龄有关[15]. 该研究未见H p y l o r i 对抗生

素耐药与患者年龄有相关性 .  H pylori耐药和

疾病类型间关系的报道较少. Lui et al [16]研究结

果显示, 感染H pylori的非溃疡性功能性消化不

良(non-ulcer dyspepsia, NUD)及消化性溃疡者的

甲硝唑耐药率分别为56.4%, 19.8%; 前者的耐药

率明显高于后者. 本研究并未发现H pylori耐药

与患者的疾病类型有关. 其结果的不同是否与

样本大小、样本群体来源不同等有关, 有待进

一步研究证实. 
总之, 临床分离株H pylori对常用抗生素的

耐药率较高, 可能与滥用及不合理用药有关. 日
益增高的H pylori耐药率给临床根治H pylori感
染带来许多困难. 如何规范施用抗生素、制定

表  4  抗生素耐药和年龄的关系(n )

     
                                                                                    年龄组(岁)

                                16-19           19-29      30-39        40-49       50-59       60-69       70-73                     

甲硝唑	   耐药	 2	   6	   8	   9	   3	   4	   1	 0.870

	   敏感	 4	   2	   9	   4	   6	   2	   1	

克拉霉素	   耐药	 0	   6	   7	   4	   2	   3	   1	 0.130

	   敏感	 5	   3	 13	   8	   7	   1  	   1	

阿莫西林	   耐药	 3	   6	   7	   5	   1	   2	   1	 0.330

	   敏感	 4	   3	 11	   7	   9	   1	   1	

呋喃唑酮	   耐药	 3    	   7	   6	   6	   3	   2	   1	 0.625

	   敏感	 5	   2	 10	   6	   7	   3	   0	

抗生素                                                                                                                                                         P 值

表  5  抗生素耐药和用药史的关系(n )

     
                  近期用药史       耐药            敏感	 P 值                     

甲硝唑	        无	           17	             22	              0.028

	        有	           16	               6	

克拉霉素	        无	           13	             31	              0.034

	        有	           10	               7	

阿莫西林	        无	             9	             26	              0.005

	        有	           16	             10	

呋喃唑酮	        无	           16	             23	              0.309

	        有	           12	             10		

■应用要点
本文对H pylori 临
床分离株行药敏
实验并分析其耐
药特点, 以便临床
更好的了解和认
识H pylori 临床分
离株目前的耐药
情况及特点, 并为
临床根除H pylori
时规范使用抗生
素、制定合理用
药方案、研制开
发新的抗H pylori
药物的必要性等
提供了很好的临
床依据. 
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合理的抗H pylori治疗方案、研制及开发新的抗

H pylori药物, 有效根除H pylori感染, 将是有关

H pylori感染临床治疗的研究重点. 
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■同行评价
本文报告了61例
患者H pylori 阳性
耐药检测结果, 相
关报道不多, 有一
定的临床意义.
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