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Abstract
Helicobacter pylori are spiral-shaped, Gram-nega-
tive bacteria that colonize the stomachs of more 
than half the world’s population. H pylori coloni-
zation is the most common cause of chronic ac-
tive gastritis and peptic ulcer disease, which di-
rectly related to gastric carcinoma and mucosa-
associated lymphoid tissue (MALT) lymphoma. 
However, the efficacies of eradication therapies 
are not satisfying mainly because of bacterial re-
sistance to antibiotics. This article makes a brief 
summary on the recent research related to the 
antibiotic resistance of H pylori.
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摘要
幽门螺杆菌(H pylori )是一种存在于人类胃黏
膜的G-的螺旋形细菌, 是胃十二指肠溃疡、慢
性活动性胃炎的主要病因, 并与黏膜相关性淋
巴组织(MALT)淋巴瘤及胃癌的关系密切. 因

此, H pylori 的根治成为大家关注的问题. 但
是临床上H pylori 根除率却不高, 其原因主要
是日益突出的抗生素耐药问题. 本文就有关 
H pylori对抗生素耐药性的研究近况作一阐述.
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0  引言

幽门螺杆菌(H pylor i )感染与慢性胃炎、消化

性溃疡和胃癌的发生都有密切关系, 与消化系

统以外疾病的关系也不断被发现 .  毫无疑问 ,  
H pylori是影响人类健康的致病菌[1]. 对H pylori
感染进行根除治疗的适应证在增加, 但治疗失

败的病例也在增加. 导致H pylori根除治疗失败

的原因是多方面的, 但H pylori对抗生素产生耐

药是导致根除失败的最主要原因[2-4]. 因此, 关于

H pylori对抗生素耐药方面的研究也越来越受

到普遍关注, 本文就H pylori耐药菌株的流行病

学、耐药机制、耐药产生的原因及其对策等方

面的研究进展进行简要的评述. 目前临床上用

于治疗H pylori的抗生素主要有硝基咪唑类(甲
硝唑、替硝唑)、大环内酯类(克拉霉素、阿奇

霉素)、β-内酰胺类(阿莫西林)、四环素、呋喃

唑酮和喹喏酮类(环丙沙星、左氧氟沙星、莫西

沙星)等. 

1  H pylori 耐药菌株流行病学

1.1 耐药的地区差异 不同国家或同一国家不同

地方H pylori对主要抗生素的耐药状况有明显的

差异, 一般来说, 在发展中国家H pylori对甲硝唑

的耐药率远高于发达国家, 但H pylori对克拉霉

素的耐药率并不高于发达国家, 甚至更高. 对阿

莫西林、四环素、呋喃唑酮耐药率各地报道的

都很低, 一般<5%. 耐药的地区差异主要与不同

地区以往抗生素的使用状况有关. 
1.1.1 硝基咪唑类: 用于根除H pylori的硝基咪唑

®
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类抗生素主要有甲硝唑和替硝唑. 甲硝唑具有

高效的杀菌作用, 其作用不受胃酸影响, 价格低

廉, 因此成为治疗H pylori感染的首选药物. 但甲

硝唑的耐药非常普遍, 根据1995-1998年的全球

统计数据, H pylori对甲硝唑的耐药率从11%到

95%不等, 发达国家、欧美国家的耐药率比发

展中国家、亚洲国家低, Magraud et al [5]的研究

报道: H pylori对甲硝唑的耐药率在发展中国家

(50%-80%)明显高于发达国家(9%-12%). 根据最

新的调查结果, 科威特[6]和伊朗[7] H pylori对甲硝

唑的耐药率分别为70%和63%, 其中高度耐药的

菌株(MIC>256 mg/L)分别占到65%和72%. 而荷

兰1997-2002年1125例H pylori培养阳性病例中仅

有14.4%对甲硝唑原发耐药, 瑞典333例H pylori
菌株中也仅有16.2%对甲硝唑原发耐药[8-9]. 我国

于2005年对十九个省市H pylori耐药流行病学

调查[10]表明我国H pylori对甲硝唑的耐药率在

不同地区存在很大差异, 其耐药率为50%-100%
不等. 由于甲硝唑在发展中国家广泛使用, 特别

用于妇科和口腔科疾病, 导致其耐药菌株日益

增多. 发达国家对甲硝唑使用较少, 因此耐药率

较低. 德国1995-2003年全国调查甲硝唑耐药率

为26.1%[11], 而2006年再次调查则为27.5%[12], 其
耐药率未见明显升高; 但日本H pylori对甲硝唑

的原发耐药率已由1997-1998年的6.6%增加到

1999-2000年的12%[13]; 印度对甲硝唑的原发耐

药率至2005年已升到85%[14]; 北京地区H pylori
对甲硝唑的耐药情况从1999年的36.3%上升到

2005年的79.2%[15]; 上海地区H pylori的耐药率

在1995-1999年间, 从42%上升到70%[16]; 福建地

区的研究显示H pylori甲硝唑耐药率从2003年的

34%上升至2006年的55.88%[17]. 
1.1.2 大环内酯类: 根除H pylori的大环内酯类

抗生素主要有克拉霉素和阿齐霉素. 克拉霉素

被认为是根除H pylor i最有效的抗生素, 各国

报道的原发耐药率范围从1%到41.9%不等. 土
耳其87例功能性消化不良和十二指肠溃疡的 
H pylori菌株中对克拉霉素原发耐药为27.6%[18], 
意大利40例H pylori菌株中对克拉霉素原发耐药

为21.9%[19]. 相反, 荷兰和瑞典对克拉霉素原发

耐药仅为1.0%(11/1123)和1.5%[8-9]. H pylori对克

拉霉素耐药有逐年升高的趋势. 日本东京地区

H pylori对克拉霉素的耐药率从1995年的6.2%
上升至2000-2001年的22.1%[20], 而且其MIC90
值也从1995-1998年的<1 mg/L上升到1999年的

8 mg/L. 北京地区H pylori对克拉霉素的耐药从

1999年的10%上升到2005年的41.9%[15]. 上海地

区H pylori对克拉霉素的耐药率在1995-1999年
间, 也从0%上升到10%[16]. 许多研究发现在儿童

和青少年中克拉霉素的耐药率高于成人, 欧洲一

项2002-2006年对1233例儿童的研究显示克拉霉

素耐药率达24%[21]. 另外, 大环内酯类药物的获

得性耐药率很高, 克罗埃西亚北部的一项研究[22]

显示阿齐霉素的原发和继发耐药率分别为49.2%
和56.6%; 韩国的一项研究 [23]显示, 首次根除 
H p y l o r i 治疗失败的患者的耐药率高于原发

耐药率 ,  其中克拉霉素和阿奇霉素升高的最

多(13.8%→85.1%, 32.3%→89.6%); McMahon  
et al [24]的研究也显示, 既往有大环内脂类药物应

用史的H pylori感染者, 其克拉霉素耐药率可达

到30%(37/125, P<0.001). 
1.1.3 β-内酰胺类: 阿莫西林是一种β-内酰胺类药

物, 杀菌能力强, 价格较便宜, 而且发现阿莫西林

与克拉霉素的联合应用可以降低克拉霉素的耐

药性, 因此阿莫西林成为根除H pylori治疗的良

好药物之一. H pylori对他的耐药很少见, 各地的

耐药率介于0%-5%之间, 但Watanabe et al [25]的研

究显示MIC值介于0.04-1 mg/L的H pylori菌株逐

年增多, 同时对阿莫西林耐药菌株的根除率只有

25%, 提示未来对阿莫西林耐药的H pylori会越来

越多, 而且可能会成为导致治疗失败的一个重要

因素. 
1.1.4 喹诺酮类: 由于甲硝唑和克拉霉素的耐

药问题日益严重, 应用喹诺酮类药物进行根除 
H pylori的治疗也越来越多, 特别在西方国家. 英
国的研究[26]显示H pylori对环丙沙星的耐药率为

7.5%, 意大利为9.7%[19], 比利时16.8%(82/488), 日
本15.0%(76/507)[27-28]. H pylori对喹诺酮类的耐药

率也在增加, 法国2001-2005年的调查[29]显示环

丙沙星的耐药率为12.4%, 且耐药率逐年升高, 德
国931株H pylori对环丙沙星耐药情况的调查[30]

显示, 其耐药率从2001年的9.7%上升到2005年的

22.1%. 
1.2 H pylori耐药相关因素分析 与H pylori耐药相

关的因素主要有性别、年龄、所患疾病、地区

及种族等. 美国一项3624例患者的荟萃研究[31]发

现女性患者对甲硝唑及克拉霉素的耐药率明显

高于男性; 老年患者、患有非活动性溃疡患者对

克拉霉素的耐药率较高; 年轻患者对甲硝唑的耐

药率较高. 欧洲的许多研究[32-34]也都发现女性患

者耐药率高于男性, 而H pylori对抗生素的耐药

率随着年龄的增加而减少[35], 这与上述美国的研

■相关报道
Magraud et al的研
究报道: H pylori
对甲硝唑的耐药
率在发展中国家
(50%-80%)明显
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(9%-12%). 根据
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果 ,  科 威 特 和 伊
朗H py lo r i 对甲
硝唑的耐药率分
别为70%和63%,
英国的研究显示
H py lo r i 对环丙
沙 星 的 耐 药 率
为7.5%,  意大利
为9.7%,  比利时
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究结果不尽一致. 但是, 也有研究[15,36-37]显示对抗

生素的耐药与性别、年龄无关. 法国一项2751例
患者的荟萃研究[2]发现非溃疡性消化不良患者

对克拉霉素的耐药率高于十二指肠溃疡患者. 总
之, 关于抗生素耐药与性别、年龄和所患疾病关

系的分析, 各地的研究报道不尽相同, 可能与选

取人群的地区以及样本的大小有关. 甲硝唑耐药

与性别有关, 考虑是女性患者使用甲硝唑治疗生

殖道感染的机会大于男性患者. 抗生素耐药与年

龄有关, 即年轻的患者甲硝唑耐药率较高而年老

的患者克拉霉素耐药率较高, 这可能与不同疾病

使用不同抗生素有关, 即妇科疾病较多见于年轻

患者, 常用甲硝唑来治疗; 呼吸道疾病多见于老

年患者, 常用克拉霉素来治疗. H pylori的耐药最

主要还是与抗生素的广泛使用有关, 在抗生素严

格管理的地区如瑞典, H pylori的耐药就很低, 较
少使用抗生素的农村地区H pylori的耐药也远低

于城市, 使用抗生素治疗失败后H pylori的继发

性耐药一般都在50%以上, 甚至对多种抗生素

耐药.

2  产生耐药的机制和原因

2.1 硝基咪唑类 甲硝唑的抗菌机制, 其有效成

分硝基咪唑被细菌的硝基还原酶还原成一种亚

硝基衍生物, 后者能引起DNA的损伤, 最终导致

细菌死亡. H pylori对甲硝唑的耐药机制比较复

杂, 目前还不是非常清楚, 但多数研究认为主要

是由于H pylori的基因突变使细菌还原硝基的

能力下降, 无法使甲硝唑还原生成足够的具有

杀菌作用的亚硝基衍生物, 从而导致H pylori对
甲硝唑耐药性的产生, 包括rdxA基因(编码的氧

不敏感的NADPH硝基还原酶)、FrxA基因(编码

NADPH黄素氧化还原酶)和FdxB基因(编码铁

氧化还原蛋白类似物)的突变, 基因突变是导致 
H p y l o r i 对甲硝唑耐药的主要原因 .  M a t t e o  
et al [38]的研究发现基因突变的不同类型与耐药

程度有关: rdxA基因和FrxA基因突变引起rdxA
和FrxA过早断裂的耐药菌株, 往往表现高度耐

药(MICs>128 mg/L); 单独的rdxA基因突变引

起蛋白过早断裂与中等水平耐药(MICs, 64-128 
mg/L)有关; 单独的FrxA基因错义突变只在低度

耐药(MICs, 8-64 mg/L)的菌株中起作用. 但是, 
同时也有研究[39]显示rdxA基因突变是甲硝唑耐

药的充分和必要条件, 而FrxA基因突变与甲硝

唑耐药无明显相关. 
除了上述遗传学方面的原因, H pylori对甲

硝唑耐药的产生可能还有其他一些原因 ,  如: 
RecA的过度表达导致DNA修复增强, 不同菌株

其代谢状态及酶系统变化的差异, 甲硝唑排出

机制增强等. 另外, 对甲硝唑耐药的产生通常与

以往对该药的使用有关, NADPH硝基还原酶使

甲硝唑活化为羟胺等有诱变作用的中间物, 可
随机在基因组中引入转换碱基突变. McMahon
的研究 [48]显示对甲硝唑耐药的患者有60%之

前使用过该药, 显著高于对甲硝唑敏感的患者

(10%)(P <0.001). 
2.2 大环内酯类 克拉霉素的抗菌机制是药物进

入细胞内, 与核糖体紧密结合, 作用于23S rRNA
上的的多肽转移环, 抑制多肽转移酶, 阻止肽

链延长, 从而抑制蛋白质的合成. 关于H pylori
对克拉霉素的耐药机制 ,  比较一致地观点是

23S rRNA V区点突变引起克拉霉素与核糖体

结合力下降. 目前发现的23S rRNA基因突变类

型主要有A2143G、A2142G、A2142C等. 其
中A2143G较常见, 还存在A2143G+A2142G、

A2143G+A2142C的双重突变[40]. 研究[37-38]发现

的突变位点T2182C, 常与A2143G突变同时存

在, 但T2182C突变是否参与耐药仍存在争议[43], 
分析可能是地域差异及实验方法的不同引起的. 
在中国东北的一项研究还发现了与耐药有关的

新的突变位点: G2224A、C2245T和T2289C. 关
于基因突变类型与耐药程度的关系, 目前还了

解甚少. 发生2143位突变的菌株, 其MIC值范围

很广(从≤0.016 mg/L到≥256 mg/L都有可能);
而发生2142位突变的菌株, 其MIC值大多≥64 
mg/L. 

关于克拉霉素诱导耐药的研究, Kobayashi 
et al [44]将根除治疗失败患者的敏感菌株暴露在

克拉霉素的作用下比根除成功患者的敏感菌株

更容易变成克拉霉素耐药菌株, 分析其基因突

变, 发现23S rRNA基因突变在诱导前就已经存

在. 提示克拉霉素可能是作为一个诱导因素, 使
突变的基因表达而产生耐药. 

有许多方法可对H pylori  23S rRNA的突

变进行检测, 一类是以PCR为基础的检测, 包
括限制性内切酶片段长度多态性的P C R产物

分析(PCR-RFLP)、PCR-DNA酶联免疫分析、

PCR-寡核苷酸连接分析法(PCR-OLA)、PCR-
反向杂交探针分析及最近使用的TaqMan real-
time PCR、PCR-变性的高效液相色谱法(PCR-
DHPLC)、测定反应产物微小序列的MALDI-

■应用要点
本文就H pylori 耐
药菌株的流行病
学、耐药机制、

耐药产生的原因
及其对策等方面
的研究进展进行
简要的评述, 希望
大家对日益严重
的抗生素耐药问
题能够有足够的
认识. 
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TOF质谱测定法等[40,42,45]. 还有直接在石蜡包埋

组织切片上进行检测的荧光原位杂交(FISH)技
术[46]. 使用以上方法不仅能快速有效地检测出对

克拉霉素的敏感性, 从而选择根除H pylori的合

理治疗方案, 而且也为耐药机制的进一步研究

提供依据. 
2.3 β-内酰胺类 阿莫西林可专一性地与细菌内

膜上的靶蛋白PBPs(青霉素结合蛋白)结合, 抑
制肽聚糖的合成, 从而发挥杀菌作用. 细菌对β-
内酰胺类药物产生耐药主要与β-内酰胺酶的合

成、PBPs的变异、细胞膜的通透性降低等有关. 
而在对阿莫西林耐药的H pylori菌株中尚未发现

β-内酰胺酶, 提示H pylori对阿莫西林的耐药与

β-内酰胺酶无关. 有研究将阿莫西林高度耐药

(MIC = 64 mg/L)的H pylori的DNA转化到敏感

菌株内, 使敏感菌株也产生同样的高度耐药性, 
分析耐药H pylori的PBPs基因序列, 发现他们的

pbp1A都存在36个核苷酸的突变, 导致PBP1A的

C-末端蛋白(青霉素结合区域)的10个氨基酸改

变, 但是获得耐药的菌株的MIC值在8-64 mg/L
之间不等, 提示可能还有其他因素参与阿莫西

林高度耐药性的产生. Gerrits et al [47]的研究也证

实了是由于PBP1A保守序列及邻近序列的多重

突变使H pylori对阿莫西林产生了耐药性. 
2.4 四环素 四环素的抗菌机制是通过结合核糖

体亚单位, 抑制蛋白质的合成, 从而发挥抗菌作

用. 细菌对四环素产生耐药的机制包括: (1)膜外

排基因过度表达, 使细胞内的药物浓度降低, 从
而减少四环素与核糖体的结合; (2)通过细胞质

中核糖体保护蛋白(TetM、TetO和TetS)的作用, 
降低核糖体对四环素的亲和力或促进四环素从

核糖体上释放出来; (3)在氧和NADPH的作用

下, TetX的产物使四环素的酶失活; (4)16S rRNA
基因突变引起四环素结合位点的改变. 核糖体

保护蛋白TetO的具体作用是通过结合到核糖体

上引起大范围的基因重排, 导致70S rRNA译码

中心C1214及A1408位点的改变, 从而抑制四环

素的作用并促进结合四环素的释放. 对于16S 
rRNA基因突变的研究, 发现其核苷酸711-1071
片段中连续三个碱基对的置换(A G A926-928→

TTC)与MICs≥4 mg/L的耐药有关, 而单个或两

个碱基对的置换引起MICs在1-4 mg/L的耐药. 
因此, 与克拉霉素一样, 也可以用real time PCR
的方法检测16S rRNA的基因突变, 从而推断对

四环素的耐药性[48]. 最近的研究[49]发现, 具有 

H pylori  1165基因的菌株可诱导成中度耐药菌

株(MICs, 4-6 mg/L),  H pylori  1165基因的突变

可导致菌株对四环素的敏感性增加而且丧失了

可诱导耐药的特性, 同时用RT-PCR的方法在野

生和诱导菌株中都检测出H pylori  1165基因的

转录产物, 提示是在翻译或翻译后水平调控基

因的功能. 
2.5 其他 喹诺酮类药物耐药的机制可能与gyrA
基因突变导致DNA旋转酶(喹诺酮的靶酶)的改

变有关. 日本的一项H pylori对左氧氟沙星耐药

的研究[28]显示, 左氧氟沙星的耐药率为15.0%, 
耐药菌株中有83.3%存在g y r A突变(A s n-87; 
Asp-91), 显著高于敏感菌株的突变率(14.0%), 
Asn-87突变较多见而且与耐药水平无关, Asp-91
突变与低度耐药相关, 同时还发现4.4%耐药菌

株中存在gyrB基因突变, 而在敏感菌株中未发

现gyrA基因的突变. 利福霉素类抗生素常用于

治疗结核病, 较少用于H pylori的治疗, 其耐药的

产生是由rpoB基因突变介导的[50]. H pylori对呋

喃唑酮的耐药可能与H pylori  porD和oorD基因

的突变有关. 

3  减少H pylori 耐药发生的对策

H pylori耐药菌株的产生明显降低了根除治疗

的疗效[2,4,24], 给临床治疗带来了困难. 因此, 避免

耐药菌株的产生、逆转抗生素的耐药或提高含

有抗生素的根除H pylori疗法的疗效等是今后 
H pylori治疗研究的重点. 目前, 可以考虑采取以

下措施: 
3.1 严格掌握H pylori 根除适应证, 选用正规、

有效的治疗方案 H pylori根除治疗不规范或者

没有严格按照H pylori根除适应证进行治疗是 
H p y l o r i 产生耐药性的重要原因 .  全球感染 
H pylori的人数超过50%, 我国也属于高感染国

家(平均感染率59%), 但是并非所有感染H pylori
的人都需要做H pylori根除治疗, 应根据2003年
全国H pylori学组安徽桐城共识意见的建议来掌

握H pylori根除适应证及推荐的治疗方案进行规

范的治疗, 同时也要加强基层医生对H pylori治
疗知识的普及与更新, 从而让所有患者都能得

到规范化的治疗. 
3.2 联合用药, 避免使用单一抗生素根除H pylori  
任何一种抗生素的单独使用都很难达到根除 
H pylori的效果, 而且容易使H pylori产生继发性

耐药. 铋剂或PPI与抗生素的联合应用不仅能减

少H pylori耐药菌株的产生, 而且还能增加抗生

■同行评价
本文内容丰富, 具
有临床实用价值. 
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素的活性以及抗生素在胃内的药物浓度. 克拉

霉素和阿莫西林由于在胃内受胃酸影响较大, 
在选用时应尽量与PPI合用. 另外, 有研究[51]显示

根除H pylori治疗的三联方案中当含有克拉霉素

和甲硝唑时, 选择雷尼替丁构椽酸秘(RBC)比选

择PPI能获得更高的H pylori根除率. 另有研究表

明RBC可以增强克拉霉素对H pylori耐药菌株的

抗菌活性, 体外试验显示RBC加克拉霉素1 d后, 
其对耐药菌株的抗菌活性为原来的100倍以上. 
临床试验报道使用RBC加克拉霉素和甲硝唑三

联疗法在克拉霉素或者甲硝唑耐药的情况下, 
根除率仍可达到94%. 有资料显示对采用标准的

PPI三联(包括奥美拉唑、兰索拉唑、潘托拉唑)
根除失败的患者, 继续采用RBC加四环素和替

硝唑三联疗法治疗1 wk, 根除率仍可达到86%. 
3.3 避免使用对H pylori耐药的抗生素 当H pylori
对某种抗生素产生耐药时, 在再次治疗中应避

免使用这类抗生素, 否则将严重影响H pylori的
根除治疗效果. 如果患者既往治疗中曾经用过

甲硝唑或者克拉霉素, 由于这两种抗生素容易

产生继发性耐药和交叉耐药, 在治疗时应注意

选择, 尽量避免使用. 呋喃唑酮和呋喃巯唑酮等

硝基呋喃类抗生素耐药率低, 而且价格便宜, 与 
PP I和(或)铋剂及其他抗生素联合应用均取得

很好的疗效, 甚至对标准一线疗法、二线疗法

及利福平为基础的疗法失败的患者, 仍有很高

的根除率[52]. 有研究[53]显示对标准三联治疗失

败患者, 左氧氟沙星加阿莫西林和奥美拉唑三

联与铋剂加四环素和甲硝唑的三联疗法的根除

H pylori的疗效相当, 提示可选用喹诺酮类药物

作为补救四联疗法的药物之一. 因此, 在甲硝唑

耐药率较高的地区, 可以用呋喃唑酮代替甲硝

唑进行治疗. 阿莫西林的耐药菌株较少见, 但临

床上使用阿莫西林前需进行青霉素的过敏试验, 
日本的一项临床研究[54]显示, 用四环素代替阿莫

西林的H pylori根除疗法同样安全有效, 因此可

用于对青霉素敏感的患者. 由于甲硝唑和克拉

霉素耐药菌株的增多, 利福霉素类药物也较多

地应用于临床的研究和治疗, 可显著提高对甲

硝唑和克拉霉素多重耐药菌株的根除率[55]. 当
然, 如果有条件能够以药物敏感试验的结果来

选择抗生素则将会得到更好的疗效, 或者以当

地H pylori对抗生素耐药的情况作为选择抗生素

的参考. 
3.4 不断开发治疗H pylori的新药, 包括中西医的

治疗 氨基乙酸是一种简单的氨基酸, 他是一些

细菌的代谢产物, 过量的氨基乙酸可以抑制细

菌的生长. 体外研究表明, 氨基乙酸对H pylori有
明显的抑菌作用, 而且其对耐克拉霉素H pylori
同样具有明显的抑制作用,  因此本品有可能成

为一种新的抗H pylori药物[56]. 另外一种新的广

谱抗生素Rifaximin, 体外实验表明具有很高的

抗H pylori活性, 口服后在胃肠道内有很高浓度, 
也有望成为新的抗H pylori药物[57]. 另外, 非抗生

素药物, 例如植物的提取物、益生菌和抗氧化

剂等, 许多都具有潜在的抗菌作用, 而且还具有

天然、经济、安全等特点, 因此, 就这些非抗生

素药物对H pylori的抗菌作用研究, 国内外有众

多报道. 最近, 我国的一项多中心分析[58]显示在

根除H pylori标准三联疗法中加入乳酸杆菌, 不
仅能提高H pylori根除率(83.6% vs  74.8%), 而且

能减少药物的副作用(24.7% vs  38.5%). 
3.5 对一线治疗失败者, 改用补救疗法或替代方

案 补救疗法应尽量避免使用咪唑类药物, 可改

用新的药物, 如呋喃唑酮、左氧氟沙星等; 对
于连续治疗失败者, 建议间隔3-6 mo之后再行 
H pylori根除治疗, 因反复治疗后会使H pylori球
形变而对抗生素越来越不敏感. 
3.6 努力研究和开发H pylori疫苗, 让H pylori感
染的免疫防治变成现实 免疫接种是在大规模人

群中预防和控制感染性疾病的经典和有效方法,  
目前已经有很多学者致力于H pylori疫苗的研 
究[59], 有些研究已进入临床试验阶段, 如将来能

够研制出可用于人类的高效无毒的H pylori疫
苗, 不仅可以减少患者的经济负担, 而且可以避

免耐药菌株的产生, 并能够对已产生抗生素耐

药的菌株有效.
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