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［摘　要］目的：了解黔南州２８０例胃镜检查患者幽门螺杆菌（Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ）感染状况及其对抗生素耐药情况。
方法：采集黔南州２８０例行胃镜检查的上消化道疾病患者胃黏膜组织，采用快速尿素酶法（ＲＵＴ）诊断 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ
感染，比较不同民族、性别、疾病类型患者的Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染率，对ＲＵＴ试验阳性的胃黏膜组织进行Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ微需
氧分离培养，以改良琼脂稀释法（界值法）检测各Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ临床菌株对阿莫西林、左氧氟沙星、甲硝唑、克拉霉素
的敏感性，比较不同民族来源的临床分离株对抗菌药物的耐药率。结果：２８０例上消化道疾病患者Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感
染率为８６１％（２４１／２８１），不同民族和不同性别上消化道疾病患者 ＨＰｙｌｏｒｉ感染率差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）；消化性溃疡患者ＨＰｙｌｏｒｉ感染率（９５４％）＞慢性胃炎患者 ＨＰｙｌｏｒｉ感染率（８４１％）＞胃癌患者 Ｈ
Ｐｙｌｏｒｉ感染率（７６９％），Ｐ＜００５；经分离培养获得７４株Ｈｐｙｌｏｒｉ，对阿莫西林、左氧氟沙星、甲硝唑、克拉霉素的
耐药率分别为５４％（４／７４）、２０３％（１５／７４）、８６５％（６４／７４）、２９７％（２２／７４）；分离自汉族和少数民族患者的
ＨＰｙｌｏｒｉ对４种抗菌药物的耐药率差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：上消化道疾病患者Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率较
高，ＨＰｙｌｏｒｉ对甲硝唑和克拉霉素耐药率较高，对阿莫西林和左氧氟沙星耐药率较低。
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　　幽门螺杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，Ｈｐｙｌｏｒｉ）感
染与慢性胃炎、消化性溃疡、胃癌以及胃黏膜相关

恶性淋巴瘤的发生密切相关。Ｈｐｙｌｏｒｉ流行情况
呈全球分布状态，感染人数超全球人口总数的１／
２［１］。不同国家和地区报道的 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率不
尽相同，常常随该地区经济发展状况、居住条件、生

活饮食习惯、人口密度等社会环境和经济因素而变

化［２］。Ｈｐｙｌｏｒｉ根除治疗可以促进溃疡的愈合、降
低胃癌的发病率，目前 Ｈｐｙｌｏｒｉ根除方案中抗菌
药物组成方案有４种：（１）阿莫西林及克拉霉素，
（２）阿莫西林及左氧氟沙星，（３）阿莫西林及呋喃
唑酮，（４）四环素及甲硝唑或呋喃唑酮［３］。随着这

些药物在各种感染性疾病治疗中的广泛应用，

Ｈｐｙｌｏｒｉ耐药菌株不断增加，已成为影响 ＨＰｙｌｏｒｉ
根除率的严重问题。了解地区性 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染及
耐药情况，有利于掌握当地的 Ｈｐｙｌｏｒｉ流行情况
并指导临床选择合适的治疗方案以提高根除率。

本研究采用快速尿素酶法（ｒａｐｉｄｕｒｅａｓｅｔｅｓｔｉｎｇ，
ＲＵＴ）检测了黔南州２８０例少数民族和汉族上消化
道疾病患者胃黏膜组织 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染情况，并进
行了Ｈｐｙｌｏｒｉ临床菌株的微需氧分离培养及药物
敏感性试验，报告如下。

１　材料和方法

１１　材料
１１１　质控菌株　Ｈｐｙｌｏｒｉ菌株 ＮＣＴＣｌｌ６３７，获
赠于中国疾病预防控制中心传染病预防控制所，贵

州医科大学微生物学教研室保存。

１１２　试剂　快速尿素酶试纸（珠海市克迪科技
开发有限责任公司），哥伦比亚培养基（青岛高科

园海博生物技术有限公司），ＭＨ培养基（杭州天和

微生物试剂有限公司），脱纤维绵羊血（采自贵州

医科大学实验动物中心），幽门螺杆菌添加剂（英

国，ＯＸＯＩＤ），微需氧产气袋（日本，三菱化学株式
会社），厌氧罐（日本，三菱化学株式会社），Ｈｐｙ
ｌｏｒｉ转送液（１００ｇ／Ｌ蔗糖 ＋５０％小牛血清），左氧
氟沙星（中国食品药品检定研究院，批号１３０４５５－
２０１１０６），克拉霉素（中国食品药品检定研究所
１３０５５８－２００９０２），阿莫西林（中国食品药品检定
研究院，批号１３０４０９－２０１０１１），甲硝唑（中国食品
药品检定研究院，批号１００１９１－２００６０６）。
１１３　Ｈｐｙｌｏｒｉ１６ＳｒＤＮＡ特异性引物　采用文献
［４］引物，由生工生物工程（上海）股份有限公司合
成，上游引物５′ＣＴＴＧＣＴＡＧＡＧＴＧＣＴＧＡＴＴＡ３′，
下游引物５′ＴＣＣＣＡＣＡＣＴＣＴＡＧＡＡＴＡＧＴ３′，扩增
目的片段长度为５５０ｂｐ。
１２　方法
１２１　Ｈｐｙｌｏｒｉ感染的诊断　２０１３年８月～２０１４
年８月，于胃镜下采集黔南州人民医院消化科胃镜
室行胃镜检查的２８０名上消化道疾病患者的胃窦
和胃体处胃黏膜组织各一块，采用 ＲＵＴ法检测 Ｈ
ｐｙｌｏｒｉ，取少量胃黏膜组织块置于快速尿素酶试纸
内，１～３ｍｉｎ内观察试纸呈樱红色，判断为试验阳
性。

１２２　Ｈｐｙｌｏｒｉ的分离培养和鉴定　取 ＲＵＴ试
验阳性的胃黏膜组织浸渍于 Ｈｐｙｌｏｒｉ转送液，置
厌氧罐中微需氧条件下迅速运送至实验室剪碎后

接种于含有Ｈｐｙｌｏｒｉ选择性添加剂的哥伦比亚血
琼脂培养基中，３７℃微需氧条件下培养 ４～５ｄ。
将疑似菌株经革兰染色初步鉴定后划线分离培养，

挑取单菌落传代培养并经革兰染色、快速尿素酶试

验和Ｈｐｙｌｏｒｉ１６ＳｒＤＮＡ特异性 ＰＣＲ扩增进行鉴
定。将阳性菌株保存于脱纤维绵羊血中，－８０℃
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保存备用。

１２３　药物敏感性试验　参照文献［５］中的美国
临床实验标准化委员会推荐的改良琼脂稀释法检

测Ｈｐｙｌｏｒｉ对阿莫西林、左氧氟沙星、甲硝唑、克
拉霉素的敏感性。取２μＬ待检 Ｈｐｙｌｏｒｉ菌液分
别点种在各含药 ＭＨ血琼脂平板中（克拉霉素、阿
莫西林、左氧氟沙星终浓度为１ｍｇ／Ｌ，甲硝唑终浓
度为８ｍｇ／Ｌ）微需氧培养４ｄ后观察，若接种点有
细菌生长判为耐药。实验均重复两次，以 ＮＣＴＣｌ
ｌ６３７作为质控菌株。
１３　观察指标

观察２８０例上消化道疾病患者 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染
率，比较不同民族、性别、疾病类型患者的Ｈｐｙｌｏｒｉ
感染率，观察各Ｈｐｙｌｏｒｉ临床菌株对阿莫西林、左
氧氟沙星、甲硝唑、克拉霉素的敏感性，比较不同民

族来源的临床分离株对抗菌药物的耐药率。

１４　统计学方法
采用ＳＰＳＳ１８０软件进行统计分析，对不同民

族、性别和疾病类型患者的 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率以及
不同民族来源临床分离菌株的耐药率比较用χ２检
验。Ｐ＜００５为差异有统计学意义。

２　结果

２１　Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率
２８０例上消化道疾病患者 ＨＰｙｌｏｒｉ感染率为

８６１％（２４１／２８０），不同民族和不同性别患者 Ｈ
Ｐｙｌｏｒｉ感染率差异无统计学意义（Ｐ＞００５），见表
１和表２。不同疾病类型患者 ＨＰｙｌｏｒｉ感染率比
较，消化性溃疡患者 ＨＰｙｌｏｒｉ感染率（９５４％）＞
慢性胃炎患者ＨＰｙｌｏｒｉ感染率（８４１％）＞胃癌患
者ＨＰｙｌｏｒｉ感染率（７６９％），组间比较差异有统
计学意义（Ｐ＜００５），见表３。
２２　Ｈｐｙｌｏｒｉ分离培养和鉴定

２８０例临床标本经分离培养，共得到微需氧生
长、革兰染色阴性螺杆菌、快速尿素酶试验阳性及

１６ＳｒＤＮＡ鉴定阳性的Ｈｐｙｌｏｒｉ共７４株。
２３　药物敏感性试验

７４株临床分离 ＨＰｙｌｏｒｉ对阿莫西林、左氧氟
沙星、甲硝唑、克拉霉素的耐药率分别为５４％（４／
７４）、２０３％（１５／７４）、８６５％（６４／７４）、２９７％（２２／
７４），分离自少数民族与汉族患者的 ＨＰｙｌｏｒｉ对４
种抗生素耐药率差异无统计学意义（Ｐ＞００５），见
表４。

表１　不同民族上消化道疾病患者
胃黏膜ＨＰｙｌｏｒｉ感染率

Ｔａｂ．１　ＧａｓｔｒｉｃｍｕｃｏｓａＨ．Ｐｙｌｏｒｉｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ｒａｔｅｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｔｈｎｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ

民族类别 ｎ Ｈ．Ｐｙｌｏｒｉ感染率（ｎ，％）
汉族 １５６ １３７（８７８）
布依族 ３６ ３１（８６１）
苗族 ２４ ２１（８７５）
水族 ２６ ２３（８８５）
土家族 １６ １４（８７５）
彝族 １５ １２（８００）
壮族 １３ １１（８４６）
合计 ２８０ ２４１（８６１）

表２　不同性别上消化道疾病患者
胃黏膜Ｈ．Ｐｙｌｏｒｉ感染率

Ｔａｂ．２　ＧａｓｔｒｉｃｍｕｃｏｓａＨ．Ｐｙｌｏｒｉｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｓ
ｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｘｕａｌｐａｔｉｅｎｔｓ

性别 ｎ ＨＰｙｌｏｒｉ感染率（ｎ，％）
男性 １５８ １３９（８８）
女性 １２２ １０２（８３６）
χ２ １０９６
Ｐ ０２９５

表３　不同类型上消化道疾病患者
胃黏膜Ｈ．Ｐｙｌｏｒｉ感染率

Ｔａｂ．３　Ｈ．Ｐｙｌｏｒｉｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｓｏｆｇａｓｔｒｉｃ
ｍｕｃｏｓａｌｓｐｅｃｉｍｅｎｓｄｅｒｉｖｅｄｆｒｏｍｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｉｓｅａｓｅｓ
疾病类型 ｎ Ｈ．Ｐｙｌｏｒｉ感染率（ｎ，％）
慢性胃炎 １８９ １５９（８４１）
消化性溃疡 ６５ ６２（９５４）
胃癌 ２６ ２０（７６９）
χ２ ７１１４
Ｐ ００２９

表４　不同民族患者ＨＰｙｌｏｒｉ菌株药物
敏感性试验结果

Ｔａｂ．４　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆ
Ｈ．Ｐｙｌｏｒｉｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｔｈｎｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ

抗生素　　
少数民族（３４）
耐药菌

株数

耐药

率（％）

汉族（４０）
耐药菌

株数

耐药

率（％）
χ２ Ｐ

阿莫西林　 ２ ５９ ２ ５０ ００２８ ０８６７
左氧氟沙星 ６ １７６ ９ ２２５ ０２６８ ０６０５
甲硝唑　　 ３０ ８８２ ３４ ８５０ ０１６５ ０６８５
克拉霉素　 ９ ２６５ １３ ３２５ ０３２０ ０５７２
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３　讨论

我国 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率较欧美等发达国家偏
高，成人感染率达到４２０％ ～８４６％，各地区报道
数据不尽相同［６］。本研究结果显示黔南州医院上

消化道疾病患者 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率为８６１％，与董
秋萍等［７］报道的８３２３％基本相符，处于国内较高
水平。黄频等［８］报道男性上消化道疾病患者 Ｈ
ｐｙｌｏｒｉ感染率高于女性患者，而本研究中上消化道
患者的Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率却无性别差异。本研究中
也未显示出 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率的民族差异，可能与
两类人群混杂聚居、生活饮食习惯逐渐同化等因素

有关。Ｈｐｙｌｏｒｉ感染后可通过诱发机体产生局部
炎症反应，诱导黏膜上皮组织增生与异常凋亡，调

节癌基因与抑癌基因，并产生尿素酶、空泡毒素等

致病因子引发慢性胃炎、消化性溃疡、胃癌及胃黏

膜相关恶性淋巴瘤等疾病［９］，本研究显示２８０例上
消化道疾病患者中消化性溃疡患者的 Ｈｐｙｌｏｒｉ感
染率最高（９５４％），而胃癌患者感染率最低
（７６９％）。这与李雪梅等［１０］报道的胃癌组患者

Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率高于其他上消化道疾病组不一致，
可能与近年来社会环境或饮食习惯等非幽门螺杆

菌感染因素（如吸烟、饮酒）导致胃癌所占比重升

高有关［１１］。本研究资料显示３种疾病类型的患者
Ｈｐｙｌｏｒｉ感染率均高于７５％，提示 Ｈｐｙｌｏｒｉ感染
是导致本地区上消化道疾病尤其是消化性溃疡的

重要因素，有必要对这些患者实施有效的Ｈｐｙｌｏｒｉ
根除治疗以促进溃疡的愈合、降低胃癌的发病率。

然而，随着临床上抗生素的广泛使用，使得Ｈ
ｐｙｌｏｒｉ对抗生素的耐药问题日益突出。Ｈｐｙｌｏｒｉ耐
药率在不同国家和地区不尽相同。了解地区性Ｈ
Ｐｙｌｏｒｉ菌株耐药率变化趋势有助于该地区选择合
适的抗生素进行根除治疗及采取有效的应对措施

以提高ＨＰｙｌｏｒｉ根除率。
甲硝唑属硝基咪唑类药物，其在胃内的作用不

受胃酸的影响，具有高稳定性和高活性，且价格便

宜，往往被作为治疗 ＨＰｙｌｏｒｉ感染的首选药物之
一。但由于甲硝唑的广泛使用，尤其在口腔疾病和

妇科疾病中的广泛使用，导致国内外普遍报道 Ｈ
Ｐｙｌｏｒｉ耐药菌株正日益增多。ＦｒａｎｃｉｓＭéｇｒａｕｄ等［５］

报道，Ｈｐｙｌｏｒｉ对甲硝唑的耐药率为２０％ ～８０％
（平均３０％～４０％），杨天敢等［１２］报道浙江省台州

地区甲硝唑耐药率高于 ９３％。本研究分离的 ７４

株Ｈｐ对甲硝唑的耐药率高达 ８６５％，高于刘苓
等［１３］报道的临近地区贵阳Ｈｐｙｌｏｒｉ甲硝唑耐药率
６３３３％，提示本地区Ｈｐｙｌｏｒｉ对甲硝唑的耐药率
已达到较高水平，应引起临床的注意。克拉霉素属

大环内酯类抗生素，具有耐酸、能溶解于低 ｐＨ胃
液中的特性，口服后生物利用度好，不良反应少，被

认为是 Ｈｐｙｌｏｒｉ根除治疗方案中最有效的抗生
素。因其价格偏高，十年前在中国并不常将其用于

Ｈｐｙｌｏｒｉ的根除治疗。随着人民生活水平和经济
状况的改善，克拉霉素在临床上的应用也越来越广

泛，导致了 Ｈｐｙｌｏｒｉ对克拉霉素的耐药率呈现出
增高趋势。其耐药机制与ＨＰｙｌｏｒｉ２３ＳｒＲＮＡＶ区
基因突变使克拉霉素与细菌核糖体５０Ｓ亚基结合
能力降低有关［１４］。本文结果显示黔南州医院分离

到的 Ｈｐｙｌｏｒｉ菌株对克拉霉素的耐药率达到了
２９７％，与贵阳地区３３３３％的耐药率接近，明显
高于原素梅等［１５］报道的７４％及杜军等［１６］报道的

９１７％耐药率。根据第四次全国处理共识报告意
见，当克拉霉素耐药率高于１５％ ～２０％时，则不宜
再选用含有甲硝唑或克拉霉素的标准三联疗法作

为根除 Ｈｐｙｌｏｒｉ的一线方案，而推荐铋剂四联疗
法作为一线治疗方案。阿莫西林、左氧氟沙星因其

耐药率低可作为根除 Ｈｐｙｌｏｒｉ的主要抗生
素［３，１７］。本研究中ＨＰｙｌｏｒｉ对左氧氟沙星的耐药
率为２０３％，低于对甲硝唑和克拉霉素的耐药率。
综合上述耐药资料，在本地区行 ＨＰｙｌｏｒｉ根除治
疗时可优先选用阿莫西林，遇到克拉霉素和甲硝唑

耐药菌株时可选用左氧氟沙星，如能根据药敏试验

结果选用２种敏感抗生素配合质子泵抑制剂及铋
剂进行治疗更利于根除ＨＰｙｌｏｒｉ。
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