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"摘要#
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目的
!

调查东台地区幽门螺杆菌对
!

种常见抗菌药物的耐药性及其变化趋势$方法
!

收集来自该院

胃镜室
"!#

例胃黏膜组织接种于含有选择性抑制剂的哥伦比亚血琼脂平板!微需氧条件"

!3Y

$

!

"#35Y

$

!

/!3S

$

#

下培养
'

"

!D

!分离培养出
(/

株幽门螺杆菌!所有菌株均采用
W8<:;<

法进行药物敏感性试验$结果
!

幽门螺杆菌

对四环素%甲硝唑%左氧氟沙星%克拉霉素和阿莫西林的耐药率分别为
'-/3

%

/.-03

%

./-(3

%

'#-/3

和
(-(3

$

结论
!

该地区幽门螺杆菌对甲硝唑的耐药率较高!应谨慎使用$对左氧氟沙星和克拉霉素的耐药率相对较高!可与

阿莫西林联合使用以提高根除效果$
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幽门螺杆菌是慢性胃炎)消化性溃疡的主要致病因子之

一#与胃癌)胃黏膜相关淋巴组织淋巴瘤及一些胃肠外疾病关

系密切#已被世界卫生组织列入
#

类致癌原,幽门螺杆菌根除

治疗方案很多#其中质子泵抑制剂加两种抗菌药物的三联疗法

仍是当前国内)外公认的一线治疗方法,然而#随着抗菌药物

在临床上的广泛使用#幽门螺杆菌的耐药菌株也日益增加,既

往研究发现#对消化性溃疡合并幽门螺杆菌感染的患者进行幽

门螺杆菌根除治疗#不仅有助于溃疡的治愈)减少溃疡的复发

率#还可降低患胃癌及胃黏膜相关淋巴组织淋巴瘤的风险*

"

+

,

因此#了解幽门螺杆菌的耐药性有助于根除幽门螺杆菌,为

此#本研究对江苏东台地区就诊的部分胃病患者进行幽门螺杆

菌的分离培养和
!

种常见抗菌药物敏感性试验#旨在调查本地

区幽门螺杆菌对
!

种常见抗菌药物的耐药性#为临床合理用药

提供依据,

$

!

资料与方法

$-$

!

一般资料
!

"!#

例胃黏膜标本取自
$#"'

年
!

月至
$#".

年
!

月本院消化内科进行胃内窥镜检查的消化性溃疡患者#其

中#男
4$

例#女
!/

例(平均年龄
.#-'

岁,以上疾病的诊断标

准依照.内科学/

*

$

+

,本研究经本院伦理委员会批准#且所有患

者均签署知情同意书,

$-/

!

仪器与试剂
!

选择性抑制剂)氧化酶试剂$英国
YU8

YPL

%#过氧化氢溶液$天津药业集团新郑股份有限公司%#哥伦

比亚琼脂)微需氧产气袋)四环素)甲硝唑)克拉霉素)阿莫西林

和左氧氟沙星
W8<:;<

试纸条及密封培养罐$法国梅里埃%#脱纤

维绵羊血$温州市康泰生物科技有限公司%#幽门螺杆菌快速诊

断试剂盒$尿素酶法%购自上海惠泰医疗科技公司#

X-

FH

?9A+

标

准菌株
$004!

$上海市消化病研究所%,

$-'
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方法

$-'-$
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分离培养
!

无菌条件下取出胃黏膜组织#

$@

内接种于含有选择性抑制剂的哥伦比亚培养基#反复将组织各

面涂抹在培养基的表面#尽量使组织多面接触培养基,将接种

好的哥伦比亚培养基迅速置于培养罐中#快速将微需氧产气袋

放入密封培养罐#将培养罐置于恒温培养箱
'!)

培养
'

"

!D

后#观察结果,

$-'-/

!

菌株鉴定
!

挑取可疑菌落#涂片染色镜检呈革兰染色

阴性#菌体细长弯曲呈螺形)

K

形或海鸥形,菌体一端或两端

可有多根带鞘鞭毛#运动活泼,打开盖子#观察培养皿内菌落

形态#挑取优势菌落或者疑似菌落做革兰染色#革兰染色阴性

菌落再分别做尿素酶)氧化酶和过氧化氢试验#三种试验阳性

即鉴定为幽门螺杆菌,挑取阳性菌落转种#进行四区划线纯培

养
"

"

$D

#以获得单个菌落,
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幽门螺杆菌药敏试验
!

用无菌棉签蘸取细菌#配置细

-

'#!$

-

检验医学与临床
$#"!

年
4

月第
"$

卷第
"(

期
!
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基金项目!江苏省卫生和计划生育委员会科研课题$

T$#"!$(

%(江苏省盐城市科技计划项目$

dV$#".#//
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作者简介!吴李培#男#硕士#主管检验师#主要从事细菌耐药基因研究,

!

#
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通讯作者#
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菌悬液#校正菌液水平相当于
$

个麦氏单位,用无菌棉签蘸取

菌液#在管内壁将多余的菌液旋转挤去后#在
Q8X

琼脂表面

均匀接种
'

次#每次旋转平板
0#l

#最后沿平板涂抹
"

周,平板

置室温下干燥
'

"

!*+,

#用无菌镊子将
W8<:;<

试纸条贴于琼脂

表面,将平板迅速置于培养罐中#快速将微需氧产气袋放入密

封培养罐并盖好#将培养罐置于恒温培养箱
'!)

培养
'

"

!D

后#观察结果,

$-1

!

判断标准
!

判断标准依据说明书#甲硝唑)四环素)克拉

霉素和左氧氟沙星!

$

$
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*2

为敏感#

'

$
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/

)

1

"

*2

为中

介#

%

/

)

1

"

*2

为耐药(阿莫西林!

$

/

)

1

"

*2

为敏感#

'

/

"&

"0

)

1

"

*2

为中介#

%

"0

)

1

"

*2

为耐药(以标准菌株
$004!

作

为质控菌株,

/

!

结
!!

果

/-$

!

幽门螺杆菌菌株的分离培养及鉴定
!

"!#

例胃黏膜标本

成功分离培养出幽门螺杆菌菌株
(/

株#经生化反应$触酶)氧

化酶和尿素酶%三者均阳性#表明
(/

株菌株均符合幽门螺杆菌

鉴定标准,

/-/

!

幽门螺杆菌药敏试验结果
!

!

种抗菌药物药敏试验结果

比较#见表
"

,

表
"

!

幽门螺杆菌菌株对
!

种抗菌药物体外药物敏感性

!!!

试验结果(
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类型 四环素 阿莫西林 克拉霉素 左氧氟沙星 甲硝唑

耐药
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幽门螺杆菌感染率已达全球人口的
!#-#3

以上#且发展

中国家感染率稍高*

'8.

+

,中国也是一个幽门螺杆菌感染率较高

的国家#为
.$-#3

"

4#-#3

*

!

+

,本地区幽门螺杆菌感染率

!$-#3

#在国内处于较低水平,

关于幽门螺杆菌感染的治疗一直是广大胃肠病工作者关

注和研究的热点#而在幽门螺杆菌感染治疗中关键问题在于其

对抗菌药物的耐药性#幽门螺杆菌对抗菌药物耐药是导致幽门

螺杆菌根除失败的主要原因,本研究结果显示#本地区幽门螺

杆菌对甲硝唑的耐药率高达
/.-03

#明显高于西安)福州地

区*

0

+

,分析原因可能与甲硝唑在胃内具有高稳定性和高活性

有关,幽门螺杆菌对甲硝唑的耐药机制比较复杂#目前多数研

究认为与
AD̀ 7

基因及
BÀ7

基因突变有关*

(8/

+

,本试验结果

显示#幽门螺杆菌对克拉霉素和左氧氟沙星的耐药也较为严

重#耐药率分别为
'#-/3

)

./-(3

,本地区克拉霉素的耐药率

与全国中心报道相似#略高于本课题组
$#"#

年报道的

$!-#3

*

48"#

+

,幽门螺杆菌对克拉霉素的耐药机制与幽门螺杆

菌
$'KA]S7

基因突变有关#但存在区域差异#最常出现

7$".'O

)

7$".$O

)

7$"..O

)

7$".$5

的突变,本项目组以往研

究发现#江苏东台地区耐克拉霉素幽门螺杆菌菌株的
$'K

A]S7

突变以
7$".'O

为主*

""

+

,本地区左氧氟沙星的耐药率

明显高于香港)上海地区#与北京地区差别不大*

"$8".

+

,其耐药

机制与
1H

A7

基因突变有关#其氨基酸突变形式主要为
7K,8

/(

)

7;

F

84"

,阿莫西林和四环素的耐药率较低#与本课题组

$##/

年报道的阿莫西林耐药率相比#虽略有升高#但相对于其

他抗菌药物#其耐药还处于较低水平,这可能与幽门螺杆菌并

非通过产生
*

8

内酰胺酶而对阿莫西林耐药的特殊机制有关,

$#"$

年0第四次全国幽门螺杆菌共识会议222井冈山共

识1推荐根除方案!铋剂
a

质子泵抑制剂
a

两种抗菌药物组成

的四联疗法,抗菌药物组成方案有
.

种!阿莫西林
a

克拉霉

素(阿莫西林
a

左氧氟沙星(阿莫西林
a

呋喃唑酮(四环素
a

甲

硝唑或呋喃唑酮,本研究结果显示#本地区幽门螺杆菌对甲硝

唑的耐药率较高$

/.-03

%#应谨慎使用,对左氧氟沙星和克拉

霉素的耐药率相对较高#可与阿莫西林联合使用以提高根除

效果,

综上所述#本地区用于根除幽门螺杆菌
!

种常见抗菌药物

的耐药率高于其他地区,本试验结果显示#阿莫西林可作为本

地区根除幽门螺杆菌的一线治疗药物,因此#在根除幽门螺杆

菌前#检测其常见抗菌药物的耐药性对于临床医生合理使用抗

菌药物)避免幽门螺杆菌耐药菌株的产生有着重要的临床意义,
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