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中国大陆地区幽门螺杆菌对常用抗生素耐药性的临床分析
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摘要：目的 分析近几年中国大陆地区（简称中国大陆）甲硝唑、克拉霉素、左氧氟沙星、阿莫西林、呋喃唑酮和四环素

治疗幽门螺杆菌（Ｈｐ）耐药性的变化趋势和地区差异。 方法 通过检索多个数据库，收集中国大陆 Ｈｐ 对 ６ 种常用抗

生素耐药性的相关文献，并用 Ｓｔａｔａ１５ 软件进行分析。 回顾并比较目前河南大学淮河医院常用抗生素耐药情况。 结果

２０１３—２０２０ 年中国大陆甲硝唑耐药性最高，克拉霉素次之，阿莫西林耐药性最低。 阿莫西林在南方地区的耐药性明

显高于北方。 甲硝唑、克拉霉素、左氧氟沙星和阿莫西林耐药性在 ２０１９—２０２０ 年达到或接近最高值。 目前河南大学

淮河医院阿莫西林和呋喃唑酮耐药性较低，克拉霉素最高。 结论 目前中国大陆 Ｈｐ 对常用的抗生素的耐药性均处于

较高水平状态，其中对甲硝唑和克拉霉素耐药性较高，对阿莫西林耐药性较低，该状况以南方较为突出。
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　 　 幽门螺杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ ｐｙｌｏｒｉ，Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ，ＨＰ）是
一种革兰氏阴性微需氧螺旋形细菌，与人类胃肠道

疾病密切相关。 筛查和根除 Ｈｐ 是治疗和预防胃肠

道疾病的有效方式。 然而，由于治疗 Ｈｐ 的常用抗

生素耐药性逐渐增加，其根除率正在逐年下降。 有

些研究报道了中国部分地区 Ｈｐ 的抗生素耐药性情

况，但不同年份、地理区域的耐药性报告差异很大，
且并不全面。 因此，有必要分析中国 Ｈｐ 对几种常

用抗生素耐药性的趋势和地区差异。 本研究通过检

索文献分析了中国大陆地区（简称中国大陆）Ｈｐ 对

甲硝唑、克拉霉素、左氧氟沙星、阿莫西林、呋喃唑酮

和四环素耐药性时间变化趋势和地区差异，并回顾

和比较河南大学淮河医院常用抗生素耐药情况。

１　 材料与方法

１ １　 文献检索

本文根据系统性评价与荟萃分析的优先报告条

目 （ ｔｈｅ ｐｒｅｆｅｒｒｅｄ ｉｔｅｍｓ ｆｏｒ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗｓ ａｎｄ
ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ， ＰＲＩＳＭＡ）的要求制定检索策略，系统

地检索了 ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ、中国期刊全

文数据库、万方数据库、维普中文科技期刊全文数

据库等，收集了 ２０１３ 年 １ 月 １ 日至 ２０２０ 年 ８ 月 ８
日发表的中国大陆幽门螺旋杆菌对主要抗生素耐

药性的相关观察性研究和随机对照试验，并检阅

了所纳入文献的参考文献。 在外文数据库中，检
索“Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ ｐｙｌｏｒｉ”和“ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ”；在中文数据库

中，以题名或关键词 “幽门螺旋杆菌”和“耐药性”
进行模糊匹配检索，并下载相关文章全文。
１ ２　 纳入及排除标准

本文纳入符合如下标准的研究：１）至少进行一

种标准幽门螺旋杆菌药敏试验：包括 Ｅ⁃ｔｅｓｔ、制片琼

脂扩增法、琼脂稀释法、折点敏感实验法、临界点浓

度法；２）患者无任何幽门螺旋杆菌根除治疗史且未

使用任何抗生素；３）提供足够的数据能够计算出相

对风险或风险比以及 ９５％置信区间（９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ
ｉｎｔｅｒｖａｌ， ９５％ ＣＩ）；４）患者接受主要抗生素（甲硝

唑、克拉霉素、左氧氟沙星、阿莫西林、呋喃唑酮、四

环素）的治疗。 同时排除如下研究：１）不符合上述

纳入标准的研究；２）系统分析、荟萃分析、评论、信
件、报道、摘要、社论以及重复的研究；３）集中于特

殊人群如儿童、糖尿病患者等的相关研究；４）患者

来自非中国大陆地区。 如果有两篇或以上的文献使

用的数据来源相同，则纳入质量评分较高的文献；如
果质量评分相同，则纳入具有较大样本量的文献。
由两名研究者独立评价纳入研究质量，当观点不一

致时请第 ３ 名研究者决定。
１ ３　 数据提取与质量评分

以 Ｃｏｃｈｒａｎｅ 协作网推荐的系统评价中诊断准

确性研究的质量鉴定（ＱＵＡＤＡＳ）评价诊断试验的标

准，共 １４ 条。 每一条标准按照“是”“否”“不清楚”，
分别计 １ 和 ０ 分，总分 １４ 分。 本研究将从所纳入的

文献中提取出如下数据：第一作者姓名、出版年份、
研究开始和结束日期、研究地区、地域、Ｈｐ 阳性患者

数量和药敏试验诊断方法，对不同抗生素产生耐药

性的患者数。 当对同一类别的不同抗生素进行评估

时，将把它们对应的结果相结合进而分析抗生素耐

药性。
１ ４　 数据分析与统计

本研究对检索到的文献采用 Ｅｘｃｅｌ ２０１８ 整理基

础数据，同时使用随机效应模型来合成不同抗生素

的耐药性最终的效应值以及 ９５％ ＣＩ。 若纳入文献

未检测某种抗生素的耐药性，则将该对应的数据表

示为“Ｎｏ ｒｅｐｏｒｔ （ＮＲ）”，在统计该抗生素耐药性时

不纳入此文献。 为了检验纳入文献之间是否存在异

质性以及异质性程度，本文使用统计量 Ｉ２ 来表示异

质性。 当异质性较大（ Ｉ２ ＞２５％）时，将使用 Ｓｔａｔａ１５
进行亚组分析探究异质性来源。 本文将秦岭淮河线

作为南北方的分界，进行与地域相关的亚组分析，并
通过 ｔ 检验分析各个抗生素在南北方耐药性的差

异。 本文还将文献调查时间分为 ４ 个时间段

（２０１３—２０１４ 年， ２０１５—２０１６ 年， ２０１７—２０１８ 年，
２０１９—２０２０ 年）进行亚组分析。 对于未提供样本收

集期的文献，将出版年份定为调查时间；而对于调查

时间跨越两个时期的文献，以大部分研究发生的时
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期作为调查时间段。
１ ５　 回顾并比较河南大学淮河医院抗生素耐药

情况

本研究涉及内容、过程、预期结果均呈报于河南

大学淮河医院伦理委员会并获得批准（批准文号：
２０２０１７７），研究前均获得患者及家属知情同意书。
本研究选取了 ２０２０ 年 ６ 月—２０２２ 年 ３ 月河南大学

淮河医院治疗的 １ ４１５ 例 Ｈｐ 患者。 纳入标准：
１）Ｃ １３呼气试验结果为阳性者；２）临床病历清楚完

整，具一定治疗依从性者。 抽取患者血液进行血液

培养，采用自动化仪器法结合纸片扩散法进行药敏

试验，然后统计克拉霉素、左氧氟沙星、阿莫西林和

呋喃唑酮的耐药性。

２　 结果

２ １　 文献检索

通过检索 ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ、中国期刊

全文数据库、万方数据库、维普中文科技期刊全文数

据库，本研究检索出 ３ ７８３ 篇文献，使用 ＥｎｄＮｏｔｅ 软

件去除重复文献以及阅读文献的标题、摘要后，发现

有 ９１ 篇文献可能被纳入，通过进一步阅读全文以及

参考文献，排除综述、病例报告、评论、信、只有摘要无

全文的论文后，最终纳入 １３ 篇报道中国大陆Ｈｐ 患者

的主要抗生素耐药性的文献进行荟萃分析［１⁃１３］。
２ ２　 纳入文献的特征

本研究所纳入的文献是研究中国大陆 Ｈｐ 对主

要抗生素的耐药性，通过比例回归风险模型（ＣＯＸ
回归）计算出 ＲＲ 值或 ＨＲ 值。 纳入 １３ 篇研究均为

全文，其中 ３ 篇英文，１０ 篇中文，各研究组间基线

（如：性别、年龄）一致，样本量在 ４５ ～ ３ ２０３ 例，共分

离、检测主要抗生素耐药性的 Ｈｐ 阳性菌株 ６ ２３３
株，分布于中国 １０ 个省市（表 １）。
２ ３　 中国大陆 Ｈｐ 对主要抗生素的耐药性分析

２ ３ １　 Ｈｐ 对 ６ 种抗生素耐药性：共检索到 １２ 篇关

于 Ｈｐ 对甲硝唑耐药性的研究，耐药率为 ６９ ４％
（９５％ ＣＩ：５８ ９％～８０ ０％），研究间异质性较高（ Ｉ２ ＝
９９ ２％，Ｐ＜０ ００１）。 ２０１３—２０２０ 年 Ｈｐ 对克拉霉素

耐药率均值为 ３０ １％（９５％ ＣＩ：２０ ６％ ～３９ ６％），研
究间异质性较高（ Ｉ２ ＝ ９８ ６％，Ｐ＜０ ００１）。 共 １２ 篇

关于 Ｈｐ 对左氧氟沙星耐药性的研究，耐药率均值

为 ２９ ７％（９５％ ＣＩ：１５ ４％～４４ １％），研究间异质性

较高（ Ｉ２ ＝ ９９ ６％，Ｐ＜０ ００１）。 １１ 篇关于 Ｈｐ 对阿莫

西林耐药性的研究显示阿莫西林平均耐药率为

９ ３％（９５％ ＣＩ：２ ２％～１６ ４％），研究间异质性较高

（ Ｉ２ ＝ ９８ ８％，Ｐ＜０ ００１）。 共检索到 ５ 篇关于 Ｈｐ 对

呋喃唑酮耐药性的研究，耐药率为 １０ １％（９５％ ＣＩ：

表 １　 中国大陆不同时间和不同省市 Ｈｐ 对 ６ 种抗生素耐药率

Ｔａｂｌｅ １　 Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｒａｔｅ ｏｆ Ｈｐ ｔｏ ｓｉｘ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅｓ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｖｉｎｃｅｓ ａｎｄ ｃｉｔｉｅｓ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍａｉｎｌａｎｄ

ＲＥＦ ａｒｅａ ＲＧＮ ｐｅｒｉｏｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ（ｎ） ｔｅｓｔ ＭＴＺ ／ ％ ＣＬＡ ／ ％ ＬＥＶ ／ ％ ＡＭＯ ／ ％ ＦＲＺ ／ ％ ＴＥＴ ／ ％

［１］ Ｃｈａｏｚｈｏｕ Ｓ ２０１８—２０２０ １２６ ５ ８０ １６ ３５ ７１ ２８ ５７ １９ ０５ １０ ３２ ８ ７３

［２］ Ｗｕｈａｎ Ｓ ２０１８—２０１９ ４３０ ２ ８０ ７０ ３４ ４２ ２６ ５１ ５ ８１ ２ ０９ １ ４０

［３］ Ｈｕａｉａｎ Ｓ ２０１７—２０１８ ４９ ３ ４４ ９０ ２４ ４９ ＮＲ ２２ ４５ ＮＲ ２ ０４

［４］ Ｓｈｅｎｚｈｅｎ Ｓ ２０２０ ３ ２０３ ２ ９９ ５９ １０ ６５ ０ ０６ ３０ ５３ ＮＲ ＮＲ

［５］ Ｇａｎｓｕ Ｎ ２０１９ ７０ １ ７４ ２９ ５４ ７２ ７２ ８６ ２ ８６ ＮＲ ４８ ５７

［６］ Ｓｈａｎｘｉ Ｎ ２０１６—２０１７ １１９ ５ ２８ ５７ １０ ０８ １４ ２９ １ ６８ ＮＲ ＮＲ

［７］ Ｓｈｅｎｚｈｅｎ Ｓ ２０１５—２０１７ ２４４ ４ ＮＲ ２５ ００ ５ ３３ ＮＲ ＮＲ ＮＲ

［８］ Ｈｅｂｅｉ Ｎ ２０１４—２０１５ １５５ ２ ９４ １９ ２１ ２９ ５ ８１ ２ ５８ １ ９４ ＮＲ

［９］ Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ Ｓ ２０１５—２０１５ ３２５ ４ ９３ ８５ ２０ ２０ ２３ ６９ ＮＲ ＮＲ ＮＲ

［１０］ Ｃｈａｎｇｃｈｕｎ Ｎ ２０１４—２０１７ ６９ ３ ３０ ４０ ５２ ２０ ３７ ７０ ５ ８０ ３０ ４０ ３３ ３０

［１１］ Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｓ ２０１４—２０１４ ４５ １ ５３ ３３ ４０ ００ ５５ ５６ ４ ４４ ＮＲ ＮＲ

［１２］ Ｃｈｅｎｇｄｅ Ｎ ２０１４—２０１６ ４４８ ２ ８０ ４９ １０ ０４ １０ ９４ ５ １３ １４ ５１ ８ ２６

［１３］ Ｂｅｉｊｉｎｇ Ｎ ２０１３—２０１４ ９５０ １ ６３ ４０ ５２ ６０ ５４ ８０ ４ ４０ ＮＲ ７ ３０

ＲＥＦ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ； ＲＧＮ ｒｅｇｉｏｎ； Ｓ ｔｈｅ ｓｏｕｔｈ ｏｆ Ｃｈｉｎａ； Ｎ ｔｈｅ ｎｏｒｔｈ ｏｆ Ｃｈｉｎａ； ＭＴＺ ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ； ＣＬＡ ｃｌａｒｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ； ＬＥＶ ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ；
ＡＭＯ ａｍｏｘｉｃｉｌｌｉｎ； ＦＲＺ ｆｕｒａｚｏｌｉｄｏｎｅ； ＴＥＴ ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅ； ＮＲ ｎｏ ｒｅｐｏｒｔ； １ Ｅ⁃ｔｅｓｔ； ２ ｄｉｓｃ ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ ｔｅｓｔ； ３ ａｇａｒ ｔｅｓｔ； ４ ｍｉｃｒｏａｒｒａｙ ａｎａｌｙｓｉｓ； ５ ｒａｐｉｄ ｃｕｌ⁃
ｔｕｒｅ ｍｅｔｈｏｄ．
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基础医学与临床　 　 Ｂａｓｉｃ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ２０２２ ４２（７）

４ ２％ ～ １６％），研究间异质性较高 （ Ｉ２ ＝ ９４ ９％，
Ｐ＜０ ００１）。 检索到 ７ 篇关于 Ｈｐ 对四环素耐药性的

研究，耐药率为 １１ ９％（９５％ ＣＩ：６ ９％ ～１６ ９％），研
究间异质性较高（ Ｉ２ ＝ ９５ ５％，Ｐ＜０ ００１）。 其中，甲
硝唑在 ２０１３—２０２０ 年平均耐药率最高，克拉霉素次

之，而阿莫西林的平均耐药率最低。
２ ３ ２　 Ｈｐ 对 ６ 种抗生素耐药性在南北方的差异：
亚组分析显示中国南方和北方甲硝唑耐药率分别为

７８ ２％ （９５％ ＣＩ：６８ ６％ ～ ８７ ８％） 和 ６２ ２％ （９５％
ＣＩ：４５ ２％ ～ ７９ ２％） （图 １Ａ）。 南方和北方克拉霉

素耐药率分别为 ２６ ３％（９５％ ＣＩ：１６ ８％ ～ ３５ ８％）
和 ３４ ６％（９５％ ＣＩ：１４ ６％ ～ ５４ ５％） （图 １Ｂ）。 南

方和北方左氧氟沙星耐药率分别为 ２２ ０％ （９５％
ＣＩ：１０ ５％ ～ ３３ ４％） 和 ３６ ６％ （ ９５％ ＣＩ： ９ ３％ ～
６３ ９％）（图 １Ｃ）。 南方和北方阿莫西林耐药率分别

为 １６ ４％（９５％ ＣＩ： ２ １％ ～ ３０ ７％）和 ３ ７％（９５％
ＣＩ：２ ５％ ～ ４ ９％），南方阿莫西林耐药率显著高于

北方（Ｐ＜０ ０５）（图 １Ｄ）。 南方和北方呋喃唑酮耐药

率分别为 ５ ８％（９５％ ＣＩ：－２ ２％～ １３ ８％）和 １０ １％
（９５％ ＣＩ：４ ２％～ １６ ０％）（图 １Ｅ）。 南方和北方四环

素耐药率分别为 ３ ５％（９５％ ＣＩ：－０ ３％ ～ ７ ３％）和
２１ １％（９５％ ＣＩ：１２ ２％～ ３０ １％）（图 １Ｆ）。

２ ３ ３　 Ｈｐ 对甲硝唑、克拉霉素、左氧氟沙星、阿莫

西林耐药性与时间段的关系：时间段亚组分析结果

显示，２０１３—２０１４ 年甲硝唑耐药率较高，然后逐年

下降；２０１７—２０１８ 年耐药性最低；然后 ２０１９—２０２０
年耐药率回升到最高值（表 ２）。 ２０１３—２０１４ 年克

拉霉素耐药率最高，然后逐年下降；２０１７—２０１８ 年

耐药性最低；而 ２０１９—２０２０ 年耐药率再次升高

（表 ２）。 ２０１３—２０１６ 年左氧氟沙星耐药率逐渐下

降至最低水平；然后逐年上升，２０１９—２０２０ 年耐药

性最高（表 ２）。 ２０１３—２０１４ 年阿莫西林耐药率逐

年上升，２０１９—２０２０ 年耐药率升高到最高值（表

２）。 由于纳入研究数目少，样本量少且调查时间

不连续，难以分析呋喃唑酮、四环素耐药性和年份

的关系。
２ ４　 河南大学淮河医院 Ｈｐ 患者对主要抗生素的

耐药性分析

本研究统计了 ２０２０ 年 ６ 月至 ２０２２ 年 ３ 月河南

大学淮河医院 Ｈｐ 患者对常见抗生素的耐药率，结
果发现，克拉霉素耐药率最高，左氧氟沙星次之，而
阿莫西林和呋喃唑酮耐药性较低（表 ３）。 由于河南

大学淮河医院已经停止使用甲硝唑治疗 Ｈｐ，故未统

计甲硝唑耐药率。

Ａ ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ； Ｂ ｃｌａｒｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ； Ｃ ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ； Ｄ ａｍｏｘｉｃｉｌｌｉｎ； Ｅ ｆｕｒａｚｏｌｉｄｏｎｅ； Ｆ ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅ； ∗Ｐ＜０ ０５ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｓｏｕｔｈ
图 １　 中国大陆 ６ 种抗生素对 Ｈｐ 耐药性的南北差异

Ｆｉｇ １　 Ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｏｆ Ｈｐ ｔｏ ｓｉｘ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｓｏｕｔｈ ａｎｄ ｔｈｅ ｎｏｒｔｈ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍａｉｎｌａｎｄ
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赵霞　 中国大陆地区幽门螺杆菌对常用抗生素耐药性的临床分析

表 ２　 中国大陆不同时间段 Ｈｐ 对 ４ 种抗生素耐药性的变化

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｏｆ Ｈｐ ｔｏ ｆｏｕｒ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅｓ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍａｉｎｌａｎｄ

ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ
２０１３—２０１４ ２０１５—２０１６ ２０１７—２０１８ ２０１９—２０２０

ＲＲ ／ ％ ９５％ＣＩ ／ ％ ＲＲ ／ ％ ９５％ＣＩ ／ ％ ＲＲ ／ ％ ９５％ＣＩ ／ ％ ＲＲ ／ ％ ９５％ＣＩ ／ ％

ＭＴＺ ７０ ９ ４６ １－９５ ６ ６９ １ ４８ １－９０ ２ ５１ ６ １３ ５－８９ ６ ８５ ２ ６７ ８－１０２ ５

ＣＬＡ ３８ ０ １４ ８－６１ ３ ２７ １ １４ ２－４０ ０ ２３ ０ ５ ３－４０ ７ ３３ ０ ７ ６－５８ ４

ＬＥＶ ３８ ５ ０ １－７６ ８ １８ ０ ８ ５－２７ ５ ２０ ６ ８ ７－３２ ６ ４１ ６ －２４ １－１０７ ３

ＡＭＯ ４ ０ ２ ９－５ ２ ５ ２ ３ ３－７ １ ６ ６ １ ０－１２ １ １７ ５ －２ １－３７ １

ＲＲ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｒａｔｅ； ＭＴＺ ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ；ＣＬＡ ｃｌａｒｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ； ＬＥＶ ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ； ＡＭＯ ａｍｏｘｉｃｉｌｌｉｎ．

表 ３　 河南大学淮河医院 Ｈｐ 对 ５ 种抗生素的耐药率

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｒａｔｅ ｏｆ Ｈｐ ｔｏ ｆｉｖｅ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ
　 　 　 　 ｉｎ Ｈｕａｉｈｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｈｅｎａｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ

ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ（ｎ） ｔｏｔａｌ（ｎ） ＲＲ ／ ％

ＡＭＯ ８６ ４６６ １８ ５

ＬＥＶ ２０５ ４０７ ５０ ４

ＴＥＴ １１１ ３５３ ３１ ４

ＣＬＡ ７５ １０１ ７４ ３

ＦＲＺ ７ ８８ ７ ９５

ＲＲ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｒａｔｅ； ＡＭＯ ａｍｏｘｉｃｉｌｌｉｎ； ＬＥＶ ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ； ＴＥＴ ｔｅｔｒａｃｙｃ⁃
ｌｉｎｅ； ＣＬＡ ｃｌａｒｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ； ＦＲＺ ｆｕｒａｚｏｌｉｄｏｎｅ．

３　 讨论

Ｈｐ 患者根除治疗方案中最常用的抗生素为甲

硝唑、克拉霉素、左氧氟沙星、阿莫西林、呋喃唑酮

等。 然而，随着 Ｈｐ 对主要抗生素耐药率增加，中国

大陆地区 Ｈｐ 根除率逐渐下降，治疗失败的比例不

断增加。 本研究发现目前中国大陆地区 Ｈｐ 对主要

抗生素耐药性均处于较高水平，２０１３—２０２０ 年对甲

硝唑平均耐药率最高，而对阿莫西林的平均耐药率

最低。 对甲硝唑的高耐药性可能与临床上常用甲硝

唑药物治疗厌氧菌、原虫感染和妇科感染，所用剂量

又不足以清除 Ｈｐ 有关。 河南大学淮河医院已经停

止使用甲硝唑治疗 Ｈｐ。
不同国家和地区中 Ｈｐ 对同一种抗生素的耐药

率可能存在一定的差异。 ２００６—２０１５ 年亚太地区

Ｈｐ 对甲硝唑、阿莫西林和四环素耐药率分别为

４７％、３％、３％，欧洲地区分别为 ３５％、１％、１％，拉丁

美洲地区为 ５０％、４％和 ５％［１８］。 经济较为发达的澳

大利亚和新西兰 Ｈｐ 对甲硝唑平均耐药率为 ５０％，
相对较低［１９］。 而发展中国家的伊朗 Ｈｐ 对甲硝唑

平均耐药率为 ６２％，且不同地区有所差异，比如阿

尔达比勒为 ３２％，伊拉姆为 ８８％［２０］。 这可能与甲硝

唑价格较低、发展中国家应用较多有关。 本研究发

现中国大陆北方地区 Ｈｐ 对克拉霉素、左氧氟沙星、
呋喃唑酮、四环素平均耐药率有高于南方地区的趋

势；南方地区 Ｈｐ 对甲硝唑平均耐药率有高于北方

地区的趋势；然而南方地区 Ｈｐ 对阿莫西林耐药率

显著高于北方地区。 这些地区耐药性差异可能与该

地区的用药习惯不同有关。
即使同一地区 Ｈｐ 对抗菌药物的耐药性也可

随着时间推移而改变［１４］ ：在亚太地区，甲硝唑耐药

性从 ２０００ 年以前的 ３６％增加到 ２０１１—２０１５ 年的

４５％，克拉霉素耐药性从 ２０００ 年以前的 ７％显著

增加到 ２０１１—２０１５ 年的 ２１％，左氧氟沙星耐药性

显著上升，从 ２０００ 年以前的 ２％上升到 ２０１１—
２０１５ 年的 ２７％。 现阶段世界大多数地区 Ｈｐ 对克

拉霉素、甲硝唑和左氧氟沙星的耐药性都很高，超
过了国际指南确定的 １５％阈值，其中大多数国家

已经不将克拉霉素纳入 Ｈｐ 感染的一线经验性方

案，因为根除率不足 ８０％ ［１５⁃１６］ 。 本研究分析了抗

Ｈｐ 药物的耐药性与时间的关系，发现甲硝唑、克
拉霉素、左氧氟沙星的耐药性在 ２０１３ 年—２０２０ 年

呈先下降后回升的趋势，在 ２０１９—２０２０ 年达到或

接近最高值，而阿莫西林耐药性最低，但也呈逐年

上升的趋势，在 ２０１９—２０２０ 年达到最高值。 中国

大陆地区最常见的对 Ｈｐ 的多重耐药是对克拉霉

素、甲硝唑和氟喹诺酮类药物的三重耐药。 河南

大学淮河医院克拉霉素耐药率最高，左氧氟沙星

次之，而阿莫西林和呋喃唑酮耐药性较低。 本研

究结果提示，克拉霉素、甲硝唑和氟喹诺联合用药

失败后或可选择耐药率低的阿莫西林、呋喃唑酮
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和四环素。 但由于它们耐药性也在逐年升高，未
来或可考虑联用其他抗生素和 ／或质子泵抑制剂，
进而提高 Ｈｐ 的根除率。

综上所述，中国大陆地区 Ｈｐ 对常用抗生素耐

药率处于较高水平，并且有南北差异性，在临床使用

抗生素时应注意个体化原则，防止抗生素滥用，从而

有效控制耐药率的升高，并减少根除失败的发生。
同时，积极寻找其他新的治疗方法如抗生物膜、疫苗

等也可以在未来有效防治 Ｈｐ 感染和抗生素耐药率

的升高。
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