
减低 IPAP值于 1. 37 k Pa以下则患者又可耐受 ,说明

IPAP的设置应个体化 ,以治疗效果确切及病人舒适

为原则 ,本组经验 IPAP以 1. 18 k Pa～ 1. 37 k Pa之间

比较合适。

3. 3. 2　鼻 (面 )罩选择　　神志障碍者用面罩较合适 ,

这样可避免长时间张口呼吸造成漏气 ,干扰呼吸机同

步性能。而神志清楚者以鼻罩较为合适 ,神志清楚者能

配合治疗 ,可避免长期张口呼吸现象 ,应用鼻罩既便于

患者自动饮水减轻口干 ,又可使患者适当用口调节气

道压力达到舒适。

3. 3. 3　呼吸兴奋剂的联合应用　　本组资料显示 Bi-

PAP呼吸机可明显降低 COPD合并呼吸衰竭患者的

PaCO2 ,但幅度不够大 ,初步观察发现 Bi PAP呼吸机

与呼吸中枢兴奋剂联用可使 PaCO2下降幅度明显增

大。因此建议对 BiPAP呼吸机治疗后 PaCO2下降不明

显者 ,不妨加用呼吸中枢兴奋剂。

　　关键词　 COPD;呼吸机

　　中图法分类号　 R563. 4
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幽门螺杆菌菌株的 7种药物体外药敏试验研究
 

Study of the sensitivity of Helicobacter pylori to 7 therapeutic agents in vitro

胡文华　 徐采朴　　 (第三军医大学附属西南医院消化内科 )重庆 , 630038

　　幽门螺杆菌 ( Hp)与慢性胃炎和消化性溃疡关系

密切 [ 1, 2]。近期报道 Hp与胃癌也有一定关系 [3, 4]。目前

寻找筛选合理、安全、有效的抗 Hp中西药物为研究的

热点之一。本文采用药敏纸片法对 7种药物的体外抗

Hp活性进行了检测 ,旨在为临床抗 Hp治疗提供理论

依据。

1　材料和方法

1. 1　制备药敏纸片
　　取四环素 ( 0. 25 g /片 )、痢特灵 ( 10 mg /片 )、甲硝唑 ( 100

mg /片 )、雷尼替丁 ( 150 mg /片 )、维酶素 ( 0. 2 g /片 )各一片分别

放入 1 ml生理盐水中溶解备用。胶态次枸橼酸铋 ( CBS) 120

mg /片取半片、胃病冲剂 1 g分别放入 2 ml生理盐水中溶解备

用。用打孔机制备纸片 ,将上述药液振荡后 ,用每 1 ml溶液分别

浸透 40张纸片 ,将纸片取出烘干备用。每纸片所含药物浓度分

别为: 四环素 6. 25 mg、痢特灵 0. 25 mg、甲硝唑 2. 5 mg、雷尼

替丁 3. 75 mg、维酶素 5. 0 mg、胃病冲剂 12. 5 mg、 CBS 1. 5 mg。

1. 2　 Hp分离培养

　　用改良 skirr ow 培养基 (牛心浸出液 250 ml,牛脑浸出液

200 ml,多价胨 10 g , NaCl 5 g , 葡萄糖 2 g , Na2 HPO4 2. 5 g ,琼脂

15 g加水至 1 000 ml,调至 p H7. 4～ 7. 6,高压蒸气灭菌后加入

5%羊血 , 0. 6 mg%万古霉素、 0. 2 mg%两性霉素、 0. 5 mg%

TM P、萘啶酸 20 mg制成平板 , 4℃备用。经纤维胃镜在距幽门

口 5 cm处不同部位钳取胃窦粘膜 1块～ 2块。将胃窦粘膜直接接

种于培养基上 ,置厌氧罐中 ,用抽气换气装置使罐内气体比例

为 CO2 7% , O2 5% , H2 8% , N2 80% , 37℃温育 3 d～ 5 d。Hp菌落

约 1 mm× 1 mm,半透明圆形隆起 ,无色素 ,菌落周围轻度溶血

现象 ,尿素酶 ,氧化酶 ,过氧化氢酶均呈阳性 ,马尿酸钠水解试

验阴性。

1. 3　药敏试验结果判定标准
　　将药敏纸片置于有 Hp生长的改良 skirrow培养皿中 (方

法见上 ) , 37℃孵育 3 d～ 5 d,取出平板 ,观察抑菌圈大小。判定

标准 (第三军医大学医学检验系临床微生物教研室 )见表 1。

表 1　药敏试验结果判定标准

抑菌直径 (m m) 抑菌效果

< 2 　　 No

～ 3 　　 mild

～ 7 　　 moderate

～ 10 　　 high
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1. 4　统计方法
　　所得数据的计数资料采用 χ2检验。

2　结果与分析

　　 92株 Hp体外药敏试验见表 2,表明:维酶素和雷尼替丁对

Hp无抑菌作用 ,甲硝唑仅轻度抑菌。而痢特灵、胃病冲剂 , CBS

和四环素均显著抑菌 ,其有效抑菌率 (指抑菌圈直径> 3 mm～

10 m m)分别为 88. 04% 、 91. 30% 、 93. 47%和 94. 56% ,显著高于

维酶素、雷尼替丁及甲硝唑 ( P < 0. 01)。上述结论为我们首创

小剂量三联疗法 ( CBS 120 mg+ 四环素 0. 25 mg+ 痢特灵 10

mg各 4次 /日 )及中药胃病冲剂于体内具有抗 Hp活性的药理

学基础。

表 2　 7种药物对 92株 Hp体外药敏试验结果 (例数 )

抑菌圈直径 ( ) 维酶素 雷尼替丁 甲硝唑 痢特灵 胃病冲剂 CBS 四环素

< 2 mm不敏感　 92 88 65 0 0 0 0

～ 3 mm轻度敏感 0 4 22 11 8 6 5

～ 7 mm中度敏感 0 0 5 56 48 30 24

～ 10 mm高度敏感 0 0 0 25 36 56 63

3　讨论

　　本组试验发现胶态次枸橼酸铋、痢特灵、四环素和

中药 (胃病冲剂 )于体外具有显著的抗 Hp作用 ,而维

酶素、雷尼替丁和甲硝唑于体外均无有效的抗 Hp作

用。CBS抗 Hp似与三价砷杀菌剂能可逆性地与细菌

外膜蛋白结构中的巯基相结合的作用十分类似 [5 ]。目

前 CBS按标准剂量 ( 120 mg , 4次 /日 ,疗程 28 d)服用 ,

单药 Hp根除率可达 20%～ 30% [5 ] ,且无中毒反应及

产生耐药菌株的报道 ,与已成为抗 Hp治疗的重要药

物。除本实验证明痢特灵于体外有显著抗 Hp作用外 ,

Graham
[6 ]
用

14
C-U BT体内药敏试验证明小剂量痢特

灵 ( 7 mg、 7次 /日 )即有较好的抗 Hp疗效。临床观察也

表明痢特灵单药抗 Hp的根除率为单药治疗最佳者 ,

可达 44%
[ 7]
。四环素抗 Hp作用机理现尚未阐明 ,临床

上主要用于与铋盐合用产生协同抗 Hp作用。通常应

用的三联疗法以 CBS或 BSS+ 甲硝唑+ 四环素的抗

Hp疗效较高 ,其 Hp根除率达到 88%～ 89% 。但 Coel-

ho
[8 ]
认为患者不耐受率高达 39. 3% 。Marsha ll

[4 ]
认为

10%～ 25%的患者因出现甲硝唑耐药菌株而治疗失

败 ,此外 30%的病人常出现恶心、不适、腹泻、嘴痛和真

菌感染 [9 ]。为合理用药 ,减少药物副作用 ,避免耐药菌

株发生 ,我们的经验是用小剂量疗法: CBS 120 mg+

四环素 0. 25 mg+ 痢特灵 10 mg每日 4次共 4周 , Hp根

除率可达 70. 7% 。停药后 12个月的随访观察中仅 4例

( 4 /89)出现轻微副作用 , 2例出现便秘、嘴痛 ( mouth

pain) , 1例出现恶心呕吐 ,另 1例出现恶心。虽然上述小

剂量三联疗法有较好的抗 Hp疗效及安全性 ,但费用

也不高于其它三联疗法 ,而依我们的经验胃病冲剂 17

g , 2次 /日 ,疗程 28 d, Hp根除率可达 56. 30% ,未见到

明显药物副作用。为此我们认为如能进一步阐明胃病

冲剂的抗 Hp作用机理 ,努力开发符合我国国情的抗

Hp中药冲剂将具有较为广阔的前景。本组药敏试验

与临床抗 Hp分组治疗结果完全一致。

　　关键词　幽门螺杆菌 ;药物筛选 ;胃炎 /药理学

　　中图法分类号　 R965. 1; R573. 3
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