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#摘要$

!

目的
!

筛选耐药结核病"

>ED&?

#的危险因素!并构建风险预测模型$方法
!

选择该院
%8!6

年
!

月到
%8!$

年
!

月

确诊的
!%7

例
>ED&?

患者为病例组和
!%7

例非耐药性结核病患者为对照组$回顾性收集纳入患者的临床资料$采用
_5

J

*C4*+

回归分析筛选危险因素!建立预测模型!并用
bD_

!

% 检验来检验模型的拟合优度!用
ESQ

曲线下面积来评价模型的预测效能$

结果
!

_5

J

*C4*+

回归分析结果显示!复治结核%第
!

次治疗时间大于
:

个月%抗结核药物不良反应%肺结核病灶数大于
#

个%合并糖

尿病是
>ED&?

的独立危险因素$

bD_

!

% 检验"

!

%

j:B978

!

%j8B#7#

#!

ESQ

曲线下面积为
8B:%7

!

"$T4K

"

8B977

!

8B::7

#$

结论
!

研究中拟合的
_5

J

*C4*+

回归模型预测准确率较高!对
>ED&?

发生风险的评估有一定的参考价值$

#关键词$

!

结核!抗多种药物性*危险因素*

_5

J

*C4*+

模型
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结核病)

&?

*仍然是一个重大的全球性公共卫生问题"它

会导致每年有数百万人患病!并且被列为世界传染病的第二大

死亡原因-

!D%

.

"耐药结核病)

>ED&?

*尤其是耐多药结核病

)

;>ED&?

*和广泛耐药结核病)

G>ED&?

*的流行!又给全球结

核病控制工作带来了严峻的考验-

#

.

"

XbS

在#第十八届全球

结核病报告$中估算!全球每年约有
!#8

万人死于结核病!其中

约
!9

万人死于
;>ED&?

!全球每年新发
;>ED&?

病例超过

6$

万例-

6

.

"我国是世界上结核病高负担国家之一"基于
%8!8

年第
$

次全国结核病流行病调查-

$

.

!大约有
!68

万结核病患者

在中国!约占全球的
!%T

!结核分枝杆菌的总耐药率高达

6%B!T

!耐多药率为
7B:T

!广泛耐药率为
%B!T

"有研究表

明!引起
>ED&?

的危险因素有多种!如不规范的治疗%人类免

疫缺陷病毒)

b,K

*感染%合并糖尿病等-

7D:

.

!但是不同的研究之

间差异较大!所以本研究旨在筛选出
>ED&?

的危险因素!并构

建其风险预测模型!从而为结核病患者耐药风险的评估提供

参考"

!

!

资料与方法

!B!

!

一般资料
!

收集
%8!6

年
!

月至
%8!$

年
!

月在本院被诊

断为
>ED&?

的患者
!%7

例为研究组!同时抽取被确诊为结核

病!但经药敏试验确定对抗结核药物敏感的患者
!%7

例作为对

照组"

!B"

!

方法

!B"B!

!

纳入的危险因素
!

通过查阅所纳入研究的患者的病例

资料!收集可能与
>ED&?

有关的危险因素"包括+性别%年龄%

文化程度%居住条件%吸烟史%酗酒史%登记分类%结核病类型%

第
!

次治疗时间%是否有抗结核不良反应%肺结核病灶数%是否

有空洞%体质量指数%合并糖尿病%合并其他疾病等"

!B"B"

!

变量赋值
!

将收集到的上述可能的危险因素作为
_5D

J

*C4*+

回归的自变量
(

!并给自变量
(

赋值!自变量的编号和

赋值见表
!

(因变量为耐药性肺结核!用
.

表示!

!

表示发生!

8

表示未发生!见表
!

"

!B#

!

统计学处理
!

采用
1̂̂ %̂8B8

统计软件进行分析"通过

单因素
_5

J

*C4*+

回归分析筛选出
>ED&?

的危险因素!再通过

多因素
_5

J

*C4*+

回归分析构建风险预测模型"此外!采用
bD_

!

% 检验来检验模型的拟合优度(采用
ESQ

曲线下面积来评价

模型的预测效能"以
%

$

8B8$

为差异有统计学意义"

"

!

结
!!

果

"B!

!

单因素
_5

J

*C4*+

回归分析
!

对
!$

个研究因素进行单因
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素分析!结果显示+文化程度%登记分类%第
!

次治疗时间%抗结

核不良反应%肺结核病灶数%体质量指数%合并糖尿病%合并其

他疾病与
>ED&?

有相关性)

%

$

8B8$

*!见表
%

(而性别%居住条

件%吸烟史%酗酒史%结核类型%结核空洞对
>ED&?

无相关性

)

%

&

8B8$

*"

表
!

!!

>ED&?

分析因素的编号和赋值表

变量 赋值

G!

性别 男
j8

!女
j!

G%

年龄
$

7$

岁
j8

!

'

7$

岁
j!

G#

文化程度
文盲及小学以下

j!

!初中
j%

!高中及

高中以上
j#

G6

居住条件 城镇
j8

!农村
j!

G$

吸烟史 无
j8

!有
j!

G7

酗酒史 无
j8

!有
j!

G9

登记分类 初治
j8

!复治
j!

G:

结核类型 肺结核
j8

!其他
j!

G"

第
!

次治疗时间
%

:

个月
j8

!

&

:

个月
j!

G!8

抗结核不良反应 无
j8

!有
j!

G!!

肺结核病灶数
%

#

个
j8

!

&

#

个
j!

G!%

结核空洞 无
j8

!有
j!

G!#

体质量指数)

@

J

,

L

%

*

$

!:B$j!

!

!:B$

!

%$B8j%

!

&

%$B8j#

G!6

合并糖尿病 无
j8

!有
j!

G!$

合并其他疾病 无
j8

!有
j!

表
%

!!

单因素
_5

J

*C4*+

回归分析结果

变量
% SE

)

"$T4K

*

G#

文化程度
8B8!9 8B68%

)

8B!"8

!

8B:$%

*

G9

登记分类
8B888 6B"%#

)

%B#!:

!

!8B6$$

*

G"

第
!

次治疗时间
8B888 #B$%8

)

!B:9!

!

7B7%#

*

G!8

抗结核不良反应
8B888 #B%6!

)

!B9%%

!

7B!88

*

G!!

肺结核病灶数
8B8!6 %B!:9

)

!B!98

!

6B8::

*

G!#

体质量指数
8B8!$ 8B%::

)

8B!78

!

8B9:6

*

G!6

合并糖尿病
8B889 %B"$9

)

!B#69

!

7B6"8

*

G!$

合并其他疾病
8B8#$ %B9$8

)

!B89$

!

$B8#9

*

"B"

!

多因素
_5

J

*C4*+

回归分析
!

将单因素分析中筛选出的自

变量纳入多因素
_5

J

*C4*+

回归分析!采用逐步向前法筛选自变

量!最终选出
$

个有统计学意义的变量用以拟合回归模型!见

表
#

"

表
#

!!

多因素
_5

J

*C4*+

回归分析结果

变量
"

!"+@ % TS

)

"$T4K

*

G9

登记分类
!B67% !!B!87 8B88! 6B#!6

)

!B:%7

!

"B"!%

*

G"

第
!

次治疗时间
!B#$# !#B$!: 8B888 #B:9!

)

!B::!

!

9B"76

*

G!8

抗结核不良反应
8B"67 7B9$" 8B88" %B$99

)

!B%7%

!

$B%78

*

G!!

肺结核病灶数
8B9:" 6B$%! 8B8## %B%8%

)

!B876

!

6B$$"

*

G!6

合并糖尿病
!B!99 $B:!% 8B8!7 #B%6$

)

!B%67

!

:B66:

*

常数项
\%B7!" 66B#6! 8B888 8B89#

"B#

!

预测模型的建立%模型拟合优度的检验及预测价值的评

价
!

根 据
$

个 危 险 因 素 的 回 归 系 数 建 立 回 归 方 程+

_5

J

*C4*+

)

%

*

j=-

)

U

,

!\

U

*

j\%B7!"H!B67%(9H!B#$#("H

8B"67(!8H8B9:"(!!H!B!99(!6

(预测发生
>ED&?

的概率

模型+

%j!

,

!H2W

U

)

\%B7!"H!B67%(9H!B#$#("H8B"67(

!8H8B9:"(!!H!B!99(!6

*"检验该模型+

bD_

!

% 检验)

!

%

j

:B978

!

%

&

8B8$

*(

ESQ

曲线下面积为
8B:%7

!

"$T4K

)

8B977

!

8B::7

*!见图
!

"

图
!

!!

预测模型的
ESQ

曲线

#

!

讨
!!

论

!!

抗结核治疗不当是导致结核耐药产生的最主要的人为因

素!也是导致初治失败和延长疗程的直接原因-

"D!8

.

"本研究结

果显示!复治结核及第
!

次治疗时间大于
:

个月为产生结核耐

药的高危因素"其中复治结核为本研究中最强的危险因子

)

TSj6B#!6

*!这与其他许多研究结果-

!!D!6

.相一致"

!

篇来自

欧洲
!%

个国家的系统评价-

:

.显示!复治结核为欧洲
;>ED&?

产生的决定性因素"复治延长了抗结核治疗时间!增加了菌株

发生耐药相关的遗传突变的可能性!同时一线药物的反复使用

也加重了药物选择压力!耐药菌因此发生选择性生长!从而导

致
>ED&?

的流行"在我国!第
!

次抗结核治疗时间通常为
7

或
:

个月!如果时间超过
:

个月!将会增加采用非标准治疗方

案的风险-

!$

.

"国内也有研究表明较长时间的非标准方案导致

更多的
;>ED&?

产生-

!7

.

"本研究中第
!

次治疗时间大于
:

个

月的
TSj#B:9!

"

任何类型的抗结核治疗方案都有导致药物不良反应的风

险!尤其是对
>ED&?

的患者-

!9

.

"研究表明抗结核药物不良反

应是
>ED&?

的危险因素-

!:

.

!本研究也证明了这一观点)

TSj

%B$99

*"分析其原因!药物不良反应会增加治疗方案更改和治

疗中断的机会!从而提高了
>ED&?

发生的可能性"

糖尿病与
&?

均是临床上的常见病和多发病!两者可以合

并存在!相互影响"糖尿病不仅是
&?

的危险因素!也是导致

>ED&?

的危险因素-

!"

.

!而且血糖控制越差!发生耐药的风险也

越大-

%8

.

"这与本研究得出的结论相符)

TSj#B%6$

*"此外!

多因素回归分析还表明肺结核病灶数大于
#

个会增加
>ED&?

的发生风险)

TSj%B%8%

*"

有研究报道性别%年龄及肺结核空洞与
>ED&?

之间存在

着关系!如年龄小于
6$

岁-

!8

.

%女性-

%!

.

%有肺结核空洞-

%%

.是发

生结核耐药的危险因素"本研究对上述变量进行单因素分析

!%%%

重庆医学
%8!7

年
7

月第
6$

卷第
!7

期



发现结果差异无统计学意义)

%

&

8B8$

*"同时!单因素分析显

示文化程度越低%体质量指数越低发生
>ED&?

的风险越大!但

是这两个变量最终未能进入多因素回归模型"

本研究存在的不足!首先它是单中心的回顾性研究!样本

量较少!因而其代表性可能较差"其次由于样本的来源有限!

我们未收集到合并有
b,K

感染等其他病例!因而未能将
b,K

感染等其他可能的危险因素纳入本研究中"尽管如此!

>ED&?

的风险模型却是首次建立!它可以为本地区的
>ED&?

的风险

评估提供有用的信息"当然!鉴于它的局限性!还需要开展高

质量的大规模%多中心研究来进一步补充论证"
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