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摘 要:目的 探讨住院患者肺部多重耐药菌(multidrug-resistantorganisms,MDROs)感染风险预测模型的构建及模型

预测效能的评价。方法 收集肺部感染住院患者380例作为建模组(MDROs组139例、非MDROs组241例),150例作

为外部验证组(MDROs组47例、非 MDROs组103例)。以多因素Logistic回归分析,筛选住院患者 MDROs发生的独

立危险因素,将有统计学意义的因素纳入列线图预测模型的构建并对其进行多中心验证。结果 Logistic回归分析结果

显示,长期卧床、呼吸衰竭、重症肺炎、住院时长≥2周、吸痰、气管插管、留置导尿管、留置引流管是住院患者 MDROs肺

部感染的独立危险因素。基于独立危险因素构建列线图模型,建模组和验证组 AUC值分别为0.840、0.897;且 Hos-
mer-Lemeshow检验表明模型拟合差异无统计学意义(P>0.05),校准曲线斜率接近1,校准曲线的预测概率与实际概

率相近,说明预测模型有较好的校准能力。结论 构建住院患者肺部 MDROs感染风险预测模型具有一定的临床意义,

能够针对可控因素进行早期个体化干预。
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  Abstract: Objective Toexploretheconstructionofariskpredictionmodelformultidrug-resistantor-
ganisms(MDROs)pulmonaryinfectioninhospitalizedpatientsandevaluatethepredictiveefficiencyofthe
model. Methods Atotalof380hospitalizedpatientswithpulmonaryinfectionswerecollectedasthemodel-
inggroup(139intheMDROsgroupand241inthenon-MDROsgroup),and150patientswereincludedasthe
externalvalidationgroup(47intheMDROsgroupand103inthenon-MDROsgroup).MultivariateLogistic
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regressionanalysiswasconductedtoscreenforindependentriskfactorsforMDROsinhospitalizedpatients,

statisticallysignificantfactorswereincludedintheconstructionofanomogramchartpredictionmodelandsub-
jectedtomulticentervalidation. Results Logisticregressionanalysisrevealedthatlong-termbedrest,respir-
atoryfailure,severepneumonia,hospitalizationduration≥2weeks,sputumaspiration,trachealintubation,

indwellingurinarycatheter,andindwellingdrainagetubewereindependentriskfactorsforMDROspulmonary
infectioninhospitalizedpatients.Anomogrammodelwasconstructedbasedontheseindependentriskfactors,

withAUCvaluesof0.840and0.897forthemodelingandvalidationgroups,respectively.TheHosmer-Leme-
showtestshowednostatisticallysignificantdifferenceinmodelfit(P >0.05).Theslopeofthecalibration
curvewascloseto1,andthepredictedprobabilitiesonthecalibrationcurveweresimilartotheactualprobabil-
ities,indicatinggoodcalibrationabilityofthepredictionmodel. Conclusion Theconstructionofariskpre-
dictionmodelforMDROspulmonaryinfectioninhospitalizedpatientshascertainclinicalsignificanceandcan
facilitateearlyindividualizedinterventionstargetingcontrollablefactors.
  Keywords: pulmonaryinfection;hospitalizedpatients;multidrug-resistantorganisms;nomogram;risk

factors

  多 重 耐 药 菌 (multidrug-resistantorganisms,

MDROs)的产生主要与细菌突变及抗生素的过度使用

有关,其感染患者病情复杂,临床治疗也较为困难[1]。
近年来由于抗生素的过量暴露、检测水平的提升等,

MDROs检出率及细菌耐药率逐年上升[2]。据近几年

数据统计,MDROs感染后死亡率为20%~70%,导致

MDROs感染死亡的因素较多,例如肺部感染后抗生

素的不合理使用、侵入性操作频率增加等都可能增大

患者 MDROs感染的风险[3-4]。评估患者 MDROs感

染的危险因素,不仅可以提供有针对性的预防,还可以

提高经验性治疗的准确性,避免过度使用广谱抗生素,
减少额外的经济成本,降低死亡率[5]。尽管近年来对

MDROs进行了一些深入的研究,但目前的研究大多

基于对众多风险指标的单因素或多因素分析,预测

MDROs感染没有统一的评分标准,难以客观评估患

者 MDROs感染的风险和有效的个性化治疗方案[6]。
而列线图模型是建立在多因素回归分析的基础上,将
多个预测指标进行整合,根据模型中各个影响因素对

结局变量的贡献程度,给每个影响因素进行赋分,最后

通过总评分与结局事件发生概率之间的函数转换关

系,从而计算出该个体结局事件的预测值[7]。为探究

住院患者发生肺部 MDROs感染的危险因素,给临床

制定相关预防措施提供科学依据,本研究纳入住院患

者的基础疾病、基本情况、药物应用和侵入性操作等临

床资料,采用Logistic回归分析 MDROs感染的独立

危险因素,并基于危险因素建立列线图预测模型。

1 资料与方法

1.1 资料 收集2023年8月至2024年4月在重庆

市高新区人民医院和重庆建设医院治疗的痰培养阳性

的肺部感染患者530例。纳入标准:①病历资料完整,
且年龄>18周岁患者;②所有病例均符合社区获得性

肺炎或医院获得性肺炎的诊断标准[8-9],MDROs的确

定基于相关指南;③痰液标本质量合格;④痰培养检测

出的病原菌类型及抗生素耐药状况明确。对于多次发

生 MDROs感染的只分析其首次感染;多次住院患者

只记录研究期间首次感染时的住院情况。排除标准:

①感染后未接受治疗即死亡;②医疗失误所致死亡;③
来自同一患者的重复病例或重复分离株。随机抽取

150例作为验证组,其余380例作为建模组,建模组用

于构建预测模型,验证组用于模型外部验证。将建模

组中数据分为 MDROs组和非 MDROs组,MDROs
组139例,其中男106例,女33例;非 MDROs组241
例,其中男166例,女75例。

1.2 方法

1.2.1 资料收集 根据研究目的通过医院电子病历

系统收集所有研究对象的临床资料。具体纳入资料包

括:基本信息、住院时长、抗菌药物使用种类及时长、有
无侵入性操作、有无合并症或基础疾病、其他部位感

染、抗菌药物使用情况及用药时间、痰培养结果、生化

等资料。数据收集工作由专人完成。

1.2.2 细菌分离培养与鉴定 严格按照《全国临床检

验操作规程》[10]进行操作,药敏试验判断标准参照美

国临床和实验室标准化协会(CLSI)推荐要求[11],用药

敏分析仪进行细菌鉴定和药敏试验,试验结果根据

CLSI指南要求进行判定。

1.2.3 统计学方法 采用SPSS25.0软件进行数据

分析,计数资料采用构成比或百分比表示。组间比较

采用χ2 检验。R软件构建列线图模型,ROC曲线评

估模型区分度,校准曲线评估模型拟合度。P <0.05
为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 MDROs检出情况 530例患者共检出感染病原
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菌610株,建模组中 MDROs感染139例,感染率为

36.57%;验 证 组 中 MDROs感 染47例,感 染 率 为

31.33%。MDROs种类依次为肺炎克雷伯菌、铜绿假

单胞菌、鲍曼不动杆菌、大肠埃希菌、金黄色葡萄球菌、
黏质沙雷菌。以肺炎克雷伯菌(61.03%)、铜绿假单胞

菌(15.15%)和鲍曼不动杆菌(9.40%)检出为主。

2.2 危险因素单因素分析 建模组中的 MDROs组

和非 MDROs组的基线资料比较,380例住院患者

MDROs感染率为36.57%。两组患者吸烟史、长期卧

床、呼吸衰竭、糖尿病、脑血管疾病、重症肺炎、治疗相

关因素、侵入性操作、营养不良比较,差异有统计学意

义(P<0.05),见表1。

表1 建模组 MDROs组和非 MDROs组的单因素分析

因素
MDROs组

(n=139)

非 MDROs组

(n=241) χ2 P

性别 2.360 0.125
 男 106(76.26) 166(68.88)
 女 33(24.74) 75(31.12)
年龄/岁 0.949 0.330
 <60 40(28.78) 81(33.61)
 ≥60 99(71.22) 160(66.39)
吸烟史 56(40.29) 71(29.46) 4.644 0.031
药物过敏史 20(14.39) 23(9.54) 2.062 0.151
手术史 47(33.81) 62(25.73) 2.818 0.093
长期卧床 53(38.13) 61(25.31) 6.897 0.009
慢性阻塞性肺疾病 54(38.85) 80(33.20) 1.234 0.267
呼吸衰竭 73(52.52) 80(33.20) 13.685 <0.001
肺源性心脏病 13(9.35) 12(4.98) 2.743 0.098
冠心病 26(18.71) 45(18.67) 0.000 0.994
心律失常 28(20.14) 59(24.48) 0.939 0.332
心力衰竭 15(10.79) 14(5.81) 3.104 0.078
糖尿病 35(25.18) 40(16.60) 4.099 0.043
高血压 66(47.48) 92(38.17) 3.144 0.076
消化道出血 20(14.39) 23(9.54) 2.062 0.151
消化道溃疡 27(19.42) 35(14.52) 1.551 0.213

表1(续) 建模组 MDROs组和非 MDROs组的单因素分析

因素
MDROs组

(n=139)

非 MDROs组

(n=241) χ2 P

脑血管疾病 67(48.20) 81(33.61) 7.893 0.005
肝肾功能不全 28(20.14) 35(14.52) 2.014 0.156
其他部位感染 30(21.58) 36(14.94) 2.712 0.100
休克 7(5.04) 10(4.15) 0.162 0.687
其他部位原发肿瘤 19(13.67) 23(9.54) 1.526 0.217
动脉硬化 20(14.39) 26(10.79) 1.074 0.300
重症肺炎 49(35.25) 45(18.67) 13.016 <0.001
住院时长≥2周 113(81.29) 149(61.83) 15.607 <0.001
抗菌药物使用种类≥2种 74(53.24) 80(33.20) 14.692 <0.001
抗菌药物使用时长≥2周 94(67.63) 103(42.74) 21.870 <0.001
治疗中吸痰 99(71.22) 92(38.17) 38.515 <0.001
气管插管 60(43.17) 35(14.52) 38.572 <0.001
留置胃管 73(52.52) 91(37.76) 7.827 0.005
留置导尿管 79(56.83) 68(28.22) 30.440 <0.001
深静脉置管 26(18.71) 21(8.71) 8.119 0.004
留置引流管 20(14.39) 9(3.73) 14.195 <0.001
营养不良 19(13.67) 12(4.98) 8.885 0.003

 注:表内计数资料数据用[n(%)]表示。

2.3 MDROs感染的多因素分析 在建模组中,住院

患者 MDROs感染发生风险的Logistic回归分析以

MDROs感染是否发生(1=是,0=否)为因变量,以吸

烟史、长期卧床、呼吸衰竭、糖尿病、脑血管疾病、重症

肺炎、治疗相关因素、有创操作、营养不良等单因素分

析差异显著的变量作为自变量。进一步将这些自变量

纳入多因素Logistic回归分析,采用向前步进法逐步

筛选变量,最终进入模型的变量有:长期卧床、呼吸衰

竭、重症肺炎、住院时长≥2周、吸痰、气管插管、留置

导尿管、留置引流管,以上进入模型的变量均为住院患

者发生 MDROs感染的独立危险因素(P<0.01),见
表2。

表2 肺部 MDROs感染的多因素Logistic回归分析

因素 B SE Waldχ2 P OR 95%CI

长期卧床 1.071 0.312 11.749 0.001 2.917 1.582~5.380
呼吸衰竭 0.965 0.295 10.719 0.001 2.624 1.473~4.676
重症肺炎 1.032 0.308 11.227 0.001 2.808 1.535~5.136
住院时长≥2周 0.949 0.313 9.218 0.002 2.584 1.400~4.770
治疗中吸痰 1.208 0.271 19.920 <0.001 3.346 1.969~5.686
气管插管 1.222 0.305 16.005 <0.001 3.392 1.865~6.172
留置导尿管 0.883 0.281 9.838 0.002 2.417 1.393~4.196
留置引流管 1.404 0.529 7.040 0.008 4.073 1.443~11.491
常量 -4.226 0.509 69.049 <0.001 0.015

2.4 住院患者发生 MDROs感染的列线图模型构建

 依据8个独立危险因素构建列线图预测模型,结果

显示,所述住院时长在<2周对应分值为0分,≥2周

对应分值为65分;存在长期卧床得分50.5分;存在呼

吸衰竭得分45分;存在重症肺炎得分67.5分;存在治

疗中吸痰得分92.5分;存在气管插管得分77.5分;存
在留置导尿管得分85分;存在留置引流管得分95.5
分,见图1。
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图1 列线图预测模型

2.5 列线图预测模型的验证 预测模型于建模组进

行内部验证,将验证组数据代入模型进行外部验证,且
所有验证均经1000次bootstrap自抽样。建模组内

部验 证 ROC 曲 线 下 面 积(AUC)为0.840>0.75
(95%CI:0.799~0.880);外部验证 AUC为0.897
(95%CI:0.848~0.947),见图2;采用校准曲线评估

模型拟合度,结果显示模型在验证中预测与观测具有

良好一致性,Hosmer-Lemeshow检验表明模型拟合无

显著性差异(P>0.05),见图3。

注:A.内部验证;B.外部验证。

图2 列线图预测模型内部验证和外部验证的ROC曲线

注:A.内部验证;B.外部验证。

图3 列线图预测模型内部验证和外部验证的校准曲线

3 讨论

研究报道[12],肺部感染在临床感染性疾病中居首

位,尤其是细菌感染。根据 WHO的预测,MDROs感

染越来越多,将超过癌症、心血管疾病等成为全世界的

主要死亡原因[13]。目前临床对 MDROs感染缺乏有

效药物,严重危害到患者,特别是住院患者的生命安

全,给临床抗感染治疗带了严峻挑战[14]。为此,找出

影响住院患者发生肺部 MDROs感染的危险因素在指

导临床治疗中具有重要作用。
本研究显示,在检出的610株感染病原菌,肺部

MDROs感染住院患者普遍具有以下特点:长期卧床、
反复使用抗生素、免疫低下及伴有复杂病症。以往的
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临床研究表明,大多数的肺部感染患者容易因各种因

素导致 MDROs感染,如长期卧床、气管插管等侵入性

诊疗操作、抗生素使用疗程长等[15-16]。主要原因可能

是长期卧床的患者发生压疮、感染等并发症的可能性

较高,亦引起营养不良、机体抵抗力下降,难以抵御外

界病原体的侵袭,同时自身正常的菌群失调,增加肺部

感染的可能性[17];气管插管可使患者侵袭部位直接与

外界环境相通,上呼吸道屏障功能减弱,细菌可直接侵

入肺内,破坏了患者机体内本就存在的较弱生理防御

屏障,增加了患者感染、耐药甚至死亡的风险[18];抗生

素使用疗程过长,细菌产生钝化酶,药物作用靶位突

变,同时导致体内敏感菌被杀灭或抑制、菌群失调,定
植于气道黏膜的多重耐药菌在机体抵抗力下降时引起

感染[4];患者不能自主排痰也是危险因素,痰液易附着

在管道上形成痰栓造成痰液引流不畅,从而引起耐药

菌在肺内的繁殖,应注意吸痰[19]。因此,在临床治疗

过程中,有必要规范侵入性操作和抗生素的使用,避免

抗生素的滥用。
与其他的预测模型展示方式相比,列线图更加直

观、形象,可以基于总得分合并多个概率尺度,来将多

个独立因素包含在一个列线图中[2,20]。本研究对肺部

MDROs感染建立了量化的风险评估模型,并用列线

图呈现模型,可基于个体因素来实现个体化预测,在日

常实践中有较大的应用价值。本研究设置了验证组,
用同样的模型对验证组进行 MDROs感染风险评估,
绘制ROC曲线。结果显示建模组和验证组的 AUC
达0.840和0.897,模型亦具有较好的区分度和校准

度,表明模型可用于临床诊疗活动,具有良好的临床应

用价值。本研究存在一定局限性:第一,本研究的预测

模型只是初步研究,有待多中心验证后进行修正及完

善;第二,因医院地理位置原因,就诊人群代表性不足,
易导致结果出现一定地域性差异;第三,痰培养阳性的

病例信息是从HIS系统中收集,仍存在不可避免的选

择性偏倚。本预测模型旨在补充而非取代临床医生的

临床判断,未对患者感染 MDROs感染后的预后进行

探讨,有待于下一步完善。
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