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成年人肺结核病的非生物危险因素
病例对照研究

王国杰 Adrian Sleigh 周刚 Sukhan JackSon 刘禧礼

·现场调查·

【摘要】 目的探讨影响成年人患肺结核病的非生物危险因素。方法采用1：2配比病例对照

研究，选取158例25～60岁的涂阳肺结核病患者作为病例组，每个病例选取2名与其住所相邻、同性

别、同年龄组的正常人作为对照；制定统一的调查表进行人户调查；采用单因素和多因素条件logistic

回归进行统计分析。结果单因素分析有统计学意义(P<0．05)的变量有婚姻状况、文化程度、个体

经营、吸烟、外出打工史、家庭年收入、家庭收入在社区的水平、家庭财产；多因素分析进入模型的有统

计学意义(P<0．05)的变量为婚姻状况、个体经营、吸烟、家庭财产、外出打工史，其OR值分别为

2．826、2．350、1．536、0．707、2．096。结论单身、吸烟、个体经营、有外出打工史是肺结核病的危险因

素，家庭经济条件好是肺结核病的保护因素；在结核病控制工作实践中，采取相应的针对性措施有助

于结核病的疫情控制。

【关键词】结核，肺；危险因素；病例对照研究

Nonbiolo毋c risk factors of puIm叫ary tubercul稍is 帅∞g adults in Henan： A ca∞一control study
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【Abstr扯t】 Objective To study the nonbi0109ic risk factorS of tuberculoSis(TB)among adults．

Methods 1：2 matched cas争control study was conducted． 158 new smear positive pulmonary TB patients

with 25—60 years of age were notified and registered fram three county anti—TB institutions in Henan from

October 2002一Ⅳ【arch 2004，were selected as cases．Two healthy persons were selected to match each case，

with the same sex and age grDup，from the nearest neighbors of the case as controls． Interview was carried

out with a uniform designed questionnaire at the residence of the object． Univa“ate and multivariate

condition logistic regression痂cHdds were used． R器ults The results of univariate analysis showed that

marital status，education，self—employed occupation，smoking，out—migration for work away from hometown，

household annual income level and household property were significantly assOciated with TB prevalence

(P<O．05)；multivariate an孕lysis showed that marital status，sel■employed occupation，smoking，household

economic condition and out—migration for work， away from hclme were also associated with TB(P<

0．05)，and 0R values were 2．826，2．350，1．536，O．707，2．096，respectively．Concl邺ion Being single，

smoking，self-employed occupation and out—migration for work were nonbiologic risk factors of TB while

900d household economic∞ndition was a protective factor．

【Key words】 Tuberculosis，pulmonary；Risk factor；Case—control study

近20年来，结核病疫情在许多国家出现了回升

或居高不下的现象，已成为一个严重的全球性公共

卫生问题和社会问题。我国是全球22个结核病高

负担国家之一，现有活动性肺结核患者450万，病例
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数位居全球第二位¨o。结核病疫情的回升或居高不

下除了结核菌耐药、HIV感染等生物因素外旧o，社

会、经济、行为等一些非生物因素所起的作用也不容

忽视b培1。非生物因素多而复杂，大多数非生物因素

与结核病之间有无关系，尚缺乏确切证据，即使研究

较多的吸烟与肺结核病的关系，目前也尚难肯

定H’6’7|。探讨肺结核病发病有关非生物危险因素，

有助于确认肺结核病的高危人群，便于采取有针对

性的结核病预防控制措施。我们在这方面作了一些

调查，现报道如下。
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对象与方法

1．研究方法：1：2配比病例对照研究。

2．病例入选标准及来源：病例入选标准为初治

涂阳肺结核病患者(全部痰涂片经河南省结核病防

治所参比室鉴定)，年龄在25～60岁之间，合并糖尿

病、矽肺、HIV感染等疾病者除外。病例来源于河

南省巩义市、临颍市、镇平县、禹州市结核病防治机

构2002年10月至2004年3月发现的符合入选标

准的肺结核病患者，每个县(市)从入选第一例病例

开始，按发现顺序连续入选40例(中间没有挑选)，

由于巩义、临颍市各有1例不符合要求而剔除，最后

供分析的为158例。其中男性123例，女性35例；

平均年龄(43．80±10．79)岁。

3．对照选人标准及来源：按就近原则，分别从病

例住所周围选择与病例同性别、同年龄组(25～、

30～、35～、40～、45～、50～、55～60岁)2名健康人

为对照，既往患过结核病的除外，符合入选标准的对

照316名；其中男性246名，女性70名；平均年龄

(43．97±10．52)岁；经统计学检验两组年龄差异无

统计学意义(￡=0．16，P>0．05)，有较好的可比性。

4．调查方法与内容：设计统一的调查表，由经过

统一培训的调查员入户逐项询问填写；调查因素有

个体因素和家庭因素两方面，并对每项因素进行了

具体规定。个体因素包括：婚姻、职业、文化程度、吸

烟史、外出打工史等，家庭因素有家庭收入、财产、负

担人口、住房等。

5．统计学分析：采用Excel 2000建立数据库，采

用stataSE 8．0进行单因素和多因素条件109istic回

归分析；应用0R值及其95％的可信区间(a)来估

计其相对危险度。

结 果

1．变量的有关情况及其分级赋值：所调查变量

的有关情况见表1；在进行统计分析前，将调查的变

量进行分级赋值(表2)。

2．单因素分析结果：

(1)婚姻状况：158例病例中已婚的136例(占

86．08％)、单身的22例(占13．92％)；316名对照中

已婚的301名(占95．25％)、单身的15名(占

4．75％)；其单因素条件109istic回归分析0尺=

3．522，P<0．01(表3)。
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表l 病例组、对照组与所调查的变量构成的分布

注：单身包括未婚、离婚、丧偶三种情况；有外出打工史规定为外

出打工连续1个月以上；家庭财产是根据调查对象拥有的财产按市

场统一价格进行了折算；有吸烟史为连续或累计吸烟半年以上；负担

人口指被扶养或赡养的人口包括学生、儿童、老年人、残疾者等
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表2 调查变量的分级赋值

变量 分级 赋 值

表3 单因素分析结果

(2)职业：158例病例中农民110例(占

69．62％)、工人8例(占5．06％)、干部或教师8例

(占5．06％)、个体经营者23例(占14．56％)、其他职

业9例(占8．18％)；316名对照中农民230名(占

72．78％)、工人24名(占7．59％)、干部或教师15名

(占4．75％)、个体经营者27名(占8．54％)、其他职

业20名(占6．54％)；由于职业是无序多分类变量，

因而将其设立哑变量，共设立7个哑变量(表2)，进

行单因素条件logistic回归分析，结果只有个体经营

与农民相比差异有统计学意义(P<0．05，0R=

2．376)(表3)。

(3)文化程度：病例组、对照组高中及高中以上

文化程度者的分别占12．03％、16．45％；由于其是有

序分类变量，将其进行分级赋值后进行单因素条件

logistic回归分析oR=0．752，P<0．05(表2、3)。

(4)吸烟：158例病例中28．48％不吸烟，316名

对照中44．62％不吸烟(表4)，单因素条件109istic回

归分析吸烟与不吸烟相比，OR值95％C工为5．194

(2．489～10．837)，将其按吸烟量进行分级赋值(表

2)后进行单因素条件logistic回归分析(0R=

1．647，P<0．01)(表3)。

表4 多因素分析结果

(5)外出打工史：158例病例中有外出打工史者

74例(占46．84％)，316名对照中有外出打工史者

93名(占29．43％)，单因素条件logistic回归分析，

0R=2．359，P<0．01(表3)。

(6)家庭情况：在家庭各因素中，单因素条件

logistic回归分析，家庭年收入、家庭财产、家庭收入

在社区的水平三种因素P值均<0．05，其oR值分

别为O．770、0．720、0．409；户主、家庭住房、家庭负

担人口三种因素P值均>0．05，其0R值分别为

1．832、0．801、1．219(表3)。

3．多因素分析结果：采用多因素条件logistic回

归前进法引入变量，变量进入模型的显著性检验水

平定为0．05。考虑到家庭年收入、家庭财产、家庭收

入在社区的水平均为反映家庭经济条件的指标，三

者之间具有密切的相关性，家庭财产具有客观性，能

较真实地反映被调查者的家庭经济条件，因而在多

因素分析时仅引入家庭财产。结果进入模型的变量

有外出打工史、吸烟、婚姻状况：家庭财产、职业中的

个体经营，其0R值与95％C工见表4。

讨 论

结核病的发生与流行虽然与生物因素密切相
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关，然而要有效控制结核病，一些非生物因素也应当

引起重视。本研究结果显示，外出打工史、婚姻状

况、吸烟、家庭经济条件、职业都与结核病的发生有

着密切的联系，有外出打工史、单身、吸烟、从事个体

经营都是结核病的危险因素，家庭经济条件好是结

核病的保护因素，在结核病控制工作的实践中，采取

相应针对性的措施有助于结核病疫情的控制。

1．婚姻与结核病：婚姻状况直接关系着个体的

生理、心理健康及生活质量。本研究对象为25岁以

上的成年人，均为应婚配的年龄段，研究结果显示单

身相对于已婚来说是结核病的一种危险因素，其

OR值单因素分析时为3．522，即单身者发生结核病

的危险是已婚者的3．522倍，采用多因素条件

logistic回归模型控制能混杂因素以后仍显示婚姻

状况与结核病的发生具有密切联系(oR=2．826)。

已婚者夫妻之间可以互相关心和支持，对保持良好

的心境和生理稳态有着积极的作用，而大龄未婚者、

离婚者、丧偶者精神上常处于孤独、焦虑、气愤或悲

伤等不良心理状态，这些不良心理刺激和心理状态

必将扰乱机体的代谢作用，降低机体抵抗力，导致机

体感染结核菌后易于发病。

2．家庭经济条件与结核病：家庭经济条件直接

关系着家庭成员的生活水平、卫生保健水平等。家

庭经济状况良好，能保证较好的营养、居住等物质生

活条件等，有利于增强体质，抵御结核病的感染和发

病。本研究所选择的三项家庭经济条件指标从不同

侧面反映了被调查者的家庭经济状况，而且单因素

分析结果都显示与结核病有关(P<0．05)，表明家

庭经济状况越好，越不容易患结核病，反之易患结核

病。考虑到家庭年收入、家庭财产、家庭收入在社区

的水平均为反映家庭经济条件的指标，三者之间具

有密切的相关性，家庭财产的客观性较强，能较真实

地反映被调查者的家庭经济条件，因而在多因素分

析时仅引入了家庭财产，其0R值为0．707(P<

0．05)，即家庭财产每增加一个水平，其结核病发病

危险与上一水平相比就减少30．3％，这也从另一方

面表明了结核病与贫穷的关系。家庭经济条件与结

核病的关系，在一定程度上反映了多种因素对结核

病的综合影响，不同的研究由于所采用的指标敏感

性、研究方法不同，结果可能有所不一致¨川。

3．吸烟与结核病：吸烟作为一种不良嗜好，与多

种疾病(尤其是肺癌)的发生有着密切关系∞o。本研

究显示吸烟是结核病的重要危险因素，随着每日吸
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烟量的增加，患结核病的危险随着增加。单因素分

析表明，吸烟与不吸烟相比其OR值为5．149(P<

0．05)，分级赋值后其oR值为1．647(P<0．05)，即

吸烟者发生结核病的危险是不吸烟者5．149倍，每日

吸烟量每增加一个水平，其发病危险是上一水平的

1．647倍，而且在采用多因素条件logistic回归控制

了各种混杂因素后，其0R值仍高达1．536。烟草

的烟雾中含有烟碱、一氧化碳等多种有害物质，吸入

这种烟雾后对人体的绝大多数器官都有损害，尤其

是呼吸器官。机体经常吸人烟雾可导致呼吸道上皮

细胞纤毛损害，巨噬细胞吞噬功能受限，影响机体对

吸人结核菌清除能力，容易引起感染。目前吸烟与

结核病的关系引起了广泛关注H41，我国是烟草消费

大国，居民尤其是农村居民的吸烟率非常高，男性高

达56．94％，女性为6．40％∽o，吸烟对我国结核病疫

情的影响，以及是否与我国成年男性结核病患病率

高于女性有关⋯，需要进一步深入研究。

4．外出打工史与肺结核病：肺结核病与外出打

工史具有密切联系，多因素分析oR=2．096(P<

0．05)，表明外出打工史是结核病的重要危险因素。

具有外出打工史者绝大多数经济条件差，他们在外

出打工时多集体居住，居住非常简陋，无医疗保障，

文化水平较低，一旦有人发生结核病常不能及时就

诊、延误被发现，容易造成打工者之间传播感染。调

查中还发现他们在外出打工时多从事一些重体力劳

动，劳动强度较大，劳动时间较长，绝大多数无星期

天，而且饮食营养状况较差，这导致了他们感染结核

菌后较一般人群容易发病。另外，外出打工者的流

动性较大，经常更换打工地点，他们一旦发生传染性

结核病，就对正常人群的健康造成较大的威胁。改

革开放以来，由于经济发展迅速及地区经济发展严

重不平衡，我国内地外出打工人数逐年增多，外出打

工人群中包括结核病在内的传染病控制应引起有关

部门的重视。

5．其他因素与结核病：职业中的个体经营与肺

结核病的发生也有密切联系。在本次调查中发现，

个体经营者多从事餐饮、商店、娱乐等服务行业，大

多数都是一些公共场所，接触人员较多，这无疑增加

了感染结核菌的机会。文化程度与结核病的关系，

在单因素分析时有统计学意义(P<0．05)，在多因

素分析控制混杂后没有进入模型；家庭住房、家庭负

担人口等其他因素尚未发现与肺结核有显著性联系

(P>0．05)，这与一些研究结果不一致b1，其原因有
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待进一步研究。
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一株产IMP一1型金属p一内酰胺酶并缺失外膜蛋白

OprD2铜绿假单胞菌的检出

王春新糜祖煌

产金属p一内酰胺酶(metal一口一lactamases，金属酶)和缺失

外膜蛋白0prD2是铜绿假单胞菌对亚胺培南耐药的主要原

因。我们从一例严重肺部感染患者痰标本中分离出一株产

IMP一1型金属酶并缺失外膜蛋白OprD2的铜绿假单胞菌。

1．材料与方法：铜绿假单胞菌68549于2002年1月分离自

一例肺部感染的住院患者痰液标本。一株产IMP_1铜绿假单胞

菌作为纸片协同法检测金属酶表型及金属酶IⅧ基因的阳性
质控菌株，铜绿假单胞菌衄℃c27853和一株亚胺培南敏感的铜

绿假单胞菌作为阴性质控。细菌鉴定采用ⅥTEK一32全自动微

生物鉴定系统鉴定，抗生素敏感试验采用微量肉汤稀释法，按

NOCL5 1999标准操作及判断结果，抗生素包括哌拉西林、头孢

他啶、头孢噻肟、头孢唑啉、头孢噻吩、头孢西丁、氨蛆南、亚胺培

南、庆大霉素、环丙沙星(购自Q【oid公司)。纸片协同法检测金

属酶表型参照文献[1]方法进行，2一巯基丙酸作为酶抑制剂。采

用快速碱裂解法提取细菌DI蛆作为PCR模板。根据美国国立

生物信息中心(NCBI)[网址：http：／／、】lⅧ．ncbi．n1111．T1ih．g刮]检索
全部已登录的IⅧ基因各亚型序列设计和合成引物。IⅧ基
因兼并引物：P1：5’一CGG，CC(G／T)，CAG，GAG，(～c)G(G／T)，

口_r，T-3’；P2：5’一AAC，CAG，11陌，TGC，(dT)1vr，AC(dT)，

盯一3’。0p皿基因引物序列：P1：5’一GCG，C舡，口E，CAA，
GAC，C盯，G3’；P2：5’一GOC，ACG，C(认，1]盯，GAC，GGA，G3’。

反应参数：93℃预变性3 mm，然后按93℃1 nlin、55℃1 ITlin、

72℃1商n，共40个循环。扩增的金属酶基因PCR产物经纯化

后用ABI自动DNA序列分析仪进行序列测定。

2．结果与分析：铜绿假单胞菌68549除对氨曲南和环丙
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沙星敏感外对亚胺培南和其他所有B一内酰胺类抗生素高度

耐药。纸片协同试验显示该菌株产金属酶，PcR结果显示

IMP基因扩增阳性，PCR阳性产物为587 bp。核苷酸序列分

析显示该菌株携带IMP一1金属酶基因。该序列与产IMP—l金

属酶铜绿假单胞菌的编码基因(GenBank注册号：AYl68635)

有3个位点的同义突变，只在87位和171位的碱基由“T”

变成了“C”，394位的碱基由“C”变成了“T”，但编码的氨基

酸序列没有改变，已成功注册GenBank[网址：http：／／www．

ncbi．nlm．nih．gov／Nucleotide](注册号：AY386702)。铜绿假

单胞菌68549 0pr耽基因扩增呈阴性，铜绿假单胞菌

ATC晓7853和一株亚胺培南敏感的铜绿假单胞菌则呈阳

性。金属酶能水解各型p内酰胺类抗生素而不被p一内酰胺酶

抑制剂所抑制。由于金属酶基因位于整合子上，整合子能被

插入质粒中，可以通过各种方式在其他细菌体内得到表达，

极易造成广泛传播。因此，细菌产金属酶引起的碳青霉烯类

抗生素耐药已成为临床抗感染的严峻课题。自1991年

IMP一1型金属酶首次在铜绿假单胞菌中发现以来，已陆续在

远东、欧洲、加拿大、巴西等地区被检出，至今，GenBank中已

有17种IMP型金属酶注册。纸片协同试验和PCR结果显

示铜绿假单胞菌68549产金属酶，核苷酸序列分析显示该菌

株携带IMP一1金属酶基因，经检索目前国内尚无其他地区报

道发现产IMP一1型金属酶细菌。
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