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·“党为人民谋健康的100年”专栏·

编者按：为深入学习贯彻习近平新时代中国特色社会主义思想，落实2021年全国宣传部长会议和全国卫生健康工作会议精

神，聚焦中国共产党成立以来卫生健康事业历史进程中的重要决策、活动及成果，从不同角度和层面展现卫生健康事业发展的重

要成就，我刊特从2021年7月起开设“党为人民谋健康的100年”专栏，从我刊实际出发，陆续推出一系列我国健康卫生事业与药

学工作结合的相关文章，从而助力提高人民健康水平制度保障、坚持和发展中国特色卫生健康制度。本期专栏文章《基于中国背

景的细菌耐药所致健康和经济负担的系统评价》在细菌耐药持续发展的背景下，通过收集文献对我国细菌耐药的健康和经济负担

情况、测算方法以及研究质量进行汇总、分析，以期为我国细菌耐药负担的测算研究提供科学依据，为国家遏制细菌耐药的政策制

定提供参考。
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摘 要 目的：为我国细菌耐药所致负担的测算研究提供科学依据，为国家遏制细菌耐药的政策制定提供参考。方法：计算机检

索中国知网、万方数据、维普网、PubMed、Scopus、Medline和EconoLite等数据库，收集基于中国背景的细菌耐药负担的相关研究，

检索文献的发表时间为2016年1月1日－2020年8月10日。经独立筛选文献、提取资料后，采用Newcastle-Ottawa（NOS）量表进

行文献质量评价，对细菌耐药造成的健康和经济负担进行描述性分析。结果：共纳入中英文文献27篇。纳入文献的NOS评分为

4～6分，均采用回顾性病例对照设计，将患者分为病例组（耐药菌感染）和对照组（敏感菌感染或无感染），研究常用测算指标包括

死亡率、住院时长和诊治费用。纳入的研究中，耐药菌感染者的死亡率是敏感菌感染者的0.7～12.0倍，其总住院时长的平均值或

中位数是敏感菌感染者的0.9～2.5倍，其总诊治费用的平均值或中位数是敏感菌感染者的1.0～2.7倍。上述指标在耐药菌感染者

和无感染者之间的差异更大。结论：细菌耐药会增加患者的健康和经济负担。但现有相关文献质量中等，以单中心研究为主，样

本代表性不足，研究设计未考虑时间依赖性偏倚且可重复性低，研究指标较单一，测算范围较局限，亟需开展更高质量、多中心的

实证调查以全面测算我国细菌耐药所致的健康和经济负担。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To provide scientific basis for evaluating the burden caused by antibiotic resistance （AbR） and

reference for policy making on crubing AbR in China. METHODS：Databases including CNKI，Wanfang database，VIP，PubMed，

Scopus，Medline and EconoLite from Jan. 1st 2016 to Aug.

10th 2020 were searched to collect studies on burden caused

by AbR in China. After independent literature screening and

data extraction，Newcastle-Ottawa scale （NOS） was used to

evaluate the literature quality，and a descriptive analysis was

conduced to evaluate the health and economic burden caused

by AbR. RESULTS： A total of 27 Chinese and English
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细菌耐药已成为全球关注的卫生健康领域焦点，也

是当今世界面临的最紧迫的公共卫生问题之一。细菌

耐药会增加患者感染机会，加重其临床症状，延长住院

时间，增加医疗卫生资源消耗。相比敏感菌感染，耐

药菌感染会增加更多的死亡和患病概率以及治疗成

本 [1－2]。有文献报道，以当前的发展趋势，到2050 年，全

球将有 1 000 万人死于细菌耐药，且全球因细菌耐药造

成的累计成本将达到 100万亿美元[2]。可见，科学测算

细菌耐药负担、合理配置医疗资源，已成为各国遏制细

菌耐药的重要抓手之一。

目前已有部分研究对细菌耐药带来的健康和经济

负担的相关研究方法、结果及质量进行了综述[1－3]，然而

尚缺乏基于我国背景的相关文献综述。为了解我国细

菌耐药所致健康和经济负担的测算研究情况，本课题组

拟通过收集文献，分析我国细菌耐药的健康和经济负担

情况、测算方法以及研究质量，以期为我国细菌耐药负

担的测算研究提供科学依据，为国家遏制细菌耐药的政

策制定提供参考。

1 资料与方法

1.1 纳入与排除标准

1.1.1 纳入标准 本研究的纳入标准包括：（1）中文和

英文论著；（2）研究数据来自中国；（3）任何研究设计类

型的原始研究；（4）研究对象为人类。

1.1.2 排除标准 本研究的排除标准包括：（1）评论、通

信、病例汇报、会议摘要、综述等文献；（2）研究内容与细

菌耐药无关的文献；（3）研究病原菌为寄生虫、真菌、结

核分枝杆菌、艾滋病毒、流感病毒等的文献；（4）未评价

细菌耐药负担的文献；（5）不包含对照组（敏感菌感染或

无感染）的文献。

1.1.3 研究对象 细菌感染的患者，不包括结核分枝杆

菌感染患者。

1.1.4 测算指标 测算指标包括死亡率、住院时长和诊

治费用。

1.2 文献检索策略

文献检索策略由本课题组成员共同商定。计算机检

索中国知网、万方数据、维普网、PubMed、Scopus、Medline

和EconoLite等数据库，收集细菌耐药负担的相关研究，

检索文献的发表时间为2016年1月1日－2020年8月10

日。中文检索词为“抗菌药物”“耐药”“负担”“死亡率”等；

英文检索词为“antibiotic”“resistance”“burden”“mortality”

等。以PubMed为例，文献检索策略如图1所示。

1.3 文献筛选与资料提取

文献筛选和资料提取分别由本文第一和第二作者

独立开展，完成后由这两位作者对纳入文献和提取资料

进行交叉核对，意见不一致时征求本文通信作者的意

见。使用 EndNote 8.0文献管理工具，依次通过阅读题

目、摘要和全文进行文献筛选，剔除不符合纳入标准的

文献。完成筛选后，使用Excel 2019对纳入文献进行资

料提取。提取资料包括：第一作者、发表时间、题目、研

究时长、研究类型与设计、研究指标、研究结果等。

1.4 文献质量评价

研究采用Newcastle-Ottawa（NOS）量表评价队列和

literatures were included. The NOS scores of included literatures were 4-6，and all of them were retrospective case-control study；

the patients were divided into case group （resistance infection） and control group （susceptible infection or non-infection）；

mortality，length of stay and medical expenditure were commonly applied as the measurement indexes. In the included studies，the

mortality of patients infected with AbR bacteria was 0.7-12.0 times that of patients infected with susceptible bacteria；the mean or

medium value of total length of stay was 0.9-2.5 times that of patients infected with susceptible bacteria；the mean or medium of

total medical expenditure was 1.0-2.7 times that of patients with susceptible bacteria infection. The differences in these indicators

were greater between patients infected with AbR infections and those without becterial infections. CONCLUSIONS：Bacterial drug

resistance could increase the health and economic burden. However， the existing relevant studies were mainly single center

researches，the sample representation was insufficient；the research design did not adjust for time-dependent bias；the repeatability

was low，and the perspective of evalution was limited. It is urgent to carry out multicenter studies with higher quality to

comprehensively evaluate the health and economic burden caused by AbR in China.

KEYWORDS Bacterial drug resistance；Health burden；Economic burden；Literature；Systematic review；China

#1 enterococci* [Title/Abstract] OR escherichia [Title/Abstract] OR streptococc* [Title/Abstract] OR

staphylococc* [Title/Abstract] OR klebsiella [Title/Abstract] OR pseudomonas [Title/Abstract] OR

neisseria [Title/Abstract] OR chlamydia [Title/Abstract] OR clostridi* [Title/Abstract] OR

mycobacteri* [Title/Abstract] OR "gram-positive" [Title/Abstract] OR "gram-negative"[Title/Abstract]

#2 susceptib* [Title/Abstract] OR nonsusceptib* [Title/Abstract] OR resistan*[Title/Abstract]

#3 "antibiotic" [Title/Abstract] OR "antimicrobial" [Title/Abstract] OR "multidrug" [Title/Abstract] OR

"microbial-drug"[Title/Abstract]

#4 excess [Title/Abstract] OR associated [Title/Abstract] OR attributable [Title/Abstract]

#5 burden [Title/Abstract] OR morbidity [Title/Abstract] OR mortality [Title/Abstract] OR cost*[Title/

Abstract]

#6 economic [Title/Abstract] OR clinical [Title/Abstract] OR global [Title/Abstract]

#7 #1 AND #2 AND #3 AND #4 AND #5 AND #6

图1 PubMed检索策略示例

Fig 1 PubMed retrieval strategy
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病例对照研究的质量[3]。NOS量表分别从病例组和对照

组的定义与选择、病例组与对照组的可比性和暴露的

确定等 3个方面进行评分。满分为 9分，本研究设定评

分≥7分为高质量研究、4～6分为中等质量研究、≤3分

为低质量研究。

1.5 数据处理

本研究采用Excel 2019软件统计文献发表情况并对

纳入的研究进行描述性系统评价。

2 结果

2.1 文献检索结果和纳入研究的基本情况

初检共获得相关文献12 391篇，依据文献题目和摘

要筛选纳入 125篇；依据全文筛选，最终纳入 27篇[4－30]。

文献筛选流程及结果如图2所示。

所有纳入的研究均为回顾性病例对照研究，病例组

为耐药菌感染，对照组为敏感菌感染或无感染。其中，

有13项研究依据患者年龄、性别、诊断等变量为病例组

匹配对照组[4，6，8－9，12－13，17－18，21，24－26，29]，7项研究采用倾向评

分匹配（PSM）法匹配病例组和对照组[5，7，16，20，27－28，30]。研

究以单中心为主，仅 3项研究为多中心研究[8，21，27]。除 1

项研究的患者感染类型为社区感染（支气管扩张感染）

外[23]，其余研究均为医院感染。研究对象感染类型以血

流感染[7，10]、肺炎[4，8－9，15，22，30]等为主。测算指标包括死亡

率[4，7－8，10，13，15－16，20，27]、住院时长[4，6－11，15－20，23，25－28，30]和诊治费

用[4－9，11－14，16－18，20－30]等。所有研究的NOS评分为4～6分，

均为中等质量研究。纳入文献的基本情况见表1。

表1 纳入文献的基本情况

Tab 1 General information of included literatures

陈文森[4]

陈欣[5]

姜雪锦[6]

李骏强[7]

林臻[8]

牟霞[9]

苏冬梅[10]

孙建[11]

谢建忠[12]

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2013 年 1 月－
2014年11月

2012 年 6 月－
2015年10月

2015 年 1 － 12
月

2013 年 1 月－
2014年12月

2013 年 4 － 10
月

2012年 10月－
2013年10月

2013 年 1 月－
2016年4月

2014 年 1 － 12
月

2014 年 1 月－
2015年12月

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

单中心（1 家综合医
院）

单中心（1 家肿瘤医
院 ICU）

单中心（1 家综合医
院）

单中心（1 家综合医
院）

多中心（7 家三级甲
等医院）

单中心（1 家三级甲
等综合医院）

单中心（1 家三级甲
等综合医院）

单中心（1 家综合医
院）

单中心（1 家三级甲
等综合医院）

金黄色葡萄球菌

未指明

未指明

肺炎克雷伯菌

未指明

鲍曼不动杆菌

金黄色葡萄球菌

未指明

肠杆科细菌

医院获得性肺炎

医院感染

医院感染

医院感染（血流感
染）

医院感染（肺炎）

医院获得性肺炎

医院感染（血流感
染）

医院感染

颅内感染

MRSA

MDROs

MDROs

产ESBL

MDROs

CRAB

MRSA

MDROs

CRE

MSSA

无感染

无感染

不产ESBL

非MDROs

无感染

MSSA

无感染

CSE

简单匹配

PSM

简单匹配

PSM

简单匹配

简单匹配

无

无

简单匹配

46/46

28/43

41/41

47/69

168/187

56/112

31/34

54/54

12/12

死亡率、住院时长、诊治
费用

诊治费用

住院时长、诊治费用

死亡率、住院时长、诊治
费用

死亡率、住院时长、诊治
费用

住院时长、诊治费用

死亡率、住院时长

住院时长、诊治费用

诊治费用

6

5

6

6

4

6

4

4

6

第一作者
发表
年份

研究时长 研究类型 研究设计 目标菌 感染类型 病例组 对照组 匹配方法
病例组/对
照组，例

测算指标
NOS
评分

图2 文献筛选流程及结果

Fig 2 Literature screening process and results

数据库检索（n＝12 391），包括中
国知网（n＝3 464）；万方数据（n＝
6 073）；维普网（n＝449）；PubMed
（n＝461）；Scopus（n＝1 135）；
Medline（n＝710）；EconoLite（n＝
18）；灰色文献（n＝81）

根据文献题目和摘要筛选（n＝9 142）

根据全文筛选（n＝125）

纳入研究的文献（n＝27）

排除（n＝98），包括：研究内容与细菌耐药无
关（n＝1）；未评价细菌耐药负担（n＝19）；研
究对象非人类（n＝1）；没有对照组（敏感菌感
染或无感染（n＝57）；语言非中文或英文（n＝
3）；研究背景非中国医疗系统（n＝17）

排除（n＝9 017），包括：重复（n＝53）；评论、
通信、病例汇报、会议摘要、综述（n＝754）；语
言非中文或英文（n＝3）；研究对象非人类
（n＝1 686）；研究内容与细菌耐药无关（n＝
4 857）；未评价细菌耐药负担（n＝1 290）；细
菌耐药负担测算缺乏对照组（敏感菌感染或
无感染）或缺乏经济负担评价指标（n＝78）；
寄生虫、病毒、真菌、结核分枝杆菌、艾滋病、
流感等（n＝224）；仅评价遏制细菌耐药干预
效果，不涉及负担测算（n＝72）

重复文献（n＝3 249）

注：MRSA为耐甲氧西林的金黄色葡萄球菌；MSSA为对甲氧西林敏感的金黄色葡萄球菌；MDROs为多药耐药菌；ESBL为超广谱β-内酰胺

酶；CRAB为耐碳青霉烯类的鲍曼不动杆菌；CSAB为对碳青霉烯类敏感的鲍曼不动杆菌；CRE为耐碳青霉烯类的肠杆菌；CSE为对碳青霉烯类敏

感的肠杆菌；CREC为耐碳青霉烯类的大肠埃希菌；CSEC为对碳青霉烯类敏感的大肠埃希菌；CRKP为耐碳青霉烯类的肺炎克雷伯菌；CSKP为对

碳青霉烯类敏感的肺炎克雷伯菌；ICU为重症监护室；DALY为伤残调整生命年

Note：MRSA means methicillin resistant Staphylococcus aureus；MSSA means methicillin sensitive S. aureus；MDROs means multidrug resistant

bacteria；ESBL means extended-spectrum β-lactamase；CRAB means carbapenem resistant Acinetobacter baumannii；CSAB means carbapenem sensi-

tive A. baumannii；CRE means carbapenem resistant Enterobacteriaceae；CSE means carbapenem sensitive Enterobacteriaceae；CREC means carbape-

nem resistant Escherichia coli；CSEC means carbapenems sensitive E. coli；CRKP means carbapenem resistant Klebsiella pneumoniae；CSKP means

carbapenems sensitive K. pneumoniae；ICU means intensive care unit；DALY means disability adjusted life year
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Meng[13]

Zhen[14]

方清永[15]

郭轶斌[16]

李颖霞[17]

邢敏[18]

徐必生[19]

Huang[20]

Jiang[21]

纪灏[22]

李春喜[23]

王川[24]

吴晓英[25]

王丹[26]

Zhen[27]

谭善娟[28]

王玉沐[29]

张萍[30]

2017

2017

2017

2017

2017

2017

2017

2018

2019

2018

2018

2018

2018

2019

2020

2020

2020

2020

2012 年 1 月－
2015年12月

2013 年 1 月－
2015年12月

2014 年 1 月－
2016年3月

2008 年 1 月－
2013年12月

2016 年 1 － 12
月

2013 年 1 月－
2015年12月

2015 年 1 － 12
月

2017 年 1 － 12
月

2015 年 1 － 12
月

2016 年 1 月－
2017年12月

2016 年 1 月－
2017年12月

2016 年 1 － 12
月

2014 年 9 月－
2016年8月

2016 年 1 月－
2017年12月

2013 年 1 月－
2015年12月

2017年 10月－
2018年12月

2016 年 1 月－
2018年12月

2017 年 1 月－
2019年11月

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

回顾性病例对照

单中心（1 家三级甲
等综合医院）

单中心（1 家三级甲
等医院）

单中心（1 家三级甲
等医院 ICU）

单中心（1 家综合医
院）

单中心（1 家三级甲
等医院 ICU）

单中心（1 家综合医
院）

单中心（1 家三级综
合医院）

单中心（1 家三级甲
等综合医院）

多中心（68家医院）

单中心（1 家三级甲
等胸科医院）

单中心（1 家综合医
院）

单中心（1 家血液病
专科医院）

单中心（1 家三级甲
等医院）

单中心（1 家综合医
院 ICU）

多中心（4 家三级甲
等医院）

单中心（1 家三级综
合医院）

单中心（1 家三级医
院 ICU）

单中心（1 家综合医
院）

大肠埃希菌

鲍曼不动杆菌

肺炎克雷伯菌

鲍曼不动杆菌

未指明

金黄色葡萄球菌、万
古 霉 素 肠 球 菌 、
ESBLs、CRE、鲍 曼
不动杆菌、铜绿假单
胞菌

鲍 曼 不 动 杆 菌 、
ESBLs 奇异变形杆
菌、大肠埃希菌、肺
炎克雷伯菌

肺炎克雷伯菌

金黄色葡萄球菌、万
古 霉 素 肠 球 菌 、
ESBLs、CRE、鲍 曼
不动杆菌、铜绿假单
胞菌、肺炎克雷伯菌

未指明

未指明

未指明

鲍曼不动杆菌

未指明

金黄色葡萄球菌

未指明

未指明

未指明

医院感染

医院感染

医院获得性肺炎

医院感染

医院感染

医院感染

医院感染

医院感染

医院感染

医院获得性重症肺
炎

社区感染（支气管
扩张感染）

医院感染（血液感
染）

医院感染

医院感染

医院感染

医院感染

医院感染

医院感染（呼吸机
相关性肺炎）

CREC

CRAB

CRKP

MDROs

耐药菌

MDROs

MDROs

CRKP

MDROs

MDROs

MDROs

MDROs

MDROs

MDROs

MRSA

MDROs

MDROs

对碳青霉烯
类耐药

CSEC

CSAB

CSKP

非MDROs

无感染

无感染

非MDROs

CSKP

无感染

非MDROs

非MDROs

非 MDROs 单
部位感染

无感染

无感染

MSSA

非MDROs

无感染

对碳青霉烯类
敏感

简单匹配

无

无

PSM

简单匹配

简单匹配

无

PSM

简单匹配

无

无

简单匹配

简单匹配

简单匹配

PSM

PSM

简单匹配

PSM

49/96

2 126/854

27/46

122/366

97/97

178/178

1 470/3 651

267/1 328

381/381

46/25

78/78

897/897

65/65

85/85

1 355/1 397

116/116

41/41

94/94

死亡率、诊治费用

诊治费用

死亡率、住院时长

死亡率、住院时长、诊治
费用

住院时长、诊治费用

住院时长、诊治费用

住院时长

死亡率、住院时长、诊治
费用

诊治费用

诊治费用、DALY

住院时长、诊治费用

诊治费用

住院时长、诊治费用

住院时长、诊治费用

死亡率、住院时长、诊治
费用

住院时长、诊治费用

诊治费用

住院时长、诊治费用

6

6

4

6

6

6

4

6

6

4

4

5

6

6

6

6

6

6

第一作者
发表
年份

研究时长 研究类型 研究设计 目标菌 感染类型 病例组 对照组 匹配方法
病例组/对
照组，例

测算指标
NOS
评分

续表1

Continued tab 1

2.2 细菌耐药所致的健康负担

纳入文献中，9项研究汇报了耐药菌感染的死亡

率[4，7－8，10，13，15－16，20，27]（表2）。6项研究的结果显示，耐药菌感

染者的死亡率是敏感菌感染者的1.0～6.4倍[7－8，10，15－16，20]，

2项研究得出耐药菌感染与敏感菌感染者死亡率比较差

异有统计学意义（P＜0.05）[10，13]，且 Meng 等 [13]测算结果

显示，CREC 感染组患者的死亡率为 CSEC 组的 12.0

倍。该研究的患者特征信息显示，相比于CSEC感染组，

CREC 感染组住院时长＞6个月、ICU 住院时长＞6个

月、有手术/尿道插管/机械通气/气管切开/纤维支气管镜

检查/中心静脉置管/置胃管/伤口引流等情况的患者占

比更高。由于CREC感染组患者自身身体状况更差，可

能进一步增加其死亡风险，从而导致CREC感染组死亡

率远高于CSEC感染组。

19项研究汇报了总住院时长[4，6－11，15－20，23，25－28，30]（表

3），其中 4项研究汇报了感染后住院时长[4，7，10，15]，1项研

究汇报了 ICU住院时长[15]。除3项研究两组患者的住院

时长比较差异无统计学意义（P＞0.05）[4，10，15]外，其余研

究均显示耐药菌感染组患者的住院时长显著长于对照

组（P＜0.05或 P＜0.01或 P＜0.001）[6－9，11，16－20，23，25－28，30]。
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表3 两组细菌感染所致患者住院时长比较

Tab 3 Comparison of length of stay in patients with bacterial infection between 2 groups

第一作者

陈文森[4]

姜雪锦[6]

李骏强[7]

林臻[8]

牟霞[9]

苏冬梅[10]

孙建[11]

方清永[15]

郭轶斌[16]

李颖霞[17]

邢敏[18]

徐必生[19]

Huang[20]

李春喜[23]

吴晓英[25]

王丹[26]

Zhen[27]

谭善娟[28]

张萍[30]

发表年份

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2017

2017

2017

2017

2017

2018

2018

2018

2019

2020

2020

2020

测算指标

总住院时长[M（Q1，Q3）]

感染后住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长[M（IQR）]

总住院时长[M（Q1，Q3）]

感染后住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长（M）

总住院时长（M）

总住院时长[M（Q1，Q3）]

感染后住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长（x±s）

感染后住院时长[M（Q1，Q3）]

ICU住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长（M）

总住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长（x±s）

总住院时长[M（range）]

总住院时长（x±s）

总住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长[M（95％CI）]

总住院时长[M（Q1，Q3）]

总住院时长[M（IQR）]

住院时长，d

病例组
28.0（21.0，52.0）

15.0（9.0，25.0）

24.0（24.5）

33.8（30.8，36.0）

25.5（24.7，26.1）

26.8

37.5

28.0（17.0，64.0）

22.0（13.0，48.0）

39.3±21.4

27.0（10.0，64.0）

19.0（6.0，34.0）

19.0（13.0，29.0）

22.0

32.0（23.0，47.0）

20.6±22.8

31.0（22.0～55.0）

13.8±5.5

52.0（42.0）

45.0（24.0，69.5）

27.0（25.0，29.0）

34.0（20.8，64.0）

37.0（10.0）

对照组
28.0（21.0，53.0）

17.0（8.0，29.0）

19.0（14.0）

25.2（23.1，27.4）

18.0（17.5，18.5）

17.4

17.0

29.5（16.8，43.0）

18.5（13.8，32.8）

19.6±14.6

22.0（9.8，56.0）

12.0（6.0，23.0）

9.0（5.0，15.0）

7.0

12.0（9.0，27.0）

16.5±17.0

24.0（14.0～46.0）

10.9±2.5

27.0（21.0）

19.0（10.5，26.5）

21.0（20.0，23.0）

16.0（9.0，28.0）

15.0（4.0）

P

0.899

0.676

＜0.05

＜0.001

＜0.001

＜0.01

＜0.01

0.290

0.267

＜0.05

0.457

0.272

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.01

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

比值＊

1.0

0.9

1.3

1.3

1.4

1.5

2.2

0.9

1.2

2.0

1.2

1.6

2.1

3.1

2.7

1.2

1.3

1.3

1.9

2.4

1.3

2.1

2.5

差值#，d

0.

－2.0

5.0

8.6

7.5

9.4

20.5

－1.5

3.5

19.7

5.0

7.0

10.0

15.0

20.0

4.1

7.0

2.9

25.0

26.0

6.0

18.0

22.0

注：“＊”比值＝病例组住院时长/对照组住院时长；“#”差值＝病例组住院时长－对照组住院时长；M为中位数；Q1为第一四分位数；Q3为第三

四分位数；IQR为四分位距；range为数值范围；CI为置信区间

Note：“＊”ratio＝length of stay of case group/length of stay of control group；“#”difference＝length of stay of case group－length of stay of con-

trol group；M is the medican；Q1 is first quartile；Q3 is third quartile；IQR is the interquartile range；range is numerical range；CI is the confidence in-

terval

耐药菌感染者总住院时长的平均值或中位数是敏感菌

感染者的 0.9～2.5倍，两者总住院时长的平均值或中位

数之差为－1.5～22.0 d[4，7，10，15，20，27，30]。MDROs感染者总

住院时长的平均值或中位数是非 MDROs 感染者的

1.2～2.1倍，两者总住院时长的平均值或中位数之差是

2.9～18.0 d[8，16，19，23，28]。此外，耐药菌感染者总住院时长

的平均值或中位数是无感染者的 1.3～3.1倍，两者总住

院时长的中位数之差为5.0～26.0 d[6，9，11，17－18，25－26]。可见，

耐药菌感染者与无感染住院者时长之差相较于耐药菌

感染者与敏感菌感染者的住院时长之差更大。

另有 1项研究比较了 MDROs 感染对比非 MDROs

感染患者的DALY，结果发现，MDROs感染组为（3.4±

5.7）DALYs，显著长于非 MDROs 感染组的（0.7±2.4）

DALYs（P＜0.01）[22]。

2.3 细菌耐药所致经济负担

24 项研究汇报了细菌耐药感染的诊治费用（表

4）[4－9，11－14，16－18，20－30]。除3项研究两组患者的诊治费用比

较差异无统计学意义（P＞0.05或 P＝0.05）[4，12－13]外，其

余研究均显示耐药菌感染组患者的诊治费用显著高于

对照组（P＜0.05或P＜0.01或P＜0.001）[4－9，11，14，16－18，20－30]。

由纳入文献可知，耐药菌感染者总诊治费用的平均值或

中位数是敏感菌感染者的1.0～2.7倍，两者总诊治费用的

平均值或中位数之差为－370.3～75 937.2元[4，7，12－14，20，27，30]；

MDROS 感染者总诊治费用的平均值或中位数是非

MDROS 感染的 1.5～2.8倍，两者总诊治费用的平均值

或中位数之差为 3 965.1～126 825.0元[16，23－24，28]；耐药菌

表2 两组细菌感染所致患者死亡率比较

Tab 2 Comparison of the mortality caused by bac-

terial infection between 2 groups

第一作者

陈文森[4]

李骏强[7]

林臻[8]

苏冬梅[10]

Meng[13]

方清永[15]

郭轶斌[16]

Huang[20]

Zhen[27]

发表
年份

2016

2016

2016

2016

2017

2017

2017

2018

2020

测算指标

死亡率，例（％）

30 d死亡率，例（％）

死亡率，例（％）

死亡率，例（％）

死亡率，例（％）

死亡率，例（％）

死亡率，例（％）

死亡率，例（％）

平均死亡率（95％CI），％

死亡率
病例组

5（10.9）

4（8.5）

24（14.3）

18（58.1）

6（12.0）

9（33.3）

7（5.7）

32（12.0）

3.0（2.0，4.1）

对照组
7（15.2）

4（5.8）

15（8.0）

7（20.6）

1（1.0）

12（26.1）

22（6.0）

25（1.9）

4.0（2.7，5.2）

P

0.385

0.910

0.050

＜0.05

＜0.05

0.509

0.912

0.324

0.265

比值＊

0.7

1.0

1.8

2.8

12.0

1.3

1.0

6.4

0.8

差值#，％
－4.3

0.0

6.3

37.5

11.0

7.2

－0.3

10.1

－1.0

注：“＊”比值＝病例组死亡率/对照组死亡率；“#”差值＝病例组死

亡率－对照组死亡率；CI为置信区间

Note：“ ＊ ”ratio＝mortality of case group/mortality of control

group；“#”difference＝mortality of case group － mortality of control

group；CI is the confidence interval
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表4 两组患者细菌感染所致诊治费用比较

Tab 4 Comparison of diagnosis and treatment expenses caused by bacterial infection between 2 groups

第一作者

陈文森[4]

陈欣[5]

姜雪锦[6]

李骏强[7]

林臻[8]

牟霞[9]

孙建[11]

谢建忠[12]

Meng[13]

Zhen[14]

郭轶斌[16]

李颖霞[17]

邢敏[18]

Huang[20]

Jiang[21]

纪灏[22]

李春喜[23]

王川[24]

吴晓英[25]

王丹[26]

Zhen[27]

谭善娟[28]

王玉沐[29]

张萍[30]

发表年份

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2016

2017

2017

2017

2017

2017

2018

2019

2018

2018

2018

2018

2019

2020

2020

2020

2020

具体评价指标及表示方法
总诊治费用[M（Q1，Q3）]

总诊治费用（x±s）

总诊治费用[M（IQR）]

住院总费用[M（Q1，Q3）]

日均费用（M）

总诊治费用[M（IQR）]

总诊治费用（x±s）

住院费用（M）

总诊治费用（M）

总诊治费用[M（SE）]

总诊治费用[M（Q1，Q3）]

总诊治费用（M）

总诊治费用[M（Q1，Q3）]

总诊治费用[M（range）]

总诊治费用（M）

间接经济负担（x±s）

总诊治费用（x±s）

总诊治费用[M（IQR）]

总诊治费用[M（IQR）]

总诊治费用[M（Q1，Q3）]

总诊治费用[M（95％CI）]

总诊治费用[M（Q1，Q3）]

总诊治费用[M（IQR）]

总诊治费用[M（IQR）]

诊治费用，元
病例组

121 013.5（80 747.2，176 200.0）

66 371.4±4 168.9

67 456.3（107 377.2）

85 981.0（72 562.0，97 216.0）

1 956.4

138 930.3（149 826.3）

160 807.6±127 902.8

77 799.2

78 900.

198 542.7（0.37）

63 659.7（28 879.6，130 847.7）

146 638.

100 498.6（48 868.3，153 457.1）

152 697.3（75 211.5～285 763.8）

42 403.338

77 235.3±223 242.1

11 601.2±5 579.1

121 949.0（203 581.0）

167 579.6（105 632.0）

180 775.2（109 827.8，273 367.9）

74 351.7（68 403.6，81 332.3）

220 205.8（140 043.1，390 722.7）

111 351.3（121 273.2）

69 684.4（3 629.1）

对照组
119 911.2（66 994.1，24 184.7）

44 753.2±2 845.2

41 146.0（58 137.6）

59 186.0（50 270.0，69 527.0）

1 289.7

21 225.7（37 874.3）

67 543.4±77 350.3

78 169.5

64 078.

128 466.1（0.36）

22 896.7（9 659.9，56 704.6）

53 571.

10 675.9（7 317.2，28 208.4）

76 760.2（31 938.2～166 332.2）

15 736.218 4

3 957.2±13 029.6

7 636.1±2 671.4

65 457.0（73 885.0）

59 386.8（42 769.9）

64 628.2（31 563.9，108 024.2）

53 442.3（48 253.9，59 293.1）

93 380.8（57 542.2，150 998.1）

46 155.9（60 070.3）

25 790.3（2 872.1）

P

0.935

＜0.05

＜0.001

＜0.001

＜0.01

＜0.001

＜0.05

0.843

0.05

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.01

＜0.05

＜0.001

＜0.001

＜0.010

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

比值＊

1.0

1.5

1.6

1.5

1.5

6.5

2.4

1.0

1.2

1.5

2.8

2.7

9.4

2.0

2.7

19.5

1.5

1.9

2.8

2.8

1.4

2.4

2.4

2.7

差值#，元
1 102.3

21 618.2

26 310.3

26 795.0

666.7

117 704.6

93 264.2

－370.3

14 822.0

70 076.6

40 763.0

93 067.0

89 822.7

75 937.2

26 667.1

73 278.1

3 965.1

56 492.0

108 192.8

116 147.0

20 909.4

126 825.0

65 195.4

43 894.1

注：“＊”比值＝病例组诊治费用/对照组诊治费用；“#”差值＝病例组诊治费用－对照组诊治费用；M为中位数；Q1为第一四分位数；Q3为第三

四分位数；IQR为四分位距；SE为标准误；range为数值范围；CI为置信区间

Note：“＊”ratio＝diagnosis and treatment expenses of case group/diagnosis and treatment expenses of control group；“#”difference＝diagnosis

and treatment expenses of case group－diagnosis and treatment expenses of control group；M is the medican；Q1 is first quartile；Q3 is third quartile；

IQR is the interquartile range；SE is standard error；range is numerical range；CI is the confidence interval

或 MDROS 感染者总诊治费用的平均值或中位数是无

感染者的 1.5～9.4倍，总诊治费用的平均值或中位数之

差为 21 618.2～117 704.6元[5－6，9，11，17－18，21，25－26，29]。可见，

耐药菌感染意味着需要花费更多的总诊治费用，加重了

患者的经济负担。此外，由表4还可以看出，绝大部分纳入

研究对于费用负担的测算仅汇报了总费用，尚缺乏对于感

染后诊治费用的分析和测算。

3 讨论

耐药菌感染是当今世界共同面临的严重的公共卫

生问题之一，严重威胁着人类健康。本研究以中国为背

景，综合评价细菌耐药带来的健康和经济负担，结果发

现耐药菌感染将显著延长或增加患者的住院时长和总

诊治费用。

3.1 耐药菌感染可增加患者健康负担

耐药菌感染通常被认为会加重患者的临床症状、增

加其死亡风险。一项基于发展中国家的系统综述发现，

耐药菌感染患者具有更高的死亡率[31]。而本研究纳入

的27篇文献中仅有2篇文献的结果显示，耐药菌感染患

者的死亡率与敏感菌感染患者比较，差异有统计学意

义 [10，13]。这可能是因为我国相关研究多以单中心为主，

研究时长较短、患者样本量较小，从而降低了病例组和

对照组的死亡率差异，最终导致两组差异无统计学

意义。

住院时长是从医院角度评价耐药菌感染负担的重要

指标之一。通常情况下，耐药菌感染会延长患者治疗时

间，增加住院时长。本研究纳入的部分文献结果显示，病

例组患者的住院时长显著长于对照组[6－9，11，16－20，23，25－28，30]。

然而，耐药菌感染是疾病进展过程中的一种状态（即暴

露），并非一种疾病诊断，患者病程本身会随着时间变化

而发生改变。因此，相关研究采用的经典病例对照研究

设计可能忽略了患者住院时长对结局的影响，可能高估

了病例组与对照组患者总住院时长的差别[32]。同时，本

研究也发现，纳入文献并未测算耐药菌感染导致患者住

院时长变化的具体值，这可能导致业界对细菌耐药所致

医疗资源消耗的认识存在偏差。

3.2 耐药菌感染可增加患者经济负担

除 1项研究外[12]，其余研究病例组患者的总诊治费

用均大于对照组[4－6，9，11，13－14，16－18，20－21，23－30]。耐药菌感染患

者，尤其是MDROS感染的患者，其身体状况往往更差，

具有更高的被收入 ICU治疗的风险，且需要使用更多的
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抗菌药物。因此，耐药菌感染患者的诊治费用通常会高

于敏感菌感染或无感染患者。谢建忠等[12]研究发现，虽

然颅内 CRE 感染组患者的每床日住院费用显著高于

颅内 CSE 感染组患者（7 008.82元 vs.2 777.75元，P＜

0.05），但是两组总住院费用没有明显差别（77 799.2元

vs.78 169.5元，P＞0.05）。这可能是因为颅内CRE感染

患者具有较高的死亡率从而导致其住院时长缩短、总住

院费用相对减少，但每床日住院费用还是显著高于颅内

CSE感染组患者。因此可以推测，颅内CRE感染可直接

导致患者经济负担加重；此外还可以推测，由于患者伤

残、死亡所导致的间接经济损失将远远超过CSE感染。

3.3 现有研究的不足与改进建议

基于对纳入文献的分析以及NOS量表评价结果，本

研究发现现有文献在数据来源、研究设计、研究可重复

性和研究指标等4个方面仍存在较大的提升空间。

3.3.1 单中心研究为主，样本代表性不足 由纳入文献

可知，目前基于中国背景的研究大多仅收集了单家医院

的数据，且样本医院多为三级甲等医院，患者样本量较

小（纳入研究中病例组样本量中位数为78例，对照组样

本量中位数为94例），制约了结果的代表性。为实现对

我国细菌耐药所致健康和经济负担的全面测算，今后研

究仍需结合细菌耐药的临床特点、不同级别医疗机构特

点等相关因素，制定科学严谨的样本遴选方案，开展多

中心研究，以全面反映我国细菌耐药所致负担情况。

3.3.2 研究设计未考虑时间依赖性偏倚 现有研究均

为基于病例对照的传统研究设计。虽然部分研究试图

采用简单匹配或PSM等方法确定病例组和对照组，以缩

小两组患者的基线特征差异，然而由于感染是一种疾病

进展过程，该研究方法忽略了住院时长对患者结局的影

响，研究结果的科学性和严谨性仍待商榷。因此，未来

研究应充分考虑到细菌耐药的特殊性，尝试采用多状态

模型等国际推荐方法对患者住院时长和医疗费用进行

测算比较，以降低时间依赖性偏倚的影响[33]。

3.3.3 研究可重复性低 现有研究对数据收集、清洗与

统计分析的汇报大多较为模糊，制约了研究的可重复性

和科学性。为实现对研究结果的准确解读和二次文献

分析（如Meta分析），未来研究需更为详细地汇报评价

方法，以提高结果的科学性。

3.3.4 研究指标较单一，测算范围较局限 现有文献大

多分析了病例组与对照组患者死亡率、住院时长和总住

院费用的差异，尚无研究测算两组相关指标的具体差

值。此外，现有文献的研究指标也较少，主要集中在临

床结局、诊疗费用等指标，且测算范围局限，未能充分考

虑到细菌耐药造成的直接非医疗成本和间接成本，如看

护费用、劳动力损失等的影响，故结果可能低估了细菌

耐药的负担。Maragakis等[34]指出，在分析细菌耐药所致

经济负担时，主要涉及4类成本——住院成本（抗菌药物

治疗、住院时间延长、ICU住院时间、诊断检查、医护人

员人力）、门诊成本（医师人力、抗菌药物治疗、随访和康

复中心）、患者成本（生产力损失和旅途花费）和社会成

本（抗菌药物效力下降）等。建议今后研究能够以此为

基础，纳入更多指标，全面测算细菌耐药所致负担，从而

提高测算结果的准确性。

3.4 本研究的局限性

本研究存在如下局限性：（1）纳入文献对研究指标

的汇报方式存在差异（中位数或平均值），无法进行Meta

分析，导致无法获得定量分析结果。（2）纳入的文献均为

回顾性研究。相较于前瞻性多中心研究，回顾性研究可

能存在数据缺失以及选择偏倚的问题，进而影响本研究

结果的可信度。（3）大部分研究都是单中心研究，且主要

从患者和医院角度出发评价细菌耐药所致负担，未能考

虑到细菌耐药对于社会层面的影响，如劳动力损失等，

因此本文可能低估了耐药菌感染导致的实际负担。

综上所述，本研究综合梳理了现有的文献证据，分

析了我国耐药菌感染所致的健康和经济负担。然而，现

有研究总体质量中等，研究类型较为局限，所选测算指

标较少且样本量较小，同时受数据可获得性的影响，研

究多为单中心研究且研究数量尚且不足，亟需开展更高

质量、多中心的实证调查以全面测算我国细菌耐药所致

的健康和经济负担，以期为我国制定细菌耐药相关政策

提供科学依据。
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