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·临床研究·

恶性肿瘤患者多重耐药菌医院感染风险预测模型的
开发及验证

邱晓娟 章圣泽 陈如 辜娜 徐细领

[摘要] 目的 建立并验证恶性肿瘤患者多重耐药菌（MDRO）医院感染风险的预测模型。方法 回顾性分析2017
年 10 月至 2023 年 4 月期间在温州市人民医院接受恶性肿瘤治疗的患者数据。采用最小绝对收缩和选择算子

（LASSO）回归模型进行MDRO的预测变量筛选。基于这些因子，应用多因素 logistic回归分析构建了列线图预测模

型。使用 C 指数和校准曲线评估预测模型的区分度和一致性。结果 LASSO 回归筛选出由年龄、经皮胸膜引流

管、营养风险筛查（NRS）-2002评分和抗菌药物使用天数等 4 个预测因子构成的列线图预测模型。该模型在建模

组和验证组的 C 指数分别为 0.74 和 0.77，表明该模型具有较高的区分能力。校准图显示，该模型预测的概率与实

际概率之间具有良好的一致性。结论 本研究建立的列线图模型是一个具有临床应用价值的个体化预测模型，可

帮助医务人员早期识别恶性肿瘤MDRO医院感染的高危患者。
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Development and validation of a prediction model for the risk of hospital-acquired multidrug-resistant bacteri⁃
al infections in patients with malignant tumors QIU Xiaojuan，ZHANG Shengze，CHEN Ru，et al.Department of He⁃
matology Oncology，Wenzhou People's Hospital，Wenzhou 325000，China.
[Abstract] Objective To develop and validate a nomogram model to predict the risk of hospital-acquired infection by
multidrug-resistant organisms（MDRO）in patients with malignant tumors. Methods This study retrospectively analyzed
the data of patients who received malignant tumor treatment in Wenzhou People’s Hospital from October，2017 to April，
2023.The least absolute shrinkage and selection operator（LASSO）regression model was used to select variables and de⁃
termine the best predictive factors included in the nomogram.Based on these factors，a nomogram prediction model was
constructed using multivariate logistic regression analysis.The C-index and calibration curve were used to evaluate the
discrimination and calibration of the prediction model. Results The LASSO regression selected four predictive factors to
construct the nomogram prediction model including age，percutaneous pleural drainage tube placement，NRS-2002 score，
and days of antimicrobial drug use.The C-index of the development cohort and 0.77 in the validation cohort was 0.74
and 0.77，respctively，indicating high discriminative ability.Calibration plots demonstrated good consistency between pre⁃
dicted probabilities and actual probabilities. Conclusion The nomogram model established in this study is a clinically
valuable individualized prediction model，which can help to identify high-risk patients of hospital-acquired infection by
MDRO in patients with malignant tumors.
[Key words] malignant tumor； multidrug-resistant organisms； hospital-acquired infection； prediction model；
nomogram

恶性肿瘤患者由于免疫功能低下等因素，更易 发生医院感染，尤其是多重耐药菌（multidrug-resis⁃
tant organisms，MDRO）的感染，给临床治疗带来了

巨大的挑战[1,2]。建立科学合理的预测模型，评估患

者发生MDRO医院感染的风险，可以有效地预防和

控制这类感染，为临床决策提供依据[3]。目前，关于
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恶性肿瘤患者MDRO医院感染的预测模型的研究

还比较少，且多数研究缺乏直观和便捷的图形展

示，不利于临床医生和患者的理解和使用。列线图

是一种基于多因素回归分析的预测模型，其优点是

将复杂的回归方程转变为简单且可视化的图形，使

预测模型的结果更具有可读性[4]。

本研究的目的是开发和验证一个基于列线图

的预测模型，用于评估恶性肿瘤患者发生MDRO医

院感染的风险，从而为恶性肿瘤患者发生MDRO医

院感染的预防和控制提供科学依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究采用单中心回顾性研究的

设计，研究对象为 2017年 10 月至 2023年 4 月期间

在温州市人民医院接受恶性肿瘤治疗的患者，包括

化疗、放疗、手术或其他治疗方式。纳入标准为：①年

龄≥18 岁；②住院时间≥48 h；③有完整的临床资料

和细菌培养结果。排除标准为：①入院时已有

MDRO感染或定植；②有免疫缺陷性疾病或接受器

官移植；③有重复住院记录。本研究得到了本院的伦

理委员会的审核批准，并对患者的个人信息进行了保

密处理。

1.2 诊断标准 MDRO 的定义及判定标准参照

《多重耐药菌医院感染预防与控制中国专家共

识》[7]。医院感染的定义及判定标准参照《医院感

染诊断标准》[8]。

1.3 方法 根据发生的医院感染是否为MDRO，将

在住院期间发生MDRO医院感染的患者纳入MDRO
组，敏感菌导致的医院感染患者纳入非MDRO组。

通过电子病历系统和医院感染实时监控系统收集

两组患者的资料，资料包括：年龄、性别、吸烟史、饮

酒史、潜在癌症类型、留置导管或存在其他装置（胆

道支架、留置导尿管、中心静脉导管、经皮胸膜引流

管、经皮腹部引流管、术后引流以及鼻胃管）、癌症分

期、主要合并症（慢性阻塞性肺疾病、肝脏疾病、糖尿

病、中枢神经系统疾病以及慢性肾脏疾病）、营养风

险筛查（nutrtional risk screening，NRS）-2002评分、

Barthel指数、近一个月内诊疗史（手术史、化疗史、皮

质类固醇治疗以及使用抗生素天数）、实验室检查结

果（血红蛋白、血小板计数、白细胞计数、中性粒细胞

计数、淋巴细胞计数以及白蛋白）。NRS-2002评分

以 3 分为界值，＜3 分为无营养风险，≥3 分为存在

营养风险[5,6]。

1.4 统计学方法 本研究使用R 3.6.1软件进行统

计分析。计量资料以均数±标准差或中位数（四分

位数）表示，采用 t检验或Wilcoxon秩和检验；计数

资料比例（%）表示，采用 χ2检验进行组间比较。研

究对象按照 3∶1的比例随机分为建模组和验证组。

首先，在建模组中通过最小绝对收缩和选择算子

（least absolute shrinkage and selection operator，LAS⁃
SO）回归模型筛选变量[9]，并基于LASSO筛选的变量

构建列线图预测模型。模型的区分能力、一致性分

别通过受试者工作特征（receiver operating character⁃
istic，ROC）曲线的曲线下面积、校准曲线进行评估。

设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 研究对象的特征 本研究最终共纳入524名恶

性肿瘤患者，其中建模组393 例，验证组131 例。在

建模组中，326 例患者发生MDRO导致的医院感染，

67 例患者发生非MDRO导致的医院感染。建模组

中MDRO组和非MDRO组的临床特征比较见表1。
表1 建模组MDRO和非MDRO患者的临床特征比较

人口学资料

年龄/岁
男性/例（%）

吸烟史/例（%）

饮酒史/例（%）

潜在癌症类型/例（%）

头颈部癌

肺癌

食道癌-胃肠道癌

结肠癌和直肠癌

肝胆胰腺癌

乳腺癌

59.00（48.00，65.00）
30（44.78）
5（ 7.46）
2（ 2.99）

4（ 5.97）
15（22.39）
5（ 7.46）
7（10.45）

12（17.91）
0

68.00（56.00，75.00）
176（53.99）
23（ 7.06）
14（ 4.29）

18（ 5.52）
78（23.93）
17（ 5.21）
35（10.74）
42（12.88）
5（ 1.53）

变量 非MDRO组（n=67） MDRO组（n=326）
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泌尿生殖道癌

妇科癌症

其他

癌症分期/例（%）

Ⅰ期

Ⅱ期

Ⅲ期

Ⅳ期

留置导管或存在其他装置/例（%）

胆道支架

输尿管支架

留置导尿管

中心静脉导管

经皮胸膜引流管

经皮腹部引流管

术后引流

鼻胃管

主要合并症/例（%）

慢性阻塞性肺疾病

肝脏疾病

糖尿病

中枢神经系统疾病

慢性肾脏疾病

Barthel指数/例（%）

极严重功能障碍

严重功能障碍

中度功能障碍

轻度功能障碍

完全自理

NRS-2002评分/例（%）

＜3 分

≥3 分

近一个月内诊疗史/例（%）

手术史

化疗史

皮质类固醇治疗

使用抗菌药物天数/d
实验室检查结果

血红蛋白/g/L
血小板计数/×109 /L
白细胞计数/×109 /L
中性粒细胞计数/×109 /L
淋巴细胞计数/×109 /L
白蛋白/g/L

8（11.94）
11（16.42）
5（ 7.46）

11（16.42）
14（20.90）
10（14.93）
32（47.76）

5（ 7.46）
5（ 7.46）

39（58.21）
32（47.76）
8（11.94）

26（38.81）
27（40.30）
9（13.43）

1（ 1.49）
7（10.45）
7（10.45）
6（ 8.96）
1（ 1.49）

10（14.93）
5（ 7.46）

17（25.37）
30（44.78）
5（ 7.46）

60（89.55）
7（10.45）

32（47.76）
31（46.27）
3（ 4.48）

12.00（ 8.00， 19.00）

103.00（ 93.00，118.00）
213.00（139.00，294.00）

6.90（ 5.40， 9.80）
5.10（ 3.70， 6.90）
1.10（ 0.70， 1.55）

34.10（ 31.10，38.40）

52（15.95）
45（13.80）
34（10.43）

36（11.04）
68（20.86）
58（17.79）

164（50.31）

13（ 3.99）
26（ 7.98）

172（52.76）
204（62.58）
21（ 6.44）
98（30.06）

110（33.74）
68（20.86）

7（ 2.15）
30（9.20）
74（22.70）
38（11.66）
11（ 3.37）

79（24.24）
39（11.96）
73（22.39）

104（31.90）
31（ 9.51）

232（71.17）
94（28.83）

117（35.89）
128（39.26）
15（ 4.60）

17.00（10.00，27.00）

102（ 89.00，115.00）
197.00（138.00，273.00）

6.9（ 5.10， 9.90）
5.10（ 3.70， 7.30）
1.10（ 0.70， 1.50）

33.95（ 30.10，37.90）

变量 非MDRO组（n=67） MDRO组（n=326）
续表 表1 建模组MDRO和非MDRO患者的临床特征比较
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由表 1可见，建模组中MDRO组与非MDRO组

性别、吸烟史、饮酒史、潜在癌症类别、癌症分期、胆

道支架、输尿管支架、留置导尿管、经皮胸膜引流

管、经皮腹部引流管、术后引流、鼻胃管、慢性阻塞

性肺疾病、肝脏疾病、中枢神经系统疾病、慢性肾脏

疾病、Barthel指数、手术史、化疗史、皮质类固醇治

疗、血红蛋白、血小板计数、白细胞计数、中性粒细

胞计数、淋巴细胞计数以及白蛋白比较，差异均无

统计学意义（χ2 分别=1.89、0.01、0.24、3.98、1.68、
1.54、0.02、0.66、2.46、1.97、1.05、1.95、0.12、0.10、
0.41、0.67、6.30、3.33、1.13、0.01，Z分别=0.75、0.38、
0.33、0.82、0.81，Z分别=-1.18、-0.65、-0.04、-0.29、
-0.03、-0.87，P均＞0.05）；两组患者在中心静脉导

管、糖尿病、NRS-2002评分、年龄以及使用抗菌药

物天数指标比较，差异均有统计学意义（χ2分别=
5.09、5.10、9.84，Z分别=-4.57、-3.00，P均＜0.05）。
2.2 预测变量筛选 为了降低预测因素的维度，

采用 LASSO 回归算法对自变量进行筛选。经过

LASSO分析，保留了4 个具有非零系数的变量，分别

是年龄、经皮胸膜引流管、NRS-2002评分和抗菌药

物使用天数，见封三图6。
2.3 列线图模型的构建 利用LASSO回归筛选出

的 4 个非零系数的变量构建多因素 logistic回归模

型，发现年龄、经皮胸膜引流管、NRS-2002评分和

抗菌药物使用天数是影响恶性肿瘤患者MDRO医

院感染的独立危险因素，具体见表2。
表2 恶性肿瘤患者MDRO医院感染的多因素logistic回归分析

变量

年龄

经皮胸膜引流管

NRS-2002评分

（≥3 分）

使用抗菌药物天数

β

0.04
-1.11
1.29
0.04

S.E.
0.01
0.47
0.43
0.01

Wald
17.50
5.60
8.94
7.05

OR

1.04
0.33
3.62
1.04

95%CI
1.02~1.06
0.13~0.83
1.56~8.40
1.01~1.06

P

＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05

基于这 4 个独立危险因素，利用R软件开发了

预测恶性肿瘤患者MDRO医院感染的风险列线图

模型，见图1。
得分

年龄（岁）

经皮胸膜引流管

NRS-2002评分（分）

使用抗菌药物天数

总得分

MDRO医院感染发生风险

图1 预测恶性肿瘤患者MDRO医院感染的风险列线图模型

2.4 列线图模型的区分度见图2
1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

灵
敏

度

灵
敏

度

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
1-特异度 1-特异度
建模组 验证组

图2 恶性肿瘤患者MDRO医院感染列线图模型的ROC曲线
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由图 2可见，该预测模型在建模组和验证组的

C-index分别为0.74和0.77，说明其具有较高的区分

能力。

2.5 列线图模型的一致性见图3

图3 恶性肿瘤患者MDRO医院感染列线图模型的校准曲线

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

实
际

概
率

实
际

概
率

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
预测概率

建模组

预测概率

验证组

由图 3可见，建模组及验证组的校准图形均显

示该模型具有良好的一致性。

3 讨论

MDRO医院感染是一种严重的医疗问题，对恶

性肿瘤患者的预后和生存质量有不利影响。因此，

建立一个有效的预测模型，能够帮助临床医护人员

及时识别高危患者，采取相应的预防和控制措施，

减少MDRO感染的发生率和相关的医疗费用。

本研究采用了 LASSO回归算法对预测因子进

行筛选，这是一种广泛应用于高维数据分析的方

法，可以有效地避免过拟合，提高模型的稳健性和

泛化能力[9,10]。在LASSO回归中，通过引入一个惩罚

项，使得一些系数收缩为零，从而实现变量的选择

和降维。本次研究通过 LASSO回归筛选出了 4 个

与MDRO感染风险相关的变量，分别是年龄、经皮

胸膜引流管、NRS-2002评分和抗菌药物使用天数。

基于这4 个变量构建了列线图预测模型。年龄是一

个重要的危险因素，随着年龄的增加，患者的免疫

功能下降，更易感染MDRO。经皮胸膜引流管是一

个保护因素，可能是因为经皮胸膜引流管可以有效

地排出胸腔积液，减少感染的机会[11]。NRS-2002评
分是一个常用的营养风险评估工具，评分越高，表

示患者的营养状况越差，更容易发生MDRO感染[6]。

抗菌药物使用天数是一个显著的危险因素，过度或

不合理地使用抗菌药物，会导致MDRO的选择性压

力，增加耐药菌的产生[12]。这 4 个预测因子在临床

实践中都是可行的和准确的，可以通过简单的问

询、检查或实验室检测获得，不需要额外的成本或

时间。

目前，关于恶性肿瘤患者MDRO医院感染的预

测模型的研究还比较少，且多数研究缺乏直观和便

捷的图形展示，不利于临床医生和患者的理解和使

用。本研究所构建的模型采用了列线图的形式，可

以直观地展示患者的风险分值和概率，方便操作和

应用[4]。此外，该模型包含的预测因子较少，这也使

得本次研究的模型更加简洁和实用。

本研究也存在一些局限性。首先，本研究是一

个单中心回顾性研究，样本量有限，可能存在选择

偏倚和混杂因素的影响，需要在多中心前瞻性研究

中对模型进行进一步的验证和优化。其次，本研究

只考虑了部分预测因子，可能忽略了一些潜在的预

测因子，如多重耐药菌环境传播因素等，需要在未

来的研究中探索更多的预测因子，提高模型的预测

能力。最后，本研究只评估了模型的区分度和一致

性，没有评估模型的灵敏度、特异度、阳性预测值和

阴性预测值等指标，需要在未来的研究中对模型的

诊断效能进行更全面的评价。

综上所述，本研究构建列线图模型用于评估恶

性肿瘤患者MDRO感染风险，具备高预测力与临床

价值。该模型有助于医护人员识别高危患者，改善

恶性肿瘤患者预后与生存质量。
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