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布鲁氏菌病脊柱炎药物治疗的影响因素分析
权学民，张　强，赵汝岗，刘　琨，赵昌松，高峥嵘

　　[ 摘要 ]　目的　通过对布鲁氏菌病脊柱炎患者临床特征和转归的分析，明确布鲁氏菌病脊柱炎转归的影响因素。方法　选
取 2016 年 5 月—2018 年 5 月就诊于我院的 81 例布鲁氏菌病脊柱炎患者为研究对象。回顾性分析患者病程，基础疾病及神
经功能损伤等情况及实验室和影像学检查结果，通过单因素分析和多因素 Logistic 回归分析，筛选出影响药物治疗效果的相
关因素，并确定主要影响因素。结果　药物治疗效果不满意组入院时病程＞ 2个月，神经功能损伤，合并糖尿病、关节炎或（和）
睾丸炎的发生率均高于药物治疗效果满意组（P 均＜ 0.05）。影像学检查中药物治疗效果不满意组伴有椎管内脓肿的发生率
高于药物治疗效果满意组（P ＜ 0.05）。实验室检查中药物治疗效果不满意组白蛋白下降（＜ 35 g/L）的发生率高于药物治
疗效果满意组（P ＜ 0.05）。糖尿病、合并椎管内脓肿、神经功能损伤和病程＞ 2 个月为药物治疗效果不满意的主要影响因
素（P 均＜ 0.05）。结论　糖尿病、合并椎管内脓肿、神经功能损伤和病程＞ 2 个月为布鲁氏菌病脊柱炎药物治疗效果的主
要影响因素，明确上述影响因素有助于预测疾病的转归，为医生采取更为积极有效的治疗措施提供参考。　　
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　　[Abstract]　Objective　To clarify the influencing factors affecting the outcome of Brucella spondylitis through the analysis of 
the clinical characteristics and outcome of Brucella spondylitis. Methods　A total of 81 patients with Brucella spondylitis admitted to 
our hospital from May 2016 to May 2018 were selected as the study subjects. The disease course, underlying disease and neurological 
impairment, as well as laboratory and imaging examination of patients were retrospectively analyzed. Through univariate and multivariate 
Logistic regression analysis, the relevant factors affecting the effect of drug treatment were screened, and the main influencing factors were 
identified. Results　In the group with unsatisfactory treatment effect, the disease course was ＞ 2 months at admission, and the incidences 
of neurological impairment, combined with diabetes, arthritis or (and) testosterone were higher than those in the group with satisfactory 
treatment effect (P ＜ 0.05). In the imaging examination, the incidence of concurrent intraspinal abscess in the group with unsatisfactory 
treatment effect was higher than that in the group with satisfactory treatment effect (P ＜ 0.05). In the laboratory examination, the incidence 
of reduced albumin ( ＜ 35 g/L) in the group with unsatisfactory treatment effect was higher than that in the group with satisfactory treatment 
effect (P ＜ 0.05). Diabetes mellitus, concurrent intraspinal abscess, neurological impairment, and disease course of ＞ 2 months were the 
main influencing factors for unsatisfactory effect of drug treatment (P ＜ 0.05). Conclusions　Diabetes, combined intraspinal abscess, 
neurological impairment and disease course ＞ 2 months are the main factors affecting the medication for Brucella spondylitis, identify the 
above influecing factors they can help to predict the outcome of the disease and provide a reference for doctors to formulate more active and 
effective treatment measures.　　　　      
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　　布鲁氏菌病是一种人畜共患的系统性变态反
应性传染病，脊柱是布鲁氏菌病最常见的受累部
位，发生率高达 54%，以腰椎感染最为多见 [1-3]

。

布鲁氏菌病脊柱炎发病隐匿，早期容易与脊柱退
变性疾病混淆，延误治疗可造成椎体结构破坏和
神经组织不可逆损伤。药物治疗对早期布鲁氏菌
病脊柱炎患者有良好的治疗效果，但对部分中晚
期患者会导致治疗时间延长，药物不良反应增加，

甚至部分患者最终须要联合手术干预 [4-8]
。布鲁氏

菌病脊柱炎的发展和转归受较多因素的影响，但
其药物治疗的影响因素，目前研究报道较少。本

[ 基金项目 ]　北京医管中心培育项目（PX2019065）
[ 作者单位 ]　100015，首都医科大学附属北京地坛医院骨科
（权学民、张强、赵汝岗、赵昌松、高峥嵘 ）；101300，北京
市顺义区医院胸外科（刘琨）
[ 通信作者 ]　权学民，E-mail: quan_xuemin@163.com

研究通过回顾性分析 2016 年 5 月—2018 年 5 月就
诊于我院且首次规范接受抗菌药物治疗的布鲁氏
菌病脊柱炎患者的转归及药物治疗效果，进一步
明确药物治疗的影响因素，为临床医生合理选择
治疗方案提供参考依据。

1　对象与方法

1.1　对象　选取 2016 年 5 月—2018 年 5 月就诊

于首都医科大学附属北京地坛医院的 81 例布鲁
氏菌病脊柱炎患者为研究对象，其中男 64 例，

女 17 例；平均年龄为 54.18 岁（26 ～ 72 岁），

平均病程为 2.48 个月（0.5 ～ 6.0 个月）。

1.2　纳入和排除标准　纳入标准：①成年患者（年

龄＞ 18 周岁）；②流行病史、临床表现、实验室
和影像学检查符合布鲁氏菌病脊柱炎的诊断标
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准 [9-10]
；③在我院接受首次规范抗菌药物治疗患者。

排除标准：①伴有复合感染，如结核菌、真菌感
染等；②自身免疫性疾病患者；③恶性肿瘤患者；

④ Frankel 分级量表 [11] 神经功能损害达到 c 级及
以上；⑤近 3 年内有重大手术史；⑥病程＞ 6 个
月的慢性布鲁氏菌病脊柱炎患者。

1.3　治疗方法　所有患者随访 1 年，入院时记

录以下数据：①一般资料包括性别、年龄、职
业、饮酒史、吸烟史及身体质量指数（正常值是
18.5 ～ 23.9 kg/m2

，偏瘦是＜ 18.5 kg/m2
，肥胖

是＞ 23.9 kg/m2
）；②合并的基础疾病包括糖尿病、

高血压、心血管疾病、肝功能损伤、关节炎或（和）

睾丸炎等；③入院时病程和伴有神经功能损伤情
况；④患者实验室和影像学检查结果。

　　根据卫生部发布《布鲁氏菌病诊疗指南（试
行）》

[10] 方案，结合专家会诊意见，制定四联方案：

多西环素 + 利福平 + 喹诺酮类 + 三代头孢菌素类
联合治疗 2 ～ 3 个疗程（2 周为 1 个疗程）；根据
患者体温变化，疼痛评分，CRP、血沉改变和影像
学变化，判断药物治疗是否有效。药物治疗效果
满意组：症状缓解、炎症指标趋于正常后继续口
服多西环素和利福平治疗 6 个月。药物治疗效果
不满意组：进行手术干预，选用经皮椎间孔镜病
灶清除术 [5] 或后路病灶清除植骨融合内固定术 [6-8]

。

1.4　治疗效果评价　目前尚无统一的疗效评定标

准。本研究疗效评价采用以下标准：全身和局部
症状消失或明显减轻，CRP、血沉明显下降，影像
学检查脊柱脓肿减少和椎体破坏无进展时评价为
药物治疗效果满意。

　　药物治疗效果不满意包括以下 5 个方面：①持
续发热、腰背部疼痛症状无法缓解或形成顽固性
腰痛；②神经根、马尾等神经功能损伤症状出现
或加重；③CRP、血沉等炎症因子持续高水平不降；

④椎体周围脓肿较大难以吸收或逐渐增多；⑤椎
体及关节破坏加重或出现病理性骨折，影响脊柱
稳定性 [5-9]

。

1.5　统计学处理　采用 SPSS 22.0 软件进行统计

学分析。计量资料用均数（最小值，最大值）表
示，2 组间比较用成组 t 检验（均呈正态分布，组
间方差齐）。计数资料用例（%）表示，2 组间比
较用四格表 χ2 检验或校正 χ2 检验。采用多因素
Logistic 回归分析影响药物治疗效果的主要影响因
素。以 P ＜ 0.05 为差异具有统计学意义。

2　结　　果

2.1　布鲁氏菌病脊柱炎药物治疗的转归　81 例患

者中，药物治疗效果满意 52 例（64.2%）、不满

意 29 例（35.8%）。其中 22 例治疗效果不满意患
者在药物治疗结束或疗程中接受手术干预，见表 1。

表 1　药物治效果不满意原因及转归（例）

Table 1　Reasons and outcome of unsatisfactory effect of 
drug treatment(cases)
 治疗效果不满意因素 手术治疗 保守治疗
 疼痛无缓解 17 5
 神经功能损伤加重   5 1
 炎症因子下降缓慢   6 2
 椎管内脓肿无吸收   3 1
 椎体破坏加重   1 0
 持续发热   1 1

2.2　药物治疗效果影响因素的单因素分析　单因

素分析结果显示，药物治疗效果满意组和不满意
组患者年龄、性别、职业、饮酒、吸烟及身体质
量指数等因素比较差异均无统计学意义（P 均＞

0.05）。药物治疗效果不满意组入院时病程＞ 2 个
月，神经功能损伤，合并糖尿病、关节炎或（和）

睾丸炎的发生率均高于药物治疗效果满意组（P
均＜ 0.05）。影像学检查中药物治疗效果不满意
组伴有椎管内脓肿的发生率高于药物治疗效果满
意组（P ＜ 0.05）。实验室检查中药物治疗效果不
满意组白蛋白下降（＜ 35 g/L）的发生率高于药物
治疗效果满意组（P ＜ 0.05），见表 2。
2.3　药物治疗效果影响因素的多因素 Logistic 回

归分析  结果显示，糖尿病、合并椎管内脓肿、

神经功能损伤和病程＞ 2 个月为布鲁氏菌病脊柱
炎药物治疗效果不满意的主要影响因素（P 均＜ 
0.05），见表 3。

3　讨　　论

　　近年来，随着我国畜牧业和旅游业的发展，

布鲁氏菌病发病率呈直线上升趋势 [2，12]
。脊柱炎

是布鲁氏菌病最常见和最严重的并发症之一，发
病率在 2% ～ 60%[1，4]

。药物和手术是布鲁氏菌病
脊柱炎的两种主要治疗方法，其中药物治疗是
基础和根本保障。目前布鲁氏菌病的药物治疗
达到一定共识，认为应长期、足量、联合、多
途径给药，特别是合并脊柱炎的复杂病例可延
长用药时间 [7，13-14]

。但不少患者症状仍无法根除
或反复发作，最终须要手术干预。目前布鲁氏菌
病脊柱炎的治疗尚未规范，对于复杂病例用药时
间和手术时机的选择仍存在争议 [9]

。延误手术时
机可能造成椎体稳定性进一步破坏和脊髓神经的
不可逆损伤，因此掌握布鲁氏菌病脊柱炎转归的
影响因素尤为重要。本研究对布鲁氏菌病脊柱炎
药物治疗效果的影响因素分析，有助于指导我们
实施更有效的治疗。
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　　既往研究报道，高龄对化脓性脊柱炎的治疗
效果有较大影响，而且高龄患者常合并糖尿病、

高血压、心血管疾病等，以上都是影响疾病转归
的危险因素 [15]

。本研究中年龄因素对治疗效果无
较大影响，可能与本组样本量较少有关。其他一
般情况，如性别、职业、饮酒、吸烟、身体质量
指数等对药物治疗效果的影响并不明显。但合并
糖尿病、关节炎或（和）睾丸炎对药物治疗效果
有一定影响，特别是合并糖尿病患者，这与糖尿
病患者免疫功能受到抑制，炎症难以控制有关，

以往研究也有同样的报道 [16]
。此外，就诊延迟导

致的病程延长也是重要的影响因素，病程持续 2
个月对药物治疗效果有明显的影响，本研究治疗
效果不满意组中，病程＞ 2 个月患者有 17 例，发
生率高达 58.6%。而布鲁氏菌病脊柱炎患者就诊延
迟的最主要原因就是临床症状的多变性 [17] 和诊断
手段的不可靠性 [18-19]

。本研究发现炎症和慢性消

耗导致白蛋白减少也可能影响治疗效果，但不是
主要影响因素。

　　影像学检查是布鲁氏菌病脊柱炎诊断和评价
治疗效果的重要手段，一定程度上可以提示疾病
的转归。MRI 是定位和鉴别不同脊柱炎的首选方
法 [19]

，但布鲁氏菌病脊柱炎早期 MRI 成像无典型
改变，与脊柱退变性疾病和脊柱结核等疾病非常
相似，而且局部症状与影像学表现无直接相关性，

会导致诊断和治疗的延迟。中晚期随着病情进展
组织破坏加重，出现椎间隙变窄、骨质缺损、形
成周围脓肿等表现，即使得到规范化药物治疗也
很难控制病灶扩散。特别是伴有椎管内脓肿和神
经功能损伤的患者得不到预期治疗效果的概率倍
增。本研究中，5 例（17.24%）神经功能损伤、

3 例（10.34%）椎管内脓肿患者经药物治疗后症状
未缓解，组织破坏进行性发展，最终选择手术治疗。

　　目前，文献报道的布鲁氏菌病脊柱炎的手术
率为 7.6% ～ 33.0%，但对于手术适应症及手术时
机仍有争议，一些学者仍坚持足疗程的药物治疗
结束后才考虑手术 [14，20]

。Ulu-Kilic 等 [13] 对 293 例
布鲁氏菌病脊柱炎患者临床资料进行比较研究，

结果显示复杂病例接受抗生素的时间更长，且效
果更差。因此对一些复杂的病例即使加大用药量
及延长用药时间也并不能得到满意的治疗效果，

反而会附加对治疗的不利因素，如耐药性的增加，

表 2　影响布鲁氏菌病脊柱炎治疗效果的单因素分析
Table 2　Univariate analysis on factors affecting treatment effect for Brucella spondylitis

　　注：*.  t 值

表 3　影响布鲁氏菌病脊柱炎治疗效果的多因素 Logistic
回归分析
Table 3　Multivariate Logistic analysis on factors affecting 
treatment effect for Brucella spondylitis

影响因素 随访例数 (n =81) 治疗效果满意组 (n =52) 治疗效果不满意组 (n =29) χ2/t 值 P 值
 一般情况
　　年龄 ( 岁 )            54.2(26 ～ 72)  53.6(26 ～ 71)             56.7(35 ～ 72)    1.105* 0.412
　　性别 [( 男 / 女 ), 例 (%)]          70/11(86.4/13.6)   45/7(86.5/13.5)            25/4(86.2/13.8)   4.432 0.065
　　职业 [( 在职 / 无业 ), 例 (%)]           72/9(88.9/11.1) 48/4(92.3/7.7)            24/5(82.8/17.2)   0.998 0.546
　　饮酒 [( 是 / 否 ), 例 (%)]          70/11(86.4/13.6)   46/6(88.5/11.5)            24/5(82.8/17.2)   0.645 0.704
　　吸烟 [( 是 / 否 ), 例 (%)]         65/16(80.2/19.8)   44/8(84.6/15.4)            21/8(72.4/27.6)   0.606 0.786
　　身体质量指数 [(偏瘦 /正常 /肥胖 ), 例 (%)]     28/48/5(34.6/59.3/6.2)    19/30/3(36.5/57.7/5.8)     9/18/2(31.0/62.1/6.9)   0.693 0.694
 合并基础疾病 [ 例 (%)]
　　糖尿病 ( 是 / 否 )         14/67(17.3/82.7) 5/47(9.6/90.4)            9/20(31.0/69.0) 12.303 0.015
　　高血压 ( 是 / 否 )         12/69(14.8/85.2)   6/46(11.5/88.5)            6/23(20.7/79.3)   1.226 0.432
　　心血管疾病 ( 是 / 否 )            9/72(11.1/88.9) 4/48(7.7/92.3)            5/24(17.2/82.8)   2.128 0.346
　　肝功能损伤 ( 是 / 否 )           9/72(11.1/88.9)            5/47(9.6/90.4)            4/25(13.8/86.2)   0.971 0.535
　　关节炎或 ( 和 ) 睾丸炎 ( 是 / 否 )         15/66(18.5/81.5) 5/47(9.6/90.4)          10/19(34.5/65.5)   7.798 0.032
　　病程＞ 2 个月 ( 是 / 否 )         29/52(35.8/64.2) 12/40(23.1/76.9)          17/12(58.6/41.4) 25.381 0.001
　　神经功能损伤 ( 是 / 否 )           8/73(9.9/90.1) 2/50(3.8/96.2)            6/23(20.7/79.3)   6.995 0.043
 影像学检查 [ 例 (%)]
　　椎管内脓肿 ( 是 / 否 )          11/70(13.6/86.4) 4/48(7.7/92.3)            7/22(24.1/75.9) 21.004 0.004
　　椎旁脓肿 ( 是 / 否 )         17/64(21.0/79.0)   8/44(15.4/84.6)            9/20(31.0/69.0)   1.202 0.497
　　多节段感染 ( 是 / 否 )         41/40(50.6/49.4)         26/26(50.0/50.0)          15/14(51.7/48.3)   0.327 0.882
　　脊柱不稳 ( 是 / 否 )         21/60(25.9/74.1) 13/39(25.0/75.0)            8/21(27.6/72.4)   0.593 0.799
 实验室检查 [ 例 (%)]
　　白细胞 ( 低 / 正常 / 高 )      15/60/6(18.5/74.1/7.4)   9/39/4(17.3/75.0/7.7)  6/21/2(20.7/72.4/6.9)   0.741 0.725
　　血红蛋白 ( 低 / 正常 / 高 )   16/44/21(19.8/54.3/25.9) 10/29/13(19.2/55.8/25.0)    6/15/8(20.7/51.7/27.6)   0.352 0.874
　　白蛋白 ( 低 / 正常 / 高 )     34/43/4(42.0/53.1/4.9)    16/34/2(30.8/65.4/3.8)  18/9/2(62.1/31.0/6.9) 19.025 0.006

因素 b SE Wald χ2 值 P 值 OR 95% CI
 糖尿病 1.559 0.716 5.203 0.007 1.038 0.032 ～ 1.155
 病程＞ 2 个月 1.233 0.837 2.786 0.022 1.187 0.083 ～ 1.208
 神经功能损伤 1.721 0.974 2.313 0.028 1.355 0.105 ～ 1.976
 合并椎管内脓肿 1.128 0.688 5.411 0.004 1.117 1.097 ～ 1.313
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病灶扩散，神经功能损伤加重及白蛋白降低等。

早期认识复杂病例对于预防破坏性并发症至关重
要，可以减少抗生素治疗时间延长带来的不良影
响 [21]

。本研究也认为早期判断布鲁氏菌病脊柱炎
的转归，掌握最佳手术时机非常重要。

　　本研究虽然样本量较少，研究无法涵盖所有
复杂病例，但本研究仍然发现了一些对布鲁氏菌
病脊柱炎药物治疗的影响因素，对患者药物治疗
和选择手术时机有重要的指导意义。
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