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摘  要 

耐药结核病是全球公共卫生领域的重大挑战，为了应对这一挑战，学者们运用许多工具理解其传播规律、

评估防控策略，动力学模型也是其中之一。然而，现有模型多聚焦于生物学传播机制，对社会经济因素

的耦合考虑不足，限制了其在资源有限环境下的决策支持功能。本文系统梳理了耐药结核动力学模型的

研究进展，回顾了经典结核病模型向耐药领域的发展，分析了模型在描述耐药产生与传播、评估干预措

施等方面的贡献，重点综述了耦合经济因素的传染病模型的探索性研究，分析了现有模型在处理经济变

量时的主要局限，是将经济因素作为外生参数，缺乏对流行病与经济双向动态反馈的体现。在此基础上，

我们提出未来研究应构建流行病与经济学的耦合模型，发展在资源约束条件下的最优控制策略，并结合

中国的区域经济不平衡特征，为消除结核病的战略提供政策支持。 
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Abstract 
Drug-resistant tuberculosis (DR-TB) poses a major challenge to global public health. To address this 
challenge, researchers have employed various tools to understand its transmission patterns and 
evaluate prevention and control strategies, with dynamical models being one such tool. However, 
existing models tend to focus primarily on biological transmission mechanisms and do not suffi-
ciently account for the interaction with socioeconomic factors, thereby limiting their ability to sup-
port decision-making in resource-constrained settings. This paper systematically reviews the re-
search progress in dynamical modeling of DR-TB, reviews the evolution of classical tuberculosis 
models into the drug-resistant domain, analyzes the contributions of these models in describing the 
emergence and transmission of drug resistance and evaluating intervention measures, and high-
lights exploratory research on infectious disease models that integrate economic factors. It also 
identifies the primary limitations of existing models in handling economic variables, namely treat-
ing economic factors as exogenous parameters and failing to reflect the bidirectional dynamic feed-
back between epidemiology and the economy. Based on this, we propose that future research 
should construct coupled epidemiological and economic models, develop optimal control strategies 
under resource-constrained conditions, and, taking into account China’s regional economic imbal-
ances, provide policy support for tuberculosis elimination strategies. 
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1. 引言 

结核病(Tuberculosis, TB)是由结核分枝杆菌引起的慢性传染病，2023 年全球约有 125 万人死于结核

病，使其时隔三年重新成为致死率最高的传染病[1]。耐药结核病(Drug-resistant tuberculosis, DR-TB)的出

现使这一局面更加严峻，2023 年全球耐药结核病治疗成功率仅为 51%，远低于药敏结核病的 64%。中国

作为全球 30 个结核病高负担国家之一，发病数占比 6.8%，位居第三，耐药结核病已成为我国结核病防

控的重难点。 
动力学模型是研究传染病传播规律、评估干预措施效果的重要工具[2]。自 Castillo-Chavez 等[3]建立

包含疫苗接种和年龄结构的结核病模型以来，学者们前后引入潜伏期延迟、移民流动、年龄结构、季节

波动、合并感染等现实因素，使模型对结核病传播的刻画更加完善。针对耐药结核病的特殊性，多菌株

模型、耐药扩增模型以及干预策略评估模型相继被提出，为理解耐药传播机制和优化防控策略提供了重

要依据。耐药结核病的传播与控制不仅是一个生物学过程，也深受社会经济背景影响。经济发展水平、

医疗资源配置、患者经济负担、治疗依从性等经济因素与疾病传播之间存在复杂的双向反馈关系[4]。
Zhang 等[5]对中国山东省的研究发现，经济发展水平与结核病登记发病率呈显著负相关；张照旺等[6]的
动力学分析表明，经济激励措施和资源投入能够有效降低耐药肺结核的发病率。将经济因素纳入动力学

模型是提升模型现实解释力和决策支持功能的合理方向。 
目前，虽有综述对结核病模型或经济评估方法进行了梳理，但暂时没有系统分析耐药结核动力学

模型如何处理经济因素的综述。本文旨在填补这一空白，通过系统梳理耐药结核动力学模型的研究进
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展，重点分析现有模型对经济因素的处理方式，为流行病与经济学的耦合模型提供理论框架和研究方

向。 

2. 耐药结核病及其对建模的挑战 

2.1. 耐药的产生与传播 

耐药结核病患者主要通过两种途径产生[7] [8]：一是获得性耐药，药物敏感患者在治疗过程中因依从

性低、药物供应不稳定或药物质量低劣，导致结核分枝杆菌发生基因突变，转化为耐药菌株；另一种途

径是原发性耐药，易感者直接接触耐药患者，感染耐药毒株而成为耐药患者。从建模角度看，这两种途

径对模型结构提出了不同要求：获得性耐药需要在模型中引入治疗依从性参数，并建立药敏人群向耐药

人群的转化路径，原发性耐药则需要区分敏感株和耐药株的传播效率差异，通常采用两菌株模型。此外，

基因突变是耐药的分子基础，不同药物耐药突变株出现的几率和耐药程度存在差异[9] [10]，这为模型参

数设定带来了复杂性。 

2.2. 结核病的传播途径 

耐药结核杆菌与普通结核杆菌传播途径一致，主要通过空气飞沫传播，且在通风不良、人群密集的

场所传播风险更高[11]，密切接触者感染的风险显著增加，尤其是 5 岁以下的儿童和 HIV 感染者[12]。既

往结核病史和治疗史是耐药结核病的最主要危险因素，其他常见危险因素包括教育程度低、糖尿病、吸

烟、低 BMI、饮酒等[13]。不同风险人群具有不同的感染概率、发病风险和诊疗行为，因此一个有效的动

力学模型需要能够刻画人群的异质性，这种异质性既可能源于生物学因素，也可能源于社会经济因素。 

2.3. 治疗策略与防控措施 

耐药结核病的治疗包括全口服短程化疗方案与长程治疗方案[14]，防控措施则包括准确诊断、优化治

疗方案、感染控制、提高患者依从性和加强耐药监测等方面[15]。从建模角度看，每一项措施都可对应模

型中的特定参数：诊断对应病例发现率，治疗对应治愈率和耐药转化率，感染控制对应传播系数，依从

性对应治疗完成率等。这些措施的实施效果高度依赖于资源投入，例如快速分子诊断技术(如 Xpert 
MTB/RIF)能够显著缩短诊断时间，但其推广和普及需要大量的资金的支持，提高患者依从性也需要社会

支持和心理干预，同样需要资金的保障。这种干预效果与资源投入的紧密关系正是将经济因素纳入动力

学模型的重要原因。 

2.4. 中国国情下的特殊因素 

要研究中国的经济与结核病的耦合模型，要考虑具有中国特色的因素，例如大规模周期性人口流动

和差异化的医疗保障体系。中国每年春节前后的“春运”呈现大规模、短时间、跨区域的人口流动特征。

2025 年春运期间，全国跨区域人员流动量达 94 亿人次，日均 2.35 亿人次的流动[16]。这种流动模式对耐

药结核病的跨区域传播具有重要影响，高发区的潜伏感染者可能将疾病带到低发区，流动人口在务工地

可能因医疗可及性差而中断治疗。另外，中国的结核病医保政策是影响患者治疗依从性的重要经济变量。

国家对结核病实施部分免费政策，但耐药结核病的治疗费用仍十分高昂，患者需自付的比例因地区医保

政策差异而显著不同。部分地区将耐药结核病纳入门诊特殊病种管理，报销比例可达 70%~90%；而另一

些地区则报销比例较低，患者仍需承担数万元费用[17]。这些因素在建立模型时应该纳入考虑，如采用元

人口模型框架，将全国划分为若干区域，每个区域有独立的仓室模型，并用定义患者自付比例等方式体

现不同地区的医保政策差异。 
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3. 耐药结核动力学模型研究进展 

3.1. 一个简化的经济耦合结核病模型示例 

为了直观展示经济因素与耐药结核传播之间的双向反馈机制，在前人研究的基础上[18]-[20]，我们构

建了一个简化的耦合动力学模型，见图 1。模型包含经典的 SIR 传染病仓室和反映经济水平的人均资本

变量，通过两条路径实现双向耦合。 
 

 
Figure 1. Flowchart of the economic coupling tuberculosis model 
图 1. 经济耦合结核病仓室模型流程图 
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其中，S，I，R 分别为易感者、感染者、康复者仓室；k 为人均资本存量，反映经济发展水平； ( )kβ 为感

染率，为人均资本的递减函数，可以具体设定为指数函数等形式；Λ为人口出生率， µ 为自然死亡率，

α 为康复率， γ 为感染者康复后失去免疫力转为易感者的速率；𝑠𝑠为储蓄率， ( )f k 为生产函数，δ 为资

本折旧率，σ 为感染者造成的资本损失系数，反映因病无法工作的劳动力损失。在模型中，感染者无法

正常工作，导致资本积累减少，σ 越大，疾病对经济的冲击越强；经济水平越高，感染率越低。这一简

化模型清晰展示了经济状态与疾病传播之间的双向反馈。 

3.2. 经典模型的演进与扩展 

传染病动力学模型的基本框架是 SIR (易感–感染–康复)模型及其扩展。在结核病领域，Castillo-
Chavez 等[3]最早建立了包含疫苗接种和年龄结构的模型，证明基本再生数 R0 是决定疾病是否存在的阈

值，在这以后，学者们从多个方面对模型进行了扩展。 
结核病潜伏期长，且个体差异大，部分感染者可在感染后短期内发病，被称为早期潜伏，部分则可

维持数年不发病，被称为晚期潜伏。Wang 等[21]和 Okuonghae [22]分别引入时间延迟描述潜伏期，发现

延迟超过阈值时模型可能发生 Hopf 分岔，导致周期性波动。Li 等[23]进一步将预防效应与潜伏延迟相结

合，发现过长的潜伏期可能导致结核病的隐匿传播，从而增加防控难度。Guo 等[24]区分早期和晚期的潜

伏移民，发现早期潜伏移民对短期内发病率影响更显著。Xu 等[25]考虑外来流入人口和快慢反应机制，
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发现流动人口的引入显著影响传播动态。Xu 等[26]进一步建立本地人口与移民的元人口模型，分析了异

质性混合和疫苗策略的影响。Zhao 等[27]基于年龄结构模型分析了中国 2005~2016 年的结核病传播，发

现不同年龄段的感染率存在显著差异，建议强化青少年和老年群体的干预。Lai 等[28]对广州市流动人口

的流行病学分析为模型参数设定提供了实证基础。Kapitanov [29]建立了双年龄结构的 TB-HIV 合并感染

模型。范琳[30]强调了营养治疗作为辅助治疗的重要性，这为引入非药物干预提供了思路。 
与传统整数阶模型相比，分数阶模型能够更好地刻画疾病传播中遗传特性，更准确地描述潜伏期、

感染期等阶段的非指数衰减行为。Jiang 等[31]建立了基于 Atangana-Baleanu-Caputo 导数的分数阶随机模

型，对中国耐药结核传播进行动力学分析，发现随着噪声水平增加，模型解的随机扰动程度增大，高噪

声水平可能导致耐药结核在早期消失。该研究还比较了不同干预策略的效果，证实组合干预优于单一干

预。此外，代理人基模型(Agent-based model, ABM)能够更准确地刻画个体异质性和接触网络结构。Bui 
[32]等的系统综述显示，ABM 在 TB 传播建模中已得到应用，但在空间结构、经济评估等方面仍有不足。 

经典结核病模型已从简单的 SIR 框架发展为能够刻画年龄、移民、潜伏期、合并感染等多种现实因

素的复杂系统。这些模型为理解结核病传播规律、评估干预措施提供了有力工具。 

3.3. 耐药结核病的动力学模型 

关于耐药结核病的特殊性，学者们研究了一系列模型，主要有以下几类：Yang 等[33]对中国耐药株

传播进行评估，发现耐药株的传播对公共卫生构成重大威胁，强调建立有效监测体系的必要性。Kuddus
等[34]建立全球两菌株疾病传播模型，研究了耐药性和敏感性菌株的扩散规律及治疗措施效果，这类模型

的核心是区分敏感株和耐药株，并描述两者之间的竞争关系；后来他们的团队建立孟加拉国耐药肺结核

扩散模型[35]，研究了不同干预策略，如药物治疗、患者隔离对传播速度的影响，发现及时干预和高效药

物治疗可显著降低传播速度；Xu 等[36]通过动态建模预测不同干预措施对中国耐药结核负担的影响，发

现早期检测、治疗方案优化和疫苗接种是关键策略，王廉皓等[37]基于 WHO 推荐的耐多药/利福平耐药

结核治疗方案，预测其在中国应用的效果，证实这些方案可有效控制耐药蔓延；张华龙等[38]分析了影响

耐药传播的关键因素，包括患者隔离、治疗策略、药物耐药性水平和社会经济因素；DeNegre 等[39]探讨

了艾滋病患者化学预防政策对细菌耐药性的影响，发现不合理预防可能促进耐药菌株产生。 
耐药结核病模型的建模深度对于政策指导价值具有直接的影响。Shirreff 等[40]对 195 项耐药分枝杆

菌模型的系统综述发现了现有模型的重要局限，44%的模型仅包含单一的耐多药分类，将复杂的耐药谱

简化为二分类变量；仅 23 个模型，占总样本的 12%，考虑了细菌异质性，即同样耐药水平内细菌的进一

步分化，这说明现有模型可能低估了耐药演化的复杂性。在模型结构上，Yu 等[41]建立了考虑多药耐药

的多菌株模型；Ullah 等[42]研究了意识和治疗对结核病感染的影响；Tefesse 等[43]最近提出的仓室模型

明确刻画了治疗失败导致获得性耐药的路径，并通过敏感性分析发现二线治疗后的康复率对耐药结核动

态有显著影响。这些研究表明，耐药结核病模型正从简单的两菌株框架向更精细的多层级框架演进。 
耐药结核的动力学模型在经典模型基础上，通过引入多菌株、耐药转化路径和干预措施模块，能够

更好地刻画耐药传播的特殊规律。然而，这些模型中的社会经济因素，如治疗依从性、医疗资源可及性

等一般被简化为常数或外生参数，无法反映经济因素与传播动态的双向反馈。 

3.4. 耦合经济因素的探索性研究 

许多流行病学研究已经证明了结核病与贫困之间的密切关联。然而，将这种关联从定性的描述转化

为定量的、可纳入动力学模型的形式，才是提升模型现实解释力和决策支持功能的关键[44]。本节从宏观

研究、微观行为和耦合建模方法论三个方面展开，分析经济因素与结核病动力学模型耦合的研究进展，
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并总结当前研究的不足与未来研究方向。 

3.4.1. 经济发展与疾病负担 
Zhang 等[5]对中国山东省 2005~2017 年的数据分析发现，人均 GDP 与结核病登记发病率呈显著负相

关，经济越发达的地区，结核病发病率越低。这一关联的可能机制包括经济发展带来的公共卫生设施改

善、医疗资源可及性提高、健康教育普及以及营养状况改善等。Delfino 和 Simmons [18]构建了一个将结

核病流行病学参数与经济增长相关联的理论框架，通过对 120 个国家的截面数据分析，发现结核病的传

播系数、患者死亡率与人均 GDP 呈负相关，而治愈率与人均 GDP 呈正相关，并且呈现非线性的 Logistic
函数的形式，即当人均 GDP 超过某一阈值后，经济对结核病参数的边际影响逐渐减弱，这一发现为将经

济因素内生化为模型参数提供了研究基础。Bloom 等[45]利用 WHO 的 EPIC 模型估算了非传染性疾病对

中国和印度的宏观经济影响，基于索洛增长模型，通过两条路径量化了疾病对经济的冲击，一是劳动力

供给减少，即因死亡导致的劳动力损失，二是资本积累受阻，即因医疗支出挤占储蓄和投资，结果显示，

2012~2030 年间，非传染性疾病将导致中国累计损失 23.03 万亿美元、印度损失 4.58 万亿美元，这一研

究聚焦于非传染性疾病，但其将疾病负担通过生产函数耦合进宏观经济模型的方法论框架为结核病领域

的类似研究提供了重要参考。 
Keogh-Brown 等[46]进一步将这一思路应用于结核病领域，建立了完全整合的宏观经济与流行病学

模型，并以印度为例进行了实证分析，该研究首次将可计算一般均衡(CGE)模型与结核病传播模型动态耦

合，流行病学模型为宏观经济模型提供劳动力供给变化的输入，而宏观经济模型则为流行病学模型提供

营养摄入等风险因素的内部变化。研究发现，2021~2040 年间，结核病将导致印度累计 GDP 损失 1464 亿

美元，其中约 77%来自死亡率导致的劳动力损失，值得注意的是，低收入家庭承担了更大的相对经济负

担，而高收入家庭则承担了更大的绝对经济负担，揭示了结核病经济影响的分配性效应。Yadav 和 Goel 
[47]提出的收入–营养-TB 耦合模型，将传播率、康复率和结核相关死亡率表示为收入水平和营养状态的

函数，构建了三者的双向反馈机制，研究得到，单纯改善营养而不提升收入，难以将基本再生数降至 1 以

下，只有当营养和收入水平同步提升时，疾病负担才能得到有效控制。周文雍等[48]针对中国的结核病免

费医疗政策进行了卫生经济学评价，利用动力学模型预测了 2024~2035 年间不同场景下政策的成本效果。

研究显示，在现有发病率的递降率维持不变的情景下，免费医疗政策每投入 1 元可挽回 11.24 元的社会

经济价值，在发病率加速下降的情景下，这一比值提升至 12.58 元。该研究虽未建立双向耦合模型，但其

对政策干预的成本效益量化分析，为评估经济干预措施的效果提供了方法论参考。 
这些宏观层面的研究已从简单的统计关联发展到机制性的宏观经济模型整合，然而，现有研究仍以

疾病影响经济的单向影响分析为主，对经济对于疾病的反馈机制体现不足，并且将经济因素作为外生输

入，未能建立双向动态耦合。 

3.4.2. 经济因素对患者行为的影响机制 
经济因素对结核病传播的影响不仅体现在宏观层面，更通过微观层面的患者行为发挥作用。Munro 等

[49]对结核病患者治疗依从性的系统综述揭示了经济因素影响依从性的多层次机制：一是直接经济成本，

患者面临的治疗相关费用与日常工作之间的冲突是导致治疗中断的主要原因；尤其是在农村地区，患者

若中断工作，家庭经济来源中断，往往不得不中断治疗。二是机会成本，即使治疗本身免费，患者仍需

承担因就诊损失的工作时间所带来的收入损失。在直接观察治疗模式下，患者需要定期前往医疗机构接

受督导服药，这对需要日薪维持生计的劳动者而言构成了实质性障碍。三是结构性贫困，贫困不仅是收

入水平低，更体现为缺乏应对疾病冲击的缓冲能力，患者因病致贫后可能进一步降低治疗依从性，形成

贫困导致疾病，疾病导致更贫困的正反馈循环，结构性因素是患者个人无法控制的、却对治疗依从性产
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生决定性影响的外部环境。四是社会支持网络，家庭和社区的经济支持是促进治疗完成的重要因素。另

外研究还发现，女性患者往往需要获得男性家庭成员的许可才能前往就诊，揭示了这一较为少见的性别

因素与经济因素的复杂作用。Jiang 等[50]对陕西省重点人群潜伏感染预防性治疗的成本效果分析，从另

一个角度揭示了经济因素对干预措施可接受性的影响，研究发现，3HR 方案(异烟肼 + 利福平联合方案，

每日一次，持续 3 个月)是最具成本效果的预防方案，远低于 9H 方案(910 美元/QALY)，短疗程方案的成

本优势不仅来自药物费用降低，更来自患者依从性提高所减少的失访损失。这一发现说明干预方案的设

计需要充分考虑患者的经济负担和行为偏好。这些研究揭示了经济因素通过影响患者行为，如就医决策、

治疗依从性影响疾病传播的内在机制，这些机制为构建经济反馈模型提供了理论依据，个体的治疗决策

受到经济激励的调节，而个体的决策集合又决定了人群层面的传播动态。 

3.4.3. 经济与流行病耦合建模 
将经济因素与传染病动力学进行系统耦合建模，是目前较新兴的研究方向。根据建模方法的不同，

可将其分为以下几类： 
(1) 理论框架 
Bonds 等[19]提出的“贫困陷阱”理论框架，指因正反馈机制导致经济体在低疾病负担与低资本存量

的稳定均衡状态，为理解传染病与经济之间的双向反馈机制提供了理论基础。该研究将传染病传播的 SIS
模型与资本积累的索洛模型相耦合，发现当疾病负担足够高时，系统可能出现两个稳定均衡：一个是高

疾病负担与低资本存量的贫困陷阱均衡，另一个是低疾病负担与高资本存量的健康发展均衡，系统最终

收敛于哪个均衡，取决于初始条件和关键参数阈值，疾病与贫困之间的正反馈可能导致经济体锁定在低

水平均衡状态，单纯依靠市场力量难以摆脱。 
Goerg 等[20]在此基础上进一步扩展，引入了内生经济增长机制，并利用实证数据对模型进行参数化

校准。研究发现，在贫困国家，单纯提高卫生支出占 GDP 的比例，即增加相对投入不足以摆脱贫困陷阱，

而外来的发展援助，通过降低治疗和预防成本的方式则能有效帮助经济体跨越阈值，进入健康发展。这

一发现对援助策略具有重要政策含义，援助的规模和方式需要足以产生“阈值跨越”效应才能成功控制

疾病传播。 

(2) 方法论框架 
An 等[51]提出的“反馈流行病学模型”(Feedback-Informed Epidemiological Model, FIEM)将经济学中

的动态决策理论与流行病学中的风险分层仓室模型相耦合。在 FIEM 框架下，异质性个体基于对当前和

未来收益的评估，在感染风险与经济收益之间做出如是否参与工作等权衡，其决策反过来影响接触模式

和传播风险。该模型对 COVID-19 早期政策，强制停工、带薪休假、自愿居家的比较分析发现，考虑行

为反馈对政策的相对健康和经济影响有显著调节作用，更严格的工作场所检测政策反而可能增加劳动力

供给，这是因为个体感知到工作环境更安全。这一框架为耐药结核领域提供了参考，患者的治疗依从性、

就医决策等行为同样受到经济激励和风险感知的影响。 
Rist 等[52]将这一思路应用于家禽疾病对农村贫困人口负担的研究，构建了耦合家禽传染病动态与农

户经济生产的模型。该模型将农户的禽类种群分为健康、感染两类，并引入鸡蛋产量作为连接疾病状态

与经济产出的中间变量。通过拟合马达加斯加的实地调查数据，研究发现家禽疾病可导致农户月收入损

失 10%~25%，且这种损失通过人力资本积累，营养改善、教育投资的反馈而被放大，该研究的创新之处

在于，它将动物健康、人类营养、人力资本和收入增长纳入统一框架，揭示了疾病负担的跨物种、跨系

统传导机制。 
(3) 应用实践 
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Zhang 等[53]针对 COVID-19 构建了耦合传播动力学与经济发展的模型。该模型将人均 GDP 作为状

态变量纳入动力学系统，假设传播系数、恢复率等流行病学参数是 GDP 的函数，同时疾病通过减少劳动

力供给反作用于 GDP 增长。理论分析表明，基本再生数 R0 是决定疾病能否在人群中持续传播的阈值。

数值模拟显示，COVID-19 对经济的冲击可能持续十余年，自适应隔离策略相比恒定隔离策略，能在最小

化经济损失的同时有效控制疾病。 
在结核病领域，Delfino 和 Simmons [18]的模型已包含经济参数对流行病学参数的函数关系，但经济

模块是外生的，人均 GDP 作为给定输入。Keogh-Brown 等[46]的模型实现了流行病学模块向经济模块的

单向反馈，但经济因素对流行病学参数的反向影响仅通过营养摄入这一条路径实现。张照旺等[6]对耐药

肺结核控制机理的动力学分析，首次将经济效应作为变量纳入模型，是一个较为完善的经济效应传染病

动力学模型。 
(4) 数学基础 
耦合模型的数学分析需要坚实的理论基础。Van den Driessche 和 Watmough [54]提出的下一代矩阵方

法，为计算复杂仓室模型的基本再生数 R0 提供了标准框架。该方法通过将系统线性化并分解为新生感染

项和转移项，能够处理具有多个感染群体和复杂接触模式的模型，为分析经济与流行病耦合模型的阈值

行为奠定了数学基础。Freedman 和 Ruan [55]发展的泛函微分方程持久性理论，为分析具有时滞的耦合系

统提供了重要工具。该研究利用李雅普诺夫方法，给出了时滞系统一致持久的充分条件，并应用于捕食-
被捕食模型、竞争模型等生态学实例。对于结核病模型而言，治疗延迟、诊断延迟等时滞因素不可忽视，

该理论为分析耦合系统的长期行为提供了方法支撑。Cheng 等[56]建立了一类具有饱和功能反应和感染细

胞抑制效应的病毒动力学模型，并进行了稳定性分析。该模型引入质量作用项描述感染细胞对未感染细

胞增殖的抑制效应，与结核病中耐药菌株对敏感菌株的竞争抑制具有相似性。其全局稳定性分析为分析

更复杂的结核病模型提供了技术参考。耦合建模的方法论研究已从理论框架发展到具体应用，但多数仍

集中于 COVID-19 等新发传染病，针对结核病的专用耦合模型仍处于起步阶段。数学分析工具已较为成

熟，可支撑更复杂的模型构建。 

3.5. 现有研究的贡献与局限 

3.5.1. 主要贡献 
宏观和微观层面的实证研究已充分证实经济因素与结核病负担之间存在显著关联，为建模提供了经

验基础。“贫困陷阱”理论揭示了疾病与贫困之间的双向反馈机制，为耦合建模提供了概念框架[49]。从

索洛增长模型到 CGE 模型，从静态成本效益分析到动态最优控制，研究者们不断探索将经济学方法整合

进流行病学模型的路径。R0 计算方法[54]、稳定性分析[56]等数学工具的发展，为分析耦合模型的动力学

行为提供了理论保障。 

3.5.2. 核心局限 
现有研究多将经济因素作为外生输入或仅实现单向反馈，缺乏能够刻画流行病与经济双向动态反馈

的机制性模型，患者因病致贫后如何影响治疗依从性，进而如何影响耐药传播，这种闭环反馈尚未被纳

入模型。宏观层面的经济指标，如 GDP、医疗支出与微观层面的个体行为，如就医决策、依从性之间缺

乏有效链接，如何将微观层面的行为异质性，依性别、依收入水平的差异等聚合为宏观层面的模型参数，

仍是一个未解决的挑战。另外，多数模型回答“如果采取某措施，效果如何”的预测性问题，但难以回答

“给定有限资源，如何最优分配”的规范性问题。这需要引入最优控制理论和成本效果分析，目前在这

一方向上的研究仍较为薄弱。中国的区域经济不平衡，不同地区的结核病流行状况差异显著[57]。均质化

的模型难以指导因地制宜的精准防控策略。最后，多数研究未公开模型代码和完整参数，限制了研究的
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可复现性和政策转化效率。 

4. 研究展望 

基于上述分析，我们认为未来耐药结核动力学模型研究应聚焦于以下方向。 

4.1. 模型结构 

应构建包含宏观经济指标，如地区 GDP、医疗投入与微观个体行为，如就医决策、治疗依从性的多

尺度耦合模型。关键机制包括：(1) 疾病负担对家庭经济状况的负面影响(因病致贫)；(2) 经济状况对治

疗依从性和诊疗及时性的影响；(3) 公共卫生投入对筛查、诊断和治疗覆盖率的影响；(4) 这些因素通过

改变传播参数，进一步反作用于疾病传播动态。这种双向反馈机制是耦合模型的核心特征。 

4.2. 参数校准 

结合中国的区域经济数据和结核病监测数据，发展校准方法，处理多源数据融合。可利用已有研究

提供的经验函数形式作为先验信息，结合实地调查数据进行后验更新。中国的区域经济不平衡，应选取

代表性地区，如东部发达地区、中部地区、西部欠发达地区分别校准模型，分析不同经济背景下最优防

控策略的异同。 

4.3. 模型分析 

在耦合模型基础上，应引入最优控制理论，研究在给定资源约束下，如何动态分配筛查、诊断、治

疗和预防的资源投入，以实现感染数和死亡数的最小化。目标函数可设定为健康收益最大化，如避免的

感染数或死亡数，控制变量为不同干预措施的投入水平，约束条件为总预算。 

4.4. 模型透明化 

推动开源代码和标准化报告，提升模型的可复现性和政策信任度。遵循 CHEERS 卫生经济评估报告

标准[58]和动态传播模型报告指南[59]，确保研究结果的可比较性和可转化性。 

4.5. 跨学科协作 

构建经济与流行病耦合模型需要数学、流行病学、经济学、公共卫生等多学科协作。建议建立跨学

科研究团队，在模型构建、参数校准、结果解释和政策转化等环节充分整合各学科视角。 

5. 结语 

耐药结核病是全球公共卫生领域的重大挑战，动力学模型是理解其传播规律和优化防控策略的核心

工具。本文系统梳理了耐药结核动力学模型的研究进展，识别了现有模型在处理经济因素方面的不足，

并提出了构建经济与流行病耦合模型的未来方向。在中国实施《全国结核病防治规划(2024~2030)》[60]和
致力于实现 WHO“终止结核病战略”[61]的背景下，发展能够指导资源优化配置的耦合模型，具有重要

的理论价值和现实意义。 
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