
第 37 卷第 2 期  2022 年 2 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 37 No. 2 February 2022 

   

·391· 

线性回归模型在预测信阳市中心医院金黄色葡萄球菌耐药率中的应用 

杨金兰，王升*，胡伟，刘如品，段真珍，郑楠楠，任琦，何燕 

信阳市中心医院 药学科，河南 信阳  464000 

摘  要：目的  考察金黄色葡萄球菌耐药率与抗菌药物使用强度（AUD）的相关性，建立可用于预测金黄色葡萄球菌耐药

率的回归模型。方法  回顾性分析 2014 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度信阳市中心医院金黄色葡萄球菌耐药率监测数据以及

同期抗菌药物 AUD 数据。采用 2014 年第 1 季度至 2019 年第 4 季度数据作为试验样本数据，采用线性相关性分析法分析两

者的相关性。以耐药率为因变量，抗菌药物 AUD 为自变量，对相关性显著的变量建立线性回归模型。以 2020 年第 1 季度

至 2020 年第 4 季度数据为考核样本，应用所建立的回归模型预测金黄色葡萄球菌耐药率，并与同期耐药率实际值对比以验

证模型预测的有效性。结果  金黄色葡萄球菌对大部分抗菌药物耐药率随时间呈下降趋势（P＜0.05），对红霉素和阿奇霉素

耐药率随时间无显著变化趋势。金黄色葡萄球菌对庆大霉素耐药率与头孢唑林 AUD 呈正相关（r＝0.431，P＝0.036），与阿

奇霉素 AUD 呈正相关（r＝0.523，P＝0.009），与左氧氟沙星 AUD 呈正相关（r＝0.606，P＝0.002）。对左氧氟沙星耐药率

与头孢唑林 AUD 呈正相关（r＝0.447，P＝0.029），与左氧氟沙星 AUD 呈正相关（r＝0.482，P＝0.017）。耐甲氧西林金黄

色葡萄球菌（MRSA）检出率与左氧氟沙星 AUD 呈正相关（r＝0.639，P＝0.001）。分别对庆大霉素耐药率、左氧氟沙星耐

药率、MRSA 检出率建立一元或多元线性回归模型，结果显示模型均通过显著性检验（F1＝7.416，P1＝0.004；F2＝6.317，

P2＝0.007；F3＝11.65，P3＝0.002）。将 2020 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度抗菌药物 AUD 数据代入相应的回归模型，得到

的耐药率预测值在实际值上下浮动，耐药率实际值均处于 95%预测区间以内。结论  信阳市中心医院金黄色葡萄球菌耐药

率与抗菌药物 AUD 存在相关性，所建立的线性回归模型可初步反映两者的量化关系，可对耐药率进行有效预测。 
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Application of linear regression model in predicting drug resistance rate of 

Staphylococcus aureus in Xinyang Central Hospital 
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Department of Pharmacy, Xinyang Central Hospital, Xinyang 464000, China 

Abstract: Objective  The correlation between Staphylococcus aureus drug resistance rate and antibiotic use intensity (AUD) was 

investigated, and a regression model for predicting staphylococcus aureus drug resistance rate was established. Methods  The 

monitoring data of Staphylococcus aureus drug resistance rate in Xinyang Central Hospital from the first quarter of 2014 to the fourth 

quarter of 2020 and AUD data of antibiotics in the same period were retrospectively analyzed. The data from the first quarter of 2014 to 

the fourth quarter of 2019 were used as the test sample data, and the correlation between them was analyzed by linear correlation 

analysis. Taking drug resistance rate as dependent variable and antibiotic AUD as independent variable, a linear regression model was 

established for variables with significant correlation. Taking the data from the first quarter of 2020 to the fourth quarter of 2020 as the 

evaluation sample, the established regression model was used to predict the drug resistance rate of Staphylococcus aureus, and 

compared with the actual drug resistance rate of the same period to verify the validity of the model prediction. Results  The drug 

resistance rates of Staphylococcus aureus to most antibacterial drugs showed a decreasing trend over time (P < 0.05), while the drug 

resistance rates to erythromycin and azithromycin showed no significant trend over time. The drug resistance rate of Staphylococcus 

aureus to gentamicin was positively correlated with cefazolin AUD (r = 0.431, P = 0.036), azithromycin AUD (r = 0.523, P = 0.009), 

levofloxacin AUD (r = 0.606, P = 0.002). The drug resistance rate to levofloxacin was positively correlated with cefazolin AUD (r = 

0.447, P = 0.029), and with levofloxacin AUD (r = 0.482, P = 0.017). The detection rate of methicillin- resistant Staphylococcus aureus 

(MRSA) was positively correlated with levofloxacin AUD (r = 0.639, P = 0.001). Unitary or multiple linear regression models were 

established for gentamicin resistance rate, levofloxacin resistance rate, and MRSA detection rate, respectively, and the results showed 

that the models passed the significance test (F1 = 7.416, P1 = 0.004; F2 = 6.317, P2 = 0.007; F3 = 11.65, P3 = 0.002). The AUD data of 
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antibiotics from the first quarter of 2020 to the fourth quarter of 2020 were substituted into the corresponding regression model, and the 

predicted values of drug resistance rate obtained fluctuated around the actual values, and the actual values of drug resistance rate were 

all within the 95% prediction range. Conclusion  The drug resistance rate of Staphylococcus aureus in Xinyang Central Hospital was 

correlated with AUD. The established linear regression model could preliminarily reflect the quantitative relationship between the two and 

effectively predict the drug resistance rate. 

Key words: linear regression model; Staphylococcus aureus; resistance rate; antibacterial agents; AUD; gentamicin; levofloxacin; MRSA 

 

金黄色葡萄球菌 Staphylococcus aureus 是引起

医院和社区获得性感染的重要病原菌，在革兰阳性

菌中检出率最高，具有多部位、多系统的感染特

点[1-2]。金黄色葡萄球菌不仅能引起浅表和深层皮肤

及软组织感染，还可引起心内膜炎和骨髓炎等会危

及生命的严重感染[3]。随着抗菌药物的广泛使用和

不合理使用，细菌耐药问题突出，多重耐药菌的出

现更使得临床治疗难度增加。新型抗菌药物的研发

速度较慢，通过控制细菌耐药危险因素来遏制耐药

菌的传播则更贴近实际。研究表明，抗菌药物使用

所致的选择压力是导致细菌耐药的主要因素之

一 [4]。研究显示，细菌耐药率与抗菌药物的消耗量

存在正相关关系，且研究结果不受地区以及研究对

象年龄的干扰[5]。在细菌耐药率与抗菌药物使用间

建立回归模型有助于评估两者间的量化关系，进而

在抗菌药物使用环节为医院控制细菌耐药率提供

针对性依据。多项研究报道了关于通过控制抗菌药

物的使用来降低细菌耐药率的研究成果。但细菌耐

药存在区域差异和医院特异性，应辨证看待既往研

究成果，不可盲目照搬套用。本研究将对信阳市中

心医院 2014 年 1 月—2020 年 12 月抗菌药物使用情

况和细菌耐药率的季度数据作分析，并尝试在两者

间建立线性回归模型，为院内抗菌药物的合理使用

和金黄色葡萄球菌耐药性预警提供参考依据。 

1  资料与方法 

1.1  菌株来源 

所有菌株均来源于金黄色葡萄球菌微生物检

验室提供的 2014 年 1 月—2020 年 12 月住院患者送

检标本中分离的金黄色葡萄球菌，送检标本来源于

患者体液、痰液、血液、尿液等。剔除同一患者相

同部位分离得到的重复菌株。 

1.2  病原菌鉴定及药敏试验 

参照《全国临床检验操作规程》（第 3 版）[6]

提供的方法实施菌株培养鉴定。采用全自动细菌鉴

定仪（法国生物梅里埃公司）鉴定菌种，使用 K-B

纸片扩散法行药敏试验，依据同期美国临床实验室

标准化协会（CLSI）标准判读药敏结果。质控菌株

为金黄色葡萄球菌（ATCC 25923）。 

1.3  抗菌药物使用强度（AUD） 

运用医院合理用药监测系统（PASS）提取抗菌

药物消耗量的季度数据，采用世界卫生组织（WHO）

推荐的限定日剂量（DDD）法计算各品种抗菌药物

的 AUD，未有规定的药物品种的 DDD 参照《新编

药物学》（第 18 版）[7]和药品说明书计算。 

AUD＝DDDs×100/（平均住院天数×同期出院患者人数） 

1.4  线性回归模型构建及检验 

以 2014 年第 1 季度至 2019 年第 4 季度数据为

建模样本数据。首先考察金黄色葡萄球菌耐药率与

AUD 的相关性。以耐药率为因变量，AUD 为自变

量，对相关性显著的变量建立线性回归模型。当多

个自变量与因变量均存在显著线性相关性时，对因

变量建立多元线性回归模型，方法为逐个剔除变

量，直至最终模型各变量回归系数均显著。一元线

性回归方程表达式如方程式（1）所示，多元线性

回归方程表达式如（2）所示。其中 Y 为因变量，X

为自变量，β0为常数项。β、β1、β2…βk 为因变量对

应于自变量的回归系数，为随机误差项。 

Y＝β0＋βX＋                             （1） 

Y＝β0＋β1X1＋β2X2＋…＋βkXk＋             （2） 

1.4.1  回归模型的F检验  使用方差分析检验回归

方程显著性。首先提出零假设 H0：β＝0，即 AUD

与金黄色葡萄球菌耐药率间的线性关系不显著；备

择假设 H1：β0 或 β 不全为 0，即 AUD 与金黄色

葡萄球菌耐药率间存在显著线性关系。当统计量 F

服从自由度为模型均方和残差均方的 F 分布，H0

成立，反之 H1 成立，此时模型均方远大于残差均

方，即自变量的波动对因变量波动贡献较大。检验

水准设定为 α＝0.05，P＜0.05 时，模型显著成立。 

1.4.2  回归系数的 t 检验  使用 t 分布检验回归系

数显著性。零假设 H0：β＝0，即金黄色葡萄球菌耐

药率与 AUD 不存在关系或不存在线性关系。备择

假设 H1：β0，即金黄色葡萄球菌耐药率与 AUD

间存在线性关系。检验水准设定为 α＝0.05，P＜0.05

时，回归系数显著。 



第 37 卷第 2 期  2022 年 2 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 37 No. 2 February 2022 

   

·393· 

1.4.3  回归模型拟合优度检验  拟合优度检验采

用可决定系数 R2 为度量值，其含义是金黄色葡萄球

菌耐药率的波动中能用 AUD 解释的百分比数值。

0≤R2≤1，数值越大表示拟合度越高。 

1.5  运用回归模型预测金黄色葡萄球菌耐药率 

以 2020 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度 AUD

为实验数据输入回归方程，得到耐药率预测值和预

测区间，并将预测值与同期耐药率实际值作对比。 

1.6  统计学方法 

运用 Shapiro-Wilk 法判断金黄色葡萄球菌耐药

率和 AUD 数据是否服从正态分布。服从正态分布

的数据采用Pearson统计法分析耐药率与AUD的相

关性，非正态分布数据采用 Spearman 统计法分析。

采用文献方法[8]考察耐药率和 AUD 变化趋势。数

据正态性检验、变化趋势分析和相关性分析由 SPSS 

25.0 软件完成，线性回归模型的构建由 Eviews 10.0

完成，检验水准均为 α＝0.05。 

2  结果 

2.1  金黄色葡萄球菌耐药性变迁 

2014 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度信阳市中

心医院金黄色葡萄球菌对红霉素和阿奇霉素耐药

率较高，除 2014 年第 1 季度外，各季度耐药率均

高于 50%，随时间的变化趋势不显著。对四环素耐

药率在 50%上下徘徊，自 2017 年第 1 季度起低于

50%，整体随时间呈下降趋势（P＜0.05）。对复方

磺胺甲恶唑的耐药率在 2016 年第 2 季度达到

100%，但自 2016 年第 4 季度开始在 30%以下波动，

整体随时间呈下降趋势（P＜0.05）。对庆大霉素、

左氧氟沙星耐药率自 2016 年第 2 季度起在 50%以

下浮动，两者随时间均呈下降趋势（P＜0.05）。

对克林霉素耐药率在 50%上下浮动，整体呈下降

趋势（P＜0.05），见表 1。
 

表 1  2014 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度医院金黄色葡萄球菌耐药菌株检出率及变化趋势 

Table 1  Changing trend of resistance rate of Staphylococcus aureus in hospital from first quarter of 2014 to fourth quarter of 2020 

时间 
金黄色葡萄球菌 
检出株数 

耐甲氧西林金黄色 
葡萄球菌检出率/% 

耐药率/% 

庆大霉素 左氧氟沙星 复方磺胺甲恶唑 红霉素 阿奇霉素 克林霉素 四环素 

2014Q1 28 53.57 21.43 17.86  39.29 25.00 60.71 32.14 42.86 

2014Q2 18 27.78 44.44 27.78  22.22 66.67 66.67 55.56 44.44 

2014Q3 28 57.14 64.29 46.43  46.43 82.14 82.14 53.57 57.14 

2014Q4 19 47.37 31.58 26.32  89.47 57.89 57.89 47.37 26.32 

2015Q1 19 42.11 52.63 36.84  84.21 52.63 52.63 52.63 47.37 

2015Q2 20 55.00 35.00 35.00  90.00 60.00 60.00 65.00 35.00 

2015Q3 34 44.12 58.82 55.88  97.06 61.76 61.76 58.82 52.94 

2015Q4 44 40.91 40.91 50.00  90.91 50.00 52.27 29.55 56.82 

2016Q1 30 56.67 63.33 50.00  93.33 56.67 53.33 50.00 73.33 

2016Q2 30 53.33 33.33 43.33 100.00 76.67 76.67 76.67 63.33 

2016Q3 40 42.50 47.50 47.50  77.50 75.00 80.00 55.00 45.00 

2016Q4 38 31.58 31.58 34.21  21.05 68.42 68.42 57.89 57.89 

2017Q1 35 51.43 25.71 37.14  20.00 57.14 60.00 37.14 40.00 

2017Q2 27 33.33 29.63 18.52  25.93 62.96 62.96 40.74 33.33 

2017Q3 29 37.93 37.93 31.03  37.93 75.86 75.86 62.07 31.03 

2017Q4 39 38.46 28.21 33.33  20.51 58.97 58.97 38.46 35.90 

2018Q1 25 24.00 20.00 24.00  20.00 48.00 52.00 40.00 40.00 

2018Q2 26 19.23 23.08 11.54  23.08 53.85 57.69 30.77 23.08 

2018Q3 39 25.64 23.08 15.38  17.95 43.59 43.59 38.46 20.51 

2018Q4 47 25.53 12.77 10.64  10.64 44.68 44.68 27.66 27.66 

2019Q1 42 23.81 11.90 11.90  11.90 52.38 54.76 28.57 30.95 

2019Q2 41 34.15 12.20 24.39  14.63 60.98 60.98 51.22 31.71 

2019Q3 45 40.00 11.11 13.33  31.11 64.44 64.44 35.56 31.11 

2019Q4 43 37.21 16.28 20.93   9.30 69.77 69.77 44.19 34.88 

2020Q1 32 21.88  9.38 12.50   6.25 62.50 62.50 46.88 31.25 

2020Q2 42 11.90  9.52  9.50  23.81 57.14 47.62 26.19 21.43 

2020Q3 39 20.51  0.00 15.38  38.46 56.41 48.72 28.20 28.21 

2020Q4 53 24.53 15.09 24.53  28.30 73.58 71.70 41.51 16.98 

R2 —   0.515   0.618   0.397    0.382 0.004   0.053   0.215   0.399 

P —   0.000   0.000   0.000    0.000 0.749   0.237   0.013   0.000 

Q 表示季度，—表示该项无需做趋势分析 

Q indicates a quarter, — indicates that trend analysis is not required 
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2.2  常用抗菌药物 AUD 

2014 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度，信阳

市中心医院左氧氟沙星、阿奇霉素整体 AUD 随

时间呈下降趋势（P＜0.05）。头孢呋辛、莫西沙

星、克林霉素、克拉霉素、去甲万古霉素和利奈

唑胺整体 AUD 随时间呈上升趋势（P＜0.05）。

庆大霉素使用强度随时间无明显变化趋势，见

表 2。 
 

表 2  2014 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度医院常用 AUD 及变化趋势 

Table 2  Variation trend of AUD of antibacterial drugs in common use in hospital from first quarter of 2014 to fourth quarter 

of 2020 

时间 
AUD 

头孢唑林 头孢呋辛 左氧氟沙星 莫西沙星 庆大霉素 克林霉素 阿奇霉素 克拉霉素 去甲万古霉素 利奈唑胺 

2014Q1 0.80 3.04 4.19 0.00 0.07 0.09 0.21 0.10 0.08 0.00 

2014Q2 0.86 2.76 4.37 0.00 0.10 0.08 0.32 0.11 0.09 0.00 

2014Q3 1.13 2.65 4.04 0.01 0.18 0.09 0.26 0.13 0.08 0.00 

2014Q4 1.71 2.06 3.21 0.27 0.11 0.05 0.14 0.13 0.10 0.01 

2015Q1 1.83 1.77 3.96 0.35 0.08 0.08 0.16 0.15 0.08 0.00 

2015Q2 1.73 1.51 3.50 0.35 0.12 0.05 0.22 0.17 0.10 0.00 

2015Q3 1.72 1.84 3.43 0.85 0.10 0.09 0.19 0.19 0.15 0.00 

2015Q4 1.59 1.55 2.53 0.51 0.09 0.05 0.19 0.10 0.13 0.02 

2016Q1 1.72 1.83 3.50 0.91 0.15 0.09 0.20 0.12 0.12 0.00 

2016Q2 1.29 1.95 3.68 0.62 0.10 0.09 0.18 0.11 0.23 0.00 

2016Q3 1.42 2.32 3.43 0.89 0.09 0.09 0.29 0.10 0.11 0.03 

2016Q4 1.51 3.40 3.44 0.77 0.12 0.13 0.21 0.13 0.14 0.05 

2017Q1 1.38 3.43 3.35 1.20 0.07 0.13 0.05 0.14 0.13 0.13 

2017Q2 1.42 3.69 3.03 1.04 0.09 0.17 0.03 0.25 0.11 0.14 

2017Q3 1.30 4.55 2.27 1.33 0.07 0.22 0.07 0.27 0.11 0.11 

2017Q4 1.24 4.75 2.10 1.64 0.10 0.08 0.11 0.14 0.16 0.14 

2018Q1 1.69 6.46 2.48 1.97 0.08 0.02 0.16 0.15 0.11 0.16 

2018Q2 1.32 6.04 1.68 1.74 0.08 0.08 0.17 0.20 0.10 0.17 

2018Q3 1.23 6.39 1.82 1.81 0.11 0.22 0.19 0.39 0.10 0.20 

2018Q4 1.48 6.56 2.52 2.10 0.16 0.10 0.15 0.28 0.21 0.30 

2019Q1 1.20 7.63 2.68 3.94 0.12 0.15 0.15 0.39 0.20 0.22 

2019Q2 1.10 6.66 1.98 3.48 0.15 0.21 0.09 0.42 0.18 0.18 

2019Q3 0.84 7.38 2.32 3.48 0.15 0.18 0.08 0.26 0.17 0.23 

2019Q4 0.57 6.82 2.06 3.32 0.16 0.18 0.06 0.36 0.18 0.15 

2020Q1 0.52 6.71 2.48 5.15 0.12 0.19 0.13 0.26 0.31 0.37 

2020Q2 0.27 5.93 1.48 3.38 0.04 0.19 0.16 0.23 0.10 0.20 

2020Q3 0.22 5.88 2.01 3.24 0.05 0.15 0.05 0.24 0.18 0.23 

2020Q4 0.34 6.88 2.52 1.35 0.06 0.24 0.05 0.24 0.24 0.21 

R2  0.383  0.776  0.703  0.736  0.007  0.483  0.402 0.490 0.380 0.790 

P  0.000  0.000  0.000  0.000  0.664  0.000  0.000 0.000 0.000 0.000 

Q 表示季度 

Q indicates a quarter 

 

2.3  金黄色葡萄球菌耐药率与 AUD 的相关性 

相关性分析发现，金黄色葡萄球菌对庆大霉素

耐药率与头孢唑林 AUD 呈正相关（r＝0.431，P＝

0.036），与阿奇霉素 AUD 呈正相关（r＝0.523，P＝

0.009），与左氧氟沙星 AUD 呈正相关（r＝0.606，

P＝0.002）。对左氧氟沙星耐药率与头孢唑林 AUD

呈正相关（r＝0.447，P＝0.029），与左氧氟沙星

AUD 呈正相关（r＝0.482，P＝0.017）。耐甲氧西林

金黄色葡萄球菌（MRSA）检出率与左氧氟沙星

AUD 呈正相关（r＝0.639，P＝0.001）。 

2.4  线性回归模型构建 

以金黄色葡萄球菌耐药率为因变量，抗菌药物

AUD 为自变量，对存在显著线性相关性的变量建立

线性回归模型。对于庆大霉素耐药率，运用逐步回

归法得到了以头孢唑林和阿奇霉素 AUD 为自变量

的多元线性回归模型，自变量回归系数均通过 t 检验

（P＜0.05），多元线性回归方程通过 F 检验（P＜

0.05），拟合优度 R2＝0.414，回归模型为 Y＝18.061 

X1＋104.560 X2－8.681。对于左氧氟沙星耐药率，

得到了以头孢唑林和左氧氟沙星使用强度为自变
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量的多元线性回归模型，自变量回归系数均通过 t

检验，多元线性回归方程通过 F 检验（P＜0.05），

拟合优度 R2＝0.376，回归模型为 Y＝15.732 X1＋

7.313 X2－12.703。对于 MRSA 检出率，得到了以

左氧氟沙星使用强度为自变量的一元线性回归模

型，回归模型通过 F 检验（P＜0.05），拟合优度

R2＝0.346，模型为 Y＝8.466 X＋14.035，线性模

型信息见表 3。 
 

表 3  以金黄色葡萄球菌耐药率为因变量的线性回归模型汇总信息 

Table 3  Summary information of linear regression model which taking resistance rate of Staphylococcus aureus as dependent 

variable 

模型 因变量 自变量 
t 检验 F 检验 

R2 
β（se） t P F P 

1 庆大霉素耐药率 头孢唑林 18.061（8.12） 2.220 0.037 
7.416 0.004 0.414 

阿奇霉素 104.5604（36.55） 2.860 0.009 

2 左氧氟沙星耐药率 头孢唑林 15.732（7.172） 2.193 0.040 
6.317 0.007 0.376 

左氧氟沙星 7.313（3.007） 2.432 0.024 

3 MRSA 检出率 左氧氟沙星 8.466（2.480） 3.413 0.003 11.650 0.002 0.346 

 

2.5  金黄色葡萄球菌耐药率的预测和验证 

将 2020 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度头孢唑

林、左氧氟沙星、阿奇霉素的 AUD 代入所建立的

相应的回归模型，得到同期金黄色葡萄球菌对庆大

霉素耐药率、左氧氟沙星耐药率和 MRSA 检出率的

预测值和 95%预测区间。结果显示，实际值在预测

值上下浮动，均落在 95%预测区间（CI）内，见表

4。模型拟合和预测效果见图 1。 

3  讨论 

基于信阳市中心医院连续 7 年共 28 个季度的

耐药监测数据可知，医院金黄色葡萄球菌对庆大霉

素、左氧氟沙星、复方磺胺甲 唑、克林霉素、四

环素的耐药率呈下降趋势（P＜0.05）。金黄色葡萄

球菌对阿奇霉素和红霉素耐药率仍保持在较高水

平，这与金黄色葡萄球菌对大环内酯类抗菌药物存

在碱基突变、生物膜及主动外排机制有关，在投入

使用后不久即出现耐药率逐渐升高的现象[9]。值得

注意的是，信阳市中心医院金黄色葡萄球菌耐药率

虽有下降趋势，但与全国细菌耐药监测网[10]发布的

数据相比，仍存在较大差异。医院 MRSA 检出率除

2018 年低于全国平均水平，其余年份均高于全国平

均水平。此外，全国细菌耐药监测网数据提示

MRSA 检出率呈逐年下降趋势，而医院在 2018 年

下降至 24.09%以后，又于 2019 年上升至 33.92%，

存在较大的不稳定性。这种不稳定现象在院内金黄

色葡萄球菌对左氧氟沙星、红霉素以及克林霉素耐 

 

表 4  2020 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度金黄色葡萄球菌耐药率预测值与 95%CI 

Table 4  Predicted value and 95% prediction interval of resistance rate of Staphylococcus aureus from first quarter of 2020 to 

fourth quarter of 2020 

待预测 

变量 

2020Q1 2020Q2 2020Q3 2020Q4 

实 际

值 

预 测

值 
95%CI 

实际

值 

预 测

值 
95%CI 

实 际

值 

预 测

值 
95%CI 

实 际

值 

预 测

值 
95%CI 

庆大霉素

耐药率/% 

9.38 14.303 −14.653～43.260 9.52 12.925 −18.045～43.895  0.00 0.52 −31.382～32.423 15.09  2.687 −28.250～33.624 

左氧氟沙星

耐药率/% 

12.50 13.617 −11.854～39.088 9.50 2.37 −25.586～30.325 15.38 5.46 −22.298～33.217 24.53 11.078 −15.580～37.736 

MRSA 检

出率/% 

21.88 35.032 15.867～54.197 11.90 26.566 6.202～46.930 20.51 31.053 11.465～50.641 24.53 35.371 16.230～54.512 

Q 表示季度 

Q indicates a quarter 
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图 1  线性回归模型对庆大霉素耐药率（A）、左氧氟沙星耐

药率（B）、MRSA 检出率（C）的拟合效果和外推

预测效果 

Fig. 1  Fitting effect and extrapolation prediction effect of 

linear regression model on gentamicin drug 

resistance rate (A), levofloxacin drug resistance rate 

(B), and MRSA detection rate (C) 

药率中亦有体现。这可能与金黄色葡萄球菌和

MRSA 在定植人群上存在区域差异，不同医疗机构

在院感管理侧重点、防控力度和制度落实等方面存

在差异有关[11-13]。此外，医院未检出对万古霉素、

利奈唑胺和替考拉宁耐药的金黄色葡萄球菌，与报

道一致[14-15]。有报道称万古霉素异质性耐药金黄色

葡萄球菌和万古霉素中介耐药金黄色葡萄球菌检

出率正逐渐上升，会带来住院时间延长及万古霉素

治疗失败的问题[16-17]。医院去甲万古霉素 AUD 随时

间呈上升趋势，应引起重视。万古霉素异质性耐药

金黄色葡萄球菌是因糖肽类药物选择性压力出现，

应严格控制糖肽类抗菌药物的使用[18]。 

影响金黄色葡萄球菌耐药率的因素众多，其中

抗菌药物的使用与耐药率的关系一直是研究的热

点。本研究发现 MRSA 检出率与左氧氟沙星 AUD

呈正相关（r＝0.639，P＝0.001），Lafaurie 等[19]研

究发现，降低喹诺酮类抗菌药物的使用可降低

MRSA 检出率，谢少玲等[20]研究也发现 MRSA 检

出率与喹诺酮类抗菌药物 AUD 呈正相关，提示应

主动监测喹诺酮类抗菌药物的合理使用。研究还发

现金黄色葡萄球菌对左氧氟沙星耐药率与左氧氟

沙星 AUD 呈正相关，与报道一致[21]。此外，金黄

色葡萄球菌对左氧氟沙星耐药率与头孢唑林 AUD

也存在显著相关性（r＝0.447，P＝0.029）。无独有

偶，多个抗菌药物 AUD 均与耐药率存在线性相关

的情况也存在于金黄色葡萄球菌对庆大霉素耐药

率中。体现为随着头孢唑啉 AUD 和阿奇霉素 AUD

的下降，金黄色葡萄球菌对庆大霉素耐药率也随之

下降。说明不同种类抗菌药物的使用与细菌耐药率

间存在错综复杂的关系，而头孢菌素、喹诺酮和大

环内酯类等使用量较大的抗菌药物可能对细菌耐

药性影响更大[22]。 

为了更深层次的剖析金黄色葡萄球菌耐药率

与 AUD 的密切联系，本研究对相关性显著的变量

分别建立了一元或多元线性回归模型，结果显示模

型参数均通过 t 检验（P＜0.05），回归方程均通过 F

检验（P＜0.05）。将 2020 年第 1 季度至第 4 季度抗

菌药物 AUD 带入相应的回归模型，得到耐药率预

测值和 95%预测区间，结果发现同期耐药率实际值

在预测值上下分布，均处于 95%预测区间内。说明

所建立的回归模型可有效估计耐药率与 AUD 的量

化关系，这对信阳市中心医院金黄色葡萄球菌耐药

率监测和有针对性的促进抗菌药物合理使用具有

重要意义。目前为止，有许多研究针对细菌耐药率

与抗菌药物 AUD 的相关性建立了数学模型。其中

包括差分自回归移动平均（autoregressive integrated 

moving average，ARIMA）模型，Ward 特定模型和

广义加性模型，但各类模型的适用环境不同。Ward

特定模型适用于抗菌药物使用频度低的区域和医

疗机构。广义加性模型则适用于抗菌药物 AUD 与

金黄色葡萄球菌耐药率呈非线性相关性时。ARIMA

模型则是依靠时间序列数据内部自相关规律来解

释耐药率的变化趋势，较适用于 AUD 无法获取时。

本研究曾尝试采用对耐药数据建立 ARIMA 模型，

然而信阳市中心医院金黄色葡萄球菌耐药率的时

间序列数据自身并不存在自相关性，故 ARIMA 模

型并不适用于医院金黄色葡萄球菌耐药率的预测。

本研究结合实际，以抗菌药物 AUD 为自变量，采

90%CI 
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用的线性回归模型可较好地解释细菌耐药率的部

分变化趋势，且建模方法简便、快捷、准确，容易

复制和推广。但由于抗菌药物使用并非是影响细菌

耐药和耐药菌株传播的唯一因素，并不能完全解释

金黄色葡萄球菌耐药率的变化轨迹。即便如此，本

研究对金黄色葡萄球菌耐药率建立的 3 个回归模型

的拟合优度均超过 0.3，说明金黄色葡萄球菌耐药

率有大于 30%的原因由抗菌药物 AUD 引起。因此，

通过控制抗菌药物 AUD 来降低细菌耐药率仍不失

为一项有效措施。以本研究中 2020 年第 1 季度至

2020 年第 4 季度对庆大霉素耐药率的回带验证为

例，阿奇霉素 AUD 和头孢唑啉 AUD 的起伏变化基

本能反映庆大霉素耐药率的变化轨迹。回归模型在

2020 年第 1 季度至 2020 年第 4 季度的预测值与实

际值非常接近，尤其是在第 1 季度、第 2 季度和第

3 季度，两者差值均小于 5%，说明使用抗菌药物

AUD 作为预测变量能较理想的预测耐药率的变化。 

综上所述，本研究对信阳市中心医院金黄色葡

萄球菌耐药情况进行了回顾性分析，通过比对同类

报道提高了对医院细菌耐药性情况的合理认知。金

黄色葡萄球菌金黄色葡萄球菌耐药率普遍高于全

国平均水平，应加强干预措施。通过分析耐药率与

抗菌药物 AUD，发现两者间存在线性相关关系，并

对 MRSA 检出率、庆大霉素耐药率和左氧氟沙星耐

药率分别成功建立了线性回归模型，回带验证也显

示模型较为稳固，说明采用抗菌药物使用强度来解

释细菌耐药变化趋势是可取的。所建立的线性回归

模型可为促进医院抗菌药物合理使用以及细菌耐

药率的预测预警提供参考依据。 
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