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多重耐药与药物敏感型大肠杆菌在牛肉中生长 

预测模型的研究 
 

张玫，姬华，李开雄，卢士玲，郝仁峰，渠清，夏云敏 

（石河子大学食品学院,新疆石河子市石河子大学食品学院，新疆石河子 832000） 

摘要：本文以多重耐药与药物敏感大肠杆菌为研究对象，将其分别接种到新鲜牛肉中，置于 10 ℃、20 ℃、30 ℃、40 ℃温度

下培养，利用 25 ℃和 35 ℃两个温度作为验证。运用 Origin 8.0 建立一级和二级模型，得出这两种大肠杆菌在不同温度条件下的最

大比生长速率与迟滞期。结果表明：修正的 Gompertz 模型和修正的 Logistic 模型可以很好地模拟牛肉中多重耐药与药物敏感型大肠

杆菌在不同温度下的生长情况(R2>0.95)，其中药物敏感型大肠杆菌的迟滞期比多重耐药型大肠杆菌短。采用 Belehradek 模型说明模型

中的参数值(U 和 LPD)与温度之间的函数关系，温度与最大比生长速率呈现线性关系。利用建立的生长动力学模型求得 25 ℃和 35 ℃

的最大比生长速率，与实际值比较，二者相对误差较小，证明建立的模型可靠。本研究为控制牛肉中大肠杆菌提供理论依据。 
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Predictive Growth Models of Multidrug-resistant and Drug-sensitive 

Escherichia coli in Beef 

ZHANG Mei, JI Hua, LI Kai-xiong, LU Shi-ling, HAO Ren-feng, QU Qing, XIA Yun-min 

(College of Food Science and Technology, Shihezi University, Shihezi 832000, China)  

Abstract: Multidrug-resistant and drug-sensitive strains of Escherichia coli were inoculated separately into fresh beef, and cultured at 

10 ℃, 20 ℃, 30 ℃, and 40 ℃. The growth data at 25 ℃ and 35 ℃ were used for validation. The primary and secondary models were set 

up using Origin 8.0 in order to obtain the maximum specific growth rate and lag phase of the two strains at different temperatures. The results 

showed that the modified Gompertz and Logistic models fit well with the growth parameters of the two multidrug-resistant and drug-sensitive 

strains in beef (R2＞0.95). The lag phase of drug-sensitive E. coli was shorter than that of the drug-resistant strain. The functional relationship 

between the parameter values (U and LPD) and temperature was explained by a Belehvadek model. The experimental results showed that the 

temperature and maximum specific growth rate presented a linear relationship. The maximum specific growth rates at 25 ℃ and 35 ℃ were 

computed by the secondary growth kinetic model. The deviation value was relatively small when compared with the predicted values and actual 

values, indicating that the growth model was reliable. These experimental results provide a theoretical basis for the control of E. coli in beef. 

Key words: beef; drug-sensitive; Escherichia coli; multidrug-resistant; predictive growth model  

 

大肠杆菌（Escherichia coli，E.coli），革兰氏阴性

无芽孢杆菌，是人和温血动物肠道重要的兼性厌氧寄

居菌群，也是水源和食品粪便污染指示菌[1]。致病性

大肠杆菌可以通过饮用受污染的水或进食未熟透的食 
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物而感染。 

预测微生物学是建立于计算机基础上对食品中微

生物的生长、残存和死亡进行数量化的预测方法，它

将食品微生物学、统计学等结合在一起，建立温度、

pH 值、水分活度等环境因素与食品中微生物之间关系

的数学模型，从而能够给出各个环节的关键控制点，

并预测产品的微生物指标，以及在不同贮存环境下货

架期和食品的安全性，从而对食品安全做出快速评估

的预测方法[2]。 

目前国内外在预测微生物方面的研究范围很广，

研究对象一般都是引起食品腐败变质或给人体带来毒

害作用的腐败菌和致病菌。姜英杰和张辉等人曾分别
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建立了大肠杆菌在猪肉和卤牛肉中的预测模型，为控

制食品中大肠杆菌污染提供理论依据[3,4]。国外有大量

模拟大肠杆菌在食品或营养肉汤中生长模型的实验。

Jun Wang 等人对不同相对湿度及温度条件下，大肠杆

菌 O157:H7 在生菜中的生长情况进行了研究，发现温

度的增长对大肠杆菌O157:H7在生菜中的生长更有影

响力[5]。本文以课题组从不同食品中分离鉴定出的多

重耐药与药物敏感大肠杆菌为研究对象，采用无菌操

作将活化的大肠杆菌接种到牛肉中，并在不同的温度

条件下培养和测定，由此建立不同温度条件下大肠杆

菌的一级生长模型和二级生长模型，得到两株菌的最

大比生长速率和迟滞期，用偏差度（Bf）和准确度(Af)

来评价大肠杆菌的一级模型和二级模型的可靠性，并

用两个温度数据对二级模型进行验证，以此为预测和

控制大肠杆菌在牛肉中的生长提供理论依据。 

1  材料与方法  

1.1  材料  

优质新鲜瘦牛肉，购自于石河子市友好超市。 

菌株：本实验选取 2 株大肠杆菌，分别为多重耐

药菌株13z与药物敏感菌株16z (食品学院食品微生物

实验室保存)。其中菌株 13z 为 8 重耐药菌株，分别对

氨苄西林、四环素、氯霉素、复方新诺明、红霉素、

阿莫西林、链霉素、萘啶酮酸产生耐药性；菌株 16z

为敏感菌株（仅对头孢他啶显示中介，对氨苄西林、

头孢噻肟、庆大霉素、亚胺培南、环丙沙星、左氧氟

沙星、四环素、氯霉素、阿米卡星、哌拉西林、复方

新诺明、红霉素、阿莫西林、多粘菌素 B、链霉素、

萘啶酮酸 16 种药物均显示敏感）；药敏试验判断参照

《抗微生物药物敏感性试验执行标准》第十七版信息

增刊提供的纸片法标准[6]。 

1.2  实验仪器和设备 

DZLX-40Ⅱ型自动灭菌锅（上海申安医疗器械

厂）；SPX-250B-Z型生化培养箱（广东省医疗器械厂）；

SW-CJ 型超净工作台（上海智城分析仪器制造有限公

司）。 

1.3  培养基和试剂 

LB 培养基、伊红美蓝培养基(青岛海博生物技术

有限公司)、麦氏比浊管、0.85%生理盐水。 

1.4  原菌液的制备 

两株菌均保藏在-20 ℃的甘油管中，在超净工作

台中将 2 株菌分别接种到 LB 营养琼脂培养基中，

37 ℃下培养，活化 3 次。用无菌棉签蘸取适量菌落到

生理盐水管中，参照麦氏比浊管的浓度，于 520 nm

波长下的分光光度计上进行测量，待其吸光值与比浊

液吸光值大致相同即可，菌液浓度约为 1.5×10
8 

CFU/mL。 

1.5  样品处理 

在超净工作台内用酒精棉球擦拭整块新鲜肉表

面两次，再用紫外线杀菌 25 min (紫外灯：30 W；距

离：520 mm)。用无菌手术刀剔除表面的肉，将内部

的肉分割成 10 g(大小约 2 cm×2 cm×2 cm)的肉样，放

入无菌培养皿内，将肉样的两面再用紫外线各杀菌 25 

min，取原肉 10 g，用 0.85%生理盐水分别稀释 10 倍、

100 倍，平板涂布法进行平板计数检测原肉中的微生

物，未发现微生物生长。 

1.6  接种菌株 

接种前将已制好的两株大肠杆菌菌液充分摇匀，

使用无菌生理盐水分别进行梯度稀释，制备成菌量为

10
3
~10

4
 CFU/mL 的菌悬液，无菌操作将 10 g 无菌肉

片悬浮于菌液 15 s 进行接种，然后将肉片取出放入无

菌均质袋中，分别放置到 10 ℃、20 ℃、25 ℃、30 ℃、

35 ℃、40 ℃恒温培养贮藏，每隔适当时间取出样品进

行微生物计数。 

1.7  肉样贮藏和微生物计数 

将盛有接种肉样的均质袋袋口密封，分别贮藏在

10 ℃、20 ℃、25 ℃、30 ℃、35 ℃、40 ℃的生化培养

箱内。按时取出肉样，用无菌剪刀剪碎，放入装有 90 

mL 无菌生理盐水的均质袋内，使用均质机充分拍打

90 s，连续 10 倍稀释均质液，选取 3 个合适浓度的菌

液，各吸取菌液 100 μL涂布 LB 平板 (计数平板)，每

个稀释梯度涂布两个平板，37 ℃培养 24 h 后计数。 

1.8  一级模型的建立 

研究表明，修正的 Gompertz 方程和修正的

Logistic 方程可以应用于描述细菌生长状况，得到生长

参数，进而预测微生物的生长动态变化。修正的

Gompertz 方程和修正的 Logistic 方程如下[7]： 

)))(exp(exp()(y 121 xcxkAAA 
   （1） 

xc)))-(xexp(-k  )/(1A-(AA y 121 
 （2） 

式中 y 是 x 时间所对应的菌落数的对数值，lg(CFU/g)；

http://scholar.cnki.net/result.aspx?q=%e4%bd%9c%e8%80%85:(Jun+Wang)&uid=WEEvREcwSlJHSldTTGJhYlJRYWFZRVVabjVOUUFSWlNLdUhUOUxsb0lJT0h0c29HWmt6MjVKVUoyQW5XZ2g1NzdmUT0=$9A4hF_YAuvQ5obgVAqNKPCYcEjKensW4IQMovwHtwkF4VYPoHbKxJw!!&UID=WEEvREcwSlJHSldTTGJhYlJRYWFZRVVabjVOUUFSWlNLdUhUOUxsb0lJT0h0c29HWmt6MjVKVUoyQW5XZ2g1NzdmUT0=$9A4hF_YAuvQ5obgVAqNKPCYcEjKensW4IQMovwHtwkF4VYPoHbKxJw!!
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A1 为初始菌落数，lg(CFU/g)；A2 为微生物达到稳定期时的最

大菌落数，lg(CFU/g)；k 表示在 xc 的时间点时的相对最大比生

长速率，h-1；xc 为微生物生长达到到最大生长速率所需要的时

间，h。 

以上参数都可以直接通过模型得到，在一级模型

中比较重要的两个变量最大比生长速率U和延滞时间

LPD 是通过以下公式求出： 

最大比生长速率: 

eAAkU /)( 12 
                       （3） 

注：单位是 h-1。 

延滞时间: 

)/1( kxcLPD                         （4） 

注：单位是 h。 

1.9  二级模型的建立 

二级模型反映的是一级模型中的参数值（U、

LPD、xc 等）与环境变量（pH、Aw、温度）之间的

函数关系。本文中温度对腐败菌生长动力学参数的影

响由平方根(Belehradek)方程实现[8]，方程式如下： 

)( min Uu TTbU                     （5） 

)(/1 min LL TTbLPD                  （6） 

式中：T 是不同一级模型所对应的温度，TminU、TminL 是

细菌生长的理论最低温度，指的是微生物没有代谢活动时的温

度，即最大比生长速率为 0 时的温度；b 是方程常数。 

1.10  模型的验证 

为评价建立的模型的可靠性，采用偏差度（Bf）

和准确度(Af)来评价已经建立的大肠杆菌的生长动力

学模型和二级模型的可靠性。并用建立的生长动力学

模型求得 25 ℃和 35 ℃的预测值，与实际值比较，用

相对误差值来验证所建预测模型的可靠性[9]。应用建

立的修正 Gompertz 模型和修正的 Logistic 模型求得

10 ℃、20 ℃、30 ℃、40 ℃贮藏时的预测值，与试验

中实际测得的大肠杆菌生长数值进行比较；对建立的

二级模型进行由大肠杆菌的预测值和实测值来计算预

测方程的偏差度（Bf）和准确度（Af）
[10]。 

100%/ 



实测值

实测值预测值

相对误差
N

NN

       （7） 

n

NN
Bf

)/log(
10

实测值预测值


              （8） 

n

NN
Af

）实测值预测值 /log(
10




              （9） 

其中，N 实测值：实验实际测得的微生物数量，log(CFU/g)；

N 预测值：应用微生物生长动力学模型计算的与 N 实测值同一时

间的微生物数量，log(CFU/g)；n：实验次数。 

1.11  数据处理 

应用 Origin8.0 统计软件，对所得数据进行拟合、

回归及统计假设检验，获得不同贮藏温度条件下大肠

杆菌生长曲线、生长动力学参数以及得到二级模型中

最大比生长速率和延滞时间与温度之间的关系。 

2  结果与分析  

2.1  不同温度下多重耐药与敏感大肠杆菌在

牛肉中的动力学相关参数 

实验获得这两种菌在这 4 个温度(10 ℃、20 ℃、

30 ℃、40 ℃)下的生长数据，分别代入修正的Gompertz

方程和修正的 Logistic 方程进行拟合，计算出在牛肉

中多重耐药和敏感型大肠杆菌的相关动力学参数。 

从表 1 和表 2 可知，在 10~40 ℃贮藏条件下多重

耐药和药物敏感型大肠杆菌在牛肉中的生长情况较

好。其中修正的 Gompertz 模型和修正的 Logistic 方程

的判定系数 R
2均大于 0.95。随着贮藏温度的升高，菌

株 13z 和 16z 生长速率都在逐渐增大；由 Gompertz

模型得出的数据可看出，在 10~40 ℃，耐药菌株 13z

的迟滞期远大于敏感菌株 16z 的迟滞期，Logistic 模型

中，除了 20 ℃时耐药菌株 13z 的迟滞期小于敏感菌株

16z，总体趋势也符合这一规律。将修正的 Gompertz

模型和修正的 Logistic 方程拟合菌株 13Z 得到的两组

U 值或两组 LPD 值进行 t 检验，p＞0.05；将修正的

Gompertz 模型和修正的 Logistic 方程拟合菌株 16Z得

到的两组 U 值或两组 LPD 值进行 t 检验，p＞0.05；

两种方程拟合得到的 U 值之间无显著差异，两种方程

拟合得到的 LPD 值之间无显著差异。Deog-Hwan Oh

等[11]试图开发一种新的指数模型，描述大肠杆菌

O157∶H7 在肉汤中不同温度下的生长率。在其结果

中发现，大肠杆菌在 10 ℃时迟滞期延长至 60 h；随着

温度的升高，迟滞期明显缩短，与本实验结论一致。

Roland Lindqvist
[12]等研究大肠杆菌在香肠中的生长

率，发现在不利条件下不同产毒菌株增长速率有很大

差异，而在相同条件下菌株之间的差异是可以忽略不

计的。在本实验中，敏感菌株和耐药菌株的生长速率 
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是大致相同的。 

表 1不同温度下由修正的 Gompertz方程计算牛肉中多重耐药与敏感型大肠杆菌的动力学相关参数 

Table 1 Kinetic parameters of multidrug-resistant and drug-sensitive Escherichia coli, provided by the modified Gompertz model in 

beef at different temperatures 

T/℃ 

多重耐药菌株 13z  药物敏感菌株 16z 

A1/ 

lg(CFU/g) 

U 

/h-1 

LPD 

/h 

A2/ 

lg(CFU/g) 

R2 
A1/ 

lg(CFU/g) 

U 

/h-1 

LPD 

/h 

A2/ 

lg(CFU/g) 
R2 

10 2.79 0.135 24.66 11.31 0.9936  2.42 0.110 8.25 10.76 0.9799 

20 3.68 0.227 7.10 8.31 0.9530  2.19 0.306 4.04 9.75 0.9842 

30 3.72 0.653 3.64 10.06 0.9870  3.49 0.516 2.28 10.45 0.9543 

40 3.38 0.938 1.37 9.77 0.9914  3.10 0.837 0.65 9.40 0.9884 

表 2 不同温度下由修正的 Logistic方程计算牛肉中多重耐药与敏感型大肠杆菌的动力学相关参数 

Table 2 Kinetic parameters of multidrug-resistant and drug-sensitive Escherichia coli, provided by the modified Logistic model in beef 

at different temperatures 

T/℃ 

多重耐药菌株 13z  药物敏感菌株 16z 

A1/ 

lg(CFU/g) 

U 

/h-1 

LPD 

/h 

A2/ 

lg(CFU/g) 
R2 

A1/ 

lg(CFU/g) 

U 

/h-1 

LPD 

/h 

A2/ 

lg(CFU/g) 
R2 

10 2.30 0.196 39.163 11.18 0.9926  2.52 0.207 33.024 10.55 0.9765 

20 1.90 0.270 4.750 8.57 0.9813  1.11 0.440 10.337 9.66 0.9842 

30 3.50 1.037 5.886 9.63 0.9929  3.51 1.024 5.629 9.19 0.9801 

40 2.92 1.370 3.210 9.69 0.9929  2.21 1.174 1.618 8.47 0.9856 

表 3 二级模型的统计分析结果 

Table 3 Statistical analysis of the secondary model 

菌株 
生长 

参数 

Gompertz 
 

Logistic 

方程式 R2 p 方程式 R2 p 

13Z 
U T0.02135+12139.0 U  

0.94658 0.01796  T0.02682+0.11729 U  
0.88119 0.04042 

LPD T0.01781+0.01634/1 LPD  0.99028 0.01804  T0.011480.110141/LPD   0.64631 0.12581 

16Z 
U T01915.015081.0 U  0.99559 0.00147  T02234.024488.0 U  0.92367 0.02577 

LPD T02841.002326.0/1 LPD  0.82339 0.06071  T01947.006355.0/1 LPD  0.87720 0.04180 

2.2  不同温度条件下多重耐药与药物敏感大

肠杆菌的二级模型 

本文主要考虑的是温度对生长参数的影响，故选

用平方根模型来建立二级模型。从表 1 和表 2 可以看

出 R
2均在 0.95 以上，说明所拟合效果较好，可以建

立二级模型。 

由表 3 可看出，由修正的 Gompertz 模型建立的

二级模型的R
2值较高，均在 0.82以上，修正的Logistic

模型建立的二级模型的 R
2 值大多低于修正的

Gompertz 模型的 R
2 值。根据二级模型数据可看出，

无论大肠杆菌为多重耐药型或敏感型，修正的

Gompertz 模型对于牛肉中大肠杆菌的生长曲线模拟

效果更好。对建立的 8 个二级模型进行方差分析，结

果显示最大比生长速率与温度二级方程的 p 值范围在

0.00147~0.04042，方程差异显著，拟合较好；延滞时

间与温度二级方程的 p 值范围在 0.01804~0.12581，p

值较小，方程可以接受。 

2.3  模型验证结果及分析 

2.3.1  一级模型验证结果 

偏差因子衡量预测值是否过高或过低估计了实

测值，表示模型的结构偏差。准确因子衡量预测值与

实测值的平均误差，该值等于 1 表明预测值与实测值

完全吻合，预测很准确。Ross 建议病原性细菌 Bf的范

围在 0.90~1.05 为最好；0.70~0.90 或 1.06~1.15 能够

接受[13]；Bf <0.70 或者>1.15 不能接受。Lebert 认为

Bf不能提供全面的模型准确性预测，Af 显示预测值与

观测值的接近程度，Af越接近 1，模型越好[14]。观察

表 4 和表 5，可以看出修正的 Gompertz 模型拟合大肠

杆菌 13z 的生长在 30 ℃达到最优，其偏差因子和准确
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因子为 1.001 和 1.021，16z 在 40 ℃达到最优，偏差因

子和准确因子为 1.000 和 1.035；修正的 Logistic 模型

拟合大肠杆菌 13z 在 40 ℃达到最优，偏差因子和准确

因子为 1.000 和 1.017，16z 在 30 ℃达到最优，偏差因

子和准确因子为 1.000 和 1.034。 

表4 不同温度下一级模型耐药大肠杆菌13z的偏差因子和准确

因子 

Table 4 Bias factor (Bf) and accuracy factor (Af) of the primary 

growth model with regard to multidrug-resistant Escherichia 

coli at different temperatures 

T/℃ 
Gompertz 

 
Logistic 

Bf Af Bf Af 

10 1.009 1.042  0.999 1.033 

20 0.999 1.064  0.999 1.031 

30 1.001 1.021  1.000 1.019 

40 0.995 1.026  1.000 1.017 

表5 不同温度下一级模型敏感大肠杆菌16z的偏差因子和准确

因子 

Table 5 Bias factor (Bf) and accuracy factor (Af) of the primary 

growth model with regard to drug-sensitive Escherichia coli at 

different temperatures 

T/℃ 
Gompertz 

 
Logistic 

Bf Af Bf Af 

10 1.044 1.064  1.001 1.048 

20 0.999 1.037  0.999 1.047 

30 1.004 1.053  1.000 1.034 

40 1.000 1.035  1.014 1.035 

2.3.2  二级模型验证结果 

表 6 二级模型的偏差因子和准确因子 

Table 6 Bias factor (Bf) and accuracy factor (Af) of the 

secondary growth model 

菌株 生长 Gompertz  Logistic 

编号 参数 Bf Af Bf Af 

13z 
U 0.999 1.077  1.001 1.128 

LPD 0.962 1.064  1.040 1.209 

16z 
U 1.001 1.019  1.004 1.056 

LPD 0.979 1.195  0.970 1.172 

从表 6 可以看出，由修正的 Gompertz 模型拟合

的结果中，偏差因子在 0.962~1.001 之间，建立的预

测模型 Bf在最优范围内；准确因子在 1.019~1.195 范

围内，表示误差较低，说明建立的数学模型能够很好

的预测 10~40 ℃下大肠杆菌在牛肉中的生长动态。由

修正的 Logistic 模型拟合的结果可看出，偏差因子在

0.970~1.040 之间，也在最优范围内，而准确因子在

1.056~1.209 之间，误差较低。 

2.3.3  温度验证结果 

由表 3~表 6 可知，修正的 Gompertz 模型对于牛

肉中大肠杆菌的生长曲线模拟效果更好，所以将验证

温度(25 ℃和 35 ℃)数据代入由修正的 Gompertz 模型

建立的二级模型中，求得 25 ℃和 35 ℃的预测值，与

实际值比较，得出相对误差，结果如下： 

表 7 25 ℃和 35 ℃下最大比生长速率实测值和预测值的相对误

差 

Table 7 Relative error of the observed and predicted maximum 

growth rate of Escherichia coli at 25 ℃ and 35 ℃ 

菌株 
生长温 

度/℃ 

最大比生长速 

率实测值/U 

最大比生长速 

率预测值/U’ 

相对误 

差/% 

13z 
25 0.386 0.429 11.13 

35 0.877 0.755 -11.91 

16z 
25 0.573 0.398 -27.62 

35 0.877 0.764 -12.88 

观察表 7 可看出，在温度为 25 ℃和 35 ℃时，相

对误差分别为-27.62~11.13%和-12.88~-11.19%。 

3  结论 

牛肉中多重耐药与药物敏感型大肠杆菌的生长

极易受到温度的影响：在 10~40 ℃范围内两株大肠杆

菌的生长速率均随着温度的升高不断增加，而迟滞期

则是逐渐减小。本试验建立一级模型的 R
2 均在 0.95

以上，说明模型可以较好地拟合多重耐药与药物敏感

型大肠杆菌的生长；在相同温度下药物敏感型大肠杆

菌 16z生长的迟滞期都要小于多重耐药大肠杆菌 13z，

说明在本实验中没有抗生素的条件下药物敏感大肠杆

菌适应环境能力更强。建立的二级模型中，修正的

Logistic 模型建立的二级模型的 R
2值大多低于修正的

Gompertz 模型的 R
2 值。由此可知无论大肠杆菌为多

重耐药型或敏感型，Gompertz 模型对于牛肉中大肠杆

菌的生长曲线模拟效果更好，同时二级模型可以较好

的描述 10~40 ℃温度范围内菌的迟滞期与生长速率与

温度之间的关系。用 25 ℃和 35 ℃的数据对修正的

Gompertz 模型建立的二级模型进行验证，验证模型可

靠，建立的预测模型能很好的预测在 10~40 ℃下敏感

型大肠杆菌和耐药型大肠杆菌在牛肉中的生长状况。

本实验建立多重耐药与药物敏感型大肠杆菌在牛肉中

生长预测模型，为控制牛肉中大肠杆菌提供理论依据。 
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