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摘要 人体呼出气包含氮气、氧气、二氧化碳等多种气体,其中很多气体可以作为各种疾病的相关标志物,通过测

定特征呼出气体的组分及含量可以对多种疾病进行无创诊断。可调谐半导体激光吸收光谱(TDLAS)法由于具有

灵敏度高、选择性好、响应速度快的优点,是一种常用的痕量气体光学检测技术。综述了基于TDLAS法检测痕量

气体的原理,包括TDLAS技术种类、光源及多光程腔的选择等,并介绍了其在几种常见的呼出气检测中的应用

进展。
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1 引  言

生物存续的一个最为关键的要素就是与环境进

行气体交换,即吸收氧气和呼出水蒸气、二氧化碳

(CO2)以及其他气体。人呼出的气体主要包括氮气

(体积分数为78%)、氧气(15%~18%)、水蒸气

(5%)、CO2(4%~5%)和氩气(1%),除此之外,人
体呼出的气体还包含3000多种其他气体和挥发性

有机物(VOC)[1-2],它们的排出量(一般体积分数小

于1×10-6)相较于水蒸气和CO2 要少得多,其中许

多气体化合物都已被确定为特定疾病或代谢紊乱的

生物标记物[3-4]。例如一氧化氮(NO)就是一种炎症

标志物,患有哮喘[5-6]、鼻炎[7]的人就会呼出NO;氨
气(NH3)通常与肾功能障碍和消化性溃疡有关[8];
丙酮则是人体排出的含量最多的挥发性有机物[9],
可作为糖尿病[10]、急性心脏衰竭[11]的标志物。呼

吸诊断通过探测人体呼出气中这些病变标志物痕量

气体的组分,独立或配合其他手段,无需抽血等创伤

性检测,即可对病变进行准确诊断。
呼吸诊断按照技术手段的不同可分为非光学

方法和光学方法两大类。其中,非光学方法主要

包括 气 相 色 谱 法(GC)[12-13]
 

、化 学 发 光 传 感 器

法[14]、电化学传感器法[15]等。GC的探测灵敏度

可达1×10-9~1×10-6(气体体积分数,下同),但
对于不同待测气体组分,选择性较差,且常常需要

将待测气体进行预富集或转化为其他化学衍生物

才能进行检测。此外,用于预富集的吸附剂材料

的渗透、吸收以及大气的污染都有可能干扰分析

的结果。化学发光传感器可以实现1×10-9 左右

的高灵敏度且响应时间较短,但需要添加 O3 等作

为试剂气体对待测气体样品进行氧化处理,从而

释放出光子进行探测,而空气中的其他挥发性化

合物组分也可能被试剂气体氧化而放出光子,从
而干扰分析结果。电化学传感器可以用于检测特

定气体,可取得10-6 甚至10-9 量级的灵敏度,但
是电化 学 传 感 器 寿 命 较 短,并 且 对 湿 度 变 化 较

敏感。
呼吸诊断的光学方法主要基于光的吸收、发射

及散射的原理,具有非接触、灵敏度高、选择性高和

响应速度快等优点,常见的光学方法主要包括色散

红外光谱(DIRS)法[16]、傅里叶红外光谱(FTIR)
法[17]、光声 光 谱(PAS)法[18]、光 腔 衰 荡(CRDS)
法[19-21]和可调谐半导体吸收光谱(TDLAS)法[22-25]。

DIRS法一般利用红外分光光度计探测光束经过气

体样品后的光谱信息,由于红外波段分光光度计的

光谱分辨率有限,因此该方法对气体的选择性较差,
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需要的样品体积较大,仪器体积也较为庞大。FTIR
法在红外波段具有较高光谱分辨率,一次测量结果

可覆盖很宽的光谱范围,从而可同时监控多种呼出

气体组分,但其吸收探测灵敏度较低,且采集完整光

谱的时间较长。PAS法可周期性调制探测光的强

度,使得待测气体周期性热胀冷缩发出声波,通过石

英音叉等高灵敏声探测器探测该声波信号,得到待

测气体的吸收光谱信号,其灵敏度很高(可达10-12

量级)、响应时间短,但选择性较差,尤其易受水蒸气

和CO2 干扰,机械振动和光源光强抖动对其信号造

成的影响也较大。CRDS法测量激光通过气体样本

后光强衰减到一定比例所需要的时间,测量灵敏度

很高、响应速度快,但系统比较复杂且稳定性低。

TDLAS技术的核心器件是可调谐半导体激光器,
注入调制电流使激光器输出的波长扫过待测气体吸

收峰以获得气体吸收光谱。与其他光学与非光学呼

出气诊断方法相比,TDLAS技术具有以下优势:

1)光谱分辨率高,对气体选择性好;2)非接触、无损

耗测量;3)对外界干扰抵抗力强,检测灵敏度高(可
达10-9 量级);4)无需预处理、预富集,可进行在线

测量;5)体积小,可靠性好,响应速度快;6)器件获取

简易、成本低廉;7)易于小型化,适合实际应用。

2 可调谐半导体吸收光谱技术的原理

2.1 可调谐半导体吸收光谱技术的基本原理

当单色激光光束穿过气体介质时,如果激光频

率位于气体的吸收峰附近,气体分子吸收光子能量

从低能态跃迁至高能态。定量分析时,激光穿过气

体样本后的透射光强It 与进入气体前的入射光强

I0 的关系可以用朗伯-比尔定律[26]来描述

It
I0  ν=exp[-α(ν)L], (1)

α(ν)=PχSφ(ν), (2)
式中:ν为激光的光频率,单位为cm-1;α(ν)为吸

收系数,单位为cm-1;L 为光在气体中经过的光

程,单位为cm;χ 为气体浓度(体积分数,下同);

α(ν)L 为吸收度;P 为气体样本的压强,单位为

atm(1
 

atm=101.325
 

kPa);S为分压线强,单位为

atm-1·cm-2;φ(ν)为气体吸收峰的线型函数,单位

为cm,低压(≤
 

0.02
 

atm)情况下通常为高斯线型,
压强相对较大(≥

 

0.1
 

atm)时为洛伦兹线型,中间

压强时,则用 Voigt线型描述[27]。从(1)式可以看

出,气体浓度与其吸收度成正比,进而可以通过测量

吸收信息来反演气体浓度。

2.2 直接吸收光谱法

TDLAS技术中最常用的方法主要有两种:直
接吸收法和波长调制(WMS)法。直接吸收法是

TDLAS技术中最早被研究的[28-29],其原理示意图

如图1所示。以可调谐半导体激光器为光源,调制

激光器的输出波长使其扫过气体吸收峰及其邻近的

非吸收区域,激光穿过气体池之后透射光强会携带

气体吸收的信息,再对透射光强进行处理就能得到

吸收光谱,进而得到气体浓度、压强、温度等参数信

息。直接吸收法适合于具有高信噪比的系统,如气

体吸收较强的情况,且所测量的气体吸收峰较窄,以
便激光器的波长能扫过气体的完整吸收区域[30]。
如果激光器的波长能同时覆盖多种气体的吸收峰,
则能进行多种气体的测量,比如 Manninen等[31]使

用一个中心波长为4.47
 

μm 的量子级联激光器

(QCL)来实现13CO2 和N2O的同时测量。

图1 直接吸收法原理示意图

Fig 
 

1 Schematic
 

diagram
 

of
 

direct
 

absorption
 

method

  在实际应用中,直接吸收法还存在一些限制因

素。比如,由于激光波长扫描速度较慢,透射光强是

一个缓变信号,因此测量过程会受到低频噪声的影

响。同时,由于激光波长需要扫过气体的完整吸收

峰,而一般的可调谐半导体激光器的带宽有限,当气

体的吸收峰较宽或者气体处于高压环境(高压导致

吸收峰展宽)[32]时,直接吸收法的使用就会受到

限制。

2.3 波长调制法

WMS法是在直接吸收法的基础上,在低频的

斜坡扫频信号上叠加一个高频的正弦调制信号(设
频 率为f),原理示意图如图2所示,其中LIA为锁
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图2 WMS原理示意图

Fig 
 

2 Schematic
 

diagram
 

of
 

WMS

相放大器,“nf”
 

signal为n次谐波信号。探测器探

测到透射信号后,通常使用锁相放大器对信号进行

解调,可得到光强的各次谐波信号[33-35]。由于波长

调制频率较高且使用锁相放大器进行解调,相比于

直接吸收法,WMS法可以消除低频噪声的影响。
在 WMS法中,由于各次谐波信号均与激光器的光

强成正比,且一次谐波信号主要受到激光器注入电

流调制的控制,一次谐波信号常被用来归一化其他

次谐波信号,其中最常用的是幅度最强的二次谐波

信号,被称为“2f/1f”WMS法。“2f/1f”WMS法

可以消除激光器光强波动、光路中随机散射及系统

中合作目标反射率未知等因素造成的探测光强波动

对测量的影响[36-38]。同时,“2f/1f”WMS法无需

对系统进行标定,从而该方法也适合于恶劣环境下

气体的远距离测量,例如高温、高压、高散射环境

下的气体检测及易燃易爆或有毒有害气体的非接

触测量。关于如何消除 WMS技术中光强波动的

理论研究有很多,比如有研究者提出利用激光光

强的线性和非线性调制系数对一次和二次谐波进

行归一化以消除光强的影响[39],或者直接测量与

光强无关但与吸收相关的一次谐波的相位角以进

行气体浓度检测[40]。此外,为了进一步提高测量

速度,在“2f/1f”WMS实际应用中,可以增加一

个参考气体池,通过测量参考气体的一次或三次

谐波信号对激光器波长进行反馈控制[41-42],从而

将激光器的输出波长锁定在吸收峰峰值波长处,
这样只需要进行单点测量,无需进行波长扫描,可
以缩短测量时间。

2.4 常见的呼出气体及其红外吸收谱线分布

除氮气、氧气和CO2 之外,人体呼出的其他气

体的临床数据有很多,表1给出了一些常见的呼出

气体及其对应的相关疾病[6,10-11,43-69]。
表1 呼出气体及其对应的相关疾病

Table
 

1 Exhaled
 

breath
 

and
 

related
 

diseases

Molecule Disease Reference

Hydrogen
 

(H2) Baby
 

indigestion
 

and
 

gastrointestinal
 

upset
 

[43-44]

Carbon
 

oxide
 

(CO) Anaemias,
 

respiratory
 

infection,
 

asthma,
and

 

hyperbilirubinemia
 

of
 

new-born
 

children
[45-48]

Nitrogen
 

monoxide
 

(NO) Asthma,
 

chronic
 

obstructive
 

lung
 

disease,
 

upper
 

respiratory
infection,

 

and
 

cancer
 

of
 

digestive
 

organs
[6,

 

49-51]

Ammonia
 

(NH3) Chronic
 

kidney
 

disease,
 

epilepsy,
 

and
 

cirrhosis [52-53]

Methane
 

(CH4) Gastrointestinal
 

upset
 

and
 

malabsorption
 

of
 

hydrocarbons [54-55]

Hydrogen
 

peroxide
 

(H2O2) Reduced
 

breathing
 

function
 

of
 

lungs
 

and
 

uremia [56-57]

Ethylene
 

(C2H4) Acute
 

myocardial
 

infarction,
 

chronic
 

asthma,
 

and
 

peritonitis [58-59]

Ethane
 

(C2H6)
Smokers

 

and
 

nonsmokers
 

and
 

marker
 

of
 

destruction
 

caused
by

 

free
 

radicals
[60-61]

Methanol
 

(CH3OH) Diseases
 

of
 

central
 

nervous
 

system [62]

Acetone
 

(C3H6O) Diabetes
 

and
 

acute
 

heart
 

failure [10-11]

Isotopic
 

modifications
 

of
 

CO2
Helicobacter

 

pylori
 

infection,
 

liver
 

malfunction,
and

 

pancreas
 

malfunction
[63-65]

Carbonyl
 

sulfide
 

(OCS) Cystic
 

fibrosis [66]

Alkanes
 

(hexane,
 

methylpentane,
and

 

benzene
 

derivatives),
styrene,

 

heptane
 

derivatives,
decane,

 

O-toluidine,
hepatenal,

 

and
 

aniline

Lung
 

cancer [67-69]
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  TDLAS技术中可调谐半导体激光器波长的选

择需要根据所测气体的吸收光谱来确定。气体分

子的吸收光谱主要源于气体分子与辐射相互作用

导致的分子内部运动状态的改变。分子内部的运

动状态主要有四类:分子整体的平动、分子整体的

转动、原子核的振动和内部电子的运动[70-71]。在

TDLAS技术中,主要检测的是气体分子的振动光

谱。对于振动光谱,大部分的气体分子的基频吸

收峰位于中红外(MIR)波段、倍频吸收峰位于近

红外(NIR)波段,因此TDLAS技术应用于呼吸检

测时,激光器的波长主要分布在红外波段。大多

数气体分子在红外的吸收数据可以从 HITRAN
数据库中进行查找[72],HITRAN数据库的高温版

是 HITEMP数据库。HITRAN数据库可以提供

大气中气体成分的光谱参数,其免去了光谱应用

时光谱参数复杂的理论计算,在光谱领域的模拟

和分析中可以作为参考标准。利用 HITRAN数

据库,部分呼出气体在 NIR和 MIR波段的吸收线

强的 仿 真 结 果 如 图 3 所 示,仿 真 温 度 设 置 为

296
 

K,压强为101.325
 

kPa。从图3可以看出 MIR
波段 的 吸 收 线 强 要 明 显 强 于 NIR 波 段。对 于

HITRAN数据库没有涵盖的一些有机化合物如丙

酮、乙 醇 和 甲 苯 等 的 吸 收 数 据,可 以 在 PNNL、

PSLC、NIST[73]等数据库中查找,从NIST数据库中

导出的丙酮在3~10
 

μm的吸收数据如图4所示,
其中 A 代 表 吸 收,其 相 应 条 件 为 丙 酮 浓 度 为

1×10-6,吸收光程为1
 

m,温度为23
 

℃,压强为

101.325
 

kPa。

2.5 激光器的选择

确定了待测气体的吸收波段之后就可以进行激

光 器的选择,TDLAS中所使用的激光器为可调谐

图3 利用 HITRAN数据库中气体吸收数据仿真的

呼出气体的吸收线强

Fig 
 

3 Simulated
 

absorption
 

line
 

intensity
 

of
 

exhaled

gas
 

using
 

gas
 

absorption
 

data
 

in
 

HITRAN
 

database

图4 从NIST数据库中导出的丙酮吸收数据

Fig 
 

4 Acetone
 

absorption
 

data
 

derived
 

from
 

NIST
database

半导体激光器,需要具有稳定、紧凑、寿命长、输出功

率高、窄线宽的特点。NIR波段的可调谐半导体激

光器按结构分类,主要有分布反馈式(DFB)激光器、
分布布拉格反射式(DBR)激光器、外腔半导体激光

器(ECDL)和垂直腔面发射式激光器(VCSEL)四
种。DFB激光器是最常用的NIR激光器,波长覆盖

范围为760~3500
 

nm,线宽也比较窄(可以小于

1
 

MHz),通过温度控制和注入电流调制来实现波

长的调谐,且制作工艺相较于DBR激光器更为简

单[74]。DBR激光器的输出功率一般比DFB激光

器高且更稳定[75]。DFB激光器和DBR激光器都

是边缘发射型激光器(EEL),连续波长调谐范围较

小。ECDL通 过 腔 外 光 栅 运 动 来 调 谐 激 光 波

长[76],连续波长调谐的范围比EEL要大得多,但

ECDL调制频率通常不高且偏振噪声高,因而不适

用于需要高时间分辨率的气体测量。VCSEL覆盖

的波段是1.3~2
 

μm,相较于EEL,虽然 VCSEL
的功率较低,但是 VCSEL发散角更小,因此可以

在片上进行测试[77]。
利用 MIR波段基于TDLAS的气体浓度测量

可以实现更高的测量精度。MIR波段的可调谐半

导体激光器主要有QCL和带间级联激光器(ICL)
两种。QCL的波长范围为3.6~100

 

μm,QCL可

以通过改变温度和调谐电流等传统方法实现波长

调谐,也可以通过调节外部光栅器件实现波长调

谐,因此波长可调范围较大,但 QCL的工作温度

较低,需要使用合适的冷却装置[78];与
 

QCL
 

相比,

ICL
 

可以以更低的阈值电流实现更好的输出功率

密度,有效波长范围为3~5
 

μm,满足基于 MIR
 

TDLAS技 术 的 气 体 检 测 在 3~5
 

μm 的 应 用

需求[23]。
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2.6 多光程腔的选择

人体呼出气中气体标志物的浓度很低,除了需要

选择吸收较强的气体吸收谱线外,TDLAS技术应用

于呼吸检测时通常使用多光程腔(MPC),调节特殊形

状的反射镜使激光在腔内多次反射,可以增加吸收光

程,进而 提 高 探 测 灵 敏 度。常 用 的 MPC主 要 有

White型 MPC[79-80]、Herriott型 MPC[81-82]与 环 形

MPC(CMPC)[83-84]三种,其经典结构和光路示意图如

图5所示。White型MPC的主要结构由三个曲率半

径完全相同的球面反射镜构成,两个球面镜和另一个

球面镜的距离与球面反射镜的曲率半径相同,构成一

个二倍焦距成像系统,还可以通过加装直角反射镜或

辅助场镜来实现更多的反射次数[85-86],但其镜子数量

相对较多,
 

加工、调试困难,装置体积也相对较大,充
气体积在L量级,光程体积比较低。Herriott型 MPC
一般由两个形状完全相同、完全相对的凹球面镜组

成,由其中一个球面镜上所打的小孔处入射的离轴细

光束会在镜面上形成椭圆形(特殊情况下为圆形)光
斑,最后从入射孔以不同的角度出射,由于原始

Herriott腔结构仅能在腔镜上形成一个空心的椭圆或

者圆形光斑图样,镜面利用效率不高,因此反射次数

较少。为了提高反射次数,可以用像散面镜代替球面

镜,即像散 Herriott腔[87-88],但像散 Herriott腔对镜

面的制造精度要求很高且调节难度大。

图5 常用的三种 MPC。(a)White型[80];(b)Herriott型[81];
 

(c)CMPC[83]

Fig 
 

5 Three
 

kinds
 

of
 

commonly
 

used
 

MPC 
 

 a 
 

White
 

type 80  
 

 b 
 

Herriott
 

type 81  
 

 c 
 

CMPC 83 

  与前述两种 MPC不同,CMPC一般由单个环

形凹面(柱面、球面、超环面、抛物面等)镜组成,或者

多个凹面镜组合在一起形成一个完整的圆环状镜

组。腔内各次反射的光束都处在平行于镜面上下开

口的某个平面上,形成正多角星形轨迹。由于大多

数环形腔内的光斑均分布在同一平面上,因此镜面

高度可以较低,从而可以在较小的体积中实现很高

的光程体积比。近年来,本实验室提出了两种新型

的CMPC,即双层CMPC和多层CMPC
 [89-90],双层

CMPC是由两个完全相同的环形球面堆叠形成,多
层CMPC是由两个不完全相同的环形球面堆叠形

成,相比传统的单层 CMPC,双层 CMPC和多层

CMPC可以在不等比例放大体积的情况下将光程

长度加倍,进一步提高光程体积比。
除MPC外,近年来也有研究者在TDLAS技术

中利用空心光波导(HWG)来进行呼吸气体的检

测[91-93]。HWG是近年来发展起来的新型光纤,

HWG的内腔是具有高反射率的银膜,同时以碘化

银薄膜作介电保护,在 MIR波段具有很低的光传输

损耗和很宽的光传输谱宽,可以同时传输红外激光

和气体。相比于前述的 MPC,HWG的气体采样体

积要小得多,应用于呼吸检测时充气时间更短,可以

实现痕量气体浓度的快速测量。

2.7 气体浓度的检出限

应用TDLAS技术对气体浓度进行测量时,选
定要 使 用 的 激 光 器、MPC 及 测 量 环 境 后,利 用

HITRAN中的吸收数据对可测量的最小浓度进行

估计,从而可以初步评估激光器和 MPC的选择是

否能实现所要的检出限。假设给定波长下可探测的

最小吸收度为10-5,所用气体池的光程为10
 

m,信
噪比为1,带宽为1

 

Hz,气体样本温度为296
 

K,总
压强为101.325

 

kPa。能在 HITRAN数据库中找

到吸收数据的部分呼出气体的检出限估计值如表2
所示[56,94-101]。可以明显看出,使用 MIR波段的激

光器可以获得更低的检出限,若进一步增加气体池

的吸收光程,则能实现更低的检出限。
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表2 呼出气体的检出限

Table
 

2 Detection
 

limits
 

of
 

exhaled
 

gases

Molecule
NIR MIR

λ
 

/nm Detection
 

limit
 

/10-9 λ
 

/nm Detection
 

limit
 

/10-9
Normal

 

concentration
 

/10-9 Reference

CO2
1572 6944

2021 189
4235 0.035 4×107--5×107 [94]

CO
1568 3937

2332 24
4602 0.19 <10000

 

and
 

<20000
(for

 

somkers)
[95]

NO
1794 1242

2673 33
5254 0.6 <35

 

(for
 

children)
 

and
<50

 

(for
 

adult)
[96-97]

NH3 1512 51
5994 11  

9556 0.5
250--2900 [98]

CH4 1654 31 3260 0.22 3000--10000 [95]

H2O2 -- -- 7689 1.47 224--2016
 

and
 

<4704
(for

 

smokers)
[56]

C2H4 -- -- 3168 11 11--30 [99]

C2H6 -- -- 3348 0.32 <0.12 [100]

CH3OH -- -- 9504 1.16 <400 [101]

OCS 2448 22 4828 0.09 3--30 [95]

3 TDLAS技术在呼吸诊断中的应用
进展

  TDLAS技术应用于呼吸检测时,需要重点关

注的指标有气体浓度的检出限、响应时间、分子的选

择性和所需气体体积[102]。气体浓度检出限:呼出

气体中多数气体的浓度很低,要求能检测的气体浓

度一般小于1×10-7,在检测同位素化合物时,要求

能检测出约0.05%的浓度变化。响应时间:对于实

时检测的呼出系统,时间应该在s量级,如果允许多

次呼吸进行累加,响应时间则应该在10~30
 

min之

间。选择性:呼吸检测仪器应该对呼吸气体中的主

要成分氮气、氧气不敏感,同时也能对CO2 和水有

选择性,并能区分待测量的痕量气体种类。所需气

体体积:对于实时检测的系统,所需气体不能预均

衡,应尽量少,在10
 

mL量级;若是使用预浓缩的检

测方式,则可以采集1~2
 

L气体样本,对于同位素

化合 物 比 例 实 时 检 测,所 需 气 体 应 该 在 20~
500

 

mL。CO2 中碳的同位素、CO、NO、丙酮的测量

是呼吸诊断中研究最多的几种气体,后文总结了

TDLAS在这四种气体中的应用进展,总结时重点

关注的是前述四个指标。
3.1 CO2 中碳同位素比例的测量

幽门螺旋杆菌是引起胃炎、胃溃疡、胃癌的主要

细菌,它能产生尿素酶来分解肠道中的尿素,从而产

生NH3 和CO2。临床诊断中通常会让患者服用少

量13C或14C标记的尿素,然后通过测定呼出气体中

药物产生的 CO2(13C或14C)和呼吸作用产生的

CO2(12C)的比率来判断患者是否感染幽门螺旋杆

菌及感染的程度[103],这种方法常被称为尿素呼气

试验(UBT)。在呼吸诊断中通常要求比率测量精

度在0.5‰~1‰内。已实现商用化的13CO2/12CO2
呼吸检测仪 主 要 基 于 同 位 素 比 值 质 谱

 

(IRMS)
 

法[104]和非色散红外光谱
 

(NDIRS)
 

法[105],IRMS
中成熟的产品有英国的PDZ同位素质谱仪和德国

的Finnegan
 

MAT
 

253,虽然IRMS检测仪非常灵

敏,但是仪器尺寸较大且非常复杂和昂贵,同时需要

专门人员进行操作和维护,一般只有大型制药公司

和大学有。基于NDIRS的商用CO2 同位素检测仪

有日本的POCone[106]和美国的FANci2,NDIRS检

测仪的尺寸相对IRMS要小,价格也更便宜。这两

种技术均需要对呼出的CO2 进行预收集,无法进行

在线测量且检测时间较长,而TDLAS技术在实现

所需要的同位素比率测量精度的基础上,还可以实

现在线测量、缩小仪器整体尺寸和降低成本。

1993年,Cooper等[107]使 用 一 个1.6
 

μm 的

DFB激 光 器,基 于 双 音-调 频 技 术 (TTFMS)和
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WMS技术对12CO2 和13CO2 的比例进行了测量,所
测 量 的 吸 收 谱 线 分 别 为 6253.73

 

cm-1 和

6253.90
 

cm-1,使用的 MPC是体积为3.3
 

L、长度

为23.6
 

m的 Herriott腔,比率测量精度为0.5%,
且需要对呼出气样本进行收集,测量时所需气体样

本为250~400
 

cm3。CO2 在 MIR
 

4.3
 

μm处有较

强的 吸 收 峰,1999 年,Stepanov等[108]使 用 一 个

4.3
 

μm的铅盐可调谐半导体激光器,基于直接吸收

法对CO2 中碳同位素比例进行测量,所使用的气体

池是一个直通池,光程未知,测量时需要预先进行

30
 

min的气体样本收集,比率测量精度为0.5‰。

CO2 在2
 

μm附近也有吸收峰,该处的吸收强度比

1.6
 

μm 处 强 约100倍,是4.3
 

μm 处 的1/500。

2011年,Andreev等[109]使用2
 

μm的VCSEL,基于

直接吸收法对CO2 中碳同位素进行了测量,测量

在一个光程为24
 

m的 Herriott腔中进行,比率测

量 精 度 为0.07‰,数 据 采 集 和 处 理 时 间 约 为

3
 

min。2012 年,Kasyutich 等[110] 使 用 了 一 个

4.3
 

μm的QCL,所用的技术也是直接吸收法,气
体池光程为54.2

 

cm,在1
 

s数据处理的时间下最

好的比率测量精度为0.12‰,8~12
 

s的数据处理

时间下比率测量精度约为0.5‰。2020年,Zhou
等[111]搭建了一套基于 HWG的 MIR

 

CO2 中碳同

位素检测系统,系统示意图如图6所示,使用的激

光器是波长为2.73
 

μm的 DFB激光器,HWG的

光程为1
 

m,体积为0.78
 

cm3,积分时间为0.54
 

s
时可达到的比率测量精度为0.21‰。在现有的基

于TDLAS技 术 的 呼 出 气 体 中 同 位 素13CO2 和
12CO2 测量的研究中,大多使用的激光器的波长是

2~4
 

μm。由于CO2 在4.3
 

μm附近的吸收更强,
因此使用最多的是4.3

 

μm的激光器;多数研究中

使用 Herriott腔作为气体吸收池;使用较多的技术

是直接吸收法;比率测量精度大多小于0.5‰;由
需要进行气体的预收集逐步发展到可进行在线测

量,HWG的出现使得充气体积进一步减少,测量

时间大大降低。

图6 基于 HWG的CO2 中碳同位素检测系统[111]

Fig 
 

6 Carbon
 

isotope
 

detection
 

system
 

in
 

CO2 based
 

on
 

HWG 111 

3.2 CO的测量

人体呼出的CO中80%是由微粒体血红素加

氧酶(HO)催化分解血红素产生的[112],大部分产生

的CO与血红蛋白结合并通过呼吸作用释放。1972
年,Nikberg等[113]将呼出气中的CO描述为评估心

血管疾病、糖尿病和肾炎等不同疾病的标志物。此

外,在许多疾病中都观察到了高浓度的CO[114-115],
如贫血[116]、哮喘[45]和囊性纤维化[117],但这些发现

仍存在争议[118]。健康的非吸烟者呼出的CO的正

常浓度范围是1×10-6~3×10-6。现有的商用CO

呼吸检测仪主要基于 GC法、电化学传感器法和

NDIRS法。其中,基于电化学传感器法的产品主要

有英国的ToxCO[119]和CO
 

Check[120];基于NDIRS法

的CO呼吸检测仪已经有较为成熟的产品[121]。GC
法和NDIRS法应用于CO呼吸检测同样需要对呼吸

气体进行预收集,无法进行在线测量,电化学传感器

法虽然可以进行在线测量,但一般使用寿命比较短

(100~300次测量),且传感器容易受到湿度的影响。

CO在NIR和 MIR区域都存在许多孤立的吸

收峰,非常适合使用TDLAS技术进行测量。现有
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的基于TDLAS技术的
 

CO呼吸检测研究基本使用

的是 MIR激光器。1999年,Stepanov等[122]使用波

长为4.7
 

μm冷却到78
 

K的PbSSe激光器,基于直

接吸收法对呼出气中的CO浓度进行了测量,使用

了一个光程为17.4
 

m的 White池,气体池体积为

1.1
 

L,气体系统的时间常数为10
 

s,浓度测量灵敏

度为1×10-8。2006年,Moeskops等[123]使用一个

输出波数在2176~2183
 

cm-1 之间的热电冷却的

DFB-QCL,提出三种不同的调制方法,基于直接吸

收法进行了CO的测量,并进行了呼吸单次测试。
使用的 MPC是一个光程为20

 

m、体积为6
 

L的气

体池,呼吸采样时间为3
 

s,三种调制方法达到的浓

度测量灵敏度分别约为3.4×10-7(采样间隔为

0.33
 

s),2×10-8(采样间隔为1
 

min),1.75×10-7

(采样间隔为0.2
 

s)。2016年,Pakmanesh等[124]分

别基于离轴积分腔输出光谱技术(OA-ICOS)和
“2f/1f”WMS技术对呼出气中的CO进行测量,使
用的激光器是一个波长为4.61

 

μm的 QCL。进行

WMS测 量 时,气 体 池 的 体 积 为35
 

mL,光 程 为

20
 

cm。为了进行在线呼吸测量,他们定制了一套

符合美国胸科收集呼出气体指南[125]的呼出气体吸

收装置[126],
 

该装置由一个吹口、一个压力表和一个

含有精确孔的聚四氟乙烯塞子(用于建立呼出流动

阻力)组成,然后使用聚四氟乙烯管将该装置连接到

光学传感器进气口。使用 WMS法实现的浓度测量

灵敏度为7.1×10-9(采样间隔为1
 

s)。2017年,

Ghorbani
 

等[127]提出一套基于单层CMPC的在线

CO呼出气体检测系统,示意图如 图7所示。该

CMPC光程为4
 

m,体积为38
 

mL。所用外腔量子

级联激光器(EC-QCL)的波数调谐范围为2015~
2220

 

cm-1,
 

浓度测量灵敏度为9×10-9±2×10-9

(积分时间为0.14
 

s),积分时间超过15
 

s时浓度测

量灵敏度可达到0.6×10-10。现有的基于TDLAS
技术的CO呼吸检测研究基本使用的是4.6~5

 

μm
附近的 QCL;测量方法有直接吸收法也有 WMS
法;均可以实现在线单次测量;浓度探测灵敏度均能

达到10-9 量级;研究中使用的气体池类型较多,

2017年提出的单层环形腔可以将充气体积减小到

38
 

mL,实现的浓度测量灵敏度为9×10-9±2×
10-9(积分时间为0.14

 

s)。

图7 基于CMPC的实时呼出CO检测系统[127]
 

Fig 
 

7 Real
 

time
 

exhaled
 

CO
 

detection
 

system
 

based
 

on
 

CMPC 127 

3.3 NO的测量

NO也是人体呼出气中的一种常见的疾病标志

物,临床中经常对NO进行测定以对人体的一些气

道炎症疾病进行初诊,如哮喘[6]、慢性阻塞性肺

病[49]、肺炎[128]和肺移植受者急性同种异体排斥反

应(AAR)[129]。现有的商用NO呼吸检测仪主要是

基于化学发光法和电化学传感器法,浓度测量灵敏

度均能达到10-9 量级。基于化学发光的经典产品

有瑞典的NIOX[130]和瑞士的CLD
 

88[131];基于电化

学传感器法的主要有瑞典的NIOX
 

MINO[132]和英

国的NObreath[133]。基于化学发光法的检测仪一

般较为笨重(20~50
 

kg)、价格昂贵且容易发生基线

漂移,经常需要进行校准。

TDLAS技术最早被用于呼出气体中的NO测

量[134],检测系统的浓度测量灵敏度在10-9 量级,
但是激光器和探测器需要工作在超低温度(10~
200

 

K)情况下,因此整个系统需要在氮气低温恒温

器中,在实验室外操作很不方便。后来出现的 NO
呼出 气 体 探 测 仪 器 大 多 基 于 QCL。2001 年,

Menzel等[135]利用一个工作波长为5.2
 

μm的DFB-
QCL基于直接吸收法对NO进行了测量,激光器需

要工作在液氮温度下,所用的气体池是一个100
 

m
的Herriott池,测量总压强控制在6.6661

 

kPa,浓
度测 量 灵 敏 度 在 200

 

s的 积 分 时 间 下 能 达 到
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3×10-9。2002年,Roller
 

等[136]也使用一个波长为

5.2
 

μm的IV-VI族激光器基于 WMS法对呼出气

中的NO进行了测量,他们还详细地给出了所使用

的TDLAS系统的许多参数,如气体池的总压力、呼
气时间和环境中NO浓度对呼气测量的影响,也对

哮喘患者呼出的NO浓度进行了测量。所使用的气

体池是一个体积为16
 

L、光程为107
 

m 的 White
池,患者单次呼气所需时间为20

 

s,浓度测量灵敏度

在4
 

s的积分时间下能达到1.5×10-9。2004年,

Jeffers等[137]使用TDLAS技术对呼气流速变化情

况下的NO 浓度进行了测量,发现 NO 的浓度与

NO呼出通量呈现线性关系,证明了 NO呼出通量

可以用来区分气体是来自肺泡囊还是肺泡区域近端

气道。2010年,Shorter
 

等[138]使用一个工作在室温

的QCL对呼出气体中的NO浓度进行了测量,激光

器中心波长在5.3
 

μm 附近,呼吸采样时间约为

2
 

s,浓度测量灵敏度为3×10-10(积分时间为1
 

s)。

2012年,Mandon
 

等[139]也基于 WMS法,使用一个

波长为5.2
 

μm的QCL对NO进行测量,使用的气

体池是一个光程为76
 

m的 Herriott池,气体采样

时间为2
 

s,浓度测量灵敏度达到5×10-10(积分时

间为1
 

s)。现有的基于TDLAS技术的NO呼吸检

测研究基本使用的是波长为5.2~5.3
 

μm的QCL;
测量方法大多基于 WMS法;将总气压控制为较低

气压,可以缩短充气时间,数据处理时间均在s量

级;浓度探测灵敏度均小于1×10-8 量级;研究中使

用过 的 气 体 池 多 为 Herriott池。近 年 来 关 于

TDLAS应用于呼吸检测的文献较少,NO的测量浓

度与气体流速的关系、NO浓度和具体疾病的对应

定量关系是未来的研究方向。

3.4 丙酮的测量

人体中含有大量的挥发性有机物,许多都可以

作为特定疾病或健康问题的生物标志物[140],其中

被研究得最多的是丙酮。当人体不能从葡萄糖中获

取能量时,可以使用脂肪酸作为能量的替代来源。
在这个过程中,肝脏分解脂肪酸并产生包括乙酰乙

酸在内的酮体,随着酮体的自动降解,丙酮进入血

液。当富含丙酮的血液到达肺部时,一些丙酮被释

放出 来,因 此 丙 酮 常 被 作 为 糖 尿 病 的 生 物 标 志

物[141]。对于大多数人,呼吸气中的丙酮浓度范围

为1×10-7~2×10-6,但患有酮症的病人呼出的丙

酮浓度范围为2×10-6~3
 

×10-4。已经商用化的

丙酮呼吸检测仪主要是基于GC法、质谱(MS)法和

电化学传感器法[142]。基于GC法的经典仪器有日

本Nissha
 

FIS公司的SGEA-P2[143],基于 MS法的

经典仪器有奥地利Ionicon
 

Analytic
 

GmbH公司的

PTR-TOF
 

1000[144],
 

日本 NTT
 

DOCOMO公司[145]

则实现了电化学传感器的丙酮测量商业化。基于

GC法和 MS法的检测仪大多尺寸相对较大,且难

以实现在线测量。
丙酮在红外的吸收峰波长主要分布在2500~

10000
 

nm内。丙酮在红外的许多吸收峰是宽带吸

收峰,测量时容易受到其他气体的影响,如水、CH4、

CO2 等。测量时需要排除其他气体的影响,数据处

理比较复杂。Xia等[146]使用波长为3.37
 

μm 的

DFB-ICL,基于 WMS法对丙酮进行了测量,使用的

气体池光程为15.8
 

m,体积为0.6
 

L,浓度测量灵

敏度能达到5.8×10-7(积分时间为1
 

s)和1.2×
10-7(积分时间为60

 

s),虽然测量精度能达到呼吸

检测的要求,但是水和甲烷吸收在该吸收峰处的影

响较强,该方法不适用于呼吸检测。Nadeem等[147]

使用EC-QCL分别基于直接吸收法和 WMS法对

丙酮进行了测量,测量的吸收峰是丙酮的Q分支吸

收峰(波数为1365.5
 

cm-1),在温度为298
 

K、压强

为100
 

Pa的条件下,其他气体对测量的影响较小,
使用的气体池是一个商用的 Herriott池,其光程为

76
 

m,利用直接吸收法进行测量时能达到的噪声等

效吸收系数为9.3×10-8
 

cm-1·Hz-1/2,而使用

WMS法进行测量时浓度测量灵敏度为1.5×10-8

(积分时间为10
 

s)。Reyes-Reyes
 

等[148]使用 QCL
基于直接吸收法对Ⅰ型糖尿病患者呼出的气体进行

了测量,激光器能扫过1150~1250
 

cm-1 波段,使
用 的 气 体 池 是 自 制 的 Herriott 池,其 光 程 为

54.36
 

m、体积为0.6
 

L。通过对测得的吸收光谱进

行多线拟合,并排除掉其他气体吸收光谱的干扰,可
以反演出丙酮的气体浓度。Schwarm

 

等[149]基于波

长为8.2
 

μm
 

的 QCL研制了免标定丙酮呼吸气传

感器。测量使用的方法是“2f/1f”WMS法,为了

排除其他气体的影响,需要进行多组分谱线拟合以

得到丙酮的浓度,其数据处理流程图如图8所示。
所使用的气体池是一个光程为76

 

m、体积为0.5
 

L
的气体池,浓度测量灵敏度为1.1×10-7。在现有

的丙酮测量研究中,所使用的激光器波长种类很多,
所能达到的浓度测量灵敏度大多在10-6 量级。丙

酮在红外的许多吸收峰是宽带吸收峰,测量时需要

注意排除其他气体的影响。将TDLAS应用于丙酮

呼吸测量是较新的应用,其在浓度测量灵敏度和数

据处理方面还有待改善。
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图8 基于“2f/1f”
 

WMS法的8.2
 

μm丙酮呼出气传感器的数据处理流程[149]
 

Fig 
 

8 Data
 

processing
 

flow
 

of
 

8 2
 

μm
 

acetone
 

exhaled
 

gas
 

sensor
 

based
 

on
 

􀆵2f
 

 1f 
 

WMS
 

method 149 

4 总结与展望

综述了TDLAS技术及其在呼吸检测中的应用

进展。TDLAS技术在呼吸诊断方面具有非接触测

量、测量灵敏度高、选择性好、响应速度快等优势,能
应用于多种不同呼出气体的测量中。

为了提高浓度检测精度,现有TDLAS技术应

用于呼吸检测时,光源大多使用的是 MIR
 

QCL,并
配合Herriott多光程气体池进行测量。现有研究

中使用的 MPC体积都较大,进行在线呼吸诊断时

需要严格控制压力以缩短充气时间、减少测量所需

的气体量,未来可以将更多体积小、光程长的气体池

应用于呼吸诊断中,以进一步提高检测速度和精度。
对于部分气体的 TDLAS呼吸检测,如CO2 同位

素、CO和NO等,其实验室研究相对较为成熟,进
一步完善进气端的呼吸气体采集装置,收集呼吸数

据并给出气体测量浓度和具体疾病的定量对应关

系,集成商业化测量系统是这些呼吸气体检测的重

点研究方向。当TDLAS应用于宽带吸收峰系统的

检测中时,不同气体之间的吸收干扰会影响待测气

体的测量精度,探索新的数据处理方法、通过波长锁

定技术或其他相关技术来实现气体单线测量,可排

除其他气体的干扰,这是未来研究的重要内容。此

外,现有TDLAS技术还无法实现多种呼出气体的

同时测量,在激光器、气体池、调制技术和数据处理

方面进行改进,通过TDLAS技术同时测量多种呼

出气体浓度,为病情的综合判断提供更多依据也是

未来的发展方向。
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Abstract
Significance One

 

of
 

the
 

most
 

critical
 

factors
 

for
 

the
 

survival
 

of
 

living
 

organisms
 

is
 

their
 

gas
 

exchange
 

with
 

the
 

environment 
 

Gas
 

exchange
 

is
 

primarily
 

to
 

absorb
 

oxygen
 

and
 

exhale
 

carbon
 

dioxide
 

 CO2  
 

water
 

vapor 
 

and
 

other
 

gases 
 

The
 

main
 

gases
 

exhaled
 

by
 

the
 

human
 

body
 

are
 

nitrogen
 

 78%  
 

oxygen
 

 15%--18%  
 

water
 

vapor
 

 5%  
 

carbon
 

dioxide
 

 4%--5%  
 

and
 

argon
 

 1%  
 

In
 

addition 
 

there
 

are
 

more
 

than
 

3000
 

other
 

gases
 

and
 

volatile
 

organic
 

compounds
 

in
 

the
 

exhaled
 

breath 
 

and
 

their
 

emissions
 

are
 

much
 

less
 

than
 

those
 

of
 

water
 

vapor
 

and
 

CO2  with
 

volume
 

fractions
 

of
 

less
 

than
 

1×10-6  
 

Many
 

of
 

these
 

gaseous
 

compounds
 

have
 

been
 

identified
 

as
 

biomarkers
 

for
 

specific
 

diseases
 

or
 

metabolic
 

disorders 
 

Breath
 

diagnosis
 

involves
 

the
 

detection
 

of
 

traces
 

of
 

gaseous
 

components
 

in
 

exhaled
 

breath
 

that
 

can
 

be
 

used
 

as
 

biomarkers 
 

It
 

can
 

diagnose
 

diseases
 

without
 

traumatic
 

detection
 

such
 

as
 

blood
 

drawing 
The

 

methods
 

used
 

for
 

breath
 

diagnosis
 

can
 

be
 

divided
 

into
 

non-optical
 

and
 

optical
 

methods 
 

Gas
 

chromatography 
 

electrochemical
 

sensors 
 

and
 

chemiluminescence
 

are
 

the
 

common
 

non-optical
 

methods 
 

Optical
 

methods
 

include
 

non-
dispersive

 

infrared
 

spectroscopy 
 

cavity
 

ring-down
 

spectroscopy 
 

Fourier-transform
 

infrared
 

spectroscopy 
 

and
 

tunable
 

diode
 

laser
 

absorption
 

spectroscopy
 

 TDLAS  
 

Compared
 

with
 

other
 

breath
 

diagnosis
 

methods 
 

TDLAS
 

has
 

many
 

advantages 
 

high
 

spectral
 

resolution 
 

good
 

gas
 

selectivity 
 

non-invasive
 

measurement 
 

high
 

detection
 

sensitivity
 

 up
 

to
 

10-9
 

level  
 

online
 

measurement 
 

and
 

fast
 

response 
 

Thus 
 

its
 

devices
 

are
 

easy
 

to
 

obtain
 

and
 

low
 

cost 
 

and
 

its
 

detection
 

system
 

is
 

easy
 

to
 

miniaturize
 

and
 

suitable
 

for
 

practical
 

applications 
TDLAS

 

has
 

been
 

widely
 

used
 

in
 

breath
 

diagnosis 
 

and
 

it
 

is
 

necessary
 

to
 

introduce
 

and
 

summarize
 

the
 

main
 

TDLAS
 

technologies 
 

the
 

types
 

and
 

latest
 

developments
 

of
 

lasers
 

and
 

gas
 

cells 
 

as
 

well
 

as
 

the
 

application
 

status
 

of
 

TDLAS
 

technology
 

in
 

common
 

breathing
 

gases 
 

to
 

guide
 

follow-up
 

researches 

Progress Many
 

gases
 

that
 

can
 

be
 

used
 

for
 

breath
 

diagnosis 
 

the
 

common
 

exhaled
 

breath 
 

and
 

related
 

diseases
 

are
 

summarized
 

in
 

Table
 

1 
 

The
 

laser
 

wavelengths
 

and
 

corresponding
 

detection
 

limits
 

for
 

common
 

exhaled
 

gases
 

estimated
 

by
 

the
 

HITRAN
 

database
 

are
 

shown
 

in
 

Table
 

2 
 

At
 

the
 

same
 

time 
 

the
 

normal
 

concentration
 

of
 

the
 

exhaled
 

gases
 

is
 

obtained 
 

TDLAS
 

technology
 

can
 

meet
 

the
 

concentration
 

measurement
 

requirements
 

of
 

most
 

exhaled
 

gases 
 

and
 

the
 

detection
 

limit
 

can
 

be
 

further
 

reduced
 

by
 

increasing
 

the
 

absorption
 

optical
 

path
 

of
 

the
 

gas
 

cell 
 

Direct
 

absorption
 

spectroscopy
 

and
 

wavelength
 

modulation
 

spectroscopy
 

are
 

the
 

most
 

widely
 

used
 

TDLAS
 

technologies 
 

a
 

brief
 

introduction
 

of
 

their
 

principles
 

is
 

described
 

in
 

section
 

2 2
 

and
 

section
 

2 3 
 

The
 

types
 

of
 

laser
 

and
 

gas
 

cells
 

commonly
 

used
 

in
 

TDLAS
 

technology
 

are
 

summarized
 

in
 

section
 

2 5
 

and
 

section
 

2 6 
 

respectively 
 

Hollow
 

waveguide
 

is
 

a
 

new
 

type
 

of
 

gas
 

cell 
 

which
 

can
 

achieve
 

a
 

long
 

optical
 

path
 

in
 

a
 

small
 

gas
 

inflation
 

volume 
In

 

the
 

current
 

study
 

on
 

the
 

measurement
 

of
 

13CO2 and
 

12CO2 isotopes
 

for
 

human
 

breath
 

based
 

on
 

TDLAS 
 

the
 

wavelength
 

of
 

most
 

lasers
 

used
 

is
 

4 3
 

μm 
 

the
 

Herriott
 

cell
 

is
 

usually
 

used 
 

the
 

accuracy
 

of
 

ratio
 

measurement
 

can
 

reach
 

0 5‰ 
 

and
 

the
 

appearance
 

of
 

a
 

hollow
 

optical
 

waveguide
 

causes
 

the
 

inflation
 

volume
 

to
 

decrease
 

further
 

and
 

the
 

measurement
 

time
 

to
 

be
 

significantly
 

reduced 
 

For
 

CO
 

breath
 

detection 
 

quantum
 

cascade
 

lasers
 

with
 

wavelengths
 

at
 

4 6--5
 

μm
 

are
 

usually
 

used 
 

most
 

of
 

the
 

systems
 

can
 

realize
 

online
 

measurement 
 

the
 

sensitivity
 

of
 

concentration
 

detection
 

can
 

reach
 

10-9
 

level 
 

circular
 

multi-pass
 

cell
 

proposed
 

by
 

Ghorbani
 

and
 

coworkers
 

can
 

reduce
 

the
 

gas
 

volume
 

to
 

38
 

mL 
 

There
 

are
 

many
 

types
 

of
 

laser
 

wavelengths
 

used
 

to
 

measure
 

acetone
 

based
 

on
 

TDLAS 
 

Since
 

many
 

absorption
 

peaks
 

of
 

acetone
 

in
 

the
 

infrared
 

are
 

broadband 
 

it
 

is
 

necessary
 

to
 

exclude
 

the
 

influence
 

of
 

other
 

gases
 

during
 

the
 

measurement 

Conclusion
 

and
 

Prospect To
 

improve
 

the
 

accuracy
 

of
 

concentration
 

detection 
 

for
 

existing
 

breath
 

detection
 

based
 

on
 

TDLAS 
 

mid-infrared
 

quantum
 

cascade
 

laser
 

is
 

commonly
 

used 
 

in
 

combination
 

with
 

the
 

Herriott
 

multi-path
 

gas
 

cell 
 

The
 

volume
 

of
 

the
 

multi-pass
 

cell
 

used
 

in
 

the
 

existing
 

researches
 

is
 

relatively
 

large 
 

Therefore 
 

strict
 

pressure
 

control
 

is
 

required
 

to
 

shorten
 

the
 

inflation
 

time
 

and
 

reduce
 

the
 

volume
 

of
 

gas
 

to
 

be
 

measured
 

in
 

the
 

online
 

breath
 

diagnosis 
 

In
 

the
 

future 
 

smaller
 

and
 

longer
 

path
 

gas
 

cells
 

can
 

be
 

used
 

in
 

breath
 

diagnosis
 

to
 

further
 

improve
 

the
 

detection
 

speed
 

and
 

accuracy 
 

For
 

some
 

gases 
 

such
 

as
 

isotopes
 

of
 

CO2 
 

CO 
 

and
 

NO 
 

the
 

laboratory
 

research
 

is
 

1511001-17
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relatively
 

mature The
 

key
 

research
 

directions
 

of
 

the
 

breath
 

detection
 

are
 

to
 

further
 

improve
 

the
 

air
 

intake
 

device 
 

collect
 

respiratory
 

data 
 

give
 

the
 

quantitative
 

corresponding
 

relationship
 

between
 

the
 

measured
 

gas
 

concentration
 

and
 

specific
 

diseases 
 

and
 

integrate
 

and
 

commercialize
 

the
 

measurement
 

system 
 

When
 

TDLAS
 

is
 

applied
 

to
 

the
 

breath
 

detection
 

with
 

broadband
 

absorption 
 

the
 

absorption
 

interference
 

between
 

different
 

gases
 

will
 

affect
 

the
 

accuracy
 

of
 

the
 

concentration
 

measurement
 

of
 

the
 

gas
 

to
 

be
 

measured 
 

Exploring
 

new
 

data
 

processing
 

methods 
 

using
 

wavelength
 

locking
 

technology 
 

or
 

other
 

related
 

technologies
 

to
 

achieve
 

a
 

single
 

line
 

gas
 

measurement 
 

and
 

removing
 

interference
 

from
 

other
 

gases
 

are
 

important
 

directions
 

for
 

future
 

research 
 

In
 

addition 
 

the
 

existing
 

TDLAS
 

technology
 

cannot
 

achieve
 

simultaneous
 

measurement
 

of
 

a
 

variety
 

of
 

exhaled
 

gases 
 

It
 

is
 

also
 

important
 

to
 

improve
 

the
 

laser 
 

gas
 

cell 
 

modulation
 

technology 
 

and
 

data
 

processing 
 

and
 

simultaneously
 

measure
 

more
 

types
 

of
 

exhaled
 

gas
 

concentration
 

through
 

TDLAS 
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