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移频激发差分拉曼光谱技术的研究进展综述

刘迎丽， 牟涛涛*， 陈少华
北京信息科技大学仪器科学与光电工程学院，北京  100192

摘要  荧光干扰问题是拉曼光谱分析中的一大挑战，强荧光会严重影响拉曼光谱信号的检测。介绍了一种去除荧光干

扰的移频激发差分拉曼光谱技术，同时介绍了几种差分拉曼光谱复原方法（积分法、曲线拟合法、解卷积法等），并对其原

理、实现方式、性能特点进行了讨论。此外，还具体分析了差分拉曼光谱技术在食品、医学、农业等领域的应用情况，可知

移频激发差分拉曼光谱具有广泛的应用前景。
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Research Progress of Shifted Excitation Raman Difference Spectroscopy
Liu Yingli, Mu Taotao*, Chen Shaohua

School of Instrument Science and Opto-Electronics Engineering, Beijing Information Science & 
Technology University, Beijing 100192, China

Abstract Fluorescence interference is a major challenge in Raman spectroscopy, as strong fluorescence will seriously 
affect the detection of Raman spectroscopy signals.  This paper introduces several differential Raman spectrum restoration 
methods (integration method, curve fitting method, deconvolution method, etc. ) of shifted excitation Raman difference 
spectroscopy for defluorescence technology, and discusses its principle, implementation, and performance characteristics.  
In addition, the application of differential Raman spectroscopy in food, medicine, agriculture and other fields is analyzed in 
detail, which shows that shifted excitation Raman difference spectroscopy has broad application prospects.
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1　引   言

1928 年印度物理学家拉曼（Raman）首先发现了拉

曼散射效应［1］，从此拉曼光谱受到科学家的广泛重视。

拉曼光谱是一种分子振动和转动光谱技术，用于评估

样品的化学成分，即使是复杂的生物样本也可以以非

破坏性和无标记的方式进行分析［2］。当用激光照射样

品时，能激发出拉曼散射光，同时也会激发出荧光［3］。

拉曼散射强度十分微弱，其散射截面很小（10−29~
10−30 cm2），而 荧 光 的 强 度 是 拉 曼 散 射 光 的 106~
108倍［4］，因此荧光干扰是影响拉曼检测的主要因素。

在过去的几十年内，各国学者提出并实现了多种

荧光抑制方法和技术，常用的荧光抑制方法主要有荧

光猝灭剂法［5］、光漂白法［6］、红外紫外激发法［7］、小波变

换法［8］、偏振调制法［9］、门控法［10］等，另外一种有前景的

方法是移频激发差分拉曼光谱（SERDS），SERDS 的

优势是能够提升信噪比，缩短扫描时间，并减少系统或

随机噪声的影响。SERDS 使用两个波长相近的激光

分别激发样品，在一定范围内拉曼光谱会随着激发波

长的变化而发生移动，而荧光光谱几乎不会随着激发

波长的变化而变化。将使用两个相近波长激发得到的

两组散射谱互相减去后，得到的差分光谱中的荧光背

景几乎被消除，对差分光谱使用合适的算法进行处理

即可还原出信号得到改善的拉曼光谱。

近几十年里，差分拉曼光谱已成为一种有效的分

析生物和化学样品的方法，在材料科学、生物医学、农

业和食品等领域得到了广泛应用，本文主要介绍一些

常用差分拉曼光谱还原算法及其原理，并对 SERDS
在各领域的应用进行总结比较，便于研究者针对应用

需要进行参考。
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2　SERDS 系统的差分光谱还原算法

移频激发法得到的差分光谱与常规拉曼光谱有很

大区别，无法进行常规光谱分析。要得到实际的拉曼

光谱，需要对得到的差分光谱进行数学处理，目前常用

的还原算法有曲线拟合法、积分法和解卷积法等。这

些方法可以有效获得清晰的拉曼信号，用于化学成分

的分析和表征。

2. 1　积分法

Matousek 等［11］提出了简单积分算法和带数值插

值的简单积分算法。简单积分算法是对差分谱执行简

单的线性数据操作，

Sn = Sn - Δ + Dn， （1）
式中：Dn 和 Sn 分别为差分光谱的第 n 个数据值和还原

的拉曼光谱；第 n 个与第 n - Δ 点之间的波数为还原拉

曼光谱频移值。

该方法仅适用于 SERDS 的频移 δ 近似等于光谱

阵列内像素间分离的某个整数倍的情况，如无法匹配

则需要使用带数值插值的简单积分算法。带数值插值

的简单积分算法是在简单积分的算法基础上增加数值

插值步骤，
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式中：Sn 为还原的拉曼光谱；W n 和 Dn 分别表示光谱第

n个点的波数和相对应的强度；AND为逻辑与操作。

积分法在没有噪声的理想情况下，能恢复出拉曼

峰的位置，但在原始光谱中存在噪声的情况下，恢复出

的拉曼基线不稳，尤其是差谱中存在部分荧光时，基线

更加混乱，如图 1（c）所示。

2. 2　曲线拟合法

Shreve 等［12］在首次提出移频激发差分拉曼光谱法

时提出曲线拟合法，将差分光谱还原成传统拉曼光谱。

假设原始光谱 R (v)由 n 个高斯峰组成，
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然后差分光谱 D (v)表示为

图 1　乙腈差分拉曼光谱处理步骤概述。（a） 两个不同激发波长的原始光谱；（b） 差分光谱；（c） 使用积分法还原的拉曼光谱；（d） 理
想情况下使用积分法还原的拉曼光谱

Fig.  1　Overview of acetonitrile differential Raman spectroscopy processing steps.  (a) Raw spectra at two different excitation 
wavelengths; (b) differential spectrum; (c) Raman spectrum restored using integral method; (d) ideally, Raman spectrum 

restored using integral method
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式中：A i 表示每个拉曼峰 i的面积；vi 表示拉曼峰位置；

σi 表示拉曼峰光谱半峰全宽；δ 是拉曼峰的偏移。然后

用非线性最小二乘拟合来拟合式（3），将得到的参数用

于式（4），即完成拉曼光谱复原的目的。

如图 2 所示，曲线拟合法能够比较好地恢复拉曼

信号，但存在一些缺陷，需要人为判断拉曼峰的个数以

及对参数的设置值要求较高，从而导致自动化程度低

和适用性不强，曲线拟合法只能处理光谱简单、信号较

强的光谱图像。

2. 3　解卷积法

Zhao 等［13］提出了傅里叶解卷积算法并应用于拉

曼光谱的还原上。差值光谱信号是由真正的拉曼光谱

信号和两个与激发光频率相关的 δ 函数的差分光谱进

行卷积得到的，通过解卷积将标准拉曼光谱从差分光

谱中还原出。直接解卷积法可表示为

R = ( H T H )-1 H T D， （5）
式中：D为差分光谱；H是卷积核矩阵，由两个激发光

频率的差值决定。

与曲线拟合和积分法相比，解卷积算法避免了人

为错误，更加简单快捷，然而单纯的解卷积算法会放大

噪声容易出现振荡。Cai 等［14］在此基础上提出多重约

束解卷积算法，可以在去除荧光背景的同时抑制噪声

以及因差分光谱的正负谱峰强度不对称所引起的干

扰，获得高信噪比的拉曼光谱。多重约束解卷积算法

在解卷积算法中加入平滑约束算子 Q，负能量约束算

子 N和正能量约束算子 P，其中 α、β、γ 为用来设定不同

约束相对强度的参数。

R = ( H T H + αQTQ + βN TN + γPTP )-1 ⋅( H T D )。（6）
如图 3所示，从各种实验还原效果来看，虽然多重约

束解卷积算法能够克服解卷积法对系统噪声的放大，消

除由于拉曼峰值不对称带来的振荡影响，具有基线平

稳、信噪比高的优点，但该算法计算复杂度较高，需要进

行大量的矩阵运算和迭代计算，因此速度较慢，所需处

理时间较长。此外，不恰当的参数选择可能导致算法还

原效果差，需要通过实验和数据分析确定最优参数。

图 2　曲线拟合法还原拉曼

Fig.  2　Raman spectra reduced by curve fitting method

图 3　乙腈差分拉曼光谱图。（a） 784. 5 nm 和 785. 5 nm 波长激发下的乙腈拉曼谱图；（b）解卷积复原光谱

Fig. 3　Acetonitrile differential Raman spectra.  (a) Raman spectra of acetonitrile excited by 784. 5 nm and 785. 5 nm wavelengths; 
(b) deconvolution and restore of Raman spectra
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式中：A i 表示每个拉曼峰 i的面积；vi 表示拉曼峰位置；

σi 表示拉曼峰光谱半峰全宽；δ 是拉曼峰的偏移。然后

用非线性最小二乘拟合来拟合式（3），将得到的参数用

于式（4），即完成拉曼光谱复原的目的。

如图 2 所示，曲线拟合法能够比较好地恢复拉曼

信号，但存在一些缺陷，需要人为判断拉曼峰的个数以

及对参数的设置值要求较高，从而导致自动化程度低

和适用性不强，曲线拟合法只能处理光谱简单、信号较

强的光谱图像。

2. 3　解卷积法

Zhao 等［13］提出了傅里叶解卷积算法并应用于拉

曼光谱的还原上。差值光谱信号是由真正的拉曼光谱

信号和两个与激发光频率相关的 δ 函数的差分光谱进

行卷积得到的，通过解卷积将标准拉曼光谱从差分光

谱中还原出。直接解卷积法可表示为

R = ( H T H )-1 H T D， （5）
式中：D为差分光谱；H是卷积核矩阵，由两个激发光

频率的差值决定。

与曲线拟合和积分法相比，解卷积算法避免了人

为错误，更加简单快捷，然而单纯的解卷积算法会放大

噪声容易出现振荡。Cai 等［14］在此基础上提出多重约

束解卷积算法，可以在去除荧光背景的同时抑制噪声

以及因差分光谱的正负谱峰强度不对称所引起的干

扰，获得高信噪比的拉曼光谱。多重约束解卷积算法

在解卷积算法中加入平滑约束算子 Q，负能量约束算

子 N和正能量约束算子 P，其中 α、β、γ 为用来设定不同

约束相对强度的参数。

R = ( H T H + αQTQ + βN TN + γPTP )-1 ⋅( H T D )。（6）
如图 3所示，从各种实验还原效果来看，虽然多重约

束解卷积算法能够克服解卷积法对系统噪声的放大，消

除由于拉曼峰值不对称带来的振荡影响，具有基线平

稳、信噪比高的优点，但该算法计算复杂度较高，需要进

行大量的矩阵运算和迭代计算，因此速度较慢，所需处

理时间较长。此外，不恰当的参数选择可能导致算法还

原效果差，需要通过实验和数据分析确定最优参数。

图 2　曲线拟合法还原拉曼

Fig.  2　Raman spectra reduced by curve fitting method

图 3　乙腈差分拉曼光谱图。（a） 784. 5 nm 和 785. 5 nm 波长激发下的乙腈拉曼谱图；（b）解卷积复原光谱

Fig. 3　Acetonitrile differential Raman spectra.  (a) Raman spectra of acetonitrile excited by 784. 5 nm and 785. 5 nm wavelengths; 
(b) deconvolution and restore of Raman spectra
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2. 4　其他方法

Guo 等［15］提出了一种基于非负最小二乘法的拉曼

光谱还原算法。理论上，向量 vT 移动 m 点等于向量乘

以矩阵 v'T = I × vT。假设测得的拉曼光谱 s是由纯拉

曼光谱 r和荧光光谱 f组成，可以通过矩阵乘法在数学

上描述为 sT = [ I r，I f ]× [ r，f ] T
，I r、I f 是与光谱数据有

关的 N 维稀疏矩阵。于是 SERDS 数据集可以表示为

( s1，s2 )T = é
ë
êêêê ù

û
úúúúI 'r I 'f

I r I f

×( r，f )T， （7）

式中：( s1，s2 )T 是由两个相近波长激发得到的两组原始

光谱连接而成的列向量；将式（7）逆线性回归得到拉曼

光谱 r和荧光光谱 f即完成差分拉曼光谱的还原，并且

该方法同时恢复了荧光光谱；I 'r 是一个二进制矩阵，该

矩阵对角线前 m 个元素为 1，与主对角线偏移量为 m
的半对角线元素为 1，其余元素为 0；I 'f 是一个主对角线

为 1 的对角矩阵；I r、I f 是主对角线分别为 dr 和 dfi 的对

角矩阵；dr 是两原始光谱的局部最大值强度之和的比

率；dfi 是两原始光谱的各局部最小值推算到整个光谱

区域而得到的荧光信号之间的比率。

如图 4 所示，基于非负最小二乘（NNLS）法的拉

曼光谱还原算法具有较好的基线校正效果，较少的荧

光残留，且不会降低光谱分辨率。但局部最大值最小

值的选取会对非负最小二乘法的还原效果产生影响。

选取不合适的局部极值点会导致峰的形态失真，还可

能导致还原出来的拉曼光谱存在噪声、伪峰等问题，影

响光谱的定量分析结果。

3　SERDS 的应用现状

SERDS 在食品、化学、医学、环境等领域中有广泛

的应用。除此之外，SERDS 还可以与其他光谱技术结

合使用，例如表面增强拉曼光谱（SERS）、拉曼显微镜

（Raman microscopy）、拉曼光谱成像（Raman imaging）
等，用于提高其分析灵敏度和空间分辨率。SERDS 也

可以与化学计量学、人工智能等技术结合，进行数据分

析和处理，以实现自动化、高效化的分析过程。

在食品领域，SERDS 可被用于检测食品中的掺假

成分、鉴别不同品种的食品以及检测食品质量等方面。

Sowoidnich 等［16］研究了在多种波长下利用 SERDS 对

不同种类肉类进行原位区分的应用。使用四种波长的

激光对牛肉、猪肉、火鸡肉和鸡肉进行了测试。通过主

成分分析法（PCA）对差分光谱的分析，得到不同肉类

之间的区别。在 Sowoidnich 等［17］的另一项研究中，使

用特别设计的微系统二极管激光器实现了两个略微不

同的激发波长，从而实现了 SERDS 技术。通过对不

同类型的奶酪和奶酪类似物进行实验研究，发现在

671 nm 和 783 nm 两种激发波长下，奶酪和奶酪类似物

的脂肪和蛋白质信号具有明显的差异，SERDS 技术可

以有效地区分不同种类的奶酪和奶酪类似物，这一研

究结果表明，SERDS 技术在食品认证方面具有很大的

潜力，未来还有望实现便携式的非侵入式在场分析应

用。Ye 等［18］研究了一种双波长快速激发拉曼差分光

谱系统直接检测非法饮料中的乙醇，该系统采用

784. 59 nm 和 785. 22 nm 的体布拉格光栅双波长二极

管激发器作为激发光源，对可乐中的乙醇进行检测。

结果表明，可乐中乙醇的检出限为 4. 76%，线性回归

相关系数高达 0. 984。 Sowoidnich 等［19］使用 SERDS
对鸡饲料进行研究，采用一种自定义的双波长二极管

激光器，具有两个稍微偏移的发射波长（785. 2 nm 和

784. 6 nm）作为激发光源，对鸡饲料颗粒进行定性的

空间分析，成功地检测到了 10 g/kg 水平的各个饲料颗

粒成分，这一研究为今后 SERDS 在工艺链上选定点

的原材料和颗粒质量控制铺平了道路。

差分拉曼光谱技术结合不同的统计学方法和分类

算法在物品分类研究中具有广阔的应用前景，能够有

图 4　基于 NNLS 的光谱重建的工作流程［15］

Fig.  4　Workflow of NNLS based spectral reconstruction[15]



0900003-5

综 述 第  61 卷第  9 期/2024 年  5 月/激光与光电子学进展

效地实现物品的分类和鉴别。在包装材料方面，差分

拉曼光谱技术可被应用于食品包装纸［20］、药品塑料包

装瓶［21］、塑料瓶盖［22］、塑料药瓶［23］、食品塑料包装［24］、奶

制品包装［25］、铝塑包装片［26］、一次性塑料杯盖［27］、食用

油油桶［28］、食品塑料包装盒［29］等物品的分类和鉴别。

而在工具和用品方面，透明塑料胶带［30］、汽车灯罩［31］、

眼药水塑料瓶［32］、橡胶手套［33］、注射针剂塑料底托［34］、

电线塑料外皮［35］、塑料牙刷柄［36］等物品也可以通过差

分拉曼光谱技术进行分类和鉴别。例如，杨梦恩等［20］

使用差分拉曼光谱分析 48 个食品包装品样本，采用人

工分组、主成分分析法和 Fisher 判别分析法相结合进

行判别，实现了对样本整体的正确判别率为 94. 3%。

李锦等［21］使用差分拉曼光谱结合人工神经网络建立

了一个无损检验药品塑料包装瓶并对其进行分类的

模型，对 47 个样品分类的整体正确率为 92%。李锦

等［22］利用差分拉曼光谱和 X 射线荧光光谱（XRF）对

塑料瓶盖进行检验，将有机成分检验和无机元素检验

结合起来，使用主成分分析、系统聚类、Fisher 判别法

建立一种快速检验塑料瓶盖类证物的办法。李传召

等［30］使用差分拉曼光谱技术和系统聚类法将 36 个透

明塑料胶带样本分为 10 类，通过 K 均值法进行验证，

实验证明差分拉曼可对透塑料胶带检验提供帮助。

田陆川等［23］采用差分拉曼光谱和 XRF，建立基于聚类

分析的 Fisher 判别分析和多层感知器神经网络分类

模型，实现对塑料药瓶的多元分类研究，根据样品差

分拉曼光谱特征峰、峰位、峰强等将样品分为八类，同

时，根据同类样品中元素的含量进行二次区分。田陆

川等［31］将差分拉曼光谱与机器学习结合建立分类模

型，可以精准地对不同来源汽车灯罩样品进行区分及

归属预测。这些研究表明，差分拉曼光谱在材料分类

中具有很大的应用潜力，可以实现快速、准确、无损的

材料鉴别，物品分类实验中常用统计学方法和分类算

法有人工神经网络［21］、XRF［22］、对应分析［25］、化学计量

学［26］、聚类分析［29］等，差分拉曼光谱与这些方法的结

合为物品分类和鉴别提供了更加全面和有效的解决

方案。

表 1　物品分类分析中使用的主要拉曼波段的总结

Table 1　Summary of the main Raman bands used in item classification analysis

Food wrapping paper

Medicine plastic packaging bottle

Plastic bottle cap

Plastic medicine bottle

Dairy packaging

Pharmaceutical plastic and 
aluminum packaging sheet

Disposable plastic lids

Edible oil barrel

360，430，464，674，790，1048，1096
153，280，711，1085

150，277，461，619，988，1085，1138
222，288，406，606

632，810，973，1096，1147
842，1289，858

393
807，1073，1144

841，1326
810，842，973，1147，1167，1330，1459

1063，1129，1295，1440，2721，2848
280，711，1085

628，852，1096，1284，1617，1731
1058，1124，1284，1441

804，836，969，1152，1328，1458
616，788，997，1027，1188，1604

1083
1090，1120，1295，1377，1441

1059，1125，1289，1429
1157，1330，1458

625，684
1000，1029

1283，1602，1716
900，810，1322，842，809，841

1170，1129，1063，999
1602，1449，1327，220，1031

1433，1288，1121，1053
1720，1608，1087，849，624

PCA，FDA

PCA，FDA，ANN-MLP/RBF

PCA，FDA，HCM

PCA，HCM，FDA，ANN

Cluster analysis

PCA， between-group linkage， 
system clustering

K-means

K-means

［20］

［21］

［22］

［23］

［25］

［26］

［27］

［28］

Material Raman bands /cm−1 Analysis method Reference
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Food plastic packaging box

Clear plastic tape

Car lampshade

Eye drops plastic bottle

Rubber gloves

Wire plastic sheath

Plastic toothbrush handle

632，858，1096，1289，1614，1727
810，842，973，1147，1167，1330

1063，1129，1295，1440，2721，2848
810，842，973，1147，1167，

1330，1459
596，808，986，1184，1450，1734

618，790，997，1027，1154，1193，
1447

632，702，822，884，1108，1230
1059，1125，1292，1437，2006

291，366，491，819，1002，1039，
1244，1375，1665

250，467，759，916，1011，1063，
1217，1306，1641

243，519，856，925，988，1231，
1302，1442，1643

218，736，1002，1276，1303，
1437，1668

361，625，684，912，1080，
1153，1172，1259，1329，1429

810，842，973，1147，1167，1330
632，858，1096，1289，1614，1727

Cluster analysis

PCA， system clustering， K-means

PCA，SOM， multiple unordered 
logistic regression， SVM

K-means

Cluster analysis

PCA， K-means， cluster analysis

Characteristic peak peak 
position grouping

［29］

［30］

［31］

［32］

［33］

［35］

［36］

续表

Material Raman bands /cm−1 Analysis method Reference

Notes: PCA means principal component analysis, FDA means fisher discriminant analysis, ANN means artificial neural network, MLP 
means multilayer perceptron,RBF means radial basis function,SOM means self-organizing map, and SVM means support vector machine.

此外，还有一些研究致力于移频激发差分拉曼光

谱的仪器设计改进和数据改进算法等方面。邹文龙

等［37］利用导轨实现了两个波长为 526. 5 nm 和 532 nm
的半导体泵浦固态激光器的切换，并将此作为激发光

源建立一套 SERDS 系统，提出多重约束迭代算法重

构拉曼光谱，解决荧光干扰问题，系统光路结构如

图 5（a）所示。周红武等［38］研究了一种采用波长可调

谐半导体激光器的 SERDS 系统，光路结构如图 5（b）
所示，该系统利用 Littrow 光栅外腔半导体激光器原

理，使光源具有调谐范围广、光谱线宽窄、输出功率高

等优点且更具有便携和小型化优势［39-40］。 Maiwald
等［41］研制了一个便携式的移频激发差分拉曼光谱系

统，如图 5（d）所示。该系统使用发射 785 nm 的双波长

二极管激光器作为激发光源，这种二极管激光器在

785 nm 处提供两条光谱距离约为 10 cm、单独可控的

激发线并将该单体光源实现到一个紧凑的手持式拉曼

探头中，系统体积更小、便携性高。另外，李帆［42］研制

了一种双波长 LD 模块的拉曼光谱检测系统，该系统

使用波长为 784. 7 nm 和 785. 8 nm 的两个分布反馈式

半导体激光器激发样品，采用计算机上位软件控制的

电气模块稳定激光器的工作电流和功率，同时控制激

光器的工作温度，从而很好地保证系统的稳定性［43］。

王昕等［44］研究设计了一种基于 SERDS 的双波长激光

拉曼光谱测试系统。该系统采用两个波长相近的基于

体布拉格光栅技术的固定波长激光器，通过控制激光

器的功率和温度，保证了输出波长的稳定性。同时，采

用高灵敏度的薄型背照式面阵  CCD，设计了光谱数据

采集光路和电路，能够有效抑制荧光对拉曼光谱检测

的影响，系统结构光路图如图 5（c）所示。娄秀涛等［45］

研究了在三环唑样品强荧光背景下，使用外腔半导体

激光器进行拉曼检测的方法，通过采用 SERDS 方法

成功抑制荧光背景。赵迎等［46］研究了一种多波长消荧

光拉曼光谱仪，仪器结构如图 6 所示。该研究在传统

移频差分拉曼光谱仪的基础上，引入近红外拉曼光谱，

将样品照射 1064 nm、784. 5 nm 和 785. 5 nm 多个波长

的激光，通过在多个波长上进行拉曼光谱检测，实现对

样品的更加准确的拉曼信号检测，从而进一步提高了

拉曼信号的检测精度。在数据改进算法等方面，方刚

等［47］将差分拉曼技术和误差反向传播（BP）神经网络

算法相结合，基于任意函数可以被一个有三层单元的

网络以任意精度逼近原理，通过迭代最优解方式，提出

差分拉曼解调和去噪算法，准确分离差分信号和基线

偏差，并对市售百草枯、补肾丸、机油以及海洛因等荧

光较强物质进行检测分析，有效得到物质的拉曼光谱

特征图。这些研究主要集中在差分拉曼光谱仪仪器软

件和硬件技术的改进上，以降低荧光干扰，提升拉曼光
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谱检测的精度和可靠性，并成功地应用于食用油、红色

塑胶微粒、红酒、植物叶片等高荧光样品的检测，为移

频激发差分拉曼的系统设计应用提供了实践基础和改

进方向。

SERDS 在农业领域也有重要的应用［48］，可以用于

检测土壤中的污染物和养分含量，还可以用于检测农

作物中的营养元素和有害物质，这对于了解作物发育

和健康状态非常重要。  Strobbia 等［49］研究了一种基于

图 5　SERDS 仪器光路结构。（a） 532 nm 和 526 nm 双波长激光 SERDS 结构图［37］；（b）基于外腔可调谐半导体激光器的 SERDS 结构

图［38］；（c）基于双波长激光器及面阵 CCD 的 SERDS 光路图［44］；（d）便携式差分拉曼光谱仪内部结构图［41］

Fig. 5　Optical path structure of SERDS instrument.  (a) Structure diagram of SERDS with dual-wavelength lasers at 532 nm and 
526 nm[37]; (b) structure diagram of SERDS based on external cavity tunable semiconductor laser[38]; (c) optical path of SERDS 

based on dual-wavelength laser and area array CCD[44]; (d) internal structure diagram of portable SERDS[41]

图 6　多波长消荧光拉曼光谱仪仪器结构图［46］

Fig.  6　Instrument structure diagram of multi-wavelength defluorescence Raman spectrometer[46]
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SERDS 的在现场条件下直接检测植物分子生物标志

物的方法，以检测植物中的 microRNA（miRNA）标志

物 miR858。miRNAs 是一类非编码核酸，在调节植物

的各类发育过程中发挥着重要作用。目前，RNA 分析

方法需要进行样品提取和多步骤样品分析，限制了现

场研究的开展。采用 SERS 传感器可以在体内监测

RNA，但由于复杂的背景干扰，SERS 在现场的应用受

到限制。该研究在 SERS 传感器中应用 SERDS 技术，

有效地提取 SERS 信号并在生长室中直接检测植物中

的 miR858。这种在实验室外检测核酸靶标的可能性

可以通过纳米技术监测植物生长、植物健康、污染和病

原体的暴露等，从而在生物燃料生产和农业技术方面

实现革命性的应用。Sowoidnich等［50］使用发射 785. 2 nm
和 784. 6 nm 的双波长二极管激光，结合每个样品包含

100 个单独测量点的光栅扫描方法，对来自德国东北

部农业领域的 33 个土壤样本进行研究分析，成功地从

强烈的背景干扰中恢复出土壤中的无机成分（石英、长

石、金红石和方解石）和有机成分（无定形碳）的特征分

子指纹。此外，该研究首次展示了结合偏最小二乘回

归应用 SERDS 获取的分子特异性信息，成功预测了

土壤有机物含量，凸显了 SERDS 作为精准农业土壤

分析工具的巨大潜力，为有效管理土壤养分铺平道路。

Nkebiwe 等［51］使用 SERDS 检测土壤中的磷酸钙物种，

实现对土壤中磷酸盐等物质的区分。Korinth 等［52］搭

建了一个高通筛选差分拉曼系统，使用激发波长

784 nm 和 786 nm 的激光，记录了来自八个不同属和四

种不同生长习性的植物花粉的 6028 个拉曼光谱。通

过分类，区分出树与非树生长习性的花粉的准确率为

95. 9%。此外，所有花粉也按属分开，从而提供了基于

其家族相似性的见解。该研究直接将差分光谱、重建

拉曼光谱和经过基线校正的原始光谱作为输入，各光

谱图见图 7，使用 PCA 进行降维然后构建线性判别分

析（LDA）分类模型，比较所有分类的灵敏度、特异性、

准确度和精确性的平均值，分类率只显示出很小的变

化，甚至重建光谱的分类结果更差，这一研究证明了直

接基于差分光谱研究方法的有效性。

SERDS 在医学领域有着广泛的应用，主要应用于

生物组织成分分析、肿瘤检测和诊断、病理分析、药物

分析等方面。SERDS 还可以用于癌症组织的鉴定和

分类。通过 SERDS 可以准确地区分正常组织和肿瘤

组织，同时可以对不同类型的癌症进行分类和识别。

Gebrekidan 等［53］使用了移频激发拉曼光谱差分技术对

乳腺癌、纤维腺瘤和正常乳腺组织进行分类分析，共分

析了 8 个包含侵袭性癌肿的组织样本和 3 个纤维腺瘤

样本。研究中使用 784 nm 和 785 nm 的激发波长，得

到的纯拉曼光谱在 1000~1800 cm−1 的拉曼位移范围

内表现出极好的分类效果，成功地区分了正常和肿瘤

组织，并进一步成功地区分了纤维腺瘤和侵袭性癌肿。

图 7　树花粉和非树花粉在 784~786 nm 波长激发下的原始光谱、差异谱和重建谱［52］

Fig. 7　Raw spectra, difference spectra, and reconstructed spectra of tree pollen and non-tree pollen under excitation at 
784‒786 nm wavelength[52]
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其中，侵袭性癌肿的识别灵敏度为 99. 15%，非侵袭性

癌肿的特异性为 90. 40%。这一研究表明移频激发拉

曼光谱差分技术有望在乳腺病理学的组织学诊断中发

挥重要作用。Lin 等［54］研究了一种内窥镜移频激发差

分拉曼系统，用于鼻咽癌（NPC）的实时体内检测，在

研究中使用 784. 5 nm 和 785. 2 nm 双波长二极管激光

器和定制的光纤对可疑部位进行 SERDS 测量，获得

无自身荧光干扰的纯组织拉曼光谱，不同检测距离下

的拉曼光谱及归一化移频差分拉曼光谱如图 8 所示。

在 42 个 NPC 和 42 个正常组织部位之间发现了与蛋白

质、磷脂、葡萄糖和 DNA 相关的显著光谱差异。采用

PCA 和 LDA 进行鼻咽癌筛查和诊断，SERDS 对 NPC
检测的诊断准确度为 100%，远高于原始拉曼光谱

（75. 0%），这表明了 SERDS 在 NPC 精准体内检测方

面的巨大潜力。Schleusener 等［55］研究了一种基于纤

维的 SORS-SERDS 系统和机器学习算法相结合，非

侵入性地检测银屑病的治疗效果，为银屑病的早期诊

断和治疗提供了新的思路和方法。SERDS 可以用于

药物研究和开发中的药物分析、定量和筛选，从而提高

药物研究和开发的效率和准确性。差分拉曼光谱技术

在药品成分分析领域也具有较大的应用潜力，田陆川

等［56］使用差分拉曼光谱仪在激光光源（785~786 nm）

对 7 种芬太尼物质进行分析并测得其差分拉曼光谱

图，对其拉曼特征峰与 7 种芬太尼的特征结构进行归

属，用于对芬太尼类新精神活性物质检验识别。李

锦等［57］针对吲哚类合成大麻素、卡西酮类新精神

活性物质［58］进行了差分拉曼光谱分析，实现对这些

药物的快速无损分析。方方等［59］则采用表面增强 -

差分拉曼联用技术进行了化妆品中非法添加唑类抗

真菌药物的快速检测。这些研究表明差分拉曼光谱

技术在疾病诊断和物质分析方面具有潜在的应用

前景。

在其他领域，差分拉曼光谱在矿物分析和宝石鉴

定领域也有应用。李静等［60］使用差分拉曼光谱研究碳

酸盐岩储层流体包裹体，使用差分拉曼所得到的差谱

揭示了包裹体更真实的光谱曲线，消除了主矿物对包

裹体的干扰，以较高的信噪比显现出包裹体中流体

（−170 ℃温度下的冰）位于位移波数 3098 cm−1附近的

宽拉曼散射峰，明显地改善了信噪比。Ma 等［61］研究了

一种在线便携式 SERDS 系统，该系统用于测定赤铁

矿样品中的铁含量，赤铁矿差分拉曼光谱在 230 cm−1

和 498 cm−1处普遍存在较强的 A1g 模式。与单频激发

图 8　不同检测距离时，体外鼻咽组织在 784. 5 nm 和 785. 2 nm 波长下激发的拉曼光谱［54］。（a） 5 mm；（b） 10 mm； （c） 15 mm； （d）不

同检测距离的归一化移频差分拉曼光谱

Fig.  8　Raman spectra of nasopharyngeal tissue in vitro excited at the wavelength of 784. 5 nm and 785. 2 nm with different detection 
distances[54].  (a) 5 mm; (b) 10 mm; (c) 15 mm; (d) normalized shifted excitation Raman difference spectroscopy  with different 

detection distances
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拉曼光谱的定量结果相比，采用 SERDS 处理的差分

数据的平均相对误差仅为 1. 20%。该研究通过比较

不同粒径的粉末在 230 cm−1处的峰值强度，证明了固

态材料的粒径分布是影响精度的主要因素。唐左军

等［62］将差分拉曼光谱应用于琥珀鉴定中，在强荧光背

景下差分技术可以准确地定位琥珀 700~1700 cm−1指

纹区的 9 个拉曼特征，研究发现柯巴树脂在 691 cm−1

和 743 cm−1处的两个独特的拉曼峰可用于琥珀和柯巴

的鉴别。

4　结束语

总体来看，SERDS 作为一种强大的拉曼光谱技

术，已经在很多领域得到了广泛的应用。通过在激发

光的波长上进行微小的移频，SERDS 可以有效地减少

拉曼光谱中的背景噪声和荧光背景的影响，提高信号

噪比，从而使得低浓度、高荧光或其他条件下的样品分

析更加准确和可靠。此外，SERDS 还可以通过选择适

当的激发光波长来增强或抑制特定的拉曼信号，从而

提升检测的灵敏度和特异性。尽管 SERDS 的实现需

要更加复杂的光学系统和仪器设备，但其在分析化学、

生物医学、环境监测等领域中的应用前景非常广阔。

未来，随着技术的进一步发展，可以预见 SERDS 在以

下方面将会有更多的应用和发展。首先，随着纳米技

术、微流控技术、生物传感器等新技术的出现，SERDS
将更加适用于微小尺度的样品分析。其次，随着机器

学习、人工智能等技术的发展，SERDS 将更容易进行

快速数据处理和准确定量分析。最后，SERDS 还可以

结合其他技术如扫描电子显微镜、X 射线衍射等，实现

对样品的多元分析，从而更全面地了解样品的物理、化

学和结构性质。综上所述，SERDS 有着广阔的应用前

景和发展空间，将为未来的科学研究和工业生产带来

更多的便利和创新。
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