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全血胆固醇、甘油三酯近红外光谱分析与模型优化
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摘要　为验证近红外光谱测量全血中胆固醇和甘油三酯的可行性，采用近红外透射光谱结合化学计量学方法建立

胆固醇和甘油三酯定量分析模型。获取全血在近红外全波段８００～２５００ｎｍ范围的透射光谱后，通过采用间隔偏

最小二乘法（ｉＰＬＳ）进行特征波段的选择实现对分析模型的优化。经优化后的胆固醇、甘油三酯分析模型的特征吸

收波段分别为１６５０～１７３０ｎｍ和２２６０～２３４０ｎｍ，预测相关系数分别为０．７９和０．８６５，预测均方根误差分别为

０．５ｍｏｌ／ｋＬ和０．２８ｍｏｌ／ｋＬ。研究结果表明近红外光谱技术可用于测量全血胆固醇、甘油三酯的含量，运用间隔偏

最小二乘法可确定特征吸收波段和优化分析模型。
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１　引　　言

近红外光谱（ＮＩＲＳ）分析技术是国内外发展较

快的一种新型定性、定量分析技术，具有分析速度

快、谱图信息量大、分析效率高、样品无需预处理、分

析成本低、无试剂和无污染等优点，在农业、食品、医

药、石油、木材、烟草和饲料等行业得到了广泛的应

用［１～６］。

近年来，采用近红外光谱技术结合化学计量学
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方法分析血液重要生化指标（如葡萄糖、胆固醇和甘

油三酯等）的研究得到了国内外科研工作者的关注，

已在实验室用于分析人体血液模拟样品、血清以及

血浆中的葡萄糖、胆固醇和甘油三脂等成分。Ｃｈｅｎ

等［７］用Ｎｅｘｕｓ６７０傅里叶变换近红外光谱仪分析实

验室配制的含葡萄糖、甘油三酯、乳酸盐、尿素、抗坏

血酸盐和丙盐等的血液模拟样品，结果表明在全谱

区内有和频与第一倍频两个波段适于人体生化指标

的分析。Ｈａｚｅｎ等
［８］利用近红外光谱分析技术结合

偏最小二乘（ＰＬＳ）建模对２４２个血清样品的葡萄

糖、甘油三酯、胆固醇等生化指标进行预测。预测结

果表明：主成分数为１０时，在波段２０６１～２３５３ｎｍ

内建 立 胆 固 醇 最 优 预 测 模 型 的 均 方 根 误 差

（ＲＭＳＥＰ）为０．３３ｍｏｌ／ｋＬ；主成分数为１３时，在波

段２０６１～２３５３ｎｍ内建立的甘油三酯最优预测模

型的ＲＭＳＥＰ为０．１２ｍｏｌ／ｋＬ。Ｈｅｉｓｅ等
［９］根据胆

固醇、甘油三酯的Ｃ－Ｈ，Ｏ－Ｈ等官能团在倍频和

和频两个区域有吸收的物理现象，在倍频区１６６６～

１８１５ｎｍ、合频区２２１２～２３７４ｎｍ内建立１２４个血

浆样品胆固醇、甘油三酯等含量近红外分析模型，在

这两个吸收区间建模胆固醇的 ＲＭＳＥＰ分别为

０．２２ｍｏｌ／ｋＬ和０．２ｍｏｌ／ｋＬ；甘油三酯的 ＲＭＳＥＰ

分别为０．１５５ｍｏｌ／ｋＬ和０．１４５ｍｏｌ／ｋＬ，本实验是

根据含氢的物质在和频和倍频区有吸收的物理意义

进行简单的建模特征波段选择，没有运用数学方法

更精确地确定吸收的特征区间。国内陈华才等［１０］

也探讨了人体血清生化指标的近红外分析，研究结

果表明利用近红外光谱分析技术可以实现血清中葡

萄糖、胆固醇和甘油三酯等生化指标的快速检测。

从国内外的研究现状可以得到近红外光谱用于

血液模拟样品、血清和血浆等这些结构成分较全血

简单的样品的分析是可行的。然而从全血到血清、

血浆需要经过离心、分离等多个步骤，如果能直接测

量全血，则不但能简化步骤，还能节约检测时间和检

测费用。而目前关于近红外光谱用于全血的成分分

析却鲜有报道。本文针对全血中的胆固醇、甘油三

酯两种成分，采用近红外透射光谱结合间隔偏最小

二乘法（ｉＰＬＳ），分析其测量的可行性，并通过光程

长和特征波段的选取探讨其优化分析模型。

２　实验材料和方法

２．１　实验材料、仪器和测量方法

实验中１１４个全血样品由暨南大学第一附属医

院临床检验中心提供。

理化分析仪器采用 Ｈｉｔａｃｈｉ７６００型全自动生化

分析仪（日本日立公司）。光谱实验仪器采用ＸＤＳ

ＲａｐｉｄＣｏｎｔｅｎｔ光栅型近红外光谱分析仪（丹麦Ｆｏｓｓ

公司）。光谱采集范围为８００～２５００ｎｍ，探测器为硅

（８００～１１００ｎｍ）、硫化铅（１１００～２５００ｎｍ），光谱分辨

率８ｎｍ。实验室温度（２３±１）℃，相对湿度（ＲＨ）为

４６％。

光程长短会影响到光能吸收，从而影响到光谱形

成，而获取一个理想光谱是近红外光谱分析的保证。

因而在做实验前，首先采集不同光程长（０．５，１，２和

４ｍｍ）全血样品，分析比较不同光程下吸光度大小来

选取合适的光程长。图１是０．５，１，２和４ｍｍ四种光

程长的全血近红外光谱图，由图可知，当光程长为１，２

和４ｍｍ时，在全谱区范围内吸光度都较大，在长波

区域还出现吸收过饱和。而在光程长为０．５ｍｍ时，

全血样品的光谱在８００～１４００ｎｍ吸光度范围是在

０．６～０．９ＡＵ；在１６００～１８００ｎｍ光谱范围内的吸光

度范围为０．５５～０．７５ＡＵ；在２２００～２４００ｎｍ波段，

吸光度在０．７～１．１ＡＵ范围。整个全谱范围内吸

光度都在１ＡＵ附近，因而，选择０．５ｍｍ样品池作

为全血光谱扫描的样品池。然后取适量的全血样品

置于合适光程（０．５ｍｍ）的石英比色皿中，用透射方

式扫描获得１１４个全血的近红外吸收光谱，每个样

品重复采集３次光谱，然后计算平均光谱。胆固醇、

甘油三酯的理化分析是采用目前临床生化指标检测

所使用的全自动生化分析仪方法，所得化学值作为

参考值。

图１ 不同光程全血样品近红外光谱图

Ｆｉｇ．１ ＮＩＲｓｐｅｃｔｒａｏｆｂｌｏｏｄｓａｍｐｌｅｓａｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔ

ｔｈｉｃｋｎｅｓｓｅｓ

２．２　定标集与验证集划分

异常样品包括由测定方法的变化和实验操作人

员的失误等因素引起化学值异常样品以及由光谱仪

本身的误差和测量性能参数的变化等因素引起的光

谱异常样品。采用稳健主成分分析算法及杠杆值与

１０３０００１２
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学生残差犜 检验值对异常样品剔除。首先采用稳

健主成分分析算法剔除２个光谱异常的全血胆固醇

样品，然后采用杠杆值与学生残差犜 检验值剔除５

个化学值异常的全血胆固醇样品，共剔除了７个异

常样品。采用稳健主成分分析算法及杠杆值与学生

残差犜 检验值共剔除９个甘油三酯光谱异常样品

及化学值异常样品。根据浓度范围和分布均匀的原

则，对剔除异常样品后剩余的１０７个全血胆固醇样品

进行分类，确定定标样品（７４个）和验证样品（３３个）

的集合。对剔除异常样品后剩余的１０５个全血甘油

三酯样品进行分类，确定定标样品（７３个）和验证样

品（３２个）的集合。用于建模（定标集、验证集）的全血

胆固醇、甘油三酯样品的数据统计分析如表１所示。

表１ 定标集与预测集的划分

Ｔａｂｌｅ１ Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓｉｎｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎｓｅｔａｎｄｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｓｅｔ

Ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ／（ｍｏｌ／ｋＬ）

Ｍｉｎ Ｍａｘ Ｍｅａｎ Ｓ．Ｄ．

Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ／（ｍｏｌ／ｋＬ）

Ｍｉｎ Ｍａｘ Ｍｅａｎ Ｓ．Ｄ．

Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎｓｅｔ ２．７６ ７．４２ ４．９３ ０．９７ Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎｓｅｔ ０．４１ ２．９７ １．１９ ０．５６

Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｓｅｔ ３．４２ ６．６ ５．１１ ０．６８ Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｓｅｔ ０．５ ２．９２ １．２７ ０．５６

２．３　犻犘犔犛算法及步骤

为了优选待测成分的最佳建模谱区，ｉＰＬＳ是近

年来发展的一种方法［１１～１３］。其原理是首先将整个

光谱分割成个若干个等宽子区间，再在每个子区间

进行偏最小二乘法回归，建立待测成分的局部回归

模型。采用留一交互验证（ＬＯＯＣＶ）和计算交互验

证均方差（ＲＭＳＥＣＶ），分别比较各局部模型的精

度，当ＲＭＳＥＣＶ值最小，表明该子区间为最佳建模

区间。它的优点是简便，可视化，运算量小，能快速

找到最优建模谱区等。ｉＰＬＳ算法已在蜂蜜的水分

和酸度［１４］、苹果的糖度［１５］以及蛋白质二级结构［１６］

等的测定中得到应用。

ｉＰＬＳ算法步骤如下：１）首先采用中心化、自动

化等预处理方法对原始光谱进行预处理；２）确定全

谱区范围内建模的最佳主成分数；３）然后通过ｉＰＬＳ

算法将整个光谱区域划分为狀个等宽的子区间；４）

在每个子区间上进行ＰＬＳ回归，建立全血样品胆固

醇或甘油三酯的“局部回归模型”，即可得到狀个局

部回归模型；５）以交互验证均方差（ＲＭＳＥＣＶ）值为

各模型的精度衡量标准，分别比较全光谱模型和各

局部模型的精度，取精度最高的局部模型所在的子

区间为入选区间；６）为了得到更准确的波段，将光谱

区域重新分区，重复以上３）～５）的步骤，比较不同

分区的入选区间建模的效果，从而确定最佳特征波

段；７）在最佳特征波段内进行内ＰＬＳ回归，建立最

优预测模型。

３　结果与讨论

３．１　全血光谱图

图２是１１４个全血样品的近红外光谱图，全血

光谱在１４５０ｎｍ和１９４０ｎｍ等波段附近有明显的

吸收峰，这是全血的水分吸收。全血样品除了含有

大量的水分外，还含胆固醇、甘油三酯、葡萄糖和蛋

白质等富含Ｃ－Ｈ，Ｎ－Ｈ基团的有机物质，但光谱

中除了水的吸收峰未能看到其他显著的吸收峰，这

是因为水分强烈吸收将其他物质的吸收信息覆盖。

另外，从全血光谱图还可以看到谱图的轮廓不够清

晰，基线漂移严重。这可能是由于全血样品中含有

大量的血红细胞存在的缘故，这些血红细胞的存在

会引起严重的光散射，从而使全血光谱的发生基线

漂移。由于全血不同成分吸收及血红细胞散射使得

某些波段存在光谱重叠和相互干扰，从而影响分析

模型的质量和精度。因此选择特征波段对近红外光

谱分析结果具有非常重要的影响。

图２ １１４个全血样品近红外光谱图

Ｆｉｇ．２ ＮＩＲｓｐｅｃｔｒａｏｆｔｈｅ１１４ｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄｓａｍｐｌｅｓ

３．２　特征波段的选择

对原始光谱采用中心化预处理后，确定全谱区

范围的最佳主成分数，再采用ｉＰＬＳ法将全谱区划

分区间。建模的波长范围过窄，会把待测成分的有

用信息丢失；建模的波长范围过宽，会引进更多对待

测成分分析的无用信息。因而为了保证在尽可能窄

的波长范围内，得到尽可能多的待测成分的信息，实

验中首先在全谱８００～２５００ｎｍ范围内划分２０个区
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间，即每个区间波长范围是８５ｎｍ。各子区间优化

结果如图３所示，由图３（ａ）胆固醇模型可知，第１１，

１８区间的ＲＭＳＥＣＶ值在虚线附近（其中１１区间最

小），其他各区间ＲＭＳＥＣＶ值都很大，在虚线以上，

并且大部分区间都出现了吸收饱和，因而把１１区间

作为建模入选区间。由图３（ｂ）甘油三酯模型可知，

只有第１８区间ＲＭＳＥＣＶ值在虚线以下，其他区间

都在虚线以上，并且达到吸收饱和，因而把１８区间

作为建模入选区间。从以上结果可以看出，由于受

全血样品的水强烈吸收和血红细胞的散射吸收影

响，对于胆固醇或甘油三酯的信息只能在其两个特

征谱区第一倍频区（１１区间）、合频区（１８区间）可以

被提取出来，其他区间信息都被覆盖。

图３ （ａ）胆固醇和（ｂ）甘油三酯在全谱区内运行ｉＰＬＳ结果示意图（分割数２０）

Ｆｉｇ．３ Ｌｏｃａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｏｐｔｉｍｕｍｉｎｔｅｒｖａｌｓｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｔｏｆｕｌｌｓｐｅｃｔｒｕｍｏｆ（ａ）ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌａｎｄ（ｂ）ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ

ｏｂｔａｉｎｅｄｂｙｉＰＬＳ（ｉｎｔｅｒｖａｌｎｕｍｂｅｒ２０）

３．３　特征吸收波段的确定

为了得到特征吸收波段，将全谱区间分成不同

分割区，观察各个不同分割区间下最优区间，再从入

选区间中选一个最优因子数较低、交互验证均方差

（ＲＭＳＥＣＶ）值较小，相关系数犚较大的区间，该区

间即是特征吸收波段，也是最优建模波段。分别将

全谱区（８００～２５００ｎｍ，共８５０个数据点）划分为狀

个子区间（狀：１５，１６，１７，１８，１９，２０，２１，２２，２３，２４，

２５），各分区优化结果如表２所示。对胆固醇模型，

在分割区间数为２０，２１，２３时，交叉检验均方差和相

关系数都非常接近，但由于它们各自所对应的最优

因子数分别为６，８，８，根据在检验均方差和相关系

数都非常接近的情况下选择因子数较小的模型会更

多稳定的原则，选择分割区间为２０时，第１１区间

（１６５０～１７３０ｎｍ）作为最优特征波段，该区间交叉

验证均方差ＲＭＳＥＣＶ为０．４１ｍｏｌ／ｋＬ；相关系数犚

为０．８９４。甘油三酯模型在分割区间数为２１时，第

１９ 区 间 交 叉 验 证 均 方 差 ＲＭＳＥＣＶ 最 小 为

０．２５５ｍｏｌ／ｋＬ；相关系数犚最大为０．８８７，从而确定

甘油三酯的最优建模波段是２２６０～２３４０ｎｍ。

表２ 不同分割区间的ｉＰＬＳ优化结果

Ｔａｂｌｅ２ ＲｅｓｕｌｔｓｏｆｉＰＬＳｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎｍｏｄｅｌｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉｎｔｅｒｖａｌｎｕｍｂｅｒｓ

（ａ）Ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ

Ｉｎｔｅｒｖａｌ Ｒａｎｇｅ／ｎｍ Ｆａｃｔｏｒｓ
ＲＭＳＥＣＶ／

（ｍｏｌ／ｋＬ）
犚

（ｂ）Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ

Ｉｎｔｅｒｖａｌ Ｒａｎｇｅ／ｎｍ Ｆａｃｔｏｒｓ
ＲＭＳＥＣＶ／

（ｍｏｌ／ｋＬ）
犚

１５ １７１０～１８２０ ５ ０．７２ ０．６６２ １５ ２２７０～２３９０ ６ ０．３０４ ０．８３

１６ １６５０～１７６０ ８ ０．４３ ０．８９７ １６ ２２９０～２３９０ ５ ０．２９２ ０．８５

１７ １７００～１８００ １０ ０．５３ ０．８４１ １７ ２３００～２４００ ５ ０．３０５ ０．８３６

１８ １６５０～１７４０ ９ ０．４４８ ０．８８９ １８ ２２２０～２３１０ ７ ０．３０８ ０．８３７

１９ １７００～１７８０ １０ ０．４４ ０．８９１ １９ ２２３０～２３２０ ７ ０．２８８ ０．８５

２０ １６５０～１７３０ ６ ０．４１ ０．８９４ ２０ ２２４５～２３３０ ５ ０．２５８ ０．８８５

２１ １６９０～１７７０ ８ ０．４１ ０．９０６ ２１ ２２６０～２３４０ ６ ０．２５５ ０．８８７

２２ １６５０～１７３０ ９ ０．４６ ０．８８２ ２２ ２２７０～２３４５ ６ ０．２９６ ０．８５７

２３ １６９０～１７６０ ８ ０．４２ ０．９０１ ２３ ２２８０～２３５０ ５ ０．３０７ ０．８３

２４ ２２９０～２３６０ ６ ０．７３ ０．６７４ ２４ ２２９０～２３６０ ４ ０．２９４ ０．８５

２５ １６８０～１７５０ ６ ０．４４ ０．８９１ ２５ ２３００～２３６０ ５ ０．２９７ ０．８４
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３．４　最优预测模型的建立

确定最优建模波段后，在此波段内建立预测模型，

该预测模型就是最优预测模型。在１６５０～１７３０ｎｍ波

段内，对未参与定标的３３个全血样品胆固醇的含量预

测，预测结果如图４（ａ）所示，预测相关系数犚ｐ为０．７９，

预测均方根差（ＲＭＳＥＰ）为０．５ｍｏｌ／ｋＬ。在２２６０～

２３４０ｎｍ波段内，对未参与定标的３２个全血样品甘油

三酯的含量预测，预测结果如图４（ｂ）所示，预测相关系

数犚ｐ为０．８６５，ＲＭＳＥＰ为０．２８ｍｏｌ／ｋＬ。

图４ （ａ）胆固醇、（ｂ）甘油三酯最优预测模型图

Ｆｉｇ．４ Ｐｒｅｄｉｃｔｅｄｖａｌｕｅｖｅｒｓｕｓａｃｔｕａｌｖａｌｕｅｏｆ（ａ）ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌａｎｄ（ｂ）ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ

４　结　　论

采用近红外透射光谱结合间隔偏最小二乘法确

定全血样品胆固醇、甘油三酯近红外分析特征波段，

并建立相应预测模型。结果表明，对于全血中胆固

醇的分析，最优建模波段是在全谱划分为２０个分区

时第１１分区内（１６５０～１７３０ｎｍ），所建立最优预测

模型的预测相关系数犚ｐ 为０．７９，预测均方根差为

０．５ｍｏｌ／ｋＬ。对于全血中甘油三酯的分析，最优建

模波段是在全谱划分为２１个分区时第１９分区内

（２２６０～２３４０ｎｍ），所建立最优预测模型的预测相关

系数犚ｐ为０．８６５，预测均方根差为０．２８ｍｏｌ／ｋＬ。以

上结果表明，近红外光谱技术可以成功地检测全血胆

固醇、甘油三酯的含量，运用间隔偏最小二乘法可以

找到最优建模波段、优化分析模型。但由于受到全

血其他非检测成分（如水、血红蛋白等）强吸收及血

红细胞散射等因素的影响，预测精度不高，特别是对

甘油三酯的检测，相对预测均方根差达２２．１％，这

与临床全自动生化分析仪对甘油三酯的检测精度小

于等于６％的要求还有一定差距。因此，如何更好

地克服全血其他成分（如水、血红蛋白等）强吸收及

血红细胞散射等因素的影响，需要进一步重点研究。

此外，只使用了１１４个全血样品，样品数量较少，其

中胆固醇和甘油三酯病人的血液样品只有２１个，将

来增加样品数量，并针对高血脂和高胆固醇病人建

立专门模型，有望进一步完善校正模型，提高预测

精度。
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