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要
!

]-

苯丙氨酸和
]-

酪氨酸在合成神经递质和激素的过程中起到了重要的作用"这两种氨基酸具有极

为相似的分子结构!但在生物功能上却具有明显区别"前人的研究表明!这两种氨基酸在低频振动上存在显

著差异"近年来!太赫兹&

N̂ f

'光谱学技术作为研究生物分子低频动力学的有效手段被广泛应用!通过太赫

兹光谱对氨基酸进行研究!对进一步了解蛋白质和相关生物活性具有重要意义"多变量校准方法已成功应

用于太赫兹多组分光谱数据定量分析研究中"然而!传统校准技术由于仅在光谱和目标之间建立单个模型

预测未知样品!其预测性能有时仍不尽人意"因此!具有更好精度的集成建模方法&

0740A<&0A%80&:7

V

A02G%8

'应运而生"集成建模的基本概念是组合多个单独模型的优势以产生更好的预测结果"由黄锷博士提

出的经验模态分解&

PBF

'的方法!可以将信号自适应地分解为一系列的本征模式函数&

\BL

'!成功地应用

于信号和光谱处理中"基于该方法的信号分析也已在太赫兹波段开始使用"然而!在对物质进行定量分析的

过程中!目前还没有报道基于
PBF

方法的太赫兹光谱偏最小二乘&

Q]/

'回归的相关工作"提出了一种基于

Q]/

的
PBF

分析!并对不同浓度氨基酸混合物的太赫兹光谱进行了定量研究"具体而言!原始的太赫兹时

域信号首先通过
PBF

手段在不同频段被分解为一系列的
\BL

和一个残差函数"随后!将前几个
\BL

相加

作为一个整体&此处研究了前两#三#四和五个
\BL

叠加的结果'!对其进行吸收光谱的重建"最后!建立

Q]/

回归模型!用于进一步的物质定量分析"预测结果表明!与原始吸收光谱及其他分解后重组光谱的
Q]/

结果相比!基于前四个
\BL

信号之和的吸收谱具有更高的
@

&

"'++?#

'和最小的
KB/PQ

&

"'"#+,

'"由此可

知!

PBF-Q]/

法可以在太赫兹波段对两种氨基酸混合物进行有效地定量分析!实现较为理想的预测精度"
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氨基酸是构建生物细胞和组织的基本成分"

]-

苯丙氨酸

和
]-

酪氨酸在合成神经递质和激素的过程中起重要作用!这

些神经递质和激素参与了人体的糖和脂肪的代谢过程"这两

种氨基酸具有相似的分子结构!不同在于
]-

酪氨酸多了一个

羟基!这却导致了两种氨基酸在功能上具有明显区别"前人

的研究表明!这两种氨基酸在低频振动上存在显著差异"近

年来!太赫兹&

N̂ f

'光谱学技术作为研究生物分子低频动力

学的有效手段被广泛应用(

#-*

)

!因此通过太赫兹光谱对氨基

酸进行研究!对进一步了解蛋白质和相关生物活性具有重要

意义"

*"".

年和
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年!

S6A6A%2%

等(

=-!

)利用太赫兹手段

对氨基酸及其多肽的低频谱进行了研究"

*"#=

年!

SH

等(

.

)

在太赫兹波段通过主成分分析&

QY9

'手段处理与吸收线形函

数&

9]L

'方法!对两种氨基酸混合物进行了识别研究"

多变量校准方法(如偏最小二乘法&

)

632:6&&06424

I

H6304

!

Q]/

')已成功应用于太赫兹多组分光谱数据定量分析研究

中"陈涛等(

?

)将太赫兹光谱技术与
Q]/

回归手段结合!研究

多组分药物混合物的实际浓度与预测浓度之间的一致性"

]H

等(

@

)通过
Q]/

和基于太赫兹吸收光谱的区间偏最小二乘

&

:Q]/

'回归对
]-

谷氨酸和
]-

谷氨酰胺的二元混合物进行了



定性和定量的分析研究"

然而!传统校准技术由于仅在光谱和目标之间建立单个

模型预测未知样品!其预测性能有时仍不尽人意"因此!具

有更好精度的集成建模方法&

0740A<&0A%80&:7

V
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'应

运而生(

,

)

"集成建模的基本概念是组合多个单独模型的优势

以产生更好的预测结果"
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年!
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)提出了经验模态分解&
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)
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!

PBF

'的方法"该方法可以将信号自适应地

分解为一组本征模式函数&

:723:74:1A%80JH712:%74

!

\BL

'!

成功地广泛应用于信号和光谱处理中(

#"-##

)

"基于
PBF

方法

的信号分析也已在太赫兹波段开始使用(

#*-#.

)

"然而!在对物

质进行定量分析的过程中!目前还没有报道基于
PBF

方法

的太赫兹光谱
Q]/

回归的相关工作"本文提出了一种基于

PBF

的
Q]/

方法!用于定量分析研究不同浓度氨基酸混合

物的太赫兹吸收光谱"该方法提取了基于前几个
\BL

的吸

收光谱!用于建立
Q]/

回归模型!比较了其结果与原始吸收

谱的
Q]/

建模结果"

#

!

实验部分

!-!

!

数据处理

PBF

的主要思想是将信号
?

&

/

'分解为一系列本征模式

函数&

\BL4

'"每个
\BL

应满足两个基本标准$&

#

'极值和零

交叉数量必须相等或在整个数据集中最多有一个差异%&

*

'

由局部最小值和最大值定义的包络!其平均值应为零(

+

)

"该

信号可写为

?

&

/

'

"

'
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;

"

#

)

;
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/

'
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8
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&

/

' &

#

'

其中
)

;

&

/

'是第
;

个
\BL

分量!

8

<

&

/

'是残差函数"

信号
?

&

/

'的分解过程可归纳如下$

&

#

'找出
?

&

/

'的所有极值&最大值或最小值'%

&

*

'使用三次样条曲线将所有局部最大值或最小值连接

为上限或下限%

&

=

'计算包络
C

#

&

/

'的平均值%

&

!

'提取新的数据序列
N

#

&

/

'

b

?

&

/

'

CC

#

&

/

'%

&

.

'迭代
N

#

&

/

'!直到
N

#

&

/

'满足
\BL

的上述两个标准!

以此来找到第一个
\BL

分量
)

#

&

/

'%

&

?

'对信号
8

#

&

/

'

b

?

&

/

'

C)

#

&

/

'重复上述步骤!并获取其

余的
\BL

"

当残差函数
8

<

&

/

'变为单调函数或常数时!该过程即可

停止"由此可见!信号
?

&

/

'可以分解为一组
\BL

和残差函

数"这里!

\BL

由不同的振荡模式组成!并且更高阶的
\BL

对应于较低频率的信息"

Q]/

是一种较为成熟的线性回归方法(

?-@

)

"该模型的性

能主要通过相关系数&

@

'!校正均方根误差&

KB/PY

'和预测

均方根误差&

KB/PQ

'这几个参数来评估"当一个模型具有

更高
K

!更小的
KB/PY

和
KB/PQ

时!该模型被认为是较

理想的模型"

PBF-Q]/

方法的流程示意图如图
#

所示"原始的太赫

兹时域信号首先通过
PBF

手段!分解为一系列
\BL

和一个

残差函数!然后前几个
\BL

相加作为一个整体!随后对其吸

收光谱进行重建"最后!建立
Q]/

模型用于进一步的物质定

量分析"

图
!

!

IW'ESX.

建模流程图
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方法

氨基酸样品&

]-

苯丙氨酸和
]-

酪氨酸'与聚乙烯粉末充

分混合&

]-

苯丙氨酸质量占比分别为
"m

!

#.m

!

*.m

!

!"m

!

."m

!

..m

!

?"m

!

?#m

!

?!m

!

@"m

!

@.m

!

,.m

!

+.m

!

#""m

'!然后研磨成均匀的颗粒"并在
.2

压力下被压成圆

片"样品均购于
4:

V

A6-6&83:1G

公司"圆片样品的厚度约为

"'?AA

!直径为
#=AA

"每个浓度的样品数量为
*

!共有
*,

个圆片样品"使用太赫兹时域光谱&

N̂ f-NF/

'系统对样品进

图
>

!

#

2

$

>R

个氨基酸混合物样品的原始时域信号)

#

A

$

>R

个氨基酸混合物样品的原始吸收信号
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行测试!样品被放置在两个抛物面镜的焦点之间"所有测量

均在
*#`

下进行!相对湿度小于
!m

"

*

!

结果与讨论

!!

图
*

&

6

'和&

<

'为
*,

个原始
N̂ f

时域信号及其在
"'@

!

*'.N̂ f

波段的吸收光谱"由图可知!该氨基酸混合物的三

个吸收峰分别位于
"'+@

!

#'+

和
*'",N̂ f

"可以看出!随着

]-

苯丙氨酸含量从
#""m

降至
"m

!混合光谱吸收峰的幅值

逐渐增加"所以!

]-

苯丙氨酸没有明显的特征峰!三个峰均

来自于
]-

酪氨酸"前人的理论模拟结果表明!

]-

酪氨酸的吸

收峰主要由分子的振动和扭转引起!即分子的不同振动模式

和强度产生了不同的吸收峰(

#?

)

"

!!

此处仅对
]-

苯丙氨酸浓度为
"m

样品的时域信号进行举

例分析!以说明信号分解的过程!其余
*@

个时域信号均按此

方法进行处理"图
=

为该样品的分解结果!它可以分解为
,

个
\BL

和
#

个残差函数"很明显!一阶
\BL

&

\BL#

'信号具

有最多的信号能量!而其余
\BL

信号能量随着阶数增加而

减少"可以看出!低阶模式更接近原始时间信号"

图
C

!

XE

苯丙氨酸浓度为
"̂

样品
IW'

分解后的
)W*

和残差函数

*+

,

-C

!

IW'41/6&

9

6;14)W*;2%451;+4<2:7<%/3+6%67/6%/1%3523+6%_"̂ ;2&

9

:1

!!

图
!

描述了
]-

苯丙氨酸浓度为
"m

样品的时域信号经过

PBF

分解后!第一个
\BL

&

\BL#

'!前两个
\BL

叠加&

\BL#

n\BL*

'!前三个
\BL

叠加&

\BL#n\BL*n\BL=

'!前四个

\BL

叠加&

\BL#n\BL*n\BL=n\BL!

'和前五个
\BL

叠加

&

\BL#n\BL*n\BL=n\BL!n\BL.

'相应的吸收光谱"可

以看出!由于低频信息不完整!

\BL#

的吸收光谱明显不同

于其他吸收光谱"因此进一步建模中!我们不考虑
\BL#

"随

后!使用
Q]/

对剩余数据集与目标值之间建立了定量分析模

型"此处!采用
c077638-/2%70

方法将数据集划分为校正和

预测集"实验数据集中!

#,

个样本作为校正集!并将剩余的

#"

个样本作为预测集"这五组
N̂ f

吸收光谱&原始与分解

后'的
Q]/

统计分析结果列于表
#

中"与原始结果相比!前

表
!

!

对两种氨基酸混合物的
SX.

校正与预测效果

F2A:1!

!
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9
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9
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765A+%25

@

&+83<51;
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V

76&1%A

)

%70724

@

16&

KB/PY

*

m

@

)

KB/PQ

*

m

;3:

V

:76&4:

V

76& "'++!? "'"*#, "'++"" "'"*.#

\BL#n\BL* "'++=* "'"*#@ "'++#@ "'"*+"

\BL#n\BL*n\BL= "'++.* "'"#+* "'++=@ "'"**!

\BL#n\BL*n\BL=n\BL! "'+++! "'""?, "'++?# "'"#+,

\BL#n\BL*n\BL=n\BL!n\BL. #'"""" "'""". "'++"+ "'"=="

图
$

!

XE

苯丙氨酸浓度为
"̂

的样品
IW'

分解后%第一个

)W*

#

)W*!

$%前两个
)W*

叠加#

)W*! )̀W*>

$%前三

个
)W*

叠加#

)W*!̀ )W*>̀ )W*C

$%前四个
)W*

叠加

#

)W*!̀ )W*>`)W*C`)W*$

$$和前五个
)W*

叠加

#

)W*!̀ )W*> )̀W*C )̀W*$ )̀W*K

$后相对应的吸

收光谱
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两个
\BL

叠加的预测效果不好!说明前两个
\BL

叠加删除

冗余信息的同时丢失了某些有用信息"虽然前五个
\BL

叠

加在校正集中有较好结果!但是其
KB/PQ

较大!说明其中

可能存在噪声导致过度拟合"通过比较可以确定前四个
\BL

叠加具有最佳的预测效果!这证实了
PBF

方法的有效性"

!!

图
.

&

6

'和&

<

'分别为单独使用
Q]/

模型和使用
PBF-

Q]/

模型&基于前四个
\BL

之和的结果'对不同氨基酸混合

物样品实际浓度与预测浓度之间的相关性!可以看出
PBF-

Q]/

模型可以获得更理想的预测结果"

图
K

!

#

2

$

SX.

模型和#

A

$

IW'ESX.

模型#

)W*!̀ )W*>̀ )W*C̀ )W*$

$下不同浓度氨基酸混合物样品的

实际浓度与预测浓度的关系

*+

,

-K

!

./23315

9

:63;673012/3<2:/6%/1%3523+6%=15;<;301

9

514+/314/6%/1%3523+6%<;+%

,

&

2

'

SX.&641:2%4

&

A

'

IW'ESX.&641:

&

)W*!̀ )W*>̀ )W*C̀ )W*$

'
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9
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=

!

结
!

论

!!

提出了一种基于太赫兹光谱技术的多元校正模型

&

PBF-Q]/

'!对氨基酸混合物进行了定量分析"该方法首先

通过
PBF

方法分解太赫兹时域信号!并将前几个
\BL

信号

叠加替代原始信号!然后对原始信号和使用
PBF

处理信号

对应的吸收谱进行
Q]/

回归分析"定量分析结果表明!与其

他吸收谱相比!基于前四个
\BL

叠加的吸收光谱具有更好

的预测结果&
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和
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'!这说明

PBF

可以作为一种有效的预处理手段"该工作表明了基于

PBF

的太赫兹信号定量分析技术的有效性!证明了
PBF-

Q]/

模型可以实现较为理想的预测精度"

D17151%/1;

(

#

)

!

_6e203a_

!

TH

V

&:0226T Z>976&

5

2:16&YG0A:423

5

!

*"##

!

,=

&

#*

'$

!=!*>

(

*

)

!

P& 6̂8868a

!

_%H4

I

H02_

!

Y67:%7:]

!

026&>N39YN30784:7976&

5

2:16&YG0A:423

5

!

*"#=

!

!!

$

+,>

(

=

)

!

S6A6

V

H1G:B

!

B:

5

6A63HL

!

S6A6A%2%c

!

026&>9

))

&:08QG

5

4:14]022034

!

*"".

!

,?

&

.

'$

".=+"=>

(

!

)

!

Q%74016Y/

!

c6A<636;

!

c6h6

V

H1G:/

!

026&>a%H376&%J\7J36308B:&&:A0203g N036G032fZ6d04

!

*"#"

!

=#

&

@

'$

@++>

(

.

)

!

SHL

!

UH%a

!

BHc-

D

!

026&>\7203762:%76&/

5

A

)

%4:HA%7QG%2%0&0123%7:1F02012:%7678\A6

V

:7

V

*"#=

$

N036G032fN01G7%&%

V

:046789

))

&:-

162:%74

!

*"#=

!

,+"+>

(

?

)

!
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