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作为两种常用的喹诺酮类抗生素!培氟沙星和氟罗沙星残留问题引起人们的高度关注!研发快速"

高效的检测手段成为一种需求#采用太赫兹时域光谱$

?_f,?̀ /

%技术对鱼粉基质中的培氟沙星"氟罗沙星

进行了研究#制备培氟沙星"氟罗沙星"聚乙烯和鱼粉纯净物质以及培氟沙星
,

鱼粉和氟罗沙星
,

鱼粉
*+

种不

同浓度二元混合物的压片样品!共
*.#

个&对所有压片样品进行太赫兹光谱测量和分析&利用连续投影算法

$

/C9

%结合支持向量机$

/$E

%和反向传播神经网络$

MC((

%建立定性判别模型!对培氟沙星
,

鱼粉和氟罗沙

星
,

鱼粉这两种混合物进行分类判别&利用特征频率处吸收系数建立偏最小二乘回归$

CK/P

%"

MC((

"多元

线性回归$

EKP

%定量预测模型!分别对两种混合物进行定量预测#结果表明(纯净培氟沙星在
.'++=

和

.'>--?_f

存在明显吸收峰!纯净氟罗沙星在
.'>*>

和
*'.--?_f

存在明显吸收峰!聚乙烯对太赫兹波基

本没有吸收!鱼粉无吸收峰!两种抗生素与鱼粉混合后的峰值出现在纯净抗生素的吸收峰附近&在定性判别

中!

/$E

判别结果最佳!预测集判别准确率"精确率"召回率"

D*

得分分别为
>+'.#G

!

>+'""G

!

>+'.#G

和
>+'.#G

&定量回归中!

/C9,MC((

模型用于预测培氟沙星
,

鱼粉结果最佳!预测集相关系数$

9

)

%"预测集

均方根误差$

PE/\C

%分别为
.'>-!>

和
.'..>=

!

/C9,EKP

模型用于预测氟罗沙星
,

鱼粉结果最佳!

P

)

和

PE/\C

分别为
.'>-"+

和
.'.!.#

#研究表明
?_f,?̀ /

技术对鱼粉基质中培氟沙星"氟罗沙星进行定性定

量检测是可行的!为畜禽行业中培氟沙星和氟罗沙星实际检测提供理论和技术参考#

关键词
!

太赫兹时域光谱&培氟沙星&氟罗沙星&定性判别&定量检测
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培氟沙星$

C0[&%V61:7

%"氟罗沙星$

D&03%V61:7

%是两种常

用的喹诺酮类抗生素!因为杀菌性强"高效快速!被广泛应

用于家禽家畜!预防疾病和促进动物生长-

*,"

.

#然而!过量使

用抗生素使得动物体内抗生素含量超标!进而通过食物链进

入到人的体内!引起耐药性!影响人体健康#国家农业部

".*=

年第
"">"

号公告规定在动物食品中禁止使用培氟沙星

等抗生素-

H

.

#因此!对这两种抗生素残留进行有效监控非常

重要#农业部
"H!>

号公告规定饲料中喹诺酮类抗生素的标

准检测方法为液相色谱串联质谱法-

!

.

#常用的抗生素检测方

法还有高效液相色谱法"免疫化学法"酶联免疫法"毛细管

电泳法等-

=

.

#这些方法检测精度较高!但需要专业人员进行

操作!且需要复杂的预处理#快速"高效的检测方法成为一

种需求#

太赫兹波是指频率范围为
.'*

"

*.?_f

!波长为
.'.H

"

HJJ

的电磁波!介于微波与红外波之间!能够穿透大分子

物质!得到其物理和化学信息-

#

.

#相关研究人员利用太赫兹

技术对不同的抗生素进行了研究#徐贤海"朱思原"戴浩

等-

+,>

.先后对
(

,

内酞胺类抗生素进行了检测!结果显示
(

,

内

酞胺类抗生素在太赫兹波段存在特征吸收峰#有报道对
*!



种头孢类抗生素进行了研究!其中
-

种存在吸收峰!其余
#

种可以通过折射率将它们区分出来#

9&Z032P08%,/671W0f

和

g:7

等-

*.,**

.对四环素和人工合成抗生素进行研究!发现与不

同基质混合后!仍然可以检测到抗生素#

K%7

U

等-

*"

.利用太

赫兹技术对鱼粉中的诺氟沙星"恩诺沙星"氧氟沙星进行了

定性定量分析!其中氧氟沙星的最优相关系数达到
.'>#!

#

有研究利用太赫兹光谱技术对高浓度和低浓度的诺氟沙星初

步开展了定量分析#在利用太赫兹光谱技术对培氟沙星和氟

罗沙星抗生素进行定性定量研究方面尚未见报道#

为探索上述两种抗生素的太赫兹波段吸收特性和定性定

量检测方法!本研究选取培氟沙星和氟罗沙星该两种抗生素

为研究对象!利用太赫兹时域光谱$

?_f,?̀ /

%开展测试研

究#研究实验流程如图
*

所示!包括($

*

%制备培氟沙星"氟

罗沙星"聚乙烯$

C\

%"鱼粉纯净物以及培氟沙星
,

鱼粉"氟罗

沙星
,

鱼粉
*+

种不同浓度二元混合物的压片样品&$

"

%得到

所有样品的太赫兹光谱数据!并分析其太赫兹光谱特性&

$

H

%利用连续投影算法$

4<11044:X0

)

3%

L

012:%746&

U

%3:2WJ

!

/C9

%选取特征频率!基于特征频率处的吸收系数建立支持

向量机$

4<

))

%32X012%3J61W:70

!

/$E

%和反向传播神经网络

$

Z61̂

)

3%

)

6

U

62:%770<36&702T%3̂

!

MC((

%分类判别模型!选

出分类结果最优模型&$

!

%利用特征频率处吸收系数建立偏

最小 二 乘 回 归 $

)

632:6&&06424

R

<630430

U

3044:%7

!

CK/P

%"

MC((

和多元线性回归$

J<&2:

)

&0&:706330

U

3044:%7

!

EKP

%定

量回归模型!通过比较几种模型的预测结果!选出最佳预测

模型#

图
%

!

实验流程图

43

5

6%

!

4/.U?@*9A.BA@88[

F

893<80A*/

F

9.?811

*

!

实验部分

!!

使用太赫兹时域光谱仪$

?\P9 N*=

!德国
E07&%

/

5

420J

公司%进行光谱测量!飞秒激光中心波长为
*==.7J

!

重复频率为
*..E_c

!脉宽小于
>.[4

&使用手动压片机$

/

)

,

0161a/*=.**

!英国%压片&使用精密电子天平$

D9"..!(

!

上海菁海仪器有限公司%称量#

培氟沙星$

A9/

(

*!>#+#,!.,!

!纯度为
>>G

%和氟罗沙星

$

A9/

(

+>##.,+",H

!纯度为
>-G

%由上海麦克林生化科技有

限公司购买&鱼粉由当地超市购买!经检测无抗生素残留&

聚乙烯粉末$

A9/>..",--,!

!粒度
!.

"

!-

$

J

%由西格玛
,

奥

尔德里奇公司购买#

%6%

!

样品

样品制备流程为($

*

%研磨(将粉末样品置于玛瑙研钵

中充分研磨&$

"

%称量(使用精密电子天平按照不同浓度依

次称量样品!每个压片质量约
"..J

U

!并将混合物搅拌均

匀&$

H

%制片(在
H'=2

外力!

HJ:7

固片条件下!运用压片机

依次制备压片!压片直径为
*HJJ

!厚度为
*

"

"JJ

#样品

制备信息如表
*

所示#

%6=

!

数据采集

测量实验在透射模式下进行!同时充入氮气进行干燥!

使测试环境相对湿度低于
HG

!排除空气中水分影响#每个

样品在不同部位重复测量
H

次#运用自带软件
?036E62

,

X*.'X:

计算频谱和吸收系数#

利用多项式平滑$

/6X:2f̂

5

,a%&6

5

!

/a

%算法对原始数据

进行预处理!选择平滑窗口宽度为
=

!多项式次数为
"

#利用

连续投影算法$

4<11044:X0

)

3%

L

012:%746&

U

%3:2WJ

!

/C9

%来选取

特征频率以减少冗余信息#

%6E

!

模型建立及评价

支持向量机$

/$E

%是一种适合于非线性"小样本的分类

算法!其分类原理是找到一个超平面使得其两侧样本距离最

大#反向传播神经网络$

MC((

%不仅可以实现分类!还可以

进行回归分析!其输出结果前向传播!误差采用反向传播#

偏最小二乘回归$

CK/P

%是一种常用回归方法!可以较好地

解决自变量存在的严重多重相关性问题-

*H

.

#多元线性回归

>>+*
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$

EKP

%算法能线性表示输入变量与输出变量的关系!是最常

用的多变量回归方法#

表
%

!

实验样品制备信息

&*,/8%

!

\[

F

893<80A*/1*<

F

/8

F

98

F

*9*A3.030B.9<*A3.0

一元纯净物
二元混合物

培氟沙星
,

鱼粉 氟罗沙星
,

鱼粉

样品种类
测量次

数/样品

样品

浓度/
G

总测量

次数

样品

浓度/
G

总测量

次数

聚乙烯粉
H

H > H >

= > = >

*. > *. >

鱼粉基质
H

*= > *= >

". > ". >

"= > "= >

H. > H. >

H= > H= >

!. > !. >

培氟沙星
H

!= > != >

=. > =. >

== > == >

氟罗沙星
H

#. > #. >

#= > #= >

+. > +. >

+= > += >

-. > -. >

!!

在定性判别模型中!利用准确率"精确率"召回率"

D*

得分来对模型进行评价-

*!

.

!这些指标越接近
*

!模型分类结

果越好&在定量回归模型中!采用校正集相关系数$

9

1

%"校

正集均方根误差$

PE/\A

%"预测集相关系数$

9

)

%"预测集

均方根误差$

PE/\C

%对结果进行评价!其中!相关系数越接

近
*

!模型预测性能越好!均方根误差越接近
.

!模型越

稳定-

*=

.

#

本研究中数据预处理"降维"绘图与建模均在
E62,

&6Z".*#6

和
B3:

U

:7".*+

软件中完成#

"

!

结果与讨论

=6%

!

一元纯净物质的太赫兹光谱分析

各一元纯净物质的太赫兹时域谱如图
"

$

6

%所示!可以看

出!聚乙烯和参考信号的幅值基本相同!说明聚乙烯对太赫

兹波无吸收!但在时间上较参考信号呈现延迟&鱼粉"培氟

沙星"氟罗沙星的太赫兹时域信号不仅在时间上较参考信号

发生延迟!能量也发生了严重的衰减&四种物质的幅值由大

到小依次是聚乙烯"氟罗沙星"鱼粉"培氟沙星!表明它们

对太赫兹的吸收依次减小#各纯净物质频域谱如图
"

$

Z

%所

示!选取
.'"

"

*'=?_f

的有效数据进行后续分析#可以看

出!各样品的幅值由大到小依次是聚乙烯"氟罗沙星"鱼粉"

培氟沙星!说明对太赫兹的吸收依次减小!这与时域数据的

分析结果一致#各纯净物质吸收系数曲线如图
"

$

1

%所示!可

以发现聚乙烯的吸收系数趋向于零!与已有报道一致-

#

.

&培

氟沙星在
.'++=

和
.'>--?_f

处有明显吸收峰!其中
.'++=

?_f

处的吸收峰更强&氟罗沙星在
.'>*>

和
*'.--?_f

有

明显吸收峰!其中
*'.--?_f

处的吸收峰更强&鱼粉对太赫

兹没有吸收峰!但随着频率增大!其吸收系数增大#

图
=

!

纯净物质的太赫兹光谱信息

$

6

%(时域谱&$

Z

%(频域谱&$

1

%(吸收光谱

43

5

6=

!

&89*@89AD1

F

8?A9*.B

F

C981C,1A*0?81

$

6

%(

?:J08%J6:74

)

0123<J

&$

Z

%(

D30

R

<071

5

8%J6:74

)

0123<J

&

$

1

%(

9Z4%3

)

2:%74

)

0123<J

=6=

!

二元混合物定性定量分析

"'"'*

!

混合物的吸收系数谱分析

为进一步研究二元混合物的吸收特性!分别将培氟沙

星
,

鱼粉"氟罗沙星
,

鱼粉混合物中每个浓度的光谱数据求平

..-*

光谱学与光谱分析
!!!!!!!!!!!!!!!!!!!
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均值!并利用
/a

对数据进行平滑#图
H

$

6

%和$

Z

%分别为培氟

沙星
,

鱼粉和氟罗沙星
,

鱼粉的吸收系数曲线!由图可知!两

种抗生素与鱼粉混合后吸收峰仍然存在!培氟沙星
,

鱼粉的

吸收系数曲线峰值在
.'++=

和
.'>--?_f

附近!氟罗沙星
,

鱼粉的吸收系数曲线峰值在
.'>*>

和
*'.--?_f

附近&当频

率大于
*'H?_f

时!两种混合物的光谱信号不稳定!信噪比

较低&当浓度为
HG

和
=G

时!抗生素含量太少峰值被湮没!

无明显吸收峰&整体上随着浓度的减少!吸收峰的幅值发生

规律的衰减!说明适合进一步开展定性定量研究#

图
E

!

二元混合物吸收系数谱

$

6

%(培氟沙星
,

鱼粉&$

Z

%(氟罗沙星
,

鱼粉

43

5

6E

!

',1.9

F

A3.0?.8BB3?380A.B,30*9

:

<3[AC98

$

6

%(

C0[&%V61:7,[:4WJ06&[0084

&$

Z

%(

D&03%V61:7,[:4WJ06&[0084

"'"'"

!

/C9

特征频率选择

为进行定性定量建模研究!首先利用
/C9

算法对高维

数据进行降维#在定性分类中!将两种混合物的吸收系数作

为输入!类别标签作为输出!选取特征频率&定量分析中!

将每一种类的吸收系数作为输入!浓度作为输出!选取特征

频率#定性分类中!选取的特征频率为
.'".#

!

.'++=

!

*'.#>

和
*'=.?_f

#定量分析中!培氟沙星
,

鱼粉选出的特征频率

为
.'++=

!

*'"+=

和
*'*!!?_f

!氟罗沙星
,

鱼粉选出的特征

频率为
*'.#>

!

.'>--

!

*'"H*

!

*'"#>

和
*'=.?_f

#

"'"'H

!

定性判别建模结果分析

利用特征频率处的光谱数据建立
/$E

和
MC((

分类判

别模型#每个样本
H

次测量的数据都进行建模!一共
H.#

个

数据!按照
"e*

随机划分为校正集和预测集!每类样本中校

正集为
*."

个不同浓度的混合物!预测集为
=*

个不同浓度

的混合物#图
!

$

6

%和$

Z

%分别为
/$E

和
MC((

模型预测集

判别结果!可以看出!在
/$E

模型中!有
H

个培氟沙星
,

鱼

粉被误分为氟罗沙星
,

鱼粉!氟罗沙星
,

鱼粉全部判别正确#

而在
MC((

模型中!每种混合物都有两个被误分#表
"

为两

种模型的评价指标!其中精确率和召回率是两种物质的平均

值#由表
"

可得!

/C9,/$E

的准确率为
>+'.#G

!精确率为

>+'""G

!召回率为
>+'.#G

!

D*

得分为
>+'.#G

#

/C9,

MC((

的准确率"精确率"召回率"

D*

得分均为
>#'.-G

#

显然!

/$E

模型的判别结果更好!同时也说明
/$E

对于小

样本的分类具有优势#

图
G

!

定性判别结果

$

6

%(

/$E

模型判别结果&$

Z

%(

MC((

模型判别结果

43

5

6G

!

]

C*/3A*A3;8731?93<30*A3.0981C/A1

$

6

%(

:̀413:J:762:%7304<&24%[/$E J%80&

&

$

Z

%(

:̀413:J:762:%7304<&24%[MC((J%80&

表
=

!

定性判别结果评价指标

&*,/8=

!

\;*/C*A3.03078[.B

R

C*/3A*A3;8

731?93<30*A3.0981C/A1

建模方法
精确率

/

G

召回率

/

G

准确率

/

G

D*

得分

/

G

/C9,/$E >+'"" >+'.# >+'.# >+'.#

/C9,MC(( >#'.- >#'.- >#'.- >#'.-

*.-*
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表
E

!

二元混合物定量检测结果

&*,/8E

!

]

C*0A3A*A3;878A8?A3.0981C/A1.B,30*9

:

<3[AC98

混合物 建模方法
9

1

PE/\A 9

)

PE/\C

培氟沙星
,

鱼粉

全谱
,CK/P .'>-#. .'.!*! .'>-!- .'.!..

/C9,MC(( I6TTGT I6II%P I6TSGT I6IITK

/C9,EKP .'>->H .'.H#" .'>-H" .'.!*H

氟罗沙星
,

鱼粉

全谱
,CK/P .'>#.+ .'.#-> .'>="+ .'.#>H

/C9,MC(( .'>->. .'..*> .'>#*> .'.*+#

/C9,EKP I6TTI% I6IEGT I6TS=Q I6IGIP

图
K

!

最佳预测模型测量与预测浓度散点图

$

6

%(培氟沙星
,

鱼粉&$

Z

%(氟罗沙星
,

鱼粉

43

5

6K

!

&@8,81A

F

9873?A3.0<.78/<8*1C981*07

F

9873?A1

A@8?.0?80A9*A3.01?*AA8973*

5

9*<

$

6

%(

C0[&%V61:7,[:4WJ06&[0084

&

$

Z

%(

D&03%V61:7,[:4WJ06&[0084

"'"'!

!

定量回归建模结果分析

建立全谱
,CK/P

!

/C9,MC((

!

/C9,EKP

定量回归模

型!校正集与预测集比为
"e*

!每类样本中校正集个数为

H!

!预测集个数为
*+

!校正集和预测集随机进行划分#在

CK/P

模型中!主因子数设置为
"

#

MC((

模型中!学习率设

置为
.'*

!进行
"..

次迭代训练#表
H

为二元混合物定量检

测结果!可以看出!

/C9,MC((

模型对培氟沙星
,

鱼粉预测

结果最好!

9

1

!

PE/\A

!

9

)

和
PE/\C

分别为
.'>>!>

!

.'..*#

!

.'>-!>

和
.'..>=

#

/C9,EKP

模型对氟罗沙星
,

鱼

粉预测 结 果 最 好!

9

1

!

PE/\A

!

9

)

和
PE/\C

分 别 为

.'>>.*

!

.'.H!>

!

.'>-"+

和
.'.!.#

#图
=

$

6

!

Z

%分别为最佳

预测模型的实际浓度与预测浓度的散点图!由图可知!校正

集和预测集的浓度均匀分散在直线
<

b=

的两侧!说明预测

效果较好#

H

!

结
!

论

!!

应用
?_f,?̀ /

技术对鱼粉基质中培氟沙星"氟罗沙星

这两类典型喹诺酮类抗生素进行定性定量分析研究#实验采

集了培氟沙星"氟罗沙星"聚乙烯"鱼粉纯净物质以及培氟

沙星
,

鱼粉"氟罗沙星
,

鱼粉
*+

种不同浓度混合物的太赫兹光

谱数据#首先对所有压片样品太赫兹光谱特性进行研究分

析!结果发现!培氟沙星对太赫兹的吸收峰为
.'++=

和

.'>--?_f

!氟罗沙星对太赫兹的吸收峰为
.'>*>

和
*'.--

?_f

!聚乙烯对太赫兹的吸收接近于零!鱼粉对太赫兹无吸

收峰!两种抗生素与鱼粉混合后吸收峰仍然存在#接着对鱼

粉中的抗生素进行了定性定量分析!数据选取范围为
.'"

"

*'=?_f

!建模之前利用
/C9

进行降维选取特征频率#在建

立的
/$E

和
MC((

分类判别模型中!

/$E

模型判别结果更

好!预测集判别准确率"精确率"召回率"

D*

得分分别为

>+'.#G

!

>+'""G

!

>+'.#G

和
>+'.#G

&在 建 立 的 全 谱
,

CK/P

!

/C9,MC((

和
/C9,EKP

定量回归模型中!几种建

模方法的预测结果都较好!预测集相关系数均在
.'>=

以上!

其中!培氟沙星
,

鱼粉的最佳预测模型为
/C9,MC((

!

9

)

为

.'>-!>

!

PE/\C

为
.'..>=

!氟罗沙星
,

鱼粉的最佳预测模

型为
/C9,EKP

!

9

)

为
.'>-"+

!

PE/\C

为
.'.!.#

#研究表

明利用
?_f,?̀ /

技术结合化学计量学方法对喹诺酮类抗生

素培氟沙星和氟罗沙星进行定性定量检测是可行的!为利用

太赫兹技术实际检测饲料中的这两种抗生素提供理论和技术
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