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摘　要　使用近红外光谱分析方法进行了血清中胆固醇含量的快速、无试剂测量研究，并考察、分析了模型
的适用性。利用傅里叶光谱仪测量１，２和６．５ｍｍ厚血清的近红外光谱，在合频与第一、第二倍频波段内，

结合偏最小二乘方法（ＰＬＳ）对胆固醇建立了模型。１，２，６．５ｍｍ厚血清模型的预测标准差（ＲＭＳＥＰ）分别是

０．１５，０．１６，０．２９ｍｍｏｌ·Ｌ－１，相对预测误差平均值（ＭＰＥＰ）是２．９％，３．１％，４．８％。为测试模型的适用
性，模型建立后一个月内分别测量了其他两批血清的光谱，使用已建立的模型对样品进行预测，１ｍｍ模型
的预测效果最好。实验结果表明，对于血清中胆固醇的含量，可以建立较高精度的分析模型。此外，建模采
用的样品厚度较薄时，分析模型适用性更好。
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引　言

　　常规医学检查往往需要化验血液，血清化验是其中的重
要内容。通常包括化验血清中多种成分，如蛋白类、脂类、

葡萄糖等，以判断人体的健康状况。常规化验需要试剂与血
清反应，样品不可重复使用，因此分析多种成分需使用不同
的试剂和多份血清样品，增加了被检人员的身体和经济负
担，也容易造成环境污染。

近红外光谱分析技术是一种非破坏性的分析技术，已广
泛应用于食品、农产品、化工、制药、土壤检测、环境监测等
多个行业的质量监控和在线分析［１－３］，并不断进行扩展应用
的研究。近红外光谱技术最突出的优点是可对样品实施无
损、多成分同时分析，非常适合于血清常规检查这类日常、

大批量样品的分析工作。

近红外光谱技术应用于人体血液成分分析的研究已有多

年，２０世纪８０和９０年代，有文献报道利用近红外光谱技术
分析血液及相应模拟溶液，对于其中的蛋白类、脂类、葡萄
糖等都达到了一定的精度［４－１２］，而无创检测离实际应用还有
距离［１３，１４］，因而研究人员把工作重点转入研究更深层次的
基础问题［１５］。近红外光谱技术如能应用于血液、血清的临床

化验，可以实现快速分析，减少试剂与血液的用量，并为无
创生化检测提供帮助。

本文利用傅里叶变换近红外光谱仪测量了１，２，６．５
ｍｍ三种厚度的人血清透射光谱，结合偏最小二乘法（ＰＬＳ）

对血清中胆固醇含量建立三种预测模型。在测量建模样品之
后一个月内，测量了另外两批样品的光谱，用建立的模型预
测，考察模型的适用性。

１　实验过程

１．１　样品获取
由杭州某医院取得４０份日常化验血清样品，其中胆固

醇的含量经 Ｈｉｔａｃｈｉ－７１７０全自动生化分析仪测定，作为样品
成分的真实值。表１是４０份血清样品中胆固醇浓度的分布
情况。

Ｔａｂｌｅ　１　Ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ　ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ　ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ
ｉｎ　ｈｕｍａｎ　ｓｅｒｕｍ　ｓａｍｐｌｅｓ

成分 最小值 最大值 平均值 标准差

胆固醇／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ２．８７　 ７．２５　 ４．４２　 ０．９９



１．２　样品光谱采集
自医院取得冷冻的血清样品，经室温解冻后，使用ＭＰＡ

型傅里叶变换近红外光谱仪（布鲁克公司，德国）采集样品透
射光谱。该光谱仪配备铟镓砷探测器，扫描光谱范围１２　５００

～４　０００ｃｍ－１。分别使用１，２，６．５ｍｍ的样品池。以空样品
池光谱作为背景，光谱分辨率为３２ｃｍ－１，扫描２０次平均，

仪器自测信噪比优于１．１×１０５。样品温度为室温。测量过程
中，先使用６．５ｍｍ的样品池依次测量所有样品，然后更换２
ｍｍ样品池，最后使用１ｍｍ样品池。

Ｆｉｇ．１　Ｓｐｅｃｔｒａ　ｏｆ　ｓｅｒａ　ｗｉｔｈ　ｔｈｒｅｅ　ｋｉｎｄｓ　ｏｆ　ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ

２　结果与分析

２．１　血清吸收光谱
图１是三种厚度同一份血清样品的光谱，在６　９００与

５　１５０ｃｍ－１附近，水的吸收非常强烈，掩盖了血清中其他成
分的光谱信息，严重影响对其他成分的分析，建立模型时需
要避开这两个波段。

２．２　建立定标模型
用于建立模型的样品组一共４０份，按照真实值将其均

匀分为定标集和预测集两部分，其中２８份定标，１２份预测。

使用ＯＰＵＳ软件（布鲁克公司，德国）分析血清光谱。利
用软件中ＱＵＡＮＴ－２组件建立偏最小二乘法（ＰＬＳ）模型。该
软件提供优化功能，可设置多种优化条件并分别建模，列出
验证结果，便于使用者从中选择最优的建模条件。对于这三
种厚度，分别建立了一系列的ＰＬＳ模型，每个模型使用１～
２０个因子，尝试了五个波段，分别使用多元散射校正、矢量
归一化、一阶导数等１１种预处理方法处理光谱。

经过软件优化后，以定标模型的预测标准差（ＲＭＳＥＰ）

和决定系数（Ｒ２ｐ）为评价标准，得到各成分的最优定标条件与
结果，如表２。

Ｔａｂｌｅ　２　Ｍｏｄｅｌｓ　ｆｏｒ　ｔｈｒｅｅ　ｋｉｎｄｓ　ｏｆ　ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ

成分
波段
／ｃｍ－１

预处理方法 Ｒ２ｃ
ＲＭＳＥＣ

／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）
Ｒ２ｐ

ＲＭＳＥＰ
／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

Ｆａｃｔｏｒｓ
ＭＰＥＰ
／％

１ｍｍ
６　１００～５　４５０
４　４５０～４　２００

无 ０．９９７　７　 ０．０８　 ０．９８１　０　 ０．１５　 １８　 ２．９

２ｍｍ　 ６　１００～５　７３０ 矢量归一化 ０．９９２　７　 ０．１４　 ０．９７６　８　 ０．１６　 １８　 ３．１

６．５ｍｍ
１２　５００～７　５００
６　１００～５　４５０

ＭＩＮ－ＭＡＸ归一化 ０．８２７　１　 ０．４６　 ０．９２６　７　 ０．２９　 ６　 ４．８

　　Ｆａｃｔｏｒｓ表示ＰＬＳ模型所使用的因子数，ＭＰＥＰ表示平均相对预测误差，等于成分相对误差绝对值的平均

　　胆固醇含有Ｃ—Ｈ，Ｎ—Ｈ，Ｏ—Ｈ等分子基团，这些基
团在合频与一、二倍频的特征波段分别分布在５　０００～４　１００，

６　２５０～５　５００和９　０００～８　３００ｃｍ－１左右，因而建立的模型大
致利用这三个波段范围内的光谱。
由表２可见，样品的厚度不相同，模型使用的波段也不

相同，样品越薄，使用的波段越靠近长波方向。对比三种厚
度的模型可以看出１ｍｍ模型的效果最好，这可能是由于模
型包括４　４５０～４　２００ｃｍ－１波段，该波段是合频波段，谱带的
重叠程度相对轻微，特征相对明显。

２．３　模型适用性
模型用于实际成分分析时，所用样品光谱必然来自不同

批次的测量。对于不同批次采得的样品，样品自身性质的差
异、测量时的仪器条件与周围环境都可能影响样品光谱，最
终影响模型的预测结果。预测结果对这些条件的敏感程度，
反映了模型对于不同样品和不同外部条件的适用性。
为了验证模型的适用性，在本次模型建立后收集了两组

新样品。两组新样品是同一所医院提供的日常血清化验样
品，分别有８份与２２份，胆固醇的含量通过生化分析仪测
得。新样品的光谱测量条件与建模样品的条件相同。

将新样品光谱代入模型计算，得到胆固醇含量的预测
值，对预测值与真实值进行一元线性回归，回归方程与直线
如图２。

　　经过三种厚度模型计算，得到新样品的真实值与预测值
的回归直线。三条回归直线都不同于理想直线，而且存在如
下趋势：样品厚度越薄，得到的回归直线的斜率和决定系数
越接近于１，详细的预测结果如表３。

　　由图２和表３可见，三种厚度模型中，１ｍｍ模型的回归
直线与理想直线最接近，决定系数与直线斜率都接近于１，

预测标准差最小，说明１ｍｍ模型对于这两组样品的适用性
最好。２与６．５ｍｍ模型的回归效果不相上下，从回归直线
上看，６．５ｍｍ模型的回归直线更接近于理想直线，从预测
结果上看，２ｍｍ模型的预测标准差较小。

综合建模与适用性测试两部分结果可见，对于同一批样
品，利用１或２ｍｍ厚度样品光谱建立的模型可用于预测该
批次的其他样品，且具有较高的精度，而建立的６．５ｍｍ厚
度模型精度较差，模型的决定系数较低。这三种模型预测其
他批次样品时，１ｍｍ模型的适用性较好，预测结果最接近
真实值并且精度没有显著的下降，而２与６．５ｍｍ模型效果
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Ｆｉｇ．２　Ｒｅｓｕｌｔｓ　ｏｆ　ａｐｐｌｉｃａｂｉｌｉｔｙ　ｔｅｓｔ　ｆｏｒ　ｔｈｒｅｅ　ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ　ｍｏｄｅｌｓ
○：Ｐｒｅｄ　１；△：Ｐｒｅｄ　２

（ａ）：１ｍｍ；（ｂ）：２ｍｍ；（ｃ）：６．５ｍｍ

下降不少，预测标准差（ＲＭＳＥＰ）和平均相对预测偏差
（ＭＰＥＰ）都扩大了一倍左右。

总体说来，１ｍｍ模型的预测精度与适用性都要好于其
他两种模型。

Ｔａｂｌｅ　３　Ｒｅｓｕｌｔｓ　ｏｆ　ａｐｐｌｉｃａｂｉｌｉｔｙ　ｔｅｓｔ

样品组
样品厚度
／ｍｍ Ｒ２

ＲＭＳＥＰ
／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ＭＰＥＰ
／％

第一组 １　 ０．９３　 ０．２３　 ３．７
２　 ０．７５　 ０．２４　 ４．４
６．５　 ０．８９　 ０．５３　 １０

第二组 １　 ０．９６　 ０．２６　 ５．４
２　 ０．６９　 ０．４４　 ８．９
６．５　 ０．７５　 ０．５３　 ８．５

３　结　论

　　利用傅里叶近红外光谱仪分别测量１，２，６．５ｍｍ血清
的光谱，对其中胆固醇的浓度建立了预测模型。结果表明，

采用适宜的波段和方法可以对胆固醇实现较高精度的分析。

三种模型的 ＲＭＳＥＰ分别达到０．１５，０．１６，０．２９ｍｍｏｌ·

Ｌ－１，ＭＰＥＰ则是２．９％，３．１％，４．８％。

为了验证模型对不同的样品适用性，在模型建立后测量
了两组新样品，不同样品厚度下建立的模型测试效果各不相
同。１ｍｍ模型的效果最佳，ＲＭＳＥＰ不大于０．２６ｍｍｏｌ·

Ｌ－１，ＭＰＥＰ不大于５．４％，与模型定标时的效果最为接近。

本次实验用于建模的血清样品主要覆盖胆固醇的正常浓

度范围，后续实验中，将大量搜集样品，对测量过程和建模
方法加以完善，有望进一步提升模型的分析能力和稳定性，

建立更具实用性的模型。
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