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利用太赫兹时域光谱检测四环素类抗生素

王毅凡，张鹏鲲，张天丞，黄韫飞，
唐浩洋，谈　澳，冯晋晖，李恒一

（中国科学技术大学 物理学院，安徽 合肥２３００２６）

　　摘　要：利用太赫兹时域光谱技术，探究４种常见的四环素类抗生素（四环素、金霉素、土霉素及强力霉素）在０．２～
２．５ＴＨｚ波段的分子特性．用傅里叶变换进行时域光谱分析，结果表明这些四环素类抗生素在太赫兹波段具有不同的

特征吸收峰，利用此特征设计出定性鉴别抗生素种类的方法．
关键词：太赫兹时域光谱；四环素类抗生素；吸收系数；特征吸收峰
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　　抗生素一般是指由微生物或高等动植物在生
活过程中产生的次级代谢产物．或根据抗生素的
化学结构人工合成的类似物，其中四环素类抗生
素是由放射菌产生的一类广谱抗生素．四环素
（ＴＣｓ）对革兰氏阳性和革兰氏阴性细菌（包括

Ｓｐｉｒｏｃｈｅｔｅ，放线菌和支原体）具有广泛的抗菌谱．
在日常生活中，抗生素主要用于兽药添加剂来预
防动物疾病，有时也作为动物饲料添加剂来促进
动物生长．在四环素类抗生素中，四环素（ＴＣ）、
土霉素（ＯＴＣ）、强力霉素（ＤＴＣ）和金霉素（ＣＴＣ）
应用最广泛［１］．带ＴＣｓ残留的牛奶或肉制品的可
能导致摄入者出现中毒或过敏反应，也可能使摄
入者产生对抗生素的耐药性［２］．

为确保食品安全，一些检测食品中是否含有

ＴＣｓ的方法被提出，其中使用最广泛的方法是反
相液相色谱，其优点是灵敏度较高，缺点是周期
长、成本高，而且样品制备过程复杂［３］．近年来，
光谱方法也被应用于ＴＣｓ残留检测领域，光谱方
法的优点是无损性且样品预处理过程简单［４－５］．
但是传统的光谱方法都有其自身的局限性，例如，
近红外光谱（ＮＩＲ）通常适合定性分析而不适合定
量分析．

太赫兹波频率一般是在０．１～１０ＴＨｚ范围

内的电磁波，波长在０．０３～３ｍｍ范围内，介于微
波与红外波段之间．与传统光源相比，太赫兹波
具有瞬态性、低能性、宽带性以及相干性等优
势［６－７］．同时，太赫兹波谱也因具有极强的透射
性、高分辨率及与生物大分子作用敏感等优点，被
广泛应用到各种领域．很多生物分子在太赫兹波
段都有明显的特征吸收峰，因而太赫兹谱在食品、
药品、生物医学等领域有重要的应用价值［８］．

本文利用太赫兹时域光谱技术（Ｔｅｒａｈｅｒｔｚ
ｔｉｍｅ－ｄｏｍａｉｎ　ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＴＨｚ－ＴＤＳ）研究不同
种类的四环素类抗生素在太赫兹波段的光谱特
征，为奶制品等食品中抗生素的检测提供快速、无
损、低成本、准确性高的方法．

１　实验准备

１．１　样品制备
本文研究４种四环素类抗生素，包括盐酸四

环素（ＴＣＨ）、盐酸金霉素（ＣＴＨＣ）、盐酸土霉素
（ＯＴＣＨ）和盐酸强力霉素（ＤＴＣＨ），所有样品的
纯度均大于９９％，且购买于同一批次．实验前均
放在恒温恒湿箱中保存，未经过其他预处理．实
验样品制备采用粉末压片法，首先将样品在玛瑙
研钵中充分研磨，然后与高密度聚乙烯（ＨＤＰＥ）



粉末按照一定比例进行充分混合，最后在压片机
下制成厚度约为１．５ｍｍ，直径约为１．５ｃｍ的圆
形薄片．在做分类鉴别研究时，每种四环素类抗
生素制备３个样品，按照１∶２比例将抗生素样品
与高密度聚乙烯粉末混合，共有１２个样品作为待
测样品．为防止样品吸收空气中的水蒸气，每次
样品制备前都要将研钵和药匙用乙醇洗涤并烘
干，样品制备后立即放入密封袋中．
１．２　实验装置

实验装置使用透射式的 ＴＨｚ－ＴＤＳ系统，其
原理图［９］如图１所示．飞秒激光器用于产生脉冲
飞秒激光，分束器将光束分为探测光和泵浦光．
其中，泵浦光经过延迟线，控制其相对于探测光的
延迟时间，此后，经过太赫兹波产生单元产生太赫
兹脉冲．产生的太赫兹光聚焦后透过样品，到达
太赫兹探测单元．同时，探测飞秒光也入射至太
赫兹探测单元，通过电光采样获得太赫兹时域脉
冲信号．为了使样品被稳定地放置在光谱仪上，
本文自主设计了样品夹持装置，由２片圆形铷磁
铁和１片长方形不锈钢片中心挖除样品大小的圆
圈组成．经过多次实践尝试，证实该装置可以有
效地固定待测样品．

图１　透射式时域光谱的光路图

２　实验方法

２．１　数据采集
数据采集通过ＬａｂＶＩＥＷ 软件实现．在实验

中，设定延迟线的起始延时值２２０ｐｓ，终止延时值

２８０ｐｓ，步长０．１ｐｓ．采集到的信息为不同延时对
应的信号强度，也就是原始太赫兹时域光谱信号．
对于每个样品，转动样品，取３个不同的点位测

量．每个点位测量３次，即每个样品测量９组原
始光谱数据．
２．２　吸收系数计算

通过测量得到样品的太赫兹脉冲信号和空气
参考信号的振幅和相位信息，利用样品信号Ｅｓ（ν）
和参考信号Ｅｒ（ν）计算得到透射系数Ｔ（ν），透射
系数定义［９］为

Ｔ（ν）＝
Ｅｓ（ν）
Ｅｒ（ν）＝

４ｎ
（ｎ＋１）２ｅｘｐ －αｄ２＋

ｉ２πν（ｎ－１）ｄ［ ］ｃ
，

（１）
式中：ν为频率，ｄ为样品厚度，ｃ为真空中的光
速，α为吸收系数，ｎ为折射率．定义幅值比ρ（ν）＝
Ｅｓ（ν）
Ｅｒ（ν）

，相位差φ（ν）＝ａｒｇ
Ｅｓ（ν）
Ｅｒ（ν［ ］）．根据式（１）

中的实部和虚部，可以计算出样品的折射率ｎ和
吸收系数α为

ｎ（ω）＝φ（ω）
ｃ
ωｄ＋１

， （２）

α（ω）＝２ｋ
（ω）ω
ｃ ＝２ｄｌｎ

４ｎ（ω）
ρ（ω）［ｎ（ω）＋１］｛ ｝２ ，

（３）
式中：ω＝２πν为角频率，ｋ（ω）为消光系数．可以
根据以上公式计算出折射率与吸收系数，并画出

α－ν关系，得到待测样品的吸收谱．

３　结果与分析

３．１　光谱信号的原始时域数据
将采集到的原始数据画图，得到样品信号和

参考信号的时域图像如图２所示．从时域图像上
可以看出，含有抗生素的样品对太赫兹信号吸收
明显．相对参考信号，待测样品的时域信号幅值
从０．６下降到０．３５，峰的位置也有约０．６ｐｓ的向
后位移．太赫兹脉冲信号的幅值信号下降程度对
应样品的吸收系数，而峰位置的时间后移量和样
品的折射率相关．因此，利用太赫兹脉冲信号可
以获取样品的折射率和光吸收系数信息．
３．２　不同种类四环素类抗生素的吸收谱

在室温下利用ＴＨｚ－ＴＤＳ测量了所有待测样
品，为了保证实验的准确性，每个样品测３次取平
均值，得到样品的太赫兹时域信号．将原始时域
信号经过Ｓａｖｉｔｓｋｙ－Ｇｏｌａｙ滤波预处理后，再通过
傅里叶变换后得到每种抗生素的太赫兹频谱信
号，由式（１）～（３）计算得到样品在０．３～２．０ＴＨｚ
范围内的吸收系数．
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图２　样品信号和参考信号的时域光谱图

４种四环素类抗生素物质的太赫兹吸收谱如
图３所示，虽然这些四环素类抗生素物质具有相
似的分子结构，但每种物质在太赫兹波段都有明
显不同的特征吸收峰，体现了太赫兹对生物分子
的指纹谱特性．红外波段光谱表征的多为分子内
化学键的转动／振动，而太赫兹光谱表征的是生物
大分子的振动，不同的分子对应不同的振动频率，

因而对生物分子表现出特征吸收峰．针对实验中
测量的４种抗生素，盐酸四环素的太赫兹吸收系
数最大，盐酸土霉素的太赫兹吸收系数最小，但４
种抗生素的吸收系数呈现随着频率增加而增大的
趋势．这表明，若利用更高更宽频谱的太赫兹谱
去表征这些抗生素，可获取更多抗生素分子的振
动频率信息．此外，图３中这些吸收峰并不是尖
锐的峰，说明分子之间的振动模式存在耦合，从而
使得峰产生拓宽．总体而言，不同种类抗生素的
太赫兹吸收频谱存在很大差异，可通过太赫兹特
征吸收谱对四环素类抗生素物质进行种类鉴别．

（ａ）盐酸四环素

（ｂ）盐酸土霉素

（ｃ）盐酸金霉素

（ｄ）盐酸强力霉素

图３　４种四环素类抗生素的太赫兹吸收谱

３．３　分析讨论
实验中存在一些不足之处，如在制样过程中，

需将样品与高密度聚乙烯粉末按照一定比例进行
充分混合，并在压片机下制成薄片．然而，薄片厚
度并不均匀，且聚乙烯粉末浓度越大这种不均匀
的情况越明显，制成的薄片也越容易损坏．因此，
在压片过程中需要探索合适的压强值以及改变聚
乙烯粉末的颗粒尺寸．在实验过程中，空气中的
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水蒸气对太赫兹脉冲有一定的吸收作用，对实验
测量存在干扰，导致信号存在波动．若彻底排除
水蒸气的影响，信号信噪比将会进一步提升．

４　结束语

太赫兹时域光谱技术利用太赫兹脉冲在样品
表面发生反射或透射，测得通过样品后的空气参
考信号和样品测量信号，然后通过快速傅里叶变
换将时域光谱变换为频域光谱，经过频域光谱处
理，提取出样品的折射率、吸收系数等参量．本文
利用太赫兹时域光谱仪研究了４种常见的四环素
类抗生素在０．３～２．０ＴＨｚ波段的生物分子特
性，结果显示这４种四环素类抗生素具有明显不
同的特征吸收峰．利用该原理可定性研究及鉴别
抗生素类别和定量检测抗生素含量．
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