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摘   要：【背景】土霉素属四环素类抗生素，在医疗制药和动物养殖行业应用广泛。抗生素的滥

用与残留极易导致环境中的益生菌产生耐药，各类益生菌通过食物进入机体后，可将耐药基因转

移给致病菌。目前的耐药菌株筛选方法耗时较长，最小抑菌浓度测定结果也可能存在偏差，而且

无法在抗菌机理及耐药机制方面提供线索。【目的】采用表面增强拉曼光谱(surface enhanced Raman 

spectroscopy，SERS)技术探究土霉素与植物乳杆菌之间的相互作用，以期为微生物耐药菌株的快

速筛选提供理论基础，并为研究抗菌机理及耐药机制提供思路及方法。【方法】组装银纳米棒与石

英后得到一种具有良好、稳定的 SERS 增强效应的固相基底；在植物乳杆菌菌液中加入不同浓度

土霉素后各自分别孵育 30、60 和 90 min，利用组装好的固相基底对细菌细胞进行 SERS 信号测定，

拉曼光谱的出峰位置和峰强度变化可以体现不同土霉素浓度及作用时间条件下植物乳杆菌细胞成

分的差异，可进一步推断土霉素对植物乳杆菌生长的影响。【结果】0.5×MIC 土霉素会造成 SERS

光谱强度的降低；1.0×MIC 土霉素作用 90 min 后，SERS 在 1 612、1 630 cm−1 处出现 2 个分别代

表酪氨酸和酰胺Ⅰ的新峰，推测植物乳杆菌细胞壁被破坏；2.0×MIC 土霉素作用 60 min 便可对受

试菌体细胞壁造成较大破坏。【结论】通过拉曼光谱检测可以反映细菌细胞状态的改变、胞内胞外

成分的变化情况，在研究抗菌药物对细菌的作用方式及耐药机制等方面都具有重要意义，为微生
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物耐药性菌株的快速筛选提供了良好的技术基础。 
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Abstract: [Background] As a kind of tetracycline, oxytetracycline (OTC) is used widely in pharmacy 

making and animal breeding. Abuse and residues of antibiotics can easily lead to drug resistance of 

probiotics in the environment, and all kinds of probiotics can transfer drug-resistant genes to pathogenic 

bacteria after entering the body through food. The current screening methods for drug-resistant strains 

are time-consuming, and the results of the minimum inhibitory concentration determination may be 

biased, and the results do not directly show the antibacterial mechanism and drug resistance mechanism. 

[Objective] In this study, surface enhanced Raman spectroscopy (SERS) technology was used to explore 

the interaction between oxytetracycline and Lactobacillus plantarum, aiming to provide a theoretical 

basis for the rapid screening of microbial drug-resistant strains and provide ideas and methods for the 

study of antimicrobial mechanism and drug-resistant mechanism. [Methods] In this experiment, a kind 

of solid phase substrate with good and stable SERS enhanced effect was obtained after assembling silver 

nanorods and quartz. After adding oxytetracycline at different concentrations, Lactobacillus planatum 

was incubated for 30 min, 60 min and 90 min respectively. The assembled solid substrate was used to 

measure the SERS signal of the bacteria cells. The changes of the peak location and peak intensity of 

Raman spectrum could reflect the differences in the cell components of Lactobacillus planatum under 

different oxytetracycline concentrations and action time. The effect of oxytetracycline on the growth of 

Lactobacillus plantarum can be further inferred. [Results] The results showed that 0.5×MIC 

oxytetracycline mainly caused the decrease of SERS spectrum intensity. 1.0×MIC oxytetracycline at 90 

min may lead to the destruction of the bacterial cell wall, the SERS spectra in, 1612 cm−1 and 1630 cm−1 

appear two peaks represent the tyrosine and amideⅠ. The cell wall was damaged by 2.0×MIC 

oxytetracycline at 60 min. [Conclusion] Raman spectroscopy detection can reflect the changes of 

bacterial cell state and intracellular and extracellular components, which is of great significance for the 

study of antimicrobial agents on bacteria and the mechanism of drug resistance, and also provides a 

good technical basis for the rapid screening of microbial drug-resistant strains. 
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表面增强拉曼光谱(surface enhanced Raman 

spectroscopy，SERS)广泛应用于环境化学、生物

化学中有机化合物的分析，是研究表面和界面过

程的重要工具，可实现各类生物化学成分的超灵敏

检测[1-2]。其优势在于能够在非常小的检测体积条件

下对极低检测水平的靶标分子提供指纹信息[3-6]。本

实验中使用到的具有SERS效应的固相基底能够对

热点的生成及靶标分子的精确位置有很好的控制，

在重复利用和增强效果方面存在较大优势[7-10]。 

抗生素的滥用及残留易导致耐药的发生，生

活中常见的益生菌很可能会携带一些耐药基因，

在发酵型食品中应用广泛的植物乳杆菌一旦携

带耐药基因通过各类食品进入人体并将耐药性

传播给致病菌，将给人体带来巨大风险。微生物

与抗生素之间的抗菌机制与耐药机制研究对于

指导微生物菌株的筛选及应用具有重要意义。本

实验组装银纳米棒与石英后得到具有良好 SERS

增强效应的固相基底，通过检测相关菌液中

SERS 的出峰位置和峰强度变化来探究土霉素对

植物乳杆菌生长的影响，通过不同土霉素浓度及

作用时间条件下植物乳杆菌细胞成分的差异分

析推断相关抗菌机制及耐药机制，以期为深入研

究抗生素对细菌的作用方式提供新思路。 

1  材料与方法 

1.1  主要试剂和仪器 
硝酸银、十六烷基三甲基溴化铵(CTAB)、氢

氧化钠、抗坏血酸、硼氢化钠、柠檬酸钠、吐    

温-80、氯化钠、琼脂粉、牛肉浸膏、胰蛋白胨、

浓硫酸、无水乙醇、丙酮、磷酸氢二钾过氧化氢、

乙酸钠、土霉素、0.2 µm 水系滤膜等所有试剂耗

材均购买于国药控股有限公司。实验用水均为超

纯水，所用试剂均为分析纯。 

透射电子显微镜，日本电子公司；紫外分光

光度计，岛津公司；分析天平，奥豪斯仪器(中国)

有限公司；实验室 pH 计，奥豪斯仪器(中国)有限

公司；LabRAM HR800共聚焦显微拉曼光谱仪(激

发光源为 633 nm)，HORIBA 公司。拉曼光谱的

数据处理均使用 Labspec 6.0 软件。  

1.2  实验原理 
食人鱼溶液处理会使石英片表面带有羟基，

经过孵育 CTAB 修饰的银纳米棒因带有正电荷而

吸附在石英片表面，从而形成具有 SERS 效应的

固相基底。植物乳杆菌细胞可以与表面的银纳米

棒紧密接触，银纳米棒能够对其表面的植物乳杆

菌细胞壁和细胞膜中的成分进行 SERS 信号增

强，从而得到各种组分的拉曼光谱信息，实验原

理如图 1 所示。土霉素对植物乳杆菌细胞的影响

可以通过拉曼光谱信息的改变来体现。 

1.3  方法 
1.3.1  种子法合成银纳米棒 

合成银纳米棒的第一步是合成单分散的银

纳米种子(Ag seed)[11]。分别加 20 mL 柠檬酸钠水

溶液(1%，质量分数)和 75 mL 超纯水至 250 mL

三颈烧瓶中，75 °C 水浴静置 20 min 后剧烈搅拌，

同时加入 1.7 mL 硝酸银水溶液(1%，质量分数)，

随后迅速加入 2 mL 硼氢化钠水溶液(新鲜配制)，

剧烈反应 1 h 后取出静置，冷却至室温，经 0.2 µm

水系滤膜过滤后，保存滤液于 4 °C 冰箱中备用。 

参考 Jana 等[12]的方法并加以改进来制备银

纳米棒。于 10 mL CTAB 溶液(0.1 mol/L)中加入

250 µL硝酸银溶液(10 mmol/L)和60 µL去离子水

5 倍稀释后的银纳米种子，30 °C 静置 10 min。将

500 µL抗坏血酸溶液(0.1 mol/L)和 100 µL氢氧化

钠溶液(1 mol/L)混合后再与之前得到的液体混

合，搅拌 5 min 后静置 10 min。如此制得银纳米

棒后离心(3 000 r/min，10 min) 3 次进行纯化，最

后重新分散于 1 mL 超纯水中，保存于 4 °C 冰箱

中备用。 

1.3.2  羟基化石英片的制备 

石英片大小应为 0.5 cm×0.5 cm 的正方形， 
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图 1  基于银纳米棒固相 SERS 基底探究土霉素对植物乳杆菌影响原理图 
Figure 1  Schematic illustration of solid SERS substrate based on Ag NRs for exploration of oxytetracycline’s 
influence on the Lactobacillus plantarum. 
 

先后用丙酮和超纯水进行超声清洗，每次超声  

20 min。末次超纯水清洗后用氮气吹干。将 30%

的过氧化氢加入 98%的浓硫酸中，体积比为 3:7，

配制 10 mL 食人鱼溶液。将玻片放入其中，80 °C

浸泡 30 min，取出先用乙醇冲洗，再用超纯水清洁，

最后用高纯氮气吹干，保存在氮气中备用。 

1.3.3  银纳米棒固相基底的制备 

取配制好的银纳米棒溶液 1 mL，用超纯水稀

释 3 倍后放入预先处理好的羟基化石英片，使其

浸没。37 °C 静置过夜，银纳米棒因表面被 CTAB

修饰，可以通过静电吸附作用与带有 OH−的石英

片紧密结合，从而产生银纳米棒固相基底。制备

好的固相基底用超纯水清洗后氮气吹干，保存在

氮气中备用。 

1.3.4  细菌样品的制备  

取出实验室保存的植物乳杆菌菌液，在生物安全

柜中无菌接种于 LB 液体培养基，37 °C、150 r/min

振荡培养至 OD600 值在 0.8 左右，将活化后的植

物乳杆菌接种到 MRS 液体培养基中，37 °C 静置

培养至对数生长期(OD600 约为 1.3)。取对数生长

期菌液 1 mL，5 000 r/min 离心 5 min 除去菌液中

的培养基，用生理盐水重悬、清洗再离心，重复

3 次。经试验得知土霉素对受试植物乳杆菌的最

小抑菌浓度为 4 µg/mL，配制一定浓度的土霉素

溶液，分别加入到 1 mL 菌液中，使最终菌液中土

霉素的浓度分别为 2、4、8 µg/mL。将各菌液置于

37 °C 培养箱中静置，30、60、90 min 这 3 个时间

点从各菌液中取样，5 000 r/min 离心 5 min 弃上

清，用生理盐水重悬、清洗再离心，重复 3 次。 

1.3.5  细菌 SERS 的测定 

取生理盐水重悬后的各菌液 10 µL，滴于银纳

米棒固相基底上，待菌液近干时进行SERS的测定。

测定时的参数设定为：激发光源为 633 nm，显微

镜×50 vis，采集时间为 10 s，循环次数为 1 次，光

栅 600 gr/mm，拉曼位移 400–2 000 cm−1。 

2  结果与分析 

2.1  银纳米棒固相基底的表征 
共聚焦拉曼显微镜 50 倍镜下拍摄各阶段石

英片的光学图像如图 2 所示。图 2A 显示彻底清 
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图 2  共聚焦拉曼显微镜图像   A：石英片图像；B：银纳米棒组装的石英片图像；C：植物乳杆菌细胞在

固相基底上图像 

Figure 2  Confocal Raman image. A: Quartz chip; B: Quartz chip assembled with Ag NRs; C: Lactobacillus 
plantarum on the Raman substrate.  
 

洗后的石英片在显微镜下表面平整，整体光线为淡

蓝色，有一定的透光性。从图 2B 则可以看出与银

纳米棒组装之后的石英片呈现暗灰色，表面平整但

几乎不透光。据此推断银纳米棒在石英片上结合完

全、吸附均匀、整体组装良好，有助于后期 SERS

光谱信号均一稳定。将植物乳杆菌菌液滴于制备好

的 SERS 基底上，待菌液近干时得到光学图像，图

2C 中显示大量植物乳杆菌细胞成对或呈短链状分

布，细胞之间分隔较为明显，无堆叠现象，与基底

表面结合紧密。这有利于得到良好的细胞壁和细胞

膜 SERS，进而监测其成分变化。 

2.2  银纳米棒与石英片组装表征 
通过紫外-可见光光谱检测发现(图 3)，实验 

 

 
 

图 3  银纳米棒溶液与石英片孵育前(实线)和孵育

后(虚线)的紫外-可见光光谱 
Figure 3  UV-vis spectrum of Ag NRs solution before 
(solid line) and after (dotted line) incubating with 
quartz chip. 

中制备的银纳米棒在 430 nm 和 580 nm 处各有  

一个吸收峰，银纳米棒溶液与石英片孵育后的吸收

峰强度与孵育前的银纳米棒溶液相比明显下降，表

明经过与石英片孵育后溶液中银纳米棒的浓度大

幅度下降，据此推断银纳米棒与石英片组装成功。 

2.3  SERS 信号来源表征 
为排除 SERS 信号中存在植物乳杆菌外其他

物质干扰的可能性，分别对实验中制备的固相基

底、末次洗涤菌液所得上清及受试菌液进行

SERS 的测定。图 4 结果显示，固相基底测得的

SERS 是一条类似波浪状的谱线，峰形较杂乱，这

里给出的是经平滑处理后的谱线，这些峰的峰值

很小，整条光谱与植物乳杆菌细胞的光谱相比 

 

 
 

图 4  SERS 基底和最后一次洗涤上清以及菌液的

SERS 光谱图 
Figure 4  Raman spectrum of SERS substrate, the 
last time washing supernatant and Lactobacillus 
plantarum solution. 
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近似于一条直线；末次洗涤菌液离心的上清的

SERS 测定结果显示与固相基底的光谱相似，表

明上清中无干扰物质；受试植物乳杆菌与固相基

底结合后，检测发现其 SERS 光谱信号值较强且

出峰位置清晰，峰值区分明显，表明固相基底对

于植物乳杆菌细胞的 SERS 增强具有良好效果。

从图 4 可以看出，实验检测到的 SERS 信号全部

来自植物乳杆菌细胞，可排除其他物质干扰的可

能性。 

2.4  SERS 重现性表征 
为了检验该方法在测定植物乳杆菌细胞

SERS 时的重现性，实验中分别使用了不同批次

合成的固相基底对不同批次培养的植物乳杆菌

细胞进行 SERS 测定。图 5 显示，不同批次的固

相基底和菌液在 SERS 上特征峰的出峰位置和信

号强度均基本保持一致，验证了实验中合成的固

相基底稳定性和重复性良好，细菌细胞的 SERS

光谱信号结果可重复。 

2.5  银纳米棒与石英片组装优化 
银纳米棒在紫外-可见光光谱检测中，430 nm

波长区域的特征峰是横向等离子体带，而 580 nm

波长区域的特征峰是棒状颗粒的纵向等离子体 

 

 

 
图 5  不同批次培养的植物乳杆菌细胞 SERS 光谱图 
Figure 5  Raman spectrum of Lactobacillus plantarum 
from different culturing batches. 

带。430 nm 波长区域特征峰有可能受球形纳米粒

子影响，因而选择 580 nm 波长区域特征峰强度

的下降值来表征银纳米棒组装到石英片上的效

率。银纳米棒溶液与石英片孵育后每隔 3 h 进行

一次吸收峰强度测定。图 6 显示，580 nm 处吸收

峰强度的下降值随着时间的增长而呈现增加趋

势，到 12 h 时趋于平稳，表明此时石英片对银纳

米棒的吸附能力达到饱和，因而 SERS 固相基底

组装的孵育时长设为 12 h。 

2.6  土霉素对植物乳杆菌生长的影响 
土霉素属四环素类抗生素，抗菌谱较为广

泛，其作用机理主要是通过结合细菌核糖体 30S

亚基，阻碍氨酰基转运 RNA 与核糖体的结合，

进而抑制细菌蛋白质的合成，最终达到抗菌的目

的。本实验室预试验数据显示土霉素对受试植物

乳 杆 菌 的 最 小 抑 菌 浓 度 (minimal inhibitory 

concentration，MIC)约为 4 μg/mL，据此土霉素的

研究浓度定为 0.5、1.0 和 2.0 倍 MIC 来探究其对植

物乳杆菌的影响。为了解受试菌株细胞壁和细胞膜

中的成分变化，本研究通过查阅文献根据测得的

SERS 光谱图对其主要成分进行匹配对应[13-19]，如

表 1 所示。 

 

 
 

图 6  银纳米棒溶液与石英片孵育时间优化曲线图 
Figure 6  Optimization of the incubating time of Ag 
NRs solution and quartz chip. 
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表 1  植物乳杆菌 SERS 光谱峰对应成分匹配表 
Table 1  Components identification of SERS 
spectrum of Lactobacillus plantarum 
拉曼位移 

Raman shift 
(cm−1) 

对应成分 

Corresponding component 

660 半胱氨酸 C−S 伸缩模式  

Cysteine C−S stretching mode 
~735 肽聚糖中的 N-乙酰葡萄糖胺和 N-乙酰胞壁酸

N-acetyl glucosamine and N-acetyl teichoic acid 
in peptidoglycan 

963 蛋白质中 C−C−C 或 C−C−N 伸缩振动 

C−C−C or C−C−N stretching vibrations in 
proteins 

1 007 苯丙氨酸(对称环呼吸模式)(蛋白质) 

Phenylalanine (Symmetric Ring Respiratory 
Pattern) (Protein) 

1 033 脂质成分中 C−C 伸缩振动 

C-C stretching vibrations in lipid components 
1 084 PO2 或 C−O−C 伸缩振动 

PO2 or C−O−C stretching vibration 
1 139 蛋白质中 C−C/C−N 伸缩振动 

C−C/C−N stretching vibrations in proteins 
1 244 酰胺Ⅲ，反对称(PO4) 

Amide , antisymmetric (POⅢ 4) 
1 321−1 345 蛋白质中 C−H 弯曲振动 

C−H bending vibrations in proteins 
1 390 对称 COO−   

Symmetric COO− 
1 455 蛋白质或脂质中 CH2 变形 

CH2 deformations in proteins or lipids 
1 589 NH 变形或酰胺Ⅱ中 CN 伸缩振动 

NH deformation or amide  CN stretching Ⅱ

vibration 
1 612 酪氨酸 

Tyrosine 
1 630 酰胺Ⅰ 

AmideⅠ 

 

土霉素终浓度分别为 2、4、8 μg/mL 的受试

植物乳杆菌菌液在培养 30、60、90 min 时的 SERS

光谱图如图 7 所示。土霉素浓度为 2 μg/mL、孵   

育 30 min 的受试菌细胞 SERS 光谱图与 0 min

对照无明显差别(图 7A)，即此时的菌体未检测

到明显变化。孵育 60 min 后发现拉曼位移 735、

1 333 cm−1 处的峰出现下降趋势，根据表 1 可知

此二峰分别为肽聚糖和蛋白质的特征峰，孵育  

90 min 时这 2 个峰明显下降。推断 0.5×MIC 的土

霉素在前 30 min 对受试植物乳杆菌的生长影响

较小，菌体几乎检测不到变化，而在生长 60 min，

特别是 90 min 时，菌体胞壁中肽聚糖和胞膜中蛋

白质含量开始发生明显改变，此时土霉素开始影

响受试菌体的生长。图 7B 显示，4 μg/mL 土霉素

浓度的受试菌液随着孵育时间的延长，拉曼位移

为 735 cm−1的峰出现显著下降，推测菌体胞壁受

到破坏。由表 1 可见，963、1 007、1 244、1 333 cm−1

拉曼位移处分别代表的蛋白质中 C−C−C/C−C−N

伸缩振动、蛋白质中 C−H 弯曲振动、氨基酸及

酰胺键的峰均出现显著降低，1 455 cm−1 拉曼位

移处显示脂肪饱和度的峰也出现显著下降，说明

菌细胞膜中蛋白质和脂肪均发生了明显变化，推测

土霉素的作用导致菌体蛋白质合成受到抑制，细胞

膜的结构及成分发生改变。孵育时间 90 min 时，

菌液拉曼光谱显示拉曼位移 1 321−1 345 cm−1附近

与蛋白质相关的成分峰值较之前有所增长，在        

1 033 cm−1附近出现的小峰，发现其与脂质成分中

C−C 伸缩振动相关。拉曼位移 1 612 cm−1 和     

1 630 cm−1 处出现新峰，提示检测到酪氨酸和酰

胺Ⅰ。由于细胞壁中几乎不存在酪氨酸，一般只

在菌体胞膜中，据此推断菌体胞壁已损坏，露出

的细胞膜蛋白质和脂质暴露较多，相应拉曼位移

处 SERS 信号出现增强。8 μg/mL 土霉素的受试

菌液孵育 30 min 时，拉曼位移 735 cm−1 处的峰值

与最初相比下降了 80%，随着孵育时间的延长，      

1 333 cm−1 处的峰值出现显著下降，而且位于    

1 612、1 630 cm−1 处的峰值出现显著上升(图 7C)，

据此推断 8 μg/mL 土霉素环境下受试菌胞壁在短

时间内即出现明显损害，同时菌体胞膜中的蛋白

质和脂质也发生变化。 

相同时间点而不同土霉素浓度的 SERS 光谱

之间的比较如图 8 所示。比较相同孵育时间，不 
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图 7  不同土霉素浓度下的植物乳杆菌 SERS 光谱

图   土霉素浓度为 2 μg/mL (A)、4 μg/mL (B)    

和 8 μg/mL (C) 

Figure 7  SERS spectrum of Lactobacillus plantarum 
with different concentration of OTC. The 
concentration of OTC is 2 μg/mL (A), 4 μg/mL (B) 
and 8 μg/mL (C). 

 
 
 

图8  不同时间下的植物乳杆菌SERS光谱图   时

间为 30 min (A)、60 min (B)和 90 min (C) 

Figure 8  SERS spectrum of Lactobacillus plantarum 
at different time. The time is 30 min (A), 60 min (B) 
and 90 min (C). 
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同土霉素浓度受试植物乳杆菌生长的差异发现：

0.5×MIC 土霉素对受试菌体细胞生长的影响不

大，孵育 90 min 的菌体细胞仍未监测到明显变

化；1.0×MIC 和 2.0×MIC 土霉素作用的受试菌体

细胞在 30 min 时即检测到明显变化，其中

1.0×MIC土霉素浓度的菌液在孵育90 min时才检

测出菌体胞壁的损坏，相比较 2.0×MIC 土霉素对

受试菌体的影响最大，孵育 60 min 时即检测到受

试菌体胞壁的明显破坏。 

3  讨论与结论 

SERS 检测具有高度灵敏性，对于样品的要

求不高，可检测样品范围广泛，样品状态可以为

固体、液体甚至气体，样品前处理简便、高效[20-22]。

目前，SERS 检测技术已广泛应用于环境科   

学、分析化学、食品质量检测及生命科学等领  

域[23-26]。在微生物相关研究领域方面，Duan 等[27]

研究基于金纳米颗粒的 SERS 固相基底及副溶血

性弧菌适配体，发现了利用 SERS 信号强度检测

副溶血性弧菌定量分析的有效方法。此外，在生

物应用方面，Xu 等[28]利用碘离子修饰的银纳米

球在接近生理条件下实现了对单链和双链 DNA

的 SERS 信号测定，利用碘离子修饰可以排除原

来银纳米球表面化学物质对 DNA 检测的干扰，

同时以磷酸碳骨架的 SERS 信号作为一个内部标

准，实现了对 DNA 序列单碱基水平的测定。相

信基于 SERS 检测技术进行微生物学相关研究在

未来具有很大潜力。 

本实验组装银纳米棒与石英后得到具有良

好 SERS 增强效应的固相基底，对不同土霉素浓

度及作用时间条件下植物乳杆菌细胞成分的差

异分析发现，最小抑菌浓度的土霉素在 90 min 时

会造成受试菌体细胞壁破损，2.0×MIC 土霉素在

孵育时间达到 60 min 时已对受试菌体细胞壁造

成较为严重的损伤。由此推断，土霉素对于本研

究的受试植物乳杆菌的生长具有良好抑制作用，

菌体细胞对于土霉素的作用反应较为敏感，通过

检测相关菌液中 SERS 的出峰位置和峰强度变化

可以用来探究土霉素对植物乳杆菌生长的影响，

为探究抗生素对细菌的影响以及菌体耐药性方

面的研究提供了良好的基础。本研究中使用的土

霉素属广谱抗生素，目前在医疗制药和动物养殖

行业应用比较广泛，残留导致的耐药问题也较为

严重，因此本实验先行研究了植物乳杆菌对土霉

素的耐药情况，后续实验中会进一步研究植物乳

杆菌对诸如多粘菌素 B、万古霉素、链霉素、庆

大霉素、青霉素、氯霉素、氧氟沙星等各类抗生

素的耐药情况，结合多种数据处理分析手段，可

进一步验证细菌拉曼光谱信号的变化情况与抗

生素对于细菌抗菌机制的相关性。 
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