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摘要%青霉素发酵过程中"一些重要参数的检测存在一定的误差"给生产过程的监测及重要参数的实时监控等

带来一定困难&样本数据中自变量'因变量均有可能包含误差数据"影响模型建立的准确性"本文采用加权最

小二乘算法"给各个样本的误差平方赋予不同权重用于克服异常训练样本的影响"利用
;53<=8

仿真平台数据"

采用粒子群算法 !

;/>

$对加权最小二乘向量机算法 !

?@/A/$B

$的参数寻优"建立青霉素发酵过程模型"通

过仿真实验表明了该算法用于青霉素发酵过程建模的有效性&

关键词%加权#最小二乘支持向量机#建模#青霉素

&'(

%

+*'"#!#

(

C

'=<<3'*:"DA++EF')*+)'*#'*"D

中图分类号%

G;+D"

!!!!!!!

文献标志码%

H

文章编号%

*:"DI++EF

!

)*+)

$

*#I)#+"I*F

%)*+,-.

/

0)1

2

+.-3-,,-.0+14+.565-).

2

1)3+77867+*).9+-

/

:5+*!"#"$%

;('<=>+-,-

?

!

@

!

>A<=;-6)

@

!

BCD<%-.06.

/

@

!

;EF6)

/

G)

@

!

+

!"

#

$%&'(%)'(

#

'

*

+,-%./",0('/"112'.)('3

*

'($4

5

6)7.,81)(

#

"

94%.

5

.%.:.4-"(14)

#

"

;8<4)+:+))

"

94%.

5

18

"

264.%

#

)

="

>

%()?".)'

*

+8)'?%)4'.

"

2'33"

5

"'

*

7@AB.

5

4.""(4.

5

"

94%.

5

.%.:.4-"(14)

#

"

;8<4)+:+))

"

94%.

5

18

"

264.%

$

A8751635

%

/%85=8

6

%27437

6

42485752<75<7=3

J

K4L5M5274=3522%2NK=MK92=3

J

<<%85O=PP=M1&7

Q

7%53<125

8%3=7%2=3

J

7K5

6

2%O1M7=%3

6

2%M5<<43O7K5254&A7=85M%372%&%P<%85=8

6

%27437

R

14&=7

Q6

42485752<'S5M41<5

%P7K5522%2O47484

Q

95M%374=35O=37K5=3O5

6

53O537L42=49&5<43OO5

6

53O537L42=49&5<%P7K5<48

6

&5O474

"

NK=MK84

Q

4PP5M77K54MM124M

Q

%P7K58%O5&

"

<%=37K=<427=M&5N51<57K5N5=

J

K75O&54<7A<

R

14254&

J

%2=7K87%

J

=L57K5

6

13=<K8537%P<

R

1425A522%2<%P54MK<48

6

&5O=PP52537N5=

J

K7<7%%L52M%857K5493%284&=3P&153M5

%P7K5724=3=3

J

<48

6

&5<'T<=3

J

7K5<=81&47=%3O474P2%87K5;53<=8<=81&47=%3

6

&47P%287%5<749&=<K7K5

N5=

J

K75O&54<7<

R

1425<L5M7%284MK=35

!

?@/A/$B

$

8%O5&=37K5;53=M=&&=3U52853747=%39

Q

1<=3

J6

427=M&5

<N428 %

6

7=8=V47=%3

!

;/>

$

%37K5 N5=

J

K75O&54<7<

R

1425<L5M7%2 84MK=35

6

42485752<%

6

7=8=V47=%3

4&

J

%2=7K8

"

7K2%1

J

K7K5<=81&47=%35W

6

52=8537<<K%N7K477K54&

J

%2=7K8=<1<5OP%27K55PP5M7=L535<<%P

6

53=M=&&=3P52853747=%3

6

2%M5<<8%O5&=3

J

'

H+

I

9)1*7

%

N5=

J

K7=3

J

#

7K5&54<7<

R

1425<1

66

%27L5M7%284MK=35

#

8%O5&

#

6

53=M=&&=3

!!

)*+)I*!I)!

收到初稿"

)*+)I*FI*)

收到修改稿&

联系人及第一作者%熊伟丽 !

+#FD

)$"女"博士"副教授&

基金项目%国家自然科学基金项目 !

)+)*!*E"

"

"*#F+!D#

$#

中国博士后科学基金项目 !

)*+)BE++!FD

$#江苏高校优势学科建

设工程项目 !

;H;X

$#江苏省博士后科学基金项目 !

++*+*)+S

$&

!

!!

J+3+-K+**65+

%

)*+)I*!I)!'

B)11+7

2

).*-.

/

6G5:)1

%

Y->(Z ?5=&=

"

J

2553

6

25

!

+!"'M%8

L)G.*65-).-5+4

%

<1

66

%275O9

Q

7K5 (47=%34&(47124&/M=53M5

U%13O47=%3%P,K=34

!

)+)*!*E"

"

"*#F+!D#

$"

,K=34;%<7O%M7%24&

/M=53M5U%13O47=%3

!

)*+)BE++!FD

$"

4 ;2%

C

5M7 U13O5O 9

Q

7K5

;2=%2=7

Q

HM4O58=M ;2%

J

248 X5L5&%

6

8537 %P 0=43

J

<1 [=

J

K52

.O1M47=%3 -3<7=717=%3<

!

;H;X

$

43O ;%<7O%M7%24& /M=53M5

U%13O47=%3%P0=43

J

<1;2%L=3M5

!

++*+*)+S

$

'

!



引
!

言

由于微生物发酵过程机理的复杂性和高度非线

性"传统的方法建立发酵过程的精确模型具有一定

难度&目 前 采 用 的 智 能 算 法"如 遗 传 算 法
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+虽然解决了复杂性

和高度非线性的问题"但基本是在大样本假设下才

有效"而且不能很好地处理过程的时变特性&因此

所建模型终究不能准确'及时地反映实际生化过程

的变化"这对后续基于模型的控制和优化性能必将

造成一定的负面影响&

由
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+提出的基于统计学习理论的学习

方法支持向量机 !

/$B

$
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E
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"其数学理论基础严

密"较好地解决了小样本'非线性'高维数'局部

极小等实际问题"具有很强的泛化能力&

@/A/$B

用等式约束代替了传统
/$B

的不等式约束"从而

避开了求解计算相当繁重的二乘规划问题"有效地

提高了学习求解速度"虽然
@/A/$B

算法简单'

结构简单'计算速度快"但是它在一定程度上丧失

了
/$B

的松散性和鲁棒性*

!A#

+

&

本文根据青霉素发酵过程的特点"选择合适的

输入变量"采用加权最小二乘支持向量机算法"给

各个样本的误差平方赋予不同权重用于克服异常训

练样本的影响"利用
;53<=8

仿真平台数据"采用

粒子群算法 !

;/>

$对加权最小二乘向量机算法

!

?@/A/$B

$的参数寻优"从而建立具有较高的

预测精度'抗干扰能力和泛化能力的青霉素发酵过

程模型"通过仿真实验表明
?@/A/$B

建模有利

于提高模型的预测精度'鲁棒性"对解决同类问题

具有一定的参考价值&
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加权最小二乘支持向量机

?M?

!

最小二乘支持向量机

最小二乘支持向量机训练过程遵循
/$B

算法

的结构风险最小化原则"将
/$B

中目标函数的不

等式约束改为等式约束"将求解二次规划问题转化

为求解线性方程组"并将经验风险由偏差一次方改

为二次方"避免了不敏感损失函数"大大降低了复

杂度"在非线性预测控制方面更具有优势&对于给

定样本集 ,!

<

4

"

#4

$"

<

4

$

C

.

"

#4

$

C

"

4]+

"

)

"-"

.

."其中
<

4

为
.

维输入数据"

#4

为一维输

出数据"利用非线性映射
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$将样本从原空间映

射到高维特征空间"在高维特征空间构造最优决策

函数%
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&求解目的是利用结构风险

最小化原则寻找参数
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价于求解最优化问题"则最小二乘支持向量机的优
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加权最小二乘支持向量

@/A/$B

在改进标准的
/$B

的同时"自身却

损失了其鲁棒性"使得目标函数中的所有训练数据

的权重都是
2

"也就是所有的样本在训练中所起的

作用相同"这明显不符合实际&因为样本数据所处

的位置不同"被噪声污染的程度不同或者测量中存

着一定的误差"其重要程度也不尽相同&为了重新

获得较好的鲁棒性"对式!
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$的误差平方进行加
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优化问题

转换为
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条件"可以得到线性方程组
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&加权系数
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的选

择依赖于误差变量
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`为误差变量
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的标准方差的鲁棒估计值
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-ab

表示误差的四分位间距"
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`衡量残差向量
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的

分布与高斯分布之间的差异程度"式!
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$中的常数

通常情况下取
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也可根据

样本的实际分布情况决定*
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&其中核函数是满

足
B52M52

条件的任意对称函数"选择不同的核函

数可以构造不同的支持向量机"本文选择高斯核函

数
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来建立
?@/A

/$B

模型&

bSU

形式的
?@/A/$B

对函数进行回

归"需要调整两个重要参数%正则化参数
2

和高

斯核参数
%

&

文中采用具有全局搜索能力的
;/>

算法对加

权最小二乘支持向量机的参数寻优从而建立模型&

粒子群优化算法 !

;/>

$

*

+)A+"

+是一种基于群智能的

全局优化技术"

?@/A/$B

参数选择的过程实际上

是一个优化搜索过程"搜索空间的每个点都是最佳

模型的一个潜在解"并由推广能力估计值做出评

估"因此"求解最优参数的过程实质上就是最小化

泛化误差的过程&
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算法步骤

基于加权最小二乘支持向量机回归算法的建模

步骤%
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$根据青霉素发酵的训练数据样本数据
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"采用
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算法寻优正则

化参数
2

和核函数参数
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"对群体规模'迭代次

数'初始粒子位置值和速度值进行初始化&
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$利用寻优得到的正则化参数和核函数参

数"由最小二乘支持向量机 !
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$得到
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"然后计算误差变量
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定加权最小二乘支持向量机的预测模型
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$预测结果评价通过设置误差最小绝对值

!
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$'估计误差最大绝对值 !

B4W..

$'估计

误差平均绝对值 !

B543..

$'估计误差标准差
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$作为性能指标评价估计函数的预测能力"

其计算公式如式!
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为真值"
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为模型预测值"
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为预测数据

的个数"按照最小二乘支持向量机的方法解出的

@/A/$B

模型是在误差
"

N

服从高斯分布的假设下

的最优解"而
?@/A/$B

则通过式!
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$定义的权

值纠正了
"

N

在非高斯分布情况下所导致的偏差"

使得
?@/A/$B

回归具有鲁棒性"提高了预测

精度&

)

!

仿真实验

为验证上述算法的有效性"本文选用常用的一

维和二维函数分别用
?@/A/$B

进行仿真回归"

所有实验都是在主频
)'DZ[V

"内存
+*):BS

的

;,

机"

B47&49F'+

软件平台上完成&

@M?

!

一维函数仿真

取一维函数如下

#

E

<=3<

<

F

&

!!I"

%

<

%

"

且
<

1

*

其中"

&

为均值为
*

'均方差为
*'*+

的高斯噪声"

在输入变量域 *

I

"

"

"

+内随机生成
+**

个数据

构成训练样本"用
;/>

算法 !其中
D

采用线性下

降法"从
*'#

下降到
*'+

"种群大小取
)*

"最大迭

代次数
)**

$对径向基核参数
%

和正则化参数
2

进

行寻优"利用得到的两个重要参数建立
@/A/$B

模型"再根据
?@/A/$B

的算法步骤分别求出误

差平方的加权系数"然后建立
?@/A/$B

模型"
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图
+

!

一维函数测试结果

U=

J

'+

!

/=81&47=%325<1&7%P%35AO=853<=%34&P13M7=%3

!

图
)

!

一维函数误差曲线

U=

J

')

!

.22%2M12L5%P%35AO=853<=%34&P13M7=%3

!

根据建立的
?@/A/$B

模型来做预测&

图
+

为该一维函数在训练数据下建立的模型"

对
E*

组预测样本的
@/A/$B

和
?@/A/$B

模型的

预测的拟合结果 !横轴表示输入
<

"纵轴表示预测

值
#

$"图
)

为
@/A/$B

与
?@/A/$B

这两种方法

的拟合误差曲线 !横轴表示
<

"纵轴表示误差
#

#

"

此处定义误差为真值减去预测值$&

从图
+

可以看出
?@/A/$B

模型的预测数据

基本接近真值"可见拟合效果很好"图
)

也可以看

出
?@/A/$B

经过对误差平方的加权后"减小了

预测数据的误差"同时也看出
?@/A/$B

模型误

差基本在
*

附近波动"可见预测效果明显比
@/A

/$B

精度高&为便于更好地比较预测结果"根据

式!

E

$分别计算误差最小绝对值'估计误差最大绝

对值'估计误差平均绝对值'估计误差标准差"结

果如表
+

所示&

@M@

!

二维函数仿真

取二维函数如下

Q

E

<=3<M%<

#

F

&

!!I"

%

<

"

#

%

"

表
?

!

一维函数预测结果的比较

O68,+?

!

P+10)146.3+3)4

2

61-7).7)0

).+#*-4+.7-).6,0G.35-).

B%O5& 2

%

B=3.. B4W.. B543.. bB/.

@/A/$B ):*"': "'*:#F *'*+E+ *'*:"# *'*+*" *'**"!

?@/A/$B ):*"': "'*:#F *'**"" *'**E: *'***E *'**)"

图
"

!

二维函数的测试结果

U=

J

'"

!

/=81&47=%325<1&7%P7N%AO=853<=%34&P13M7=%3

!

图
:

!

二维函数的误差曲面

U=

J

':

!

.22%2<12P4M5%P7N%AO=853<=%34&P13M7=%3

!

其中"

&

为均值为
*

'均方差为
*'*+

的高斯噪声"

在输入变量域内分别随机产生
+**

组数据和
+**

组

数据构成训练样本与测试样本"并建立
?@/A/$B

模型"得到二维函数的
@/A/$B

和
?@/A/$B

模

型的测试结果如图
"

所示"图
:

为二维函数的误差

曲面&

从图
"

的预测图像可以看出
?@/A/$B

算法

基本与函数图像一致"

?@/A/$B

模型有较好的泛

化性能"为便于比较预测结果"计算各性能指标如
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表
@

!

二维函数预测结果的比较

O68,+@

!

P+10)146.3+3)4

2

61-7).7)0

59)#*-4+.7-).6,0G.35-).

B%O5& 2

%

B=3.. B4W.. B543.. bB/.

@/A/$B F"*F'F*'!#+)'F)"c+*

I:

*')+E *'*E*" *'**:F

?@/A/$BF"*F'F*'!#+*'DE:c+*

I:

*'+#: *'*"E: *'**)"

表
)

所示&

"

!

青霉素发酵过程的建模

本文的实验数据是在
;53<=8

仿真平台得到

的"该软件的内核采用的机理模型考虑了
6

[

值'

温度'空气流量'搅拌功率'底物流加速率等控制

变量对菌体及青霉素产物的影响"并把菌体生长'

二氧化碳'青霉素产量'底物消耗量'反应热等因

素也全面包含到模型中去"

;53<=8

仿真平台不仅

可以用于正常条件下的仿真"而且还可以设定不同

的故障和扰动"相关研究已表明该仿真平台的实用

性和有效性*

+:A+E

+

&

青霉素发酵过程是一个典型的生化反应过程"

具有非线性'时变性和不确定性等特征&其内在机

理十分复杂"特别是发酵过程的关键生物参数无法

实时测量"影响整个发酵过程的实时优化控制&解

决这一难题最直接有效的方法是建立关键参量的软

测量模型"而建立模型时需要准确的数据"但是往

往由于技术和条件的限制使得检测得到的数据存在

噪声"从而影响模型建立的准确性"严重影响了对

其进行控制和优化操作&

青霉素发酵属于半连续发酵方式"是一个非常

复杂的多变量相互耦合的生物化学过程"具有高度

的非线性'时变性和不确定性"很难给出一个精确

的数学模型&青霉素发酵过程分为
:

个生理阶段%

反应滞后期'菌体迅速增长期'青霉素合成期和菌

体死亡 !自溶$期&从操作角度看"该过程可分为

)

个阶段#前
)

个生理阶段为批量操作阶段"而后

)

个阶段为间歇补料操作阶段"即葡萄糖流加阶

段&发酵过程的工艺流程如图
E

所示&

影响青霉素发酵产率的因素很多"可在线测量

的变量主要有空气流量'搅拌功率'温度'

6

[

值'溶解氧浓度 !

X>

$'溶解二氧化碳浓度'基质

浓度'菌丝浓度'菌丝生长速度等&其中温度和

6

[

值一般控制为常量"建立模型可以不予考虑"

空气通入量和搅拌功率对溶解氧浓度 !

X>

$和溶

图
E

!

青霉素发酵过程工艺流程

U=

J

'E

!

;53=M=&&=3P52853747=%3

6

2%M5<<

!

解二氧化碳浓度都会有影响"进而影响菌体浓度等

变量&

本文基于
;53<=8

仿真平台对此进行了研究"

提出基于
?@/A/$B

建模方法来消除青霉素发酵

过程误差"获得了产物浓度模型&利用
;53<=8

设

定条件运行作为原始数据"从中随机选取
)**

组作

为训练样本数据"选取一定条件下的
+**

组数据用

来测试预测&图
!

显示了青霉素发酵过程的预测结

果&从图
!

中可以看出
@/A/$B

对有误差数据的

预测效果明显低于用加权最小二乘支持向量机算

法"而
?@/A/$B

基本与青霉素浓度的真值一致"

误差很小&

图
!

!

青霉素预测结果

U=

J

'!

!

/=81&47=%325<1&7%P

6

53=M=&&=3

P52853747=%3

6

2%M5<<

图
F

显示出用
@/A/$B

和
?@/A/$B

这两种

方法的预测误差 !真值与预测误差的差值$"可以

看出在经过对存在误差的样本数据进行加权处理之

后"预测数据的误差基本在
*

附近波动"而且波动

很小"这表明预测值以很小的误差接近真值"经过

0
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图
F

!

青霉素预测误差曲线

U=

J

'F

!

.22%2M12L5%P

6

53=M=&&=3P52853747=%3

6

2%M5<<

!

加权减小了预测数据的误差"使得建模达到更高的

精度&

为便于更好地比较青霉素发酵的预测结果"计

算性能指标如表
"

所示&从表
"

给出的用
?@/A

/$B

建模和
@/A/$B

的预测误差结果"可以看出

用
?@/A/$B

算法预测平均误差绝对值 !

*'*Fd

$

明显低于用
@/A/$B

算法建模 !

*'"Ed

$"同时均

方差 !

*'+*d

$明显低于
@/A/$B

!

+'FDd

$"表

明
?@/A/$B

建模有较高的预测精度'抗干扰能

力和泛化能力&

表
N

!

青霉素预测平均结果比较

O68,+N

!

P+10)146.3+3)4

2

61-7).7)0

2

+.-3-,,-.

0+14+.565-).

2

1)3+77

B%O5& 2

%

B=3.. B4W.. B543..bB/.

@/A/$B )E#F'F"':F"E

:'E:DEc+*

I!

*'*)#! *'**"E*'*+FD

?@/A/$B)E#F'F"':F"E

)'E:"Fc+*

I!

*'**EF *'***F*'**+*

:

!

结
!

论

本文采用加权最小二乘算法"给各个样本的误

差平方赋予不同权重用于克服异常训练样本的影

响"利用
;53<=8

仿真平台数据"采用粒子群算法

!

;/>

$对加权最小二乘向量机算法 !

?@/A/$B

$

的参数寻优"建立青霉素发酵过程模型"通过仿真

实验表明了该算法用于青霉素发酵过程建模的有效

性&本文进一步比较了用
?@/A/$B

建模和
@/A

/$B

的预测误差结果"从而表明
?@/A/$B

建模

有较高的预测精度'抗干扰能力和泛化能力"因此

验证了加权最小二乘支持向量机有利于提高模型的

预测精度'鲁棒性"对解决同类问题具有一定的参

考价值&
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