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基于近红外光谱和支持向量机的子宫内膜癌早期诊断研究
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摘 � 要 � 近红外光谱结合化学计量学方法对癌症的辅助诊断已有了文献报道。该文测定了 77 例不同生理阶

段的子宫内膜组织病理切片的近红外光谱, 对其分别进行多元散射校正( M SC)、正交信号校正( OSC)以及

二者联用的预处理方法, 采用拉丁配分法选择 3/ 4 样本作为训练集, 1/ 4 样本作测试集, 建立支持向量机

( SVM )模型进行分类 , 并与基于同样预处理方法建立的偏最小二乘( PLS)模型分类结果进行了比较。SVM

对正常、增生和癌变三类不同的组织样品分类结果较好, 总分类正确率约 92% , 好于 PLS 模型的结果(最高

正确率90% )。研究结果表明, 光谱数据的预处理和建模方法对分类结果有重要影响, SVM 结合子宫内膜组

织的近红外光谱有望发展成为一种新型的肿瘤诊断方法。
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引 � 言

� � 子宫内膜癌( endometria l cancer , EC)是常见的女性生殖

系统恶性肿瘤, 近年来发病率有明显上升的趋势[1] 。引起子

宫内膜癌的病因尚不是很清楚, 根据目前的研究, 一般认为

与生育、激素、代谢、生理行为以及遗传等因素相关[2, 3] 。子

宫内膜增生( endomet rial hyperplasia)属于子宫内膜癌癌前病

变, 具有恶变潜能。不典型增生与高分化子宫内膜癌形态相

似, 在病理诊断中易混淆[ 3] 。基于子宫内膜增生的潜在危险

性和临床诊断中的实际困难, 寻找一种能够准确分辨正常、

增生以及癌变组织的方法具有重要意义。

近红外光谱是一种适用于组织病理学研究的准确、快速

和经济的方法。近红外光谱( 780 n~ 2 526 nm)主要由 C �

H, N � H, O � H 基团分子振动的倍频和合频吸收峰组成,

可以提供组织化学成分的定性和定量信息。相比较于正常细

胞, 癌变组织的血红蛋白、细胞色素、血氧饱和度等成分发

生改变, 因此可以由近红外光谱检测出来, 并通过有效的模

式识别技术进行聚类分析[ 4, 5] 。因其具有无损的特点, 而得

到越来越广泛的重视, 目前已被应用于直肠[ 4] 、结肠[ 5] 、大

肠[6] 、乳腺[ 7] 、胃等多种癌症的辅助检测。近年来我们课题

组开展了利用近红外光谱技术诊断子宫内膜癌的研究[ 8] 。

支持向量机 ( suppor t vecto r machine, SVM ) 是 Vapnik

等[ 9] 于 1995 年首先提出的, 它在解决小样本、非线性及高维

模式识别中表现出许多特有的优势, 并能够推广应用到其他

机器学习问题中[ 10] 。本文应用 SVM 建模, 对正常、增生及

癌变的子宫内膜组织近红外光谱进行分类, 为子宫内膜癌的

诊断提供新的方法。

1 � 理 � 论

1� 1 � NIR 光谱的预处理方法

1� 1� 1 � 多元散射校正 ( multiplicative scatter cor rection,

M SC)

多元散射校正由 Geladi等[ 11] 提出, 可以去除近红外漫

反射光谱中样品的镜面反射及不均匀性造成的噪声, 消除基

线及光谱的不重复性。算法如下。

� � ( 1)计算所需校正光谱的平均光谱

�A j =
�
n

i= 1

A i, j

n
( 1)

� � ( 2)对平均光谱作回归

A i = m i �A j + bi ( 2)

� � ( 3)对每一条光谱做校正



A i (M SC) =
A i - bi

m i
(3)

其中 A i为第 i 个样品的光谱; n为样品数 ; j 为波长点数; mi

和 bi 分别是线性回归得到的斜率和截距
[ 12] 。

1� 1� 2 � 正交信号校正( ort ho gonal signal co rr ect ion, OSC)

由Wold 等[ 13] 提出 OSC 的思想。其基本原理是在建立

定量校正模型前, 将光谱阵用浓度阵正交, 滤除与浓度阵无

关的信号, 减少建立模型所用的主因子数, 达到简化模型及

提高模型预测能力和稳健性的目的[14] 。具体算法如下。

( 1)在原始训练集光谱阵 X 和浓度阵 Y间建立最小二乘

模型

X = YB ( 4)

B = (YT Y) - 1YT X ( 5)

� � ( 2)计算残差

X0 = X - X̂ = X- Y( YT Y) - 1YT X ( 6)

� � ( 3)对 X0 进行主成分分析( PCA )

[U, S, V] = svd( X0 ) ( 7)

� � 得到主成分矩阵 V[ v1 , v2 , �, vn ]

� � ( 4)对测试集光谱进行校正

Fig� 1 � Original NIR spectra of normal endometrium(a) , hyperplasia endometrium( b) and malignant

endometrium( c) and three pretreatment methods: MSC( d) , OSC( e) and MSC+ OSC( f)
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X( OSC) = X pre - (X pre V) VT ( 8)

1� 2 � 支持向量机

给定一个训练集 Di = { ( x i , y i ) , i= 1, 2, 3, �, n} , 其中

x i 为样本向量, y i � { - 1, 1}为样本分类标识。如果训练集

线性可分, SVM 的目的就是寻找一个超平面使正负两类样

本可分, 且最近的点到该超平面的几何间隔最大。如果训练

集线性不可分, 则 SVM 将样本点通过核函数 ( kernel func�
t ion)投影到高维空间以使其线性可分。常见的核函数包括线

性、径向基 ( RBF )、多项式和 sigmo id 核等多种形式。一般

来讲, 径向基核函数较稳定, 通常使用较多。

K ( x , y ) = exp - � x - y � 2

2�2 (9)

式中 x 和 y 分别表示不同样本的测量数据, �为径向基核函

数的宽度。

2 � 实 � 验

2� 1 � 子宫内膜癌组织样品
本实验选用的 77 例子宫内膜癌组织切片均由首都医科

大学附属北京妇产医院提供。根据病理诊断结果, 子宫内膜

癌组织切片 29 例, 增生组织切片 30 例, 正常组织切片 18

例。所有组织切片厚度均为 4 �m, 常规取材, 4%甲醛固定,

分别经浸蜡、包埋、切片、二甲苯脱蜡、梯度乙醇脱水、粘片

及中性树胶封固等一系列技术处理制成。

2� 2 � 仪器与光谱采集

本实验采用 Thrmo Electron 公司生产的 Nico let 6700

FT IR 扩展型傅里叶变换近红外光谱分析仪, 漫反射积分球

采样系统, 扫谱范围 4 000~ 10 000 cm- 1 , 光谱分辨率 4

cm- 1, 光谱采样间隔 1� 928 cm- 1 , 扫描次数为 64 次, In�

GaAs 检测器。在室温下仪器以空气作为空白扫描近红外光

谱。数据分析软件采用近红外光谱仪自带的 OM NIC V7� 3

软件。每个样品选取 5 个不同位置进行平行扫描, 再将 5 个

光谱平均, 得到目标光谱。

2� 3 � 数据处理和建模

将采集到的 77 个光谱随机分成 4 等份, 其中任意 3 份

作训练集, 另 1 份作预测集。为保证每个样品都参与到建模

中, 采用自助拉丁配分( boo tstrap lat in par titio n) 方法, 每次

配分组合得到 4 个不同的训练集和测试集, 保证每个样本在

测试集中出现且仅出现一次。为比较不同的预处理方法对分

类结果的影响, 本文分别采用单独 M SC、单独 OSC 以及

M SC 和 OSC 联用的方法对光谱进行预处理, 用预处理后的

光谱建立 SVM 模型。为确保实验的稳健性, 整个配分过程

重复多次。采用相同的光谱预处理方法, 用偏最小二乘法

( PLS)建模, 对两种方法的分类结果进行比较。数据的预处

理和建模采用 M atlab V7� 8软件。

3 � 结果与讨论

� � 三类组织样本原始近红外光谱和经过三种方法预处理后
的光谱见图 1。从图中可以看出三种样本近红外吸收曲线非

常相似, 特征吸收峰及吸收强度都非常接近, 无法直接加以

区别。因此选择合适的化学计量学方法提取样本光谱的特征

信息是非常必要的。

� � SVM 建模预测的结果列于表 1。从表 1 可以看出, OSC

的结果好于 M SC。M SC 的一个重要和必要的假设是理想光

谱和单独光谱之间的关系是波长独立的, 如果这一假设不成

立, 则 M SC 可能只在理想光谱和单独光谱成线性关系的区

域内适用。由于只有一个理想光谱用来标准化, 所以 M SC

的应用可能会有问题[15]。OSC 的目标是消除 X 中与 Y正交

并在 X 中占据最大差异的一个或多个方向[16] 。一般当光谱

阵与浓度阵相关性不大或光谱阵背景噪音太大时, 前几个主

因子对应的光谱载荷往往是与浓度阵无关的光谱信号。因此

在建模前通过正交法将与浓度阵无关的光谱信号滤除, 可减

少建立模型所用的主因子数, 进一步提高模型的预测能力和

Table 1 � Classification accuracy rate of each bootstrap of three pretreatment methods

M ethod Times Normal H yperplasia Mal ignan t T otal

MSC 1 0� 824 0 0� 942 5 0� 933 6 0� 912 6

2 0� 818 0 0� 945 1 0� 935 1 0� 914 4

3 0� 832 5 0� 949 8 0� 934 8 0� 914 4

4 0� 830 8 0� 944 1 0� 932 0 0� 912 3

5 0� 827 9 0� 947 2 0� 934 6 0� 916 0

mean 0� 826 6 0� 945 7 0� 934 0 0� 913 9

OS C 1 0� 841 9 0� 919 3 0� 949 6 0� 932 6

2 0� 847 7 0� 919 1 0� 950 8 0� 923 8

3 0� 847 2 0� 919 0 0� 951 4 0� 928 9

4 0� 846 1 0� 917 8 0� 947 8 0� 925 2

5 0� 840 5 0� 922 2 0� 956 3 0� 926 7

mean 0� 843 5 0� 919 5 0� 951 2 0� 927 4

M SC+ OSC 1 0� 810 8 0� 946 2 0� 961 5 0� 920 3

2 0� 813 2 0� 948 3 0� 961 2 0� 921 6

3 0� 812 0 0� 950 0 0� 963 6 0� 922 9

4 0� 825 8 0� 948 1 0� 961 7 0� 924 6

5 0� 811 9 0� 947 2 0� 958 9 0� 920 0

mean 0� 814 7 0� 948 0 0� 959 1 0� 921 9
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Table 2� Classification accuracy rate of PLS and SVM
models of three pretreatment methods

Method Tim es PLS SVM

MS C 1 0� 789 5 0� 912 6

2 0� 842 1 0� 914 4

3 0� 947 4 0� 914 4

4 0� 947 4 0� 912 3

5 0� 894 7 0� 916 0

m ean 0� 884 2 0� 913 9

OS C 1 0� 947 4 0� 932 6

2 0� 894 7 0� 923 8

3 0� 894 7 0� 928 9

4 0� 894 7 0� 925 2

5 0� 842 1 0� 926 7

m ean 0� 894 7 0� 927 4

MSC+ OSC 1 0� 842 1 0� 920 3

2 0� 894 7 0� 921 6

3 0� 947 4 0� 922 9

4 0� 947 4 0� 924 6

5 0� 894 7 0� 920 0

m ean 0� 905 2 0� 921 9

稳健性[ 14] 。可能是基于以上原因, 得出 OSC 方法的结果好

于 M SC。由于 M SC 对增生类样本分类较好, 而 OSC 对癌变

样本分类较好, 故联用的方法对这两类样本都取得了比较好

的分类正确率。

� � 基于相同的预处理方法建立的 PLS 模型分类结果见表

2。PLS 模型在两种处理方法联用的情况下取得了比较好的

分类正确率。通过两种模型的比较可以看出, SVM 模型分类

的正确率较高, 模型的稳定性也比较好。

4 � 结 � 论

� � 本文对正常、增生和癌变子宫内膜组织病理切片的近红

外光谱进行了三种方法的预处理, 建立了 SVM 模型对光谱

数据进行分类。对三类不同的组织样品获得了较好的分类结

果。并与 PLS 模型的正确率进行了比较。本实验结果表明,

光谱数据的预处理和建模方法对分类结果有重要影响。SVM

是一种适合于子宫内膜癌组织近红外光谱分辨的方法。近红

外光谱分析技术结合化学计量学方法可以实现对子宫内膜癌

的鉴别诊断, 有望发展成为一种新型的癌症早期无创诊断方

法。
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Early Stage Diagnosis of Endometrial Cancer Based on Near Infrared

Spectroscopy and Support Vector Machine

ZHAI W ei1 , XIANG Yu�hong1 , DAI Y in�mei2 , ZHANG Jia�jin1, ZH ANG Zhuo�yong 1*

1. Depar tment o f Chemistr y, Capit al Normal Univ ersity , Beijing � 100048, China

2. Beijing Obstetr ics and Gynecolog y H ospital, Capital M edical University, Beijing � 100006, China

Abstract � Near� inf rared spectr oscopy combined with chemometr ics methods fo r diagnosis of cancer has been repo rted in

lit eratures. In our study , the N IR spectra o f 77 specimens of differ ent physiolo gica l stag es o f endometr ium w ere collected.

Spectral data were pretr eat ed firstly by multiplicative scatter cor rection ( M SC) , ort ho gonal signal co rr ect ion ( OSC) , and both of

them , respect ively, and then by SG smoothing . Lat in part itio n method w as used to select 3/ 4 samples as a t raining set, and the

other 1/ 4 samples fo r test set. Suppor t vecto r machine ( SVM ) model was built for classificat ion, and t he classification results

was compared with that o f par tial least squares ( PLS) model based on the same pretr eat ment met hods. Samples of malignant,

hyperplasia and normal endometrium w ere classified better by SVM ( classificat ion accuracy was 92% ) than PLS ( classificat ion

accuracy was 90% ) . The results suggested that classificat ion accuracy was affected by pretr eatment methods and models. SVM

combined w ith endometr ial t issue nea r infra red spect roscopy is expect ed to develop into a new approach to tumo r diagno sis.

Keywords� Near infr ared spectro scopy ; Endomet rial cancer; Suppor t vector machine
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