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基于BP神经网络的血红蛋白定量光学检测方法
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摘要　构建了基于BP神经网络的血红蛋白定量计算模型,其既可用于血红蛋白检测,又能成功地区分不同肿瘤疾

病.建立了血红蛋白定量计算的双隐含层BP神经网络模型,预测集的相关系数为０．９８３８,预测集的相对偏差为

２．５３２％;利用该模型得到了乳腺肿瘤患者和白血病患者血清中血红蛋白的含量,结果显示两者浓度间存在极其显

著性差异(P＜０．００１),预示该模型在区分肿瘤疾病方面具有潜在的应用价值.
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Abstract　Inthispaper weestablishaquantitativemodelbasedonBPneuralnetworktodetecthemoglobinin
serum andputitintopracticeofhemoglobinmeasurement intheresultofwhichvariouscancerdiseasescanbe
completelydistinguished敭AdoubleＧhiddenＧlayerBPneuralnetworkmodeltoquantifyhemoglobinisestablished敭The
correlationcoefficientofthepredictionsetinthemodelis０敭９８３８ anditsrelativedeviationis２敭５３２％敭The
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１　引　　言

血红蛋白是血液中的一种机能性蛋白质,在生

物体新陈代谢过程中起着非常重要的作用.根据世

界卫生组织统计,人体的血红蛋白浓度会因个体的

不同而有所不同,除年龄、性别等因素以外,与人的

健康状况也密切相关[１].创伤性溶血或人体生理性

失血等都会使人体血红蛋白含量偏低;相反,肿瘤疾

病[２Ｇ４]、肾脏病变、心肺病变以及慢性高原病等会使

血红蛋白含量偏高[５Ｇ６].因此,血红蛋白浓度的定量

检测对生物体健康状况的判断具有重要意义.医学

上测定血红蛋白浓度的方法有:比色法[７Ｇ９]、测铁法、
测氧法、比重法.测铁法和测氧法操作复杂,不适于

常规使用;比重法准确性差;比色法相对于生化检测

方法精度高,且具有操作简单、显色快等优点,是临

床上使用最广泛的方法.比色法中的氰化高铁分光

光度法具有测量结果准确、重复性好等优点,被认为

是测量血红蛋白浓度最准确的方法[１０].但是,该方

法需要对样品进行预标记,而且仅能对特定波峰处

的数据进行分析,数据的利用率低.
人工神经网络算法可将大量的输入数据进行非

线性运算后体现在一个输出结果中.近年来,人工
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神经网络在医学领域的应用取得了一定进展,在疾

病诊断[１１]、医学影像处理[１２]、临床决策分析[１３]等方

面得到了广泛应用.文献[１４Ｇ１５]利用误差反向传

播(BP)神经网络对光谱数据与相应的血红蛋白浓

度进行建模分析,利用训练好的网络模型能够较准

确地检测血红蛋白的浓度;但其建立的BP神经网络

模型 采 用 单 隐 含 层[１５],得 到 的 预 测 集 相 关 系 数

(０．９３６５)有待提高.鉴于此,本文基于BP神经网络

算法构建了计算人血清中血红蛋白含量的双隐含层

BP神经网络模型,预测集的相关系数和相对偏差分

别为０．９８３８和２．５３２％,并将此计算模型运用于血红

蛋白吸收光谱的数据处理中,实现了血红蛋白含量的

快速、无标记、准确检测.本研究用上述方法得到了

乳腺肿瘤和白血病患者血清中的血红蛋白含量,结果

显示两者存在显著性差异 (P＜０．００１),预示这种方

法在区分肿瘤疾病方面具有潜在的应用价值.

２　实验原理

本实验主要利用血红蛋白的紫外可见吸收光谱

获得实验数据,并采用BP神经网络处理实验数据,
从含有多成分的血清吸收光谱中直接获得血红蛋白

的含量.紫外可见吸收光谱法的基本原理是朗伯Ｇ
比尔定律,光被透明介质吸收的比例与入射光的强

度无关,在光程上等厚层介质吸收相同比例的光,数
学表达式为

A＝lg(I０/It)＝Kbc, (１)
式中:A 为吸光度;I０ 为入射光强;It 为透射光强;

K 为摩尔消光系数;b为光程;c为浓度.
本研究采用BP神经网络算法处理数据,BP神

经网络是人工神经网络的一种.人工神经网络的基

本组成单元是人工神经元,原理如图１所示,其有多

个输入xi(i＝１,２,,n),经过非线性运算后只有

单个输出结果y.

图１ 人工神经元示意图[１６]

Fig敭１ Artificialneurondiagram

对于人工神经单元,其数学模型可以用数学表

达式表示为

y＝f ∑
n

i＝１
wixi＋b( ) , (２)

式中:y为神经元的输出结果;f 为非线性或线性转

换函数;b为偏置;wi(i＝１,２,,n)为第i个信号的

作用权重,即神经元与输入信号之间的连接强度;xi

(i＝１,２,,n)为神经元接收的第i个输入信号.
人工神经网络需要预先用已知对应关系的样本

进行网络训练,通过预测样本的检测后再应用到检

测未知样品上.BP神经网络模型将训练过程分为

信号的正向传播与误差的反向传播两个阶段.在正

向传播阶段,输入信息从输入层经隐含层传向输出

层,在输出端产生输出信号.如果在输出层不能得

到期望的输出,则转入误差信号反向传播.在反向

传播阶段,未能满足精度要求的误差信号由输出端

开始,以某种方式逐层向输入端传播,并将误差分摊

给各层的所有单元,依据误差信号动态地调整各单

元层的连接权重.经过反复的正向传播与反向调节

后,当输出信号的误差满足精度要求时,神经网络学

习停止,训练过程结束.

３　实　　验

训练BP神经网络模型的标准样本所用血红蛋

白和血清均购于Sigma公司(美国),纯度为９９．７％.
待检测样本为为１８名健康人、１８名乳腺肿瘤患者

和１８名白血病患者的血液样本,由吉林大学第一附

属医院和天津医科大学附属医院总医院提供.
利用美国伯腾仪器有限公司的BioTek微量吸

收光谱仪Epoch获得上述样品的光谱数据,波长扫

描范围为２００~９９９nm,步长设置为１nm,实验温

度为２５℃,相对湿度为１６％.

４　结果与讨论

采用BP神经网络模型处理数据,模型的输入

数据是实验测得的吸收光谱的吸光度,目标数据是

配制的血红蛋白溶液的参考浓度.
为了保证构建的网络模型达到高的相关系数且

不冗余,建立模型前先对数据进行预处理.根据本

实验测得的实验数据(见图２)可知,血清的吸收光

谱峰值在２８０nm处,血红蛋白的吸收光谱峰值在

４０５nm处.为了降低网络的复杂度和避免模型过

拟合,仅 选 取 血 红 蛋 白 光 谱 特 征 峰 所 在 的 波 段

(３９５~４１５nm)对应的吸光度数据,以达到对数据

库降维的目的,缩短训练时间,减小存储空间.另

外,为了构建的模型能够准确预测出实际血清中血

红蛋白 的 含 量,将 实 验 数 据 随 机 缩 放 到 ０．１~
２．５g/L范围内(待测样品的实际质量浓度在０．１~
２．５g/L范围内),使构建模型的数据范围覆盖后期
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待测血红蛋白的浓度.由于实验获得的数据量有

限,通过对实验数据附加均值为０、方差为０．０１的高

斯噪声来增加训练数据量,使数据由原来的８４组增

加到３３５组,以提高模型的泛化能力.

图２ 血清中血红蛋白的吸收光谱

Fig敭２ Absorptionspectrumofhemoglobininserum

BP网络的拓扑结构和节点数对网络模型的预

测精度非常重要,根据实验数据和要解决的问题确

定BP神经网络拓扑结构[１７Ｇ１８].本网络模型采用双

隐含层,即BP神经网络的拓扑结构包括４层:输入

层、２个隐含层和输出层.由于选择的是３９５~
４１５nm(步长为１nm)波段的２１个光谱数据,因此

输入节点数设置为２１.输出结果为输入的光谱数

据对应的血红蛋白浓度,则输出层设置为１.采用

网络结构增长型方法确定节点数,即先设置较少的

节点数对网络进行训练,并测试训练误差,然后逐渐

增加节点数,直到学习误差不再有明显降低为止.
测试显示隐含层采用１０Ｇ５结构的平均相对误差最

小(０．０９％),最终确定BP神经网络的拓扑结构为

２１Ｇ１０Ｇ５Ｇ１.
本模型学习率的初始值取经验值０．０１.对神经

网络输入的样本数是３３５个,归一化处理后经由输

入层随机给每个数据权重值wi 和偏置b赋值,然后

被传输到隐含层[１９].
为了选择传递函数,对获得的实验数据进行评

估.首先,用 MATLAB对已获得的光谱数据和对

应的血红蛋白浓度分布进行评估,获得实验数据的

散点分布如图３所示.
由图３可知,实验数据中的吸光度和浓度呈现

出较好的线性关系,即传递函数选择线性函数.为

了增加模型的非线性映射能力,本模型在２个隐含

层之间设置了１个Sigmoid函数,因此,网络隐含层

的传递函数选择tansig函数,即每个隐含层内神经

元之间的传递函数采用正切函数,２个隐含层之间

的函数采用Sigmoid函数,经过２个隐含层的权重

图３ 实验数据散点分布图

Fig敭３ Scatterdiagramofexperimentaldata

加权及转换,传输到输出层输出神经网络的预测值.
使用 MATLAB自带的初始化函数逐次对网络

的初始权值和偏置赋值,在此权值和偏置下对网络

进行训练.调整权值和偏置的规则有随机梯度下降

(SGD)法、最 速 下 降 法、LevenbergＧMarquardt法

等.训练过程中部分算法会出现陷入局部最优或存

储空间占用大等问题,因此选择随机梯度下降法对

网络进行训练和结果预测,训练模型的结果如图４
所示,图中蓝色曲线为由训练数据输入网络得到的

训练误差,绿色曲线为验证样本输入网络后得到的

验证误差,红色曲线为由预测数据得到的预测误差.

图４ 随机梯度下降法网络训练结果

Fig敭４ Networktrainingresultsofstochastic

gradientdescent

由图４可知,网络模型经过了１０００次训练后没

有出现局部最优,且训练网络模型的速度较快,训练

误差、验证误差和预测误差都具有较好的收敛性.采

用此方法训练网络模型得到了模型的相关系数,如图

５所示(Y 表示模型输出数据,T 表示目标数据).
由图５可知,训练结果与目标数据的相关系数

R＝０．９９００,验证结果与目标数据的相关系数R＝
０．９８５７,预测结果与目标数据的相关系数R＝０．９８３８,
整体训练出来的网络模型的相关系数R＝０．９８８２.
结果显示,模型的检测值与实际结果具有良好的相关

性,可用于离体血红蛋白含量的定量分析.

０７１７００２Ｇ３
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图５ 随机梯度下降法网络训练的相关系数.(a)训练结果;(b)验证结果;(c)预测结果;(d)整体训练结果

Fig敭５ Correlationcoefficientsofnetworktrainingusingstochasticgradientdescentmethod敭

 a Trainingoutput  b validationoutput  c testoutput  d alloutput

　　利用测试集样本数据和随机梯度下降法对网络 模型进行预测,预测结果如表１所示.
表１　随机梯度下降法网络训练的部分结果

Table１　Partialnetworktrainingresultsofstochasticgradientdescentmethod

Targetdata/(gL－１) Predicteddata/(gL－１) Residualerror/(gL－１) Relativedeviation/％
０．３２５６ ０．３２７７ ０．００２１ ０．６４５０
０．９４５７ ０．９６８３ ０．０２２６ ２．３９００
１．４９００ １．４７６０ －０．０１４０ ０．９２００
２．３５１０ ２．３４５０ －０．００６０ ０．２７６０
０．６８２７ ０．７０６３ ０．０２３６ ３．４５７０
１．２９８０ １．２８９０ ０．００９０ ０．６９３４
０．７４２０ ０．７４９２ ０．００７２ ０．９７０４
０．６３３７ ０．６５９２ ０．０２５５ ４．０２４０
０．５２０８ ０．４９４７ －０．０２６１ ５．０１２０
２．１９３０ ２．２３８０ ０．０４５０ ２．０５６０
１．１８００ １．１４１０ －０．０３９０ ２．５６９０
０．９９６７ １．０２００ ０．０２３３ ２．３３８０
２．２７１０ ２．２１７０ －０．０５４０ ２．３６００
１．０４１０ １．１０２０ ０．０６１０ ５．８８８０
１．２７３０ １．３２９０ ０．０５６０ ４．３７４０

Relativedeviation/％ ２．５３２

　　由训练算法的预测结果和残差分布可知,随机

梯度下降法表现出较好的结果,相对偏差(２．５３２％)
比较小.因此,选择随机梯度下降法作为网络训练

算法建立的血红蛋白含量计算模型性能更加优异.
用本模型检测１８名乳腺肿瘤患者、１８名白血病

患者和１８名健康人血清中血红蛋白的含量.实验测

得此三者的平均吸收光谱如图６所示,由图６可知,
乳腺肿瘤患者和白血病患者血清中存在游离的血红

蛋白.利用此模型得到的实验结果如表２所示.
对表２进行统计分析可知,健康人血清中血红

蛋白的质量浓度为０．０７~０．６２g/L,白血病患者血

清中血红蛋白的质量浓度为０．２０~０．９５g/L,乳腺

肿瘤患者血清中血红蛋白的质量浓度为１．０８~
２．００g/L.１、４、６、１０、１２、１３和１６号乳腺肿瘤患者

由于接受过药物治疗,血清中血红蛋白浓度表现出

图６ 健康人、乳腺肿瘤患者和白血病患者血清的吸收光谱

Fig敭６ Absorptionspectraofseruminhealthyperson 

patientswithbreastcancerandleukemia

较低水平.经正态性检验后发现,健康人、白血病患

者、乳腺肿瘤患者血清中血红蛋白含量服从正态分

布,采用t检验(student′stＧtest)对这三者的差异
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表２　健康人、白血病患者和乳腺肿瘤患者血清中的血红蛋白含量

Table２　Hemoglobincontentinserumofhealthyperson,patientswithbreastcancerandleukemia

Serialnumber
Massconcentrationofhemoglobin/(gL－１)

Healthyperson Leukemiapatient Breastcancerpatient
１ ０．１６ ０．４２ ０．７８
２ ０．３７ ０．６６ １．０８
３ ０．２８ ０．７６ ２．００
４ ０．６２ ０．４１ ０．９４
５ ０．２６ ０．５５ １．２７
６ ０．５１ ０．３３ ０．４３
７ ０．５３ ０．２３ １．３９
８ ０．１７ ０．６２ １．９７
９ ０．０７ ０．４０ １．５０
１０ ０．３６ ０．８０ ０．５８
１１ ０．２９ ０．５１ １．４６
１２ ０．３６ ０．４３ ０．５６
１３ ０．４８ ０．５０ ０．４６
１４ ０．４６ ０．７３ １．８２
１５ ０．２９ ０．４８ １．７０
１６ ０．２０ ０．３２ ０．６２
１７ ０．５４ ０．９５ １．５８
１８ ０．２７ ０．６４ １．６４

进行统计学分析,结果显示健康人与白血病患者的

血红蛋白浓度存在显著性差异(P＝０．００２＜０．０１),
健康人与乳腺肿瘤患者的血红蛋白浓度存在极其显

著性差异(P＜０．００１),白血病患者和乳腺肿瘤患者

血清中血红蛋白的浓度存在极其显著性差异 (P＜
０．００１).由此可得,肿瘤患者血清中血红蛋白浓度

比健康人血清中的普遍偏高,白血病患者血清中血

红蛋白浓度比乳腺肿瘤患者的偏低,期望这一发现

能对肿瘤病人疾病种类的判定起到辅助作用.当人

体内发生病变时,血清中大分子物质(如蛋白质、糖
类、核酸)的结构与含量会因病原产物与代谢产物进

入血液而发生变化[２０Ｇ２２],同时肿瘤患者组织癌变会

引起人体内环境变化,进而导致血清中的游离血红

蛋白增多[２３],并且肿瘤患者体内血红蛋白的浓度会

随肿瘤组织体积的增大而逐渐增加[３],这表明血红

蛋白含量的光学检测对生物体健康状况的判断具有

重要意义.

５　结　　论

为了实现血红蛋白含量快速、无标记、准确检测,
基于BP神经网络算法构建了计算人血清中血红蛋

白含量的双隐含层BP神经网络模型,预测集的相关

系数为０．９８３８,预测集的相对偏差为２．５３２％;将此模

型运用于血红蛋白吸收光谱的数据处理,实现了血红

蛋白含量快速、无标记、准确检测.采用上述方法测

得了乳腺肿瘤患者和白血病患者血清中的血红蛋白

含量,结 果 显 示 两 者 存 在 极 其 显 著 性 差 异(P＜
０．００１),可用于区分这２种肿瘤疾病,预示该方法在区

分肿瘤疾病方面具有潜在的应用价值.
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