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摘要：为提高膜性肾病检测的安全性和效率，研究了表面增强拉曼光谱（SERS）技术应用于生物样

品的检测。基于 SERS 技术对 60 例膜性肾病（membranous nephropathy，MN）、84 例 IgA 肾病

（IgA nephropathy，IgAN）、26 例糖尿病肾病 (diabetic nephropathy，DN) 和 68 例肾小球类疾病

(glomerular  disease，GD) 患者的尿液样本进行检测，建立了 MN、IgAN、DN 和 GD 的 SERS
库，将 SERS 库的数据分为（MN/IgAN、MN/DN、MN/GD）3 组。对比分析光谱数据的拉曼特征

峰，解释其赋值和生物医学意义。在此基础上，利用主成分分析−线性判别分析（PCA−LDA）和偏

最小二乘判别分析（PLS−DA）方法建立分类模型。结果表明，基于 PCA−LDA 的分类模型对 MN/
IgAN、MN/DN 和 MN/GD 的分类准确率均为 100.00%；基于 PLS−DA 的分类模型对 MN/IgAN、

MN/DN 和 MN/GD 的分类准确率分别为 95.12%、100.00% 和 96.09%。PCA−LDA 模型具有更高

的准确率，将 PCA−LDA 模型进行交叉验证，优化后的模型对 MN/IgAN、MN/DN 和 MN/GD 的

分类准确率分别为 74.38%、90.70% 和 77.34%。因此，SERS 在区分 MN 患者和其他肾病患者方

面具有临床诊断的潜在价值。

关键词：尿液；表面增强拉曼光谱；膜性肾病；机器学习

中图分类号：O 657.37            文献标志码：A

Detection of membranous nephropathy based on urine surface-
enhanced Raman spectroscopy and machine learning

CHENG Rui1，      SHEN Jianxiao2
，      QI Chaojun2

，      MA Jiawei1，      ZHANG Shizheng1
，      YANG Huinan1

(1. School of Energy and Power Engineering, University of Shanghai for Science and Technology, Shanghai 200093, China;
2. Renji Hospital, Shanghai Jiao Tong University School of Medicine, Shanghai 200127, China)

Abstract: To enhance  the  safety  and efficiency  of  membranous  nephropathy  (MN) detection,  surface-
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enhanced Raman spectroscopy (SERS) was studied for the detection of biological samples. SERS was
used  to  detect  urine  samples  from  60  patients  with  membranous  nephropathy  (MN),  84  patients  with
IgA nephropathy (IgAN), 26 patients with diabetic nephropathy (DN) and 68 patients with glomerular
disease (GD). A SERS special library of MN, IgAN, DN and GD was established. The data of the SERS
library were divided into three groups (MN/IgAN, MN/DN, MN/GD). The Raman characteristic peaks
of spectral data were compared and analyzed to clarify their assignment and biomedical significance. On
this basis, the classification model was established by principal component analysis−linear discriminant
analysis (PCA−LDA) and partial  least  squares discriminant analysis (PLS−DA). The results show that
the  PCA−LDA−based  classification  model  has  a  classification  accuracy  of  100.00%  for  MN/IgAN,
MN/DN  and  MN/GD.  The  classification  accuracy  of  the  PLS−DA−based  classification  model  for
MN/IgAN, MN/DN and MN/GD is 95.12%, 100.00% and 96.09%, respectively. The PCA−LDA model
has  higher  accuracy,  and  the  accuracy  of  the  optimized  model  for  MN/IgAN,  MN/DN  and  MN/GD
classification is  74.38%, 90.70% and 77.34%, respectively.  Therefore,  SERS has  potential  for  clinical
diagnosis in differentiating MN patients from other patients with kidney disease.

Keywords: urine; surface-enhanced  Raman  spectroscopy; membranous  nephropathy; machine
learning

 

肾脏是人体重要的器官之一，负责排泄体内

废物和调节体液平衡。然而，随着社会发展和生

活方式的改变，肾病的发病率逐渐增加[1]。据世界

卫生组织统计，全球有超过 8 500万人患有不同程

度的肾脏疾病[2]。我国肾脏疾病的发病率也呈现出

逐年上升的趋势 [3]。常见的肾病包括膜性肾病

（membranous  nephropathy，MN）、 IgA肾病 （ IgA
nephropathy， IgAN） 、 糖 尿 病 肾 病 （ diabetic
nephropathy， DN） 和 肾 小 球 类 疾 病 （ glomerular
disease，GD）等。

MN是肾病综合征常见的病理类型之一 [4-6]。

全国范围内 MN占肾脏疾病的 24.9%，已跃居第二

位，且比例有逐年增高的趋势，局部地区占比高

达 51%[7-8]。8%～15%的 MN患者会出现进行性肾

功能恶化[8]。在临床上，有 60%～80%的膜性肾病

患者会出现肾病综合征，其余患者则表现为无症

状的蛋白尿（<3.5 g/24 h） [9-10]。临床症状主要表现

为大量蛋白尿、高度水肿、血脂升高等。病理表

现为光镜下肾小球基底膜增厚、颗粒状免疫复合

物沿毛细血管壁沉积，电镜下见上皮下电子致密物[11]。

此病发病机制复杂多样，诊断依赖于肾组织活

检，且部分患者预后较差，约 50%的 MN患者病

情进展出现肾功能损伤，进一步恶化导致终末期

肾病[12]。IgAN是指 IgA或以 IgA为主的免疫球蛋

白弥漫沉积于肾小球系膜区及毛细血管袢引起的

一系列临床症状及病理改变 [13]，临床表现多样

化，且和病程长短、病理类型、免疫球蛋白沉积

种类及部位都有一定关系[14]。DN是指高血糖及相

关的糖代谢紊乱，使细胞形态改变，基底膜增厚

和血管收缩，进而对肾脏造成不可逆的损伤[15]。

目前，医疗诊断中已广泛采用现代医学影像

技 术 来 定 量 评 估 慢 性 肾 脏 病 （ chronic  kidney
disease，CKD）的早期肾功能损伤，但肾脏的运动

伪影容易影响图像的准确性，并且图像分辨率较

低。超声造影（CEUS）能精确、微创、直观地监测

左、右肾微循环灌注情况 [16]，具有可重复性强、

对比剂无毒性等优势 [17]。但其评估没有国际标

准，需要效能良好的临床实验来确定临床评估的

最佳参数和不同亚组的正常范围 [18]。磁共振灌注

成像（MR−PWI）在评估肾功能方面具有广阔的应

用前景，但该技术可能会造成肾功能损害。目

前，针对 MR−PWI图像的分析方法尚未形成统一

标准，缺乏广泛认可的评估共识 [19]。上述主流肾

病检测方法可能造成身体损伤和资源消耗。因

此，迫切需要开发一种快速且简便的新型诊断方

法，以提高诊断的安全性和效率，减少对人体的

伤害和医疗资源的浪费。

表面增强拉曼光谱 （ surface-enhanced  Raman
spectroscopy，SERS）技术是一种高灵敏度的检测

方法，由于其物理和化学机制所产生的增强效应[20]，

SERS可将正常拉曼光谱信号增强 4～14个数量

级[21]。此外，SERS无创、快速的特点使其成为大
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规模筛查的理想工具。Cui等[22] 利用 SERS检测膀

胱癌或前列腺癌患者的尿液样本，结合主成分分

析 −线性判别分析 （ principal  component  analysis−
linear discriminant analysis，PCA−LDA）对光谱进行

分类，分类准确率为 91.9%，表明 SERS结合

PCA−LDA诊断算法可作为分类和诊断的工具。

Ou等[23] 利用 PCA和偏最小二乘判别分析（ partial
least  squares−discriminant  analysis， PLS−DA），对

健康人和肝癌患者血清的 SERS谱图进行研究，分

类准确率为 97.98%。Guo等 [24] 利用 SERS结合

PCA−LDA对健康人和慢性肾脏疾病患者进行分类

并构建训练分类模型。该分类模型灵敏度和特异

性均为 100%，这表明拉曼光谱技术在疾病鉴别诊

断和临床诊断中具有很大的实用性。

本文提出了通过测量尿液来区分 MN/IgAN、

MN/DN和 MN/GD的方法，采用 SERS对 238例

尿样进行了检测。基于实测的 SERS，采用 PCA−
LDA和 PLS−DA建 立 分 类 模 型 ， 对 MN/IgAN、

MN/DN和 MN/GD进行识别，并通过受试者工作

特征（ROC）曲线验证模型的分类性能。

 1    材料与方法

 1.1    尿液样本收集

2023年 2—12月，在上海交通大学医学院附

属仁济医院肾脏科收集了 238例年龄在 6～85岁的

肾病患者的尿液样本，其中，男性 125例，女性

113例。根据肾病患者的病理结果将其进行分类，

其中： 60例 MN样本； 84例 IgAN样本； 26例

DN样本；68例 GD样本。所有提供样品的患者在

检查前三日禁止做钡剂造影检查（如食物血糖生成

指数、大肠钡剂灌肠造影等），检查前一日主要以

无渣流质食物为主。采集尿样前，获得所有患者

的知情同意和伦理批准。收集的 MN患者和其他

肾病患者均无其他疾病。

 1.2    样品制备

每天早晨从患者身上收集 5 mL晨尿。本文使

用自合成的纳米银溶液（南京先锋纳米材料科技有

限公司）作为衬底来增强生物样本的拉曼信号，采

用微波加热和搅拌混合制备纳米银溶液。通过电

感耦合等离子体发射光谱法测定银胶体溶液的质

量浓度为 0.1 mg/mL，并使用透射电子显微镜对银

胶体溶液进行观察。结果显示，银纳米粒子的平

均尺寸约为 50 nm。将配制好的纳米银溶液吸取

2 mL进行离心处理，离心结束后，吸取表面液体

留下沉淀，加入去离子水至 2 mL，重复上述操作

两遍。最后，将离心好的纳米银溶液与 1 mL的尿

液进行混合备用。

 1.3    数据采集

用激光波长为 785 nm的半导体激光器作为光

源，功率为 50  mW，获得了 400～ 1 650  cm−1 的

SERS光谱。入射光通过带通滤光片透射，然后聚

焦在比色皿中的待测样品上。积分时间为 20 s，累

计积分 2次。狭缝宽度为 200 mm，光谱分辨率为

0.8 cm−1。光信号被转换成电信号，并传送至计算

机进行预处理。由于光谱信号容易受到荧光背

景、激光功率波动、样品浓度差异等因素的影

响，因此，必须消除干扰后续多变量分析的噪声

和其他变化。对原始光谱数据进行平滑和归一化

的光谱预处理，使用自带的 Filtration进行平滑，

再进行基线校正。实验前用无水乙醇和罗丹明溶

液对检测平台进行标定。每个样品的光谱通过

Origin软件进行矢量归一化。为了减少电子噪声、

光散射和激光功率波动等有害因素的影响，每个

样品扫描 5次，计算平均光谱，用于进一步分析。

 1.4    统计数据分析

光谱数据通过 LabSpec 5软件进行平滑处理，

基线校正通过四阶多项式拟合实现。对于每个尿

液样本，使用 5次重复测量的平均光谱作为后续

分析的代表性光谱。首先，采用 Origin软件对数据

进行归一化处理，并使用酒精进行预处理校准，

消除噪声和不相关的特征，确保数据质量满足分

析要求。其次，运用 SPSS统计软件对 4组样本

（MN、 IgAN、DN、GD）的光谱数据进行差异分

析，选取各组平均强度差异显著的拉曼峰，采用

学生 t检验比较 MN组与 IgAN、DN和 GD组的平

均强度差异（显著性水平设为 p<0.05）。再次，基

于 Python  3.10平台构建 PCA−LDA和 PLS−DA两

种分类模型，对处理后的光谱数据进行分析 [25]。

最后，通过ROC曲线分析，并结合准确率、灵敏度、

特异度等指标，系统评估分类模型的预测性能。

 2    结果与讨论

 2.1    尿液样本的 SERS 分析

实验分析了 60例 MN患者尿液样本、84例

IgAN患者尿液样本、26例 DN患者尿液样本、

68例 GD患者尿液样本。图 1为显微镜下不同肾

病的病理图，可以看出它们之间存在一定的差
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异。图 2显示了 4组样品的平均 SERS谱。波数

为 442、 484、 524、 543、 598、 680、 715、 793、
888、927、1 184、1 365和 1 386 cm−1 的拉曼峰可

以在 4组平均谱中观察到，且强度上存在显著差

异。与 MN患者相比，IgAN患者样品在整个波数

范围内的强度较高，GD患者样品在 442、484、
543、927 cm−1 处的强度比 MN患者样品强度高，

而在 598、680、715、793 cm−1 处的强度比 MN患

者样品强度弱。在误差条形图中可以更清楚地看

到这些特征峰强度的差异（图 3）。拉曼光谱可以提

供有关生物样本化学组成的详细信息，这些峰值

对应于生物样本中特定分子振动模式的能量变

化。不同波数的峰值与蛋白质、脂质、核酸和其

他生物大分子的特定化学键相关联。
 
 

(a) MN (b) IgAN (c) GD 
图 1    显微镜下肾病病理图

Fig.1    Pathological images of nephropathy under the microscope
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图 2    4 组样品的平均 SERS 谱图

Fig.2    Average SERS spectra of 4 groups of samples  
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图 3    组间差异最明显峰的平均强度和标准差

Fig.3    The mean intensity and standard deviation of the peaks
with the most significant difference between groups

 

在常规临床诊断中，尿液样本可以反映肾脏

代谢中一些重要物质的细微变化，如氨基酸代谢

和蛋白质。不同肾脏疾病中，生物分子成分（如

DNA/RNA、蛋白质和脂质）的含量和构成可能发

生细微的变化。为了更好地分析生物分子的

SERS特征，将实验所得的 SERS光谱数据赋值，

如表 1所示[26-32]。不同肾脏疾病患者的尿液拉曼光

谱波段强度有明显差异，与 MN患者尿液样本相

比， IgAN患者尿液样本在 442  cm−1（淀粉酶 ）、

484  cm−1（ 动 物 淀 粉 ） 、 543  cm−1（ 胆 固 醇 ） 和

598 cm−1（胞嘧啶）等波数处的 SERS信号强度较

高 [26]。524 cm−1 处的拉曼峰属于蛋白质中的 S—S
二硫化物拉伸；680 cm−1 处的拉曼峰属于鸟嘌呤的环

呼吸；888 cm−1 处的拉曼峰属于酪氨酸中 C—O—H
分子的弯曲振动和谷胱甘肽的环弯曲；927 cm−1 处

的拉曼峰属于 A辅酶 C—C—H和 O—C—H分子

产生的拉伸振动；1365 cm−1 处的拉曼峰属于氨基

酸和色氨酸 C=O的拉伸。总体上，MN患者相

比 IgAN患者，尿液样本中生物分子氨基酸含量低。

可以看出，尿液表面增强拉曼光谱是快速预

测肾脏疾病的有力分析指标，能够揭示肾脏疾病

患者尿液的生物分子变化，对肾脏疾病的区分具

有重要意义。

 2.2    统计分析

不同病理结果的尿液样本其光谱强度在不同

受试者之间存在显著差异和部分重叠。为了进一

步验证新型 SERS方法区分不同患者的能力，将不

同样本的 SERS谱进行了分类对比。本文利用

Origin软件对归一化后的 SERS光谱数据进行

PCA分析。为保证所选样本的随机性，所有光谱

数据均采用 Random函数进行排序。

 2.2.1   MN/lgAN分类模型构建

拉曼光谱的分子特征分析为 MN/IgAN的鉴别

诊断提供了新方法。图 4显示了 60例 MN和

84例 IgAN的平均光谱数据。经学生 t检验，12个
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主要拉曼峰 (442/484/543/601/678/715/794/888/928/
1 182/1 385/1 620 cm−1)差异有统计学意义 (p<0.05)。
可以观察到 MN/IgAN的光谱分布相似，主要体现

在拉曼峰出现的位置和峰的带宽上。另外，可以

清 楚 地 观 察 到 这 些 拉 曼 峰 在 442、 484、 543、
678、715、794、888、928、1 385、1620 cm−1 处的

强度存在显著差异。因此，这些差异化的光谱特

征为建立诊断 MN/IgAN的诊断模型提供了可能。

图 5展示了 MN/IgAN两组样本在 12个主要拉曼

峰处波数和拉曼强度的散点图。
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图 4    MN/IgAN 的平均 SERS 谱图

Fig.4    Average SERS spectra of MN/IgAN
 

为了在此光谱基础上进一步增强两类生物的

分离，采用 PCA法，它是一种经典的特征提取工

具，广泛应用于多元统计分析中。PCA可以将复

杂的 SERS光谱数据压缩为简单的主成分（PC），
不仅可以更好地解释光谱数据之间的差异，还可

以减少 LDA中使用的变量数量。图 6显示了不同

PC数量的累积方差折线图。方差的积累主要集中

在前 15个 PC，而其余 PC对总方差的贡献较小。

前 15个 PC的方差总和占总方差的 99.86%，对膜

性肾病和其他肾病的区分巨有诊断意义（p<0.05）。
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图 5    MN/IgAN 误差散点图

Fig.5    Error scatter plots of MN/IgAN
 

 
 

100

1.6

1.4

1.2

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0

90

80

70

60

50

40

30

20

10

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

9 14 15

0

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0

主成分

10 12 13
主成分
11

方差百分比

方
差
百
分
比

/%

方
差
百
分
比

/%

累积方差百分比

累
积
方
差
百
分
比

/%

 
图 6    MN/IgAN 前 15 个 PC 的方差百分比及累积方差百分比折

线图

Fig.6    Line  graph  of  the  variance  percentage  and  cumulative
variance percentage of the first 15 PCs for MN/IgAN

 

本研究利用 PCA−LDA建立分类模型，通过

SERS区分 MN和 IgAN患者。首先，利用 PCA对

数据集进行降维，并以前 15个 PC作为训练数据

建立分类模型。前 15个 PC的贡献和累积贡献率

如图 6所示，并插入了一个扩大的图来精确地描

述每个 PC的方差。表 2给出了前 15个 PC的方差

百分比和累计方差百分比。结果表明，前 15个

PC的累积贡献率达到 96%以上，基本代表了

SERS光谱的全部信息。从第 16个 PC往后，每

个 PC的方差百分比远小于 0.2%，因此，只取前

15个 PC用于后续的 PCA−LDA分析。

MN/IgAN疾病分类的 ROC曲线见图 7。AUC
值代表 ROC曲线下的面积，在图中标注。AUC值

越接近 1，分类器的分类性能越好。在这里，

 

表 1   拉曼峰对应的物质

Tab.1    The substances corresponding to Raman peaks
 

波数/cm−1
分配 p

442 amylose <0.001

484 glycogen <0.001

524 S—S disulfide stretch in proteins <0.001

543 cholesterol <0.002

598 cytosine <0.001

680 guanine 0.485

715 adenine 0.020

793 pyrimidine <0.001

888 tyrosine,glutathione <0.001

927 coenzyme A 0.032

1 184 cytosine, guanine, adenine <0.001

1 365 amino acid, tryptophan 0.173

1 386 15-methylpalmiticacid 0.260
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ROC曲线的 AUC值为 1.0，意味着分类器具有完

美的分类能力。基于 PCA−LDA的混淆矩阵分类

模型的准确率、灵敏度和特异度均为 100%。

PLS−DA分类模型对 MN/IgAN分类的准确率、灵

敏度和特异度分别为 95.12%、91.67%和 98.41%。

通过留一交叉验证（ leave-one-out  cross-validation，
LOOCV）对 PCA−LDA分类模型进行进一步验证。

结果显示，准确率、敏感度和特异度分别为

74.38%、65.00%和 83.61%。

 2.2.2   MN/DN分类模型构建

MN/DN的 SERS在分子振动特征上存在显著

差异，为两者的无创鉴别诊断提供可能。图 8为

60例 MN患者和 26例 DN患者的平均光谱数据，

经学生 t检验，在 10个主要拉曼峰（542/678/717/
759/818/889/928/1 346/1 385/1 447 cm−1）处具有显著

性差异 （ p<0.05）。可以清楚地观察到在 542、
678、717、759、818、889、928、1 346、1 385和

1 447 cm−1 拉曼峰上，它们之间的强度有显著差

异，为 MN和 DN的诊断提供了建立诊断模型的

可能性。图 9中的散点图显示了 MN/DN的 10个

主要拉曼峰拉曼强度。
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图 8    MN/DN 的平均 SERS 谱图

Fig.8    Average SERS spectra of MN/DN
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图 9    MN/DN 的误差散点图

Fig.9    Error scatter plots of MN/DN
 

采用 PCA−LDA建立分类模型，通过 SERS区

分 MN和 DN患者。首先，利用 PCA对数据集进

行降维，并以前 15个 PC作为训练数据建立分类

模型。前 15个 PC的贡献和累积贡献率如图 10所

示，并且插入了一个扩大的图来精确地描述每个

主成分的方差。表 3给出了前 15个 PC的方差百

分比和累计方差百分比。结果表明，前 15个

PC的累积贡献率达到 96.87%以上，基本代表了

SERS光谱的全部信息。同样，从第 16个 PC往

后，每个 PC的方差百分比远小于 0.2%。

 

表 2   MN/IgAN 前 15 个 PC 的方差百分比和累积方差百分比

数值

Tab.2    Numerical  values  of  the  variance  percentage  and
cumulative variance percentage of the first 15 PCs for
MN/IgAN

 

主成分 方差百分比 /% 累积百分比 /%

1 41.906 04 41.906 04

2 14.311 64 56.217 68

3 10.832 62 67.050 30

4 7.966 82 75.017 12

5 6.377 98 81.395 10

6 3.810 31 85.205 41

7 2.834 53 88.039 95

8 2.398 40 90.438 35

9 1.507 55 91.945 90

10 1.256 41 93.202 31

11 0.953 64 94.155 95

12 0.747 23 94.903 19

13 0.481 50 95.384 69

14 0.412 46 95.797 15

15 0.396 91 96.194 06
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图 7    MN/IgAN 的 ROC 曲线

Fig.7    ROC curve of MN/IgAN
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图 10    MN/DN 前 15 个 PC 的方差百分比及累积方差百分比

折线图

Fig.10    Line graph of the variance percentage and cumulative
variance percentage of the first 15 PCs for MN/ DN

 

 
 

表 3    MN/DN 前 15 个 PC 的方差百分比和累积方差百分比

数值           

Tab.3    Numerical  values  of  the  variance  percentage  and
cumulative variance percentage of the first 15 PCs for
MN /DN

 

主成分 方差百分比 /% 累积百分比 /%

1 40.615 19 40.615 19

2 15.458 59 56.073 78

3 11.685 24 67.759 03

4 9.537 92 77.296 94

5 6.178 16 83.475 10

6 3.628 64 87.103 74

7 3.062 98 90.166 72

8 1.468 04 91.634 76

9 1.298 85 92.933 60

10 1.172 87 94.106 48

11 0.885 88 94.992 36

12 0.704 59 95.696 95

13 0.465 65 96.162 60

14 0.410 67 96.573 27

15 0.305 98 96.879 25

 

MN/DN疾病分类的 ROC曲线如图 11所示。

在这里，ROC曲线的 AUC值为 1.0，这意味着这

些分类器具有完美的分类能力。基于 PCA−LDA
的混淆矩阵分类模型的准确率、灵敏度和特异度

均为 100%。PLS−DA分类模型对 MN/DN分类的

准确度、灵敏度和特异度均为 100%。通过 LOOCV
对分类模型进行进一步验证。结果显示，其准确

率、敏感度和特异度分别为 90.70%、86.67%和

100%。

 2.2.3   MN/GD分类模型构建

拉曼光谱特征分析表明，MN/GD患者在分子

水平上存在显著差异。图 12为 60例 MN患者和

68例GD患者的平均光谱数据，经学生 t检验，在 10
个 主 要 拉 曼 峰 （ 440/485/543/678/717/794/819/928/
1 387/1 484 cm−1）处具有显著性差异（p<0.05）。可

以清楚地观察到在 440、 485、 543、 678、 717、
794、819、928、1 387、1 484 cm−1 拉曼峰上，它们

之间的强度有显著差异，这一结果为 MN/GD的诊

断提供了建立诊断模型的可能性。图 13中的散点

图显示了 MN/GD的 10个主要拉曼峰的拉曼强度。
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图 11    MN/DN 的 ROC 曲线

Fig.11    ROC curve of MN/DN
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图 12    MN/GD 的平均 SERS 谱图

Fig.12    Average SERS spectra of MN/GD
 

本研究采用 PCA−LDA建立分类模型，通过

SERS区分 MN和 GD患者。首先，利用 PCA对数

据集进行降维，并以前 15个 PC作为训练数据建

立分类模型。前 15个 PC的贡献和累积贡献率如

图 14所示，并且插入了一个扩大的图来精确地描

述每个 PC的方差。表 4给出了前 15个 PC的方差

百分比和累计方差百分比。结果表明，前 15个

PC的累积贡献率达到 96.26%以上，基本代表了

SERS光谱的全部信息。从第 16个 PC往后，每
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个 PC的方差百分比远小于 0.2%。

MN/GD疾病分型的 ROC曲线如图 15所示。

在这里，ROC曲线的 AUC值为 1.0，这意味着这

些分类器具有完美的分类能力。基于 PCA−LDA
的混淆矩阵分类模型的准确率、灵敏度和特异度

均为 100%。PLS−DA分类模型对 MN/GD分类的

准确率、灵敏度和特异度分别为 96.09%、93.33%
和 98.53%。通过 LOOCV对分类模型进行进一步

验证，结果显示，准确率、敏感度和特异度分别

为 77.34%、83.33%和 72.06%。
 
 

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

真
阳
性
率
/%

假阳性率/%

MN/GD的ROC曲线 (AUC为1.0)

 
图 15    MN/GD 的 ROC 曲线

Fig.15    ROC curve of MN/GD
 

 3    结　论

本研究对 60例 MN、 84例 IgAN、 26例 DN
和 68例 GD患者的尿液样本进行了 SERS检测。

通过对实测数据的细致分析发现，MN与 IgAN、

DN、GD这 3组患者之间的平均 SERS光谱存在强

度差异。基于这些光谱特征，采用 PCA−LDA和

PLS−DA建立了高效的分类模型。在构建的分类

模型中，基于 PCA−LDA的模型得到其准确率、

灵敏度和特异度均达到了 100%。PLS−DA模型在

MN与 IgAN的分类中，准确率、灵敏度、特异度

分别达到了 95.12%、91.67%、98.41%；在 MN与

DN的分类中，3项指标均达到了 100%；在 MN
与 GD的分类中，准确率、灵敏度、特异度分别

为 96.09%、93.33%、98.53%。

为了进一步验证数据分类的准确性，采用了

交叉验证的方法。结果显示，基于 PCA−LDA的

模型在 MN与 IgAN的分类中，准确率、灵敏度、

特异度分别为 74.38%、65%、83.61%；在 MN与

DN的分类中，分别为 90.70%、86.67%、100%；
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图 13    MN/GD 的误差散点图

Fig.13    Error scatter plots of MN/GD
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图 14    MN/GD 前 15 个 PC 的方差百分比及累积方差百分比

折线图

Fig.14    Line graph of the variance percentage and cumulative
variance percentage of the first 15 PCs for MN/GD

 

表 4   MN/GD 前 15 个 PC 的方差百分比和累积方差百分比

数值         
Tab.4    Numerical  values  of  the  variance  percentage  and

cumulative variance percentage of the first 15 PCs for
MN/GD

 

主成分 方差百分比 /% 累积百分比 /%

1 36.362 23 36.362 23

2 14.744 86 51.107 08

3 10.569 69 61.676 78

4 9.097 77 70.774 54

5 7.473 41 78.247 95

6 4.525 45 82.773 40

7 3.308 65 86.082 05

8 2.790 73 88.872 78

9 2.201 20 91.073 98

10 1.719 96 92.793 95

11 1.204 07 93.998 02

12 0.798 37 94.796 39

13 0.553 28 95.349 67

14 0.511 70 95.861 37

15 0.400 13 96.261 50
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在 MN与 GD的分类中，分别为 77.34%、83.33%、

72.06%。这些结果表明， SERS检测方法结合

PCA−LDA和 PLS−DA分类模型，不仅无创、快

速，而且具有高度的准确性，为临床医生提供了

一种区分 MN和其他肾脏疾病患者的有效检测方

法。这一突破性的研究成果，为肾脏疾病的早期

诊断和治疗提供了新的视角和方法。
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