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摘要　在光学相干层析无创血糖检测中，由于人体皮肤各层组织物质分布并不均匀，且不同种类组织对于血糖变

化的相关性也并不一致，因此如何正确地选择皮肤内部用于标定的组织相关区域，最大限度地排除来自皮肤其他

层组织无关信号的干扰成为亟需解决的问题之一。通过研究皮肤内部不同深度区域的组织散射系数与血糖变化

的相关性，提出一种相关性标定分析算法，利用此算法可以得到皮肤散射系数与血糖变化最相关的组织区域来进

行标定，消减了背景噪声以及皮肤内与血糖无关组织层信号的干扰。此算法有利于提高血糖值的预测精度，对于

光学相干层析无创血糖检测的研究具有一定的应用价值。
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１　引　　言

糖尿病是一组以高血糖为特征的代谢性疾病，

胰岛素分泌缺陷或其生物作用受损引起高血糖。其

病因主要由免疫介导的胰岛Ｂ细胞的选择性破坏
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所致，且与遗传和环境因素有关。此种病症易引起

患者糖尿病酮症、心脑血管病变、肾衰竭与失明等并

发症，严重威胁人类健康［１］。血糖检测是糖尿病的

重要检测指标之一，为了避免并发症的发生，病人需

要实时自我监测血糖。因此，血糖浓度水平的监控

和检测对糖尿病患者的诊断和治疗具有重要意义。

目前血糖检测技术主要分为有创、微创和无创

技术三类。有创和微创技术对糖尿病患者身体均会

造成不同程度的损伤，采血时不仅易于感染，而且不

能实时监测，而无创血糖检测的优势是方便、无创、

可连续测量等［２］，因此具有很大的研究和实用价值，

是今后血糖测量研究发展的趋势。光学相干层析

（ＯＣＴ）是一种非接触、无创伤的光学成像技术，可

以达到微米量级的分辨率和毫米量级的探测深度，

是继超声波、Ｘ射线计算机断层扫描和核磁共振成

像等技术之后的一种新型生物组织成像技术［３］。

ＯＣＴ检测人体血糖的原理主要是根据组织内部因

葡萄糖值不同所引起的光学参数变化，来计算出其

葡萄糖浓度［４－５］。相比于其他方法，ＯＣＴ的优势在

于其相干探测方法能够提取皮肤特定层的信号［６］，

可以对组织不同深度区域的光学特性参数变化进行

精确测量，同时最大限度地排除来自其他层无关信

号的干扰，从而找到与血糖变化最相关的组织区域

来进行标定、预测。

本文通过研究皮肤内部不同深度区域组织物质

的散射系数与血糖变化的相关性，提出一种基于光

学相干层析技术的无创血糖检测相关性标定分析算

法。并根据人体口服葡萄糖耐量实验（ＯＧＴＴ）数据

结合人体皮肤结构特点，对该相关性标定算法进行

了讨论及分析。

２　相关性标定分析算法

将ＯＣＴ三维图像中所有 Ａｓｃａｎ进行平均，可

以得到归一化的沿深度狕方向的一维信号光强图，

如图１所示，皮肤表面为最大值１，ＡＢ段为表皮层

区域［７］，ＢＣ段为表皮层和真皮层的交界区域，Ｃ点

以下为真皮层区域［８］。相关性标定分析算法具体实

现过程如下：

１）设定皮肤内某一点狆犻１为起始点，沿皮肤深

度方向（横坐标）分别计算厚度为１倍间隔、２倍间

隔、…、狀倍间隔区域内组织的散射系数，即计算狆犻１

狆犻２区域内的散射系数μ犻１２、狆犻１狆犻３区域内的散射系数

μ犻１３、…、狆犻１狆犻狀区域内的散射系数μ犻１狀。最后可以得

到以狆犻１为起始点，厚度为间隔倍数的皮肤区域的一

图１ 手前臂皮肤归一化一维光强信号分布图

Ｆｉｇ．１ Ｏｎｅｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｎｏｒｍａｌｉｚｅｄｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｌｉｇｈｔ

ｉｎｔｅｎｓｉｔｙｏｆｆｏｒｅａｒｍｓｋｉｎ

组散射系数μ犻１２、μ犻１３、…、μ犻１狀。

２）用于标定的指血值为犵１、犵２、…、犵犿，由ＯＣＴ

测量得到的对应采血时刻的三维图像为狊１、狊２、…、

狊犿，则每幅图像内对应于狆犻１狆犻２区域可以计算得出血

糖与散射系数的相关系数为犚犻１２，对应狆犻１狆犻３区域的

相关系数犚犻１３、…、狆犻１狆犻狀区域的相关系数犚犻１狀，即对

应于深度区域狆犻１狆犻２、狆犻１狆犻３、…、狆犻１狆犻狀，最后可以得

到对应的一组相关系数犚犻１２、犚犻１３、…、犚犻１狀。

３）根据设定的位移量，起始点由 狆犻１ 移至

狆（犻＋１）１。按照上述步骤１）、２）的计算方法，可以得到

对应于深度区域为狆（犻＋１）１狆（犻＋１）２、狆（犻＋１）１狆（犻＋１）３、…、

狆（犻＋１）１狆（犻＋１）狀的一组相关系数犚（犻＋１）１２、犚（犻＋１）１３、…、

犚（犻＋１）１狀。

按位移量为间隔，以狆犻１、狆（犻＋１）１、…、狆（犻＋犿）１为计

算初始位置点，按上述计算方法可以得到犿 组在皮

肤不同深度区域的相关系数：

犚犻１２ 犚犻１３ … 犚犻１狀

犚（犻＋１）１２ 犚（犻＋１）１３ … 犚（犻＋１）１狀

   

犚（犻＋犿）１２ 犚（犻＋犿）１３ … 犚（犻＋犿）１

熿

燀

燄

燅狀

．

　　根据计算得到的相关系数矩阵，选择相关系数

犚绝对值最大的皮肤深度区域（最大相关区域）或大

于某一定值（如犚＞０．８）的所有区域来用于血糖标

定、预测计算。

４）采用皮尔逊积差相关法来计算散射系数与标

定血糖值的相关系数犚：

０７０４００２２
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式中变量μ为散射系数，犵为标定血糖值。相关系数

犚的变化范围为－１到１，当两个变量的线性关系增

强时，相关系数犚趋于１或－１。

３　实验部分

３．１　仪器及参数

实验所使用的仪器为美国 Ｔｈｏｒｌａｂｓ公司的

ＯＣＳ１３００ＳＳ高速频域 ＯＣＴ系统。如图２所示，扫

频光源的中心波长１３２５ｎｍ，相干长度６ｍｍ，成像

深度可达３ｍｍ。光源发出的光经耦合器分别进入

样品臂和参考臂，照射样品反射回来的后向散射光

经过样品臂与参考臂的参考光发生干涉。平衡探测

器对干涉光信号进行光电转换，之后将转换后的电

信号传入计算机进行处理。处理后得到的皮肤三维

ＯＣＴ图像大小为３．７５ｍｍ×３．７５ｍｍ×３ｍｍ（狓×

狔×狕）。二维横截面图像采集速度为每秒１．６×１０
５

Ａｓｃａｎ，每幅三维图像的采集时间为８ｓ。为了抑制

散斑噪声，每个Ａｓｃａｎ重复采集４次取平均值。系

统分辨率为２５μｍ（横向）×１２μｍ（纵向）。

图２ ＳＳＯＣＴ系统结构图

Ｆｉｇ．２ ＳｃｈｅｍａｔｉｃｄｉａｇｒａｍｏｆＳＳＯＣＴｓｙｓｔｅｍ

３．２　实验设计

采用ＯＧＴＴ，被测试者为３名健康志愿者。实

验前禁食８ｈ，实验开始时口服溶于２５０ｍｌ含７５ｇ

葡萄糖的水溶液，５ｍｉｎ内服用完毕。每幅ＯＣＴ三

维图像采集间隔时间为２０ｓ，采集区域为手前臂内侧

皮肤。在实验过程中，通过探头集成的温度传感器和

薄膜压力传感器监测皮肤被测区域附近的温度和皮

肤压力变化情况，以保持测试条件稳定。利用图像识

别算法，保证扫描的皮肤被测区域不变。使用罗氏便

携式血糖仪测量采集的指血作为标定参考值。

４　结果与讨论

人体皮肤具有复杂的物质组成及结构分布，主

要由表皮层、真皮层和皮下组织构成。由于皮肤各

层的组织成分不同，其不同层内组织物质光学性质

随血糖变化的相关性、变化量亦有不同。此外，由于

人的个体差异性，不同人的皮肤厚度、皮肤各层区域

深度、同一层内的组织物质分布均有所差异。甚至

对于同一人，在其不同身体部位，皮肤同一层内的组

织分布也并不完全相同，具有一定的随机性。因此，

关于ＯＣＴ无创血糖标定一般需要满足如下条件：

１）不同的人在进行光学无创血糖检测前，都需要进

行单独的标定，即标定数据仅适用于个人且不能通

用，这是由于人的个体差异性及皮肤内部组织物质

分布的随机性所决定的；２）通过一定的方法（例如图

像识别技术），选定皮肤某一固定区域作为检测对

象；３）在选定区域内，计算不同深度皮肤组织随血糖

变化的散射系数，并利用一定的算法找出散射系数

与血糖变化相关性高的组织区域用于标定及后续的

血糖值预测等。

图３为三名志愿者的血糖值与其皮肤不同深度

区域散射系数相关性标定图，其中图３（ａ）和（ｂ）为

志愿者Ｉ手前臂皮肤不同部位Ａ和Ｂ的分析结果。

标定计算范围为皮下０．１～１ｍｍ。纵坐标表示标

定区域的起点位置，位移量为０．１ｍｍ。横坐标表

示为所计算相关区域的深度范围，这里设定的初始

间隔为０．１ｍｍ，即从起点位置开始，沿皮肤深度狕
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方向分别计算厚度为０．１ｍｍ（１倍间隔）、０．２ｍｍ

（２倍间隔）、０．３ｍｍ（３倍间隔）…区域内的散射系

数与标定血糖值的相关性，直到计算至深度为１

ｍｍ的终点位置时结束。利用编写的 Ｍａｔｌａｂ程序

（ＭａｔｌａｂＲ２００８ａ）进行相关性分析运算，计算得到的

相关图中红色部分表示正相关区域，蓝色部分表示

负相关区域。

三名志愿者在皮肤深度０．１～０．２ｍｍ范围内，

散射系数与血糖变化均为负相关性，此区域为表皮

层与真皮层浅层的交界区域，主要物质包含组织间

隙液及一定量的血液，属于液态脂质物质，因此，其

散射系数随血糖变化的相关性与英脱利匹特

（Ｉｎｔｒａｌｉｐｉｄ）组织模拟液类似
［９］，主要表现为负相关

性。而在真皮层范围内（０．２～１．０ｍｍ），每个人的

相关性区域分布并不相同。而且，对于志愿者Ｉ，其

皮肤不同部位的相关性区域随深度变化也有所差

异，其原因主要是由于真皮层内组织种类较多且分

布位置不同。在真皮层范围内，主要包含胶原纤维

束、基质、组织间隙液、毛细血管等组织物质。胶原

纤维束主要组成部分为胶原蛋白，固态纤维束的排

列多与皮肤表面平行，而在胶原纤维束之间充斥着

基质、组织间隙液等液态脂质物质以及毛细血管等。

由于上述组织的物质组成不同，因此不同组织光学

性质与血糖变化的正负相关性也不尽相同。所以，

在真皮层内既有正相关区域也有负相关区域，且相

关系数－１＜犚＜１
［１０］。相关性区域图实质上代表了

不同组织在真皮层深度方向上的分布情况。由于这

些组织在真皮层内分布具有一定的随机性，因此对

于不同的人或者不同部位的皮肤区域，其计算得到

的相关性区域分布结果必然有所差异。

图３ （ａ），（ｂ）志愿者Ⅰ手前臂皮肤不同部位、（ｃ）志愿者Ⅱ和（ｄ）志愿者Ⅲ在皮肤不同深度区域散射系数与

血糖值的相关性标定分析图

Ｆｉｇ．３　Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎａｎｄｓｃａｔｔｅｒｉｎｇｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｃａｌｃｕｌａｔｅｄａｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔｒｅｇｉｏｎｓｏｆ

（ａ），（ｂ）ｖｏｌｕｎｔｅｅｒⅠ，ａｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｅｐｔｈｓｏｆ（ｃ）ｖｏｌｕｎｔｅｅｒⅡａｎｄ（ｄ）ｖｏｌｕｎｔｅｅｒⅢ （ｄ）

　　表１和表２分别为ＯＧＴＴ实验中，志愿者Ｉ在

手臂皮肤不同位置 Ａ和Ｂ深度区域散射系数与标

定血糖值的相关性计算结果。在位置Ａ处，其皮下

０．３～０．７ ｍｍ 区域内正相关系数达到最大值

０．９９７，此区域包含真皮层，乳头层和网状层。皮下

０．７～０．８ｍｍ范围内为最大负相关区域，相关系数
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－０．９９８，从相关性分析此区域包含的物质主要为组

织间液或基质［１１］。在位置Ｂ处，最大负相关区域为

皮下０．５～０．７ｍｍ，相关系数－０．９５１，此区域位于

真皮层网状层内。在皮下０．３～０．５ｍｍ区域正相

关性达到最大，相关系数为０．９９５。志愿者ＩＩ，最大

负相关区域为皮下 ０．２～０．７ ｍｍ，相关系数

－０．９９６。皮下０．８～１．０ｍｍ为最大正相关区域，相

关系数为０．９９６。而对于志愿者Ⅲ，负的高相关区

域分别为皮下０．１～０．３ｍｍ、０．４～０．５ｍｍ处，正

的高相关区域为皮下０．３～０．４ｍｍ、０．５～１．０ｍｍ

处，此４个区域相关系数绝对值均大于０．９５０。

表１ 志愿者Ⅰ手前臂皮肤Ａ部位散射系数与ＯＧＴＴ标定血糖值相关性计算结果，对应图３（ａ）

Ｔａｂｌｅ１ Ｃａｌｃｕｌａｔｅｄｒｅｓｕｌｔｓｏｆｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｂｅｔｗｅｅｎｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎａｎｄｓｃａｔｔｅｒｉｎｇｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｏｆｆｏｒｅａｒｍ

ｓｋｉｎｉｎｍｅａｓｕｒｅｄｓｉｔｅＡｏｆｖｏｌｕｎｔｅｅｒⅠ．ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓａｒｅｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｔｏｔｈｅＦｉｇ．３（ａ）

Ｒｅｇｉｏｎｓｔａｒｔ

ｐｏｓｉｔｉｏｎ／ｍｍ

Ｉｎｔｅｒｖａｌ／ｍｍ

０．１ ０．２ ０．３ ０．４ ０．５ ０．６ ０．７ ０．８ ０．９

０．９ －０．８６６

０．８ ０．３８４ －０．０２４

０．７ －０．９９８ －０．７９２ ０．４０９

０．６ ０．０２９ ０．０８２ －０．０３５ －０．５０５

０．５ ０．８７１ ０．８８４ ０．７２１ ０．６５３ ０．５７９

０．４ ０．７６２ ０．９７７ ０．９２４ ０．８８８ ０．８５８ ０．８１９

０．３ －０．９３６ －０．８５０ ０．７４６ ０．９９７ －０．４９２ ０．８９０ ０．８６６

０．２ －０．９３７ －０．９７５ －０．８６７ ０．９１９ ０．９６７ ０．９８４ ０．７６９ ０．８７７

０．１ －０．５０７ －０．７０７ －０．９５２ －０．９２９ －０．７３２ ０．９６１ ０．９２９ ０．８９６ ０．８６５

表２ 志愿者Ⅰ手前臂皮肤Ｂ部位散射系数与ＯＧＴＴ标定血糖值相关性计算结果，对应图３（ｂ）

Ｔａｂｌｅ２ Ｃａｌｃｕｌａｔｅｄｒｅｓｕｌｔｓｏｆｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｂｅｔｗｅｅｎｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎａｎｄｓｃａｔｔｅｒｉｎｇｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｏｆｆｏｒｅａｒｍ

ｓｋｉｎｉｎｍｅａｓｕｒｅｄｓｉｔｅＢｏｆｖｏｌｕｎｔｅｅｒⅠ．ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓａｒｅｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｔｏｔｈｅＦｉｇ．３（ｂ）

Ｒｅｇｉｏｎｓｔａｒｔ

ｐｏｓｉｔｉｏｎ／ｍｍ

Ｉｎｔｅｒｖａｌ／ｍｍ

０．１ ０．２ ０．３ ０．４ ０．５ ０．６ ０．７ ０．８ ０．９

０．９ ０．８５７

０．８ －０．７４４ －０．１５７

０．７ ０．４２９ ０．２０８ －０．７０９

０．６ －０．８３１ ０．０７２ ０．７２５ ０．３９５

０．５ －０．０６１ －０．９５１ －０．７９３ －０．８４６ －０．５５４

０．４ ０．１７２ ０．８０９ －０．６８４ －０．８５３ －０．８０８ －０．５３５

０．３ ０．９５０ ０．９９５ ０．９１２ ０．７９３ ０．９６７ －０．６７３ ０．６８１

０．２ ０．６５４ ０．８８２ ０．９３７ ０．９１２ ０．７８１ ０．９７３ ０．９０５ ０．９５１

０．１ －０．８６７ ０．８７７ ０．８６４ ０．９２１ ０．６１９ ０．８０５ ０．９４７ ０．８１３ ０．９２８

　　从表中可以看出，对于皮肤不同深度区域，其相

关系数正负性和数值大小主要取决于区域内的物质

组成。由于真皮层内不同类型的组织随血糖变化相

关性并不相同，因此若某深度区域内主要组成物质

为血糖正相关性组织，则计算得到的相关系数为正

值，且血糖正相关性组织物质所占比例越多，相关系

数绝对值也越大，对于负相关区域也是如此。若皮

肤某一深度区域内血糖正负相关性组织物质所占比

例基本相同，则此区域相关系数很小，例如对于位置

Ａ处皮下０．６～０．８ｍｍ区域，相关系数小于０．１，

可以认为此区域无相关性，无法用于后续的血糖值

预测计算。

５　结　　论

光学相干层析技术可以对组织不同深度区域的

光学特性参数变化进行精确测量。提出一种基于

ＯＣＴ的无创血糖检测相关性标定分析法，通过对在

体实验数据（ＯＧＴＴ）进行分析表明，此算法可以最

大限度地排除来自皮肤其他层无关信号的干扰，从

而得到散射系数与血糖变化最相关的组织区域来用

于标定和进行后续的血糖值预测等方面应用。相关

性标定分析算法通过筛除皮肤中无关区域组织信号

对计算的影响，提高了血糖预测精度，满足了实际人

体血糖浓度测量应用中的要求。
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