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基于荧光光谱法的皮肤胆固醇快速无创检测技术
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摘要 皮肤胆固醇含量可以作为评价动脉粥样硬化的重要指标之一,现有的皮肤胆固醇含量检测主要基于实验室

活检进行,缺少快速无创的检测技术和装备。针对以皮肤胆固醇含量为评价指标的动脉粥样硬化的早期快速筛查

需求,本文提出了基于荧光光谱法的皮肤胆固醇快速无创检测方法,研发了一种皮肤胆固醇无创检测系统。为了

提高测量的准确性和稳定性,该系统对温度引起的检测试剂荧光效率的波动进行了修正。本文结合气相色谱法对

测量结果的准确性进行了验证,并通过检测正常人群和动脉粥样硬化高风险人群的皮肤胆固醇含量,明确了该系

统的临床应用价值。本文的研究结果表明,462~520
 

nm波段内的平均荧光强度与温度的相关系数为-0.995
(p<0.0001),可据此建立温度校准曲线对由温度差异引起的荧光波动进行修正。校正后,系统测量的皮肤胆固醇

含量与气相色谱测量值的相关性显著,相关系数为0.905(p<0.0001)。在动脉粥样硬化高风险人群的筛查实验

中,动脉粥样硬化高风险人群和正常人群的皮肤胆固醇检测结果具有显著差异(P=0.0004)。与现有技术相比,基
于荧光光谱法的皮肤胆固醇检测技术具有测量快速无创等优势,为大规模开展动脉粥样硬化的早期风险筛查提供

了先进技术手段。
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1 引  言

心血管疾病为全球死因之首,且流行趋势不断

加剧。动脉粥样硬化是心血管疾病的基础病理,其
基本病变为动脉内膜脂质沉积,内膜出现灶状纤维

化,粥样斑块形成,导致管壁变硬、管腔狭窄,并引起

相应继发性病变。《动脉粥样硬化性疾病的一级预

防》中指出,在症状出现前的早期病理阶段有效控制

致病因素,可延缓或阻止无症状动脉粥样硬化发展

成临床心血管疾病。可见,动脉粥样硬化的早期检

测是心血管疾病防治工作的重中之重[1]。若能提高

动脉粥样硬化的早期检出率,促使高危人群及早干

预,可以推迟甚至避免心血管疾病的发生和发展。
目前,检查血脂、血糖、血半胱氨酸等血液指标

可发现致病危险因素[2],但是这些指标需要通过抽

血化验得到,为有创检测。现有的超声检查可以检

测到颈动脉、下肢动脉等动脉病变[3-4];X射线检测

可以发现主动脉粥样硬化所致的血管影增宽和钙化

等情况[5];光声成像技术可以根据斑块成分对光的

吸收差异来检测和区分动脉粥样硬化斑块,有助于
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人们全面了解斑块的形态和成分[6-7];各种血管造影

手段可以判断心脏冠状动脉和脑动脉管腔是否狭

窄,也可以判断动脉瘤样病变所在的位置、范围以及

病变的程度[8-9]。以上所有的超声、射线、光声成像

技术和造影检查均是在动脉已经出现病变后才能发

现异常,在早期检测方面有一定的局限性,且仪器体

积较大,不适合用于动脉粥样硬化疾病的大范围早

期筛查。
皮肤是胆固醇新陈代谢的重要场所,人体大约

有11%的胆固醇存在于皮肤中[10]。皮肤中的胆固

醇与动脉壁沉积的胆固醇密切相关:随着动脉硬化

程度增加,表皮层中胆固醇的含量也会增加[11]。多

年的研究结果显示,皮肤胆固醇可以作为动脉粥样

硬化的新型标志物。高水平皮肤胆固醇沉积是动脉

粥样硬化的早期预警信号,可以用于心血管疾病的

风险预测[12-14]。
常规的皮肤胆固醇测定主要是通过皮肤活检实

现的。该方法在获取皮肤样品时会造成受检者疼

痛,活检部位有感染的风险,而且活检样品中包含了

不同来源的胆固醇,很难得出可靠的胆固醇分析结

果。通过胶带剥离法获得皮肤表面胆固醇[15]来测

定皮肤胆固醇含量的方法,存在检测程序复杂、耗时

较长、重复性差、不能及时出结果等缺点。针对皮肤

胆固醇检测方法的不足,Lopukin课题组提出了“三
滴法”,即:将三种特定浓度且能够与皮肤胆固醇特

异性结合的试剂滴加于受检者皮肤表面,通过观察

皮肤表面试剂颜色的变化来判断受检者患动脉粥样

硬化的风险[16]。该测试方法无需空腹,无需抽血或

针刺,几分钟内即可获得检测结果。在“三滴法”的
基础上,国内研究者提出了基于漫发射光谱法以及

吸收光谱法的皮肤胆固醇检测技术[17-19],这些技术

都是在皮肤表面检测反应后试剂的漫反射光谱信息

和吸收光谱信息来推算皮肤胆固醇浓度的。然而,
“三滴法”也有其局限性:1)容易受到操作者操作习

惯的影响;2)检测试剂成分复杂,质控困难,而且检

测试剂包含生物大分子(酶)、聚合物和小分子,易受

温度、pH 等环境因素的影响,长时间保存比较困

难;3)“三滴法”检测时需要用到显色剂,对于显色时

间需要严格控制,否则测量结果会差别很大。这些

局限性限制了“三滴法”的广泛应用。
针对上述方法的不足,本文提出了基于荧光光

谱法的皮肤胆固醇无创检测技术。该技术通过测量

荧光标记的皮肤荧光光谱信息来反演测量部位皮肤

胆固醇含量,从而实现皮肤胆固醇的无创快速检测。
与“三滴法”相比,本文所提方法校正了温度对检测

结果的影响,检测试剂的稳定性强、成本低,实验操

作步骤少,能够提高检测结果的重复性和准确性,适
用于大规模人群的皮肤胆固醇筛查。

2 检测原理与系统设计

2.1 检测原理

皮肤胆固醇检测试剂能够与皮肤胆固醇特异性

结合,在激发光照射下能够发射荧光[20],而且与皮

肤表面结合的检测试剂的量同皮肤中胆固醇的含量

呈正相关。通过特定波长的激发光激发与皮肤胆固

醇结合的检测试剂,并测量其荧光发射光谱,就可以

反演得到皮肤胆固醇的含量信息。

2.2 检测实验系统

根据上述检测原理,本研究团队设计了一种基

于荧光光谱法的皮肤胆固醇检测系统,如图1所示。

图1 荧光光谱测量系统框图

Fig 
 

1 Block
 

diagram
 

of
 

fluorescence
 

spectrum
 

measurement
 

system
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  该检测系统选用中心波长为430
 

nm 的LED
作为激发光源,激发光源发出的光经滤光、耦合透镜

组耦合进入石英光纤束,光纤分束器将入射光分为

两路:一路作为参考光信号通过光纤到达光电二极

管;另一路通过光纤传输至光纤探头,作为激发光激

发被检测的皮肤,受激发射荧光被光纤探头收集后

经光纤传输至光谱仪,与参考光一起输入到计算机

中。鉴于荧光基团荧光效率受温度的影响较大,在
检测荧光的同时,通过红外测温传感器收集受试者

手掌的温度信息,进而对由温度差异引起的测量误

差进行修正。LED 的线宽为12
 

nm。本实验使

用的是微型光栅光谱仪,其检测波长范围为200~
850

 

nm,分 辨 率 为 5
 

nm。光 纤 纤 芯 的 直 径 为

0.6
 

mm,数值孔径为0.22,入射光纤与收集光纤近

边缘距离为0.4
 

mm。红外测温传感器采用的是

MLX90615。
在检测过程中,由于测量的荧光光谱中携带了

皮肤的背景荧光,因此在计算胆固醇浓度时,首先从

测量得到的荧光光谱中扣除皮肤背景,再将修正后

的荧光光谱与荧光标准光谱进行最小二乘拟合,然
后进行温度和光源强度的修正,即可得到皮肤胆固

醇的含量信息。根据检测试剂的荧光光谱特征,本
文选择400~600

 

nm作为特征波段进行分析处理。

2.3 检测流程

皮肤胆固醇检测流程如图2所示。首先用酒精

棉擦拭手掌小鱼际,对待测部位进行清洁;将涂覆板

贴合于皮肤表面,确保检测试剂在滴加至皮肤表面

时不会外漏;将手掌放置于检测系统的测量孔上,测
量皮肤的背景光谱;滴加检测试剂至涂覆板检测孔

内;待检测试剂与皮肤胆固醇结合1
 

min后,用吸水

棒吸出多余未反应的试剂;再滴加清洗试剂至检测孔

清洗30
 

s;清洗完成后用吸水棒吸出清洗试剂;最后

将待测部位对准检测系统的测量孔,进行测量。单次

进行皮肤胆固醇检测实验的总时间在4
 

min以内。

图2 检测流程图

Fig 
 

2 Diagram
 

of
 

detection
 

flow

3 实验结果及分析
 

3.1 温度对检测试剂荧光效率的影响

温度会直接影响荧光基团的荧光效率。不同人

的手掌温度存在差异性,同一人的手掌温度也会随

着外界环境温度的变化而变化,因此,手掌温度的差

异性会导致检测结果不准确。本系统引入了温度探

测模块,该模块可实时获得受试者手掌的温度信息,
从而可以对温度差异引起的测量误差进行修正。

为了进一步研究温度对荧光基团荧光效率的影

响,同时也为了给测量误差的修正提供参考,本文对

检测试剂的荧光温度特性进行了测量,测量装置如

图3所示。光源输出的光被光纤一分为二,一路直

接由光谱仪Ⅰ接收,用以监测光源强度的变化情况;
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另一路作为激发光直接照射荧光检测试剂,检测试

剂的荧光发射光谱由光谱仪Ⅱ接收。其中,检测试

剂放置在一个比色皿中,比色皿放置于 TEMI880
系列可程式恒温恒湿实验箱中。

图3 检测试剂响应曲线的实验装置图

Fig 
 

3 Test
 

equipment
 

diagram
 

of
 

detection
 

reagent
 

response
 

curve

  环境温度不同,人体皮肤温度会明显不同。在

稳态均匀的冷环境(15.6℃)、中性环境和暖环境

(31.5
 

℃)下,手部皮肤温度的变化范围是21.1~
36.4

 

℃[21]。因此,实验时将恒温恒湿实验箱的温

度分别设定为20,24,28,32,36,40
 

℃,相对湿度设

为50%。待温度稳定后,分别记录光源光谱和荧光

发射光谱,每组数据重复测量三次。结果表明,在测

量过程中,光源光强的波动在±0.4%以内。
不同温度下检测试剂的的原始荧光光谱如

图4(a)所示。从图4(a)中可以看出,随着温度升

高,检测试剂的荧光发射光谱形状保持不变,强度逐

渐减弱。图4(b)为扣除暗背景以及采用Savitzky-
Golay平滑法处理后的荧光光谱,光谱曲线整体平

滑,保留了相应的波峰,无毛刺等噪声。

图4 不同温度下检测试剂的荧光光谱。(a)原始荧光光谱图;(b)经过平滑处理后的荧光光谱图

Fig 
 

4 Fluorescence
 

spectra
 

of
 

detection
 

reagent
 

at
 

different
 

temperatures 
 

 a 
 

Original
 

fluorescence
 

spectra 
 

   b 
 

fluorescence
 

spectra
 

after
 

smoothing

  在进行光谱分析处理时,有一部分光谱区域不

含有效信息或容易受其他因素的影响,若将整体光

谱代入分析会影响计算结果的准确性。因此,本文

根据得到的光谱曲线特征,选择特征单波长或波段,
利用该波长或波段的相关信息进行分析。

由荧光光谱曲线可知,在487
 

nm 处检测试剂

的荧光强度达到了最高值,本文将这个峰值波长作

为特征单波长。根据荧光光谱曲线的特征,20
 

℃时

测量 的 荧 光 光 谱 的 半 峰 全 宽 对 应 波 段(462~
520

 

nm)内的曲线易于区分,因此选用该波段作为

特征波段。以温度作为横坐标,检测试剂的荧光

强度作为纵坐标作图,如图5所示。可以看出:在
特征波长处和特征波段范围内,随着温度升高,检
测试剂的荧光强度均呈线性减小,经最小二乘拟

合后的判定系数分别为R2=0.992(487
 

nm处)和

R2=0.990(462~520
 

nm波段内);检测试剂的
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荧光强度与温度呈显著负相关,相关系数r 分别

为-0.996和-0.995。结果表明:在手掌温度变

化范围内,无论是在特征单波长487
 

nm处,还是

在特征波段462~520
 

nm内,检测试剂的荧光强

度均随温度线性变化;但单波长点存在波动较大

的风险,会对结果的重复性和准确性产生影响,而
在特征波段462~520

 

nm内,采用平均荧光强度能

够弥补这种不足。在皮肤胆固醇测量过程中,可通

过校准曲线对温度差异性进行修正,提高测量的准

确性和稳定性。

图5 检测试剂荧光强度随温度的变化。(a)在特征单波长487
 

nm处;
 

(b)在特征波段462~520
 

nm内

Fig 
 

5 Variation
 

of
 

fluorescence
 

intensity
 

of
 

detection
 

reagent
 

changes
 

with
 

temperature 
 

 a 
 

At
 

characteristic
 

wavelength
 

  487
 

nm 
 

 b 
 

in
 

characteristic
 

wavelength
 

band
 

of
 

462--520
 

nm

3.2 系统准确性的验证

为了验证本系统在皮肤胆固醇检测方面的准确

性,本文将系统测量结果与气相色谱测量结果进行

了比对。胆固醇萃取液可以萃取出部分皮肤角质层

中的胆固醇,皮肤中的胆固醇含量越高,萃取液中的

胆固醇含量就越高[22]。
本研究团队征集了80名受试者进行准确性验

证实验,本次实验通过了中国科学院合肥物质科学

研究院医学伦理委员会的伦理审批。实验中,先用

本文的检测系统检测受试者皮肤胆固醇含量;检测

完成后,用400
 

μL无水乙醇提取检测部位皮肤胆固

醇2
 

min,得到皮肤胆固醇萃取液,然后将胆固醇标

准溶液溶于无水乙醇中(胆固醇的质量浓度分别为

1,2,5,10,25,50
 

μg/mL),采用气相色谱法检测胆

固醇含量[23]。检测条件如下:色谱柱,DB-5弹性石

英毛细管柱;载气选择高纯氮气,纯度≥99.99%,恒
定流量(2.4

 

mL/min);柱温(程序升温)的初始温度

为200
 

℃,保持1
 

min,然后以30
 

℃/min的升温速

率升至280
 

℃,保持10
 

min;进口温度为280
 

℃;检
测器温度为290

 

℃;进样量为1
 

μL;进样方式为不

分裂注射,注射1
 

min后打开阀门;空气流量为

350
 

mL/min;氢气流量为30
 

mL/min。将胆固醇

标准溶液分别注入气相色谱仪中,在上述色谱条件

下测定标准溶液的峰面积,然后以质量浓度为横坐

标,峰面积为纵坐标,绘制标准曲线。然后将皮肤胆

固醇萃取液注入气相色谱仪中测定峰面积,通过标

准曲线得到样品溶液中胆固醇的浓度。
接下来分析系统测量值与气相色谱法测量值之

间的相关性。如图6所示,采用荧光光谱法测得的

皮肤胆固醇含量与气相色谱法测量值之间显著相

关,r=0.905(p<0.0001),验证了该系统在皮肤胆

固醇含量测量方面的可行性。

图6 气相色谱法与荧光光谱法的相关性分析

Fig 
 

6 Correlation
 

analysis
 

between
 

gas
 

chromatography
 

  and
 

fluorescent
 

spectrometry

3.3 皮肤胆固醇无创检测临床验证

为了进一步验证该系统的临床应用价值,分别

对正常人群和动脉粥样硬化高风险人群的皮肤胆固

醇含量进行检测。
本次临床验证招募了89名受试者,其中男性

39名,女性50名,受试者均无传染性皮肤疾病,被
测量手掌的小鱼际部位皮肤完整、无疤痕、无苔藓样
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硬化斑或畸形,无严重心、肺、肾功能不全,近一个月

内未服用任何降脂类药物。本次实验通过了安徽省

立医院医学研究伦理委员会的伦理审批。在室温条

件下,根据图2所示的检测流程,对受试者手掌小鱼

际处皮肤胆固醇含量进行检测,并收集受试者血脂

及颈动脉内膜中层厚度(CIMT)信息。综合临床信

息和皮肤胆固醇测量值,用SPSS
 

24.0软件对数据

进行分析处理。

CIMT是影响动脉粥样硬化性疾病的重要因素

之一[24-25],CIMT的增厚与动脉粥样硬化严重程度

显著相关,可以作为动脉粥样硬化诊断的依据[26]。
根据CIMT指标,将受试人群分为正常组和高风险

组,CIMT小于1.0
 

mm的人群为正常组,CIMT不

小于1.0
 

mm的人群为高风险组。分组后,正常组

43人,高风险组46人。不同人群皮肤胆固醇的检

测结果如图7所示,可见,正常组皮肤胆固醇含量均

值为0.36,高风险组皮肤胆固醇含量均值为0.42。

图7 正常组和动脉粥样硬化高风险组的检测结果

Fig 
 

7 Skin
 

cholesterol
 

contents
 

of
 

normal
 

and
 

  atherosclerosis
 

high
 

risk
 

groups

采用t检验法对两组数据进行分析,两组人群

皮肤胆固醇含量有显著性差异,P<0.001(P=
0.0004)。这表明,该无创检测系统可以用于动脉粥

样硬化高风险人群的筛查。

4 结  论

本研究团队基于荧光光谱法设计了一种皮肤胆

固醇快速无创检测系统。该系统通过测量与皮肤胆

固醇特异性结合的检测试剂的荧光光谱,快速反演

出了测量部位皮肤胆固醇含量。该系统设计有温度

和光源强度修正模块,能够对温度和光源强度波动

引起的测量结果偏差进行修正,提高了系统测量的

准确性和稳定性。
本研究团队通过气相色谱法测量了萃取液中的

皮肤胆固醇含量,并将测量结果与系统检测的皮肤

胆固醇值进行相关性分析,验证了检测方法的可行

性和检测系统的准确性。此外,还采用该系统对动

脉粥样硬化高风险人群和正常人群的皮肤胆固醇含

量进行了检测,初步结果表明,该系统可应用于动脉

粥样硬化高风险人群的筛查。
在接下来的研究中,本团队将招募更多受试者,

并综合分析年龄、身高、体重、血脂等相关信息,开展

随访研究,确定动脉粥样硬化高风险人群的筛查切

点值。该技术具有无创、快速、灵敏度高等优点,适
合用于大规模的早期风险筛查。该技术的推广应用

对于心血管疾病的防控具有重要意义。
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Abstract

Objective Skin
 

cholesterol
 

is
 

an
 

important
 

biomarker
 

for
 

early
 

atherosclerosis
 

screening 
 

Atherosclerosis
 

is
 

the
 

leading
 

cause
 

of
 

disability
 

and
 

death
 

from
 

cardiovascular
 

disease 
 

Effective
 

control
 

of
 

pathogenic
 

factors
 

in
 

the
 

early
 

pathological
 

stage
 

may
 

delay
 

or
 

prevent
 

the
 

development
 

of
 

asymptomatic
 

atherosclerosis
 

into
 

cardiovascular
 

diseases 
 

Thus 
 

skin
 

cholesterol
 

detection
 

becomes
 

relevant
 

in
 

the
 

prevention
 

of
 

cardiovascular
 

diseases 
 

Traditional
 

skin
 

cholesterol
 

detection
 

methods 
 

such
 

as
 

skin
 

biopsy
 

or
 

tape
 

stripping 
 

are
 

invasive
 

and
 

usually
 

time
 

consuming 
 

Alternatively 
 

the
 

recent
 

three-drop
 

method
 

is
 

being
 

widely
 

studied 
 

In
 

this
 

method 
 

three
 

specific
 

concentrations
 

of
 

reagents
 

that
 

bind
 

to
 

skin
 

cholesterol
 

are
 

used
 

on
 

the
 

skin
 

surface
 

of
 

a
 

subject 
 

and
 

atherosclerosis
 

can
 

be
 

diagnosed
 

by
 

analyzing
 

the
 

reagent
 

color
 

changes 
 

However 
 

the
 

three-drop
 

method
 

is
 

sensitive
 

to
 

the
 

application
 

habits
 

of
 

the
 

operator 
 

Moreover 
 

the
 

detection
 

reagents
 

contain
 

enzymes 
 

polymers 
 

and
 

small
 

molecule
 

compounds 
 

hindering
 

quality
 

control
 

and
 

increasing
 

the
 

sensitivity
 

to
 

environmental
 

factors
 

such
 

as
 

temperature
 

and
 

pH
 

levels 
 

We
 

report
 

a
 

non-invasive
 

skin
 

cholesterol
 

detection
 

technique
 

based
 

on
 

fluorescent
 

spectrometry 
 

By
 

measuring
 

the
 

fluorescence
 

spectrum
 

of
 

fluorescent-labeled
 

skin 
 

the
 

cholesterol
 

content
 

can
 

be
 

calculated
 

from
 

the
 

fluorescence
 

spectra 
 

This
 

method
 

corrects
 

the
 

influence
 

of
 

temperature
 

on
 

the
 

test
 

results
 

and
 

provides
 

stability
 

under
 

various
 

environmental
 

conditions 
 

Moreover 
 

the
 

skin
 

cholesterol
 

content
 

can
 

be
 

obtained
 

within
 

4
 

minutes 
 

The
 

proposed
 

method
 

provides
 

a
 

rapid
 

non-invasive
 

and
 

stable
 

method
 

for
 

skin
 

cholesterol
 

detection
 

and
 

corresponding
 

applications
 

including
 

early
 

atherosclerosis
 

screening 

Methods The
 

proposed
 

non-invasive
 

skin
 

cholesterol
 

detection
 

system
 

is
 

composed
 

of
 

a
 

light
 

source 
 

fiber
 

probe 
 

spectrometer 
 

photodiode 
 

infrared
 

temperature
 

sensor 
 

and
 

computer 
 

The
 

fluorescence
 

fluctuation
 

of
 

the
 

detection
 

reagent
 

caused
 

by
 

temperature
 

variation
 

is
 

corrected
 

by
 

establishing
 

the
 

relation
 

between
 

temperature
 

and
 

the
 

fluorescence
 

intensity
 

of
 

the
 

detection
 

reagent 
 

To
 

confirm
 

the
 

accuracy
 

of
 

the
 

proposed
 

skin
 

cholesterol
 

detection
 

system 
 

we
 

extract
 

skin
 

cholesterol
 

with
 

absolute
 

ethanol
 

after
 

the
 

non-invasive
 

measurement 
 

The
 

cholesterol
 

content
 

in
 

the
 

extraction
 

liquid
 

is
 

determined
 

by
 

gas
 

chromatography 
 

and
 

the
 

correlation
 

between
 

the
 

two
 

results
 

are
 

analyzed 
 

Finally 
 

the
 

clinical
 

applicability
 

of
 

the
 

proposed
 

system
 

is
 

confirmed
 

by
 

measuring
 

skin
 

cholesterol
 

content
 

from
 

both
 

healthy
 

subjects
 

and
 

subjects
 

with
 

high
 

risk
 

of
 

presenting
 

atherosclerosis 

Results
 

and
 

Discussions The
 

schematic
 

of
 

the
 

proposed
 

non-invasive
 

skin
 

cholesterol
 

detection
 

system
 

based
 

on
 

fluorescent
 

spectrometry
 

is
 

shown
 

in
 

Fig 
 

1 
 

The
 

system
 

accurately
 

detects
 

skin
 

cholesterol
 

content
 

after
 

correcting
 

for
 

temperature 
 

The
 

average
 

fluorescence
 

intensity
 

of
 

the
 

detection
 

reagent
 

in
 

the
 

462--520
 

nm
 

wavelength
 

band
 

decreases
 

with
 

increasing
 

temperature 
 

resulting
 

in
 

a
 

significant
 

negative
 

correlation
 

between
 

fluorescence
 

intensity
 

and
 

temperature
 

 r=-0 995 
 

p<0 0001  
 

This
 

relation
 

can
 

be
 

used
 

to
 

establish
 

a
 

calibration
 

curve
 

to
 

correct
 

for
 

temperature
 

 Fig 
 

5  
 

We
 

recruited
 

80
 

subjects
 

to
 

verify
 

the
 

accuracy
 

of
 

the
 

proposed
 

system 
 

The
 

skin
 

cholesterol
 

content
 

measured
 

using
 

the
 

proposed
 

temperature-corrected
 

system
 

is
 

highly
 

correlated
 

 correlation
 

coefficient
 

of
 

0 905 
 

with
 

that
 

measured
 

using
 

gas
 

chromatography
 

 Fig 
 

6  
 

These
 

results
 

verify
 

the
 

accuracy
 

of
 

the
 

proposed
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system
 

to
 

measure
 

skin
 

cholesterol 
 

To
 

verify
 

whether
 

the
 

proposed
 

system
 

can
 

distinguish
 

healthy
 

subjects
 

from
 

subjects
 

with
 

high
 

risk
 

of
 

presenting
 

atherosclerosis 
 

we
 

used
 

the
 

system
 

in
 

43
 

and
 

46
 

subjects
 

from
 

the
 

respective
 

groups 
 

There
 

is
 

a
 

significant
 

difference
 

in
 

skin
 

cholesterol
 

content
 

between
 

the
 

healthy
 

and
 

high
 

risk
 

samples
 

 p=0 0004 
 

 Fig 
 

7  
 

The
 

proposed
 

non-invasive
 

skin
 

cholesterol
 

detection
 

system
 

can
 

screen
 

subjects
 

with
 

high
 

risk
 

of
 

presenting
 

atherosclerosis 
 

Nevertheless 
 

clinical
 

trials
 

are
 

required
 

for
 

verification
 

given
 

the
 

small
 

sample
 

size
 

used
 

in
 

this
 

study 

Conclusions We
 

propose
 

a
 

rapid
 

non-invasive
 

detection
 

system
 

for
 

skin
 

cholesterol
 

based
 

on
 

fluorescent
 

spectrometry 
 

The
 

system
 

quickly
 

provides
 

the
 

skin
 

cholesterol
 

content
 

on-site
 

from
 

the
 

fluorescence
 

spectrum
 

of
 

detection
 

reagents
 

that
 

specifically
 

bind
 

to
 

skin
 

cholesterol 
 

The
 

proposed
 

system
 

performs
 

temperature
 

correction
 

to
 

prevent
 

deviations
 

of
 

the
 

measurement
 

results
 

and
 

improve
 

accuracy
 

and
 

stability 
 

The
 

system
 

and
 

its
 

detection
 

accuracy
 

are
 

verified
 

through
 

comparisons
 

with
 

skin
 

cholesterol
 

results
 

obtained
 

from
 

gas
 

chromatography 
 

The
 

proposed
 

system
 

may
 

be
 

used
 

to
 

screen
 

people
 

with
 

high
 

risk
 

of
 

presenting
 

atherosclerosis
 

by
 

detecting
 

skin
 

cholesterol
 

content
 

in
 

healthy
 

subjects
 

and
 

subjects
 

at
 

high
 

risk 
 

Overall 
 

the
 

proposed
 

system
 

can
 

detect
 

skin
 

cholesterol
 

accurately 
 

non-invasively 
 

and
 

quickly 
 

We
 

expect
 

that
 

the
 

widespread
 

adoption
 

of
 

this
 

technology
 

will
 

contribute
 

to
 

the
 

prevention
 

and
 

control
 

of
 

cardiovascular
 

diseases 
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