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研究成果の概要（和文）：一酸化炭素などの影響で酸素運搬できなくなったヘモグロビン濃度を

知ることは人命を守るうえで重要であり、本研究では可視光・近赤外光を用いて簡便かつ精度

良く測定できる方法を検討した。モンテカルロシミュレーションによる光伝播解析と生体模擬

試料実験、ヒト実測を行った結果、酸素化及び脱酸素化ヘモグロビン濃度の計測に加えて一酸

化炭素及びメトヘモグロビンの濃度変化を従来より高精度に算出する演算アルゴリズムを開発

することができた。 
 
研究成果の概要（英文）：Concentration measurement of non-oxygen binding form of 
hemoglobin is important for safety. In this study, we examined methods for measuring it 
easily and precisely using visible light and near-infrared light. We performed light 
propagation analysis by Monte Carlo simulation, phantom experiments, and in vivo tests. 
The measurements of oxy-, deoxy-, carboxy-, and methehemoglobin using developed 
calculation algorithm were more accurate than that of conventional algorithm. 
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１．研究開始当初の背景 
（１）毎年冬場になると一酸化炭素中毒事故
が増加するが、世界的にも例えば、中国の吉
林省自治州では、無風や気温低下等の条件が
重なり、1 日だけで 277 人の中毒患者、16 人
の死者が出ている。また、排ガスの窒素酸化
物吸入や化学物質被爆などでは、メトヘモグ
ロビンが増加し、酸素欠乏を引き起こす。こ
のような日常生活や労働中の事故は、低いガ

ス濃度であっても長時間の呼吸により機能
異常ヘモグロビンが体内に蓄積されるため、
気体中の有毒ガス濃度を監視するだけでは
防ぐことはできず、体内の血液状態を直接知
ることはより一層重要である。 
（２）一酸化炭素ヘモグロビン（COHb）と
メトヘモグロビン（MetHb）はいずれも酸素
運搬できないヘモグロビンで血中濃度が高
いと死に至る。それらの濃度は直接血液を分
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光測定すれば誤差±1%以内で測定可能であ
るが、採血を要する計測での迅速な危険検知
は非現実的である。呼気ガス解析による測定
もあるが、常にホースを口にくわえるため作
業性は著しく低下し、連続的使用も困難であ
る。また、採血等せずに体表から光を当てて
測定する試みは幾つかあるが、±7%以上の測
定誤差があり、精度向上が重要な課題になっ
ている。これまでに研究代表者・庭山は高精
度生体計測に有用な層構造空間分解法を開
発してきており、その手法を発展させること
で低濃度のヘモグロビン誘導体計測の高精
度化が期待でき、本研究の実施に至った。 
 
２．研究の目的 

研究代表者が開発してきた層構造空間分
解法をさらに発展させ、ヘモグロビンの計測
精度を向上させるために、「可視光と近赤外
光を使った空間分解法」と「脈波(動脈)成分
に限定しない計測法」という新たな着想に基
づく技術を組み入れた光計測法を開発する
ことを目的とする。 
 
３．研究の方法 
（１）理論解析 
空間分解法を用いたヘモグロビン誘導体

濃度計測に最適な送受光間距離を波長ごと
に検証するため、モンテカルロシミュレーシ
ョンによる光伝播解析を行った。 
 図１に理論解析で使用した 3層のシミュレ
ーションモデルを示す。このモデルは皮膚層、
脂肪層、筋肉層の 3 層から構成されており、
各層の厚みを変化させることでヒト個人間
での差異も検証した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
本研究では、可視から近赤外光までを用い

るため、波長ごとの散乱と吸収が大きく異な
る。従来は十分に検討されてこなかった散乱
係数の差異の演算式への影響を理論的に検
討した。その結果、分子吸光係数を用いた従
来の式に対して、波長ごとの光路長の差異を
考慮した式を用いることで高精度が期待で
き、空間分解法における絶対値計測において
も波長ごとの空間的傾き対吸収係数曲線を
求めておくことにより高精度化が可能なこ

とが示された。 
 次式は、ヘモグロビン濃度変化を求めるた
めの演算式の一例である。[HHb], [O2Hb], 
[COHb], [MetHb]は、それぞれ脱酸素化ヘモ
グロビン、酸素化ヘモグロビン、一酸化炭素
ヘモグロビン、メトヘモグロビンの濃度を表
す。 
 
 
 
 
 
 
 
 
（２）測定装置 
 試作した光学プローブを図２に示す。プロ
ーブは 8 つの光源(Light-Emitting Diode; 
LED)、2 つの受光器(フォトダイオード)、電
流-電圧変換回路で構成されている。LED は
ピーク波長が 525, 565, 590, 610, 630, 680, 
770, 830 nm である８つの素子が集積化され
ており、ほぼ点光源として扱える。フォトダ
イオードは受光部の面積が 1.1mm×1.1mm
のものを使用した。送受光器間距離は、可視
から近赤外光のいずれの拡散反射光も受光
可能な距離として、10 ㎜と 18 ㎜に設定した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図２ 試作した送受光プローブ 
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図３ 測定システムのブロック図 
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図１ 層状シミュレーションモデル 



 

 

測定システムは図３に示すように、光学プ
ローブ、LED 駆動回路、マルチプレクサ、増
幅回路、データ収録ボード、パソコン(PC)か
ら構成されており、PC からの制御に従って
各 LED が 20ms 発光し、そのときの受光量
が適切なゲインで増幅されデータ集録され
る。 
 
４．研究成果 
（１）生体模擬試料実験 
羊血と寒天を用いて生体を模擬する資料

を試作し、ヘモグロビン誘導体濃度が既知の
媒質を対象として測定・演算を行い、装置の
基本特性や演算法の妥当性を検証した。図４
は、試料上部に光学プローブを接触させ計測
している様子である。空間的傾きは理論解析
で得られた式を用いて媒質の吸収係数に変
換され、吸収係数からヘモグロビン濃度が求
められる。図５は、可視から近赤外までの各
波長で 2点間での光強度空間的傾きを求めた
結果であり、一酸化炭素が結合したことによ
る光吸収変化が示されており、装置の安定性
や演算の妥当性が確認された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（２）ヒト実測 
 被験者は喫煙者で、測定装置を前腕に装着
し、喫煙にともない変化する一酸化炭素 Hb
の変化に着目した実測を行った。なお、本試
験は静岡大学ヒトを対象とする研究倫理委
員会での承認を受け、被験者のインフォーム

ドコンセントを得たうえで実施した。実測で
は、屋外の喫煙所において 10 分間安静にし
た後で喫煙し、測定部位は動かないようにし
て計測した。図６は喫煙開始時間を 0秒とし
てヘモグロビン濃度の時間変化を示した図
である。COHb は通常 1%程度であり、喫煙に
より 2～3％に変化することを別の血液検査
で検証しており、その変化と同程度のオーダ
ーの変化が観測された。COHb の濃度は O2Hb
に比べると数十分の一の濃度であるため、ば
らつきの多い測定結果となったが、COHb の増
加傾向が捉えられており、わずか 1～2％の増
加を絶対量として計測できた意義は大きい。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
なお、光路長の波長間差異を考慮しない従来
の演算式を用いた場合、COHb の増加傾向が示
されず逆に減少した。これは、微量なヘモグ
ロビンに着目しているため、わずかな係数が
結果の傾向に大きく影響することを示して
おり、各波長の光伝播を測定対象ごとに推測
し、適切な係数を慎重に選ぶ必要があること
を示唆している。本研究により得られた演算
式が生体組織の個人差でどのように変化す
るかなどを詳細に検討していくことにより、
高精度計測可能な対象が拡がり、実用化へと
発展することも期待される。 
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