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(57)【要約】
【課題】生体組織内部に局所的に存在する体液成分や水
分等の物質量を、非侵襲で簡便に、且つ精度良く測定す
ることができる測定方法及びその測定装置を提供する。
【解決手段】本発明は、生体組織内に存在し、近赤外域
に特異的な光吸収を有する物質の含有量の測定方法であ
って、前記の特異的な光吸収を示す測定用波長λ１及び
前記の物質に光吸収されにくい補正用波長λ２において
、生体組織表面から深さの異なる正規焦点面及び非正規
焦点面における反射光強度を共焦点光学系を有する測定
装置で測定し、補正用波長λ２における正規焦点面の反
射光強度と非正規焦点面の反射光強度の強度比を補正係
数として用いて算出される補正済非正規反射光強度及び
測定用波長λ１で測定される正規焦点面の反射光強度か
ら、ランベルト・ベールの法則に従って、生体組織内部
に局所的に存在する前記物質の含有量を求めることを特
徴とする。
【選択図】図４
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　生体組織内に存在し、近赤外域に特異的な光吸収を有する物質の含有量の測定方法であ
って、次の（Ａ）、（Ｂ）、（Ｃ）及び（Ｄ）、すなわち
（Ａ）前記の特異的な光吸収を示す波長の少なくとも１つの波長λ１を測定用波長とし、
前記の物質に光吸収されにくい波長の少なくとも１つの波長λ２を補正用波長として選び
、生体組織の表面から深さの異なる測定位置を正規焦点面及び非正規焦点面としたときに
、前記の波長λ１及び波長λ２において前記の正規焦点面及び非正規焦点面の反射光強度
を共焦点光学系で測定する手段、
（Ｂ）前記の補正用波長λ２における正規焦点面の反射光強度と非正規焦点面の反射光強
度との強度比（正規反射光強度／非正規反射光強度）によって補正係数を算出する手段、
（Ｃ）前記の測定用波長λ１における入射光の減衰要素である光反射と光吸収のうち、光
反射の要素を相殺するために、前記の補正係数を前記の測定用波長λ１における非正規焦
点面の反射光強度に乗算して補正済非正規反射光強度を算出する手段、及び
（Ｄ）前記の補正済非正規反射光強度及び前記の測定用波長λ１において測定される正規
焦点面の反射光強度を用いて、ランベルト・ベールの法則に従って、前記の正規焦点面と
非正規焦点面との間に挟まれた領域に存在する前記物質の含有量を求める手段、
を有することを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定方法。
【請求項２】
　前記の（Ａ）の手段において、前記の波長λ１及び波長λ２における反射光強度の測定
は、前記の正規焦点面からの反射光及び非正規焦点面からの反射光をそれぞれ別の共焦点
光学系で同時に検出することによって行うことを特徴とする請求項１に記載の生体組織内
に存在する物質量の測定方法。
【請求項３】
　前記の（Ａ）の手段において、前記の波長λ１及び波長λ２の反射光強度の測定は、前
記の正規焦点面からの反射光及び非正規焦点面からの反射光を、焦点位置の切り替えが可
能な共焦点光学系で時系列的に検出することによって行うことを特徴とする請求項１に記
載の生体組織内に存在する物質量の測定方法。
【請求項４】
　前記の（Ａ）～（Ｄ）の手段を、前記生体組織内の深さ方向に設ける２箇所以上の深さ
位置で繰り返して、前記生体組織における深度と前記生体組織内に存在する前記物質の含
有量との関係を把握することによって、測定対象生体組織と測定対象外生体組織の前記物
質の含有量を可視化して区別することを特徴とする請求項１～３の何れかに記載の生体組
織内に存在する物質量の測定方法。
【請求項５】
　前記の波長λ１は、前記の特異的な光吸収を示す吸光度スペクトルにおいて吸収ピーク
値の１／２以上の吸光度を示す波長領域内に含まれる少なくとも１つの波長であり、前記
の波長λ２は、前記の吸光度スペクトルにおいて吸収ピーク値の１／２未満の吸光度を示
し、前記の波長領域内に含まれない波長の少なくとも１つの波長であることを特徴とする
請求項１～４に記載の生体組織内に存在する物質量の測定方法。
【請求項６】
　前記の生体組織内に存在する物質量が、水分量であることを特徴とする請求項１～５の
何れかに記載の生体組織内に存在する物質量の測定方法。
【請求項７】
　生体組織内に存在し、近赤外域に特異的な光吸収を有する物質の含有量の測定装置であ
って、少なくとも、
　前記の特異的な光吸収を示す波長の少なくとも１つの波長λ１で発光する近赤外線光源
及び前記の物質に光吸収されにくい波長の少なくとも１つの波長λ２において発光する近
赤外線光源と、
　無限系対物レンズ若しくは有限系対物レンズと、　　　　　　　　
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　入射光又は反射光を分けるためのハーフミラーと、
　生体組織の表面から深さの異なる測定位置を正規焦点面及び非正規焦点面としたときに
、前記の正規焦点面及び非正規焦点面からの反射光強度をそれぞれ別の共焦点光学系によ
って収束させる手段と、
　波長λ１の近赤外線強度を識別できる近赤外線検出器及び波長λ２の近赤外線強度を識
別できる近赤外線検出器と、
　前記の補正用波長λ２における正規焦点面の反射光強度と非正規焦点面の反射光強度と
の強度比（正規反射光強度／非正規反射光強度）によって算出される補正係数を前記の測
定用波長λ１における非正規焦点面の反射光強度に乗算することによって得られる補正済
非正規反射光強度及び前記の測定用波長λ１において測定される正規焦点面の反射光強度
を用いて、ランベルト・ベールの法則に従って、前記の正規焦点面と非正規焦点面との間
に挟まれた領域に存在する物質の含有量を計算するための演算処理手段
とを有することを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置。
【請求項８】
　請求項７に記載の測定装置において、
　前記の波長λ１又は波長λ２の近赤外光がそれぞれ生体組織内に存在する物質に照射さ
れるときに前記の正規焦点面又は非正規焦点面から発する反射光は、前記の無限系の対物
レンズを通り、次いで前記のハーフミラーの通過によって少なくとも２個以上に分けられ
、前記２個以上に分けられた反射光のうち、前記の正規焦点面からの反射光は、前記のハ
ーフミラーから距離ａだけ離れた共焦点光学系ユニットの共焦点用結像レンズを通った後
、前記の共焦点結像レンズから距離ｂだけ離れた共焦点用ピンホールを通過して、近赤外
線検出器で検出できるように構成され、さらに
　前記のハーフミラーの通過後の反射光のうち、前記の非正規焦点面からの反射光は、前
記のハーフミラーから距離ｃだけ離れた前記の共焦点光学系ユニットとは別の共焦点光学
系ユニットの共焦点用結像レンズを通り、該共焦点結像レンズから距離ｄだけ離れた前記
の共焦点用ピンホールとは別の共焦点用ピンホールを通過して、前記の近赤外線検出器と
は別の近赤外線検出器で検出できるように構成されており、
　前記のａとｃとの距離及び前記のｂとｄとの距離を対比するとき、ａ＝ｃ及びｂ≠ｄ、
ａ≠ｃ及びｂ＝ｄ、若しくはａ≠ｃ及びｂ≠ｄとなるように、前記の異なる共焦点光学系
ユニットのそれぞれが配置されることを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装
置。
【請求項９】
　請求項７に記載の測定装置において、
　前記の波長λ１又は波長λ２の近赤外光がそれぞれ生体組織内に存在する物質に照射さ
れるときに前記の正規焦点面又は非正規焦点面から発する反射光は、前記の有限系の対物
レンズを通り、次いで前記のハーフミラーの通過によって少なくとも２個以上に分けられ
、前記２個以上に分けられた反射光のうち、前記の正規焦点面からの反射光は、前記のハ
ーフミラーから距離ｅだけ離れた共焦点光学系ユニットの共焦点用ピンホールを通った後
、近赤外線検出器で検出できるように構成され、さらに
　前記のハーフミラーの通過後の反射光のうち、前記の非正規焦点面からの反射光は、前
記のハーフミラーから距離ｆだけ離れた前記の共焦点光学系ユニットとは別の共焦点光学
系ユニットの共焦点用結像ピンホールを通った後、前記の近赤外線検出器とは別の近赤外
線検出器で検出できるように構成されており、
　前記のｅとｆとの距離を対比するとき、ｅ≠ｆとなるように、前記の異なる共焦点光学
系ユニットのそれぞれが配置されることを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定
装置。
【請求項１０】
　請求項７に記載の測定装置は、前記の正規焦点面及び非正規焦点面の深さ位置の調整を
容易にするために、前記のハーフミラーの通過によって少なくとも２個以上に分かれた反
射光のうち、集光する光を並行光にする凹レンズを、少なくとも1つの光路の光軸上に搭
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載することによって、前記の２個以上のそれぞれの光路の光軸上に配置されるレンズの屈
折率の合計が前記のそれぞれの光路で異なるように構成されることを特徴とする生体組織
内に存在する物質量の測定装置。
【請求項１１】
　生体組織内に存在し、近赤外域に特異的な光吸収を有する物質の含有量の測定装置であ
って、少なくとも、
前記の特異的な光吸収を示す波長の少なくとも１つの波長λ１で発光する近赤外線光源及
び前記の物質に光吸収されにくい波長の少なくとも１つの波長λ２で発光する近赤外線光
源と、
　無限系対物レンズ若しくは有限系対物レンズと、　　　　
　入射光又は反射光を分けるためのハーフミラーと、
　生体組織の表面から深さの異なる測定位置を正規焦点面及び非正規焦点面としたときに
、前記の正規焦点面及び非正規焦点面からの反射光強度を、光軸方向に移動可能な結像レ
ンズとピンホールとを有する共焦点光学系、及び前記の無限系対物レンズ若しくは有限系
対物レンズと前記の共焦点光学系との間に配置する光軸方向に移動可能なレンズ又は交換
可能な焦点距離の異なるレンズ群から構成される焦点位置の切り替えが可能な光学系によ
って収束させる手段と、
　波長λ１の近赤外線強度を識別できる近赤外線検出器及び波長λ２の近赤外線強度を識
別できる近赤外線検出器と、
　前記の補正用波長λ２における正規焦点面の反射光強度と非正規焦点面の反射光強度と
の強度比（正規反射光強度／非正規反射光強度）によって算出される補正係数を、前記の
測定用波長λ１における非正規焦点面の反射光強度に乗算することによって得られる補正
済非正規反射光強度及び前記の測定用波長λ１において測定される正規焦点面の反射光強
度を用いて、ランベルト・ベールの法則に従って、前記の正規焦点面と非正規焦点面との
間に挟まれた領域に存在する物質の含有量を計算するための演算処理手段と
を有することを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置。
【請求項１２】
　前記の共焦点光学系ユニットの共焦点用結像レンズ、共焦点用ピンホール、近赤外線光
検出器、及び凹レンズの少なくとも1つ以上の部品が光軸方向に移動可能な部品を有する
ことを特徴とする請求項７～１１の何れかに記載の生体組織内に存在する物質量の測定装
置。
【請求項１３】
　請求項７～１２に記載の測定装置は、さらに、前記測定装置を支持固定し、前記測定装
置と前記生体組織の表面との距離を、前記生体組織内の深さ方向に設ける２箇所以上の深
さ位置に応じて所要の長さに調整することによって測定深度を変えることができる手段を
有することを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置。
【請求項１４】
　前記の前記の生体組織内に存在する物質の含有量が、水分量であることを特徴とする請
求項７～１３の何れかに記載の生体組織内に存在する物質量の測定装置。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、生体組織内で局所的に存在するグルコース、コレステロール、中性脂肪、尿
酸、血中蛋白質、総アルブミン、総グルブリン、赤血球濃度等の体液成分及び水分等の各
物質量を非侵襲で測定する測定方法及びその測定装置に関するものである。
【背景技術】
【０００２】
　肺等の生体組織で局所的に存在する水分等の物質量は生体組織に低侵襲で測定すること
が求められるが、現状では困難である。例えば、特許文献１には、低侵襲の肺水量測定方
法として、肺の表面部位間の生体電気インピーダンスに基づいて肺水量を算出する方法が
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提案されているが、この方法は肺全体の平均的な水分量を測定するものであり、肺の局所
的な水分量を測定する方法としては適さない。
【０００３】
　一方、赤外線は生体組織への透過性が高く、Ｘ線より生体組織への侵襲性が低いため、
生体組織内部の観測に対して利用が期待されており、すでに、肌表面の水分量を測定する
肌水分計等に適用されている。これは、赤外線が水分子に特異的に吸収される特性を利用
するものであり、近赤外線を肌に照射し、近赤外線反射光強度を測定するときに、肌水分
が多いほど反射光が減衰することを利用して、肌表面の水分量を算出することができる。
【０００４】
　また、特許文献２及び３には、皮下組織に体液成分として存在するグルコース濃度を近
赤外線を用いた分光光度測定法によって測定する方法と装置が提案されている。前記の特
許文献２に記載の方法は、被測定部位照射用として少なくとも２種類の波長を含む光源を
用いて、被測定部位に照射した透過光もしくは被測定部位で反射した反射光を少なくとも
２種の波長の光に分割分光して、一つの波長を基準信号、残りの波長を目的体液成分濃度
を算出するための信号として演算処理を行って目的体液成分を検量するものである。さら
に、前記の特許文献３に記載の発明は、複数の波長を含む光源からの光を干渉フィルター
あるいは回折格子により時系列的に分光し、その分光された光を順次、被測定部位に照射
し、透過あるいは反射して光の強さを検知することにより各波長帯における吸光度を求め
て、目的体液成分濃度によって変化している該吸光度をもとに目的体液成分濃度を決定す
る測定方法である。ここで、前記の複数の波長は、グルコースの吸収スペクトルに特有な
測定信号波長と、グルコースの吸収量が零、もしくは、無視しうる程度である特異な基準
信号波長とからなる。
【０００５】
　上記のような肌表面の水分量や皮下組織のグルコース量の測定以外にも、近赤外線は、
例えば特許文献４に開示されているように、生体組織に含まれる血液成分の酸素飽和度を
測定する酸素飽和度測定装置の光源として利用されている。前記の特許文献４に記載の酸
素飽和度測定装置は、血液成分の酸素化ヘモグロビンと還元ヘモグロビンの光吸光係数の
ピーク波長が異なることを利用して、光吸光係数が高いそれぞれの近赤外線を体表に照射
する。このとき、近赤外線は減衰しながら生体組織内部へ到達し、近赤外線の全光路領域
にある生体組織から反射光を発する。反射光強度は、反射面に到達する入射光強度に依存
し、入射光強度は光路中に存在するヘモグロビン量に依存して減衰する。また、酸素飽和
度は酸素化ヘモグロビンと還元ヘモグロビンの比で算出できる。これらの性質を利用して
、酸素化ヘモグロビンを測定する近赤外線反射光と還元ヘモグロビンを測定する近赤外線
反射光を取得し、酸素化ヘモグロビンと還元ヘモグロビンの光吸光度から酸素化ヘモグロ
ビンと還元ヘモグロビン量を得て、酸素化ヘモグロビンと還元ヘモグロビンの比を計算す
ることで酸素飽和度は算出される。
【０００６】
　酸素飽和度測定装置を含め、生体組織内部の物質濃度を測定するためには、近赤外線を
照射した部位において、生体組織内部の深さ方向(光軸(Ｚ)方向)の全領域から近赤外線が
反射するため、反射光がどの深さ位置から反射しているか把握できる光学系を設計する必
要がある。
【０００７】
　前記の特許文献４によれば、酸素飽和度測定装置は、反射光がどの深さ位置から反射し
ているか把握する技術を用い、ランベルト・ベールの法則を利用して、特定領域の酸素飽
和度を算出している。例えば、酸素化ヘモグロビンに吸収されやすい近赤外線と、還元ヘ
モグロビン量に吸収されやすい近赤外線を別々に皮膚に照射し、それぞれの近赤外線ごと
に、皮下の特定の深さの位置ある反射面を正規焦点面とすると、正規焦点面からの反射光
を正規反射光とし、正規焦点面より更に特定の長さだけ深い位置にある反射面を非正規焦
点面とし、非正規焦点面からの反射光を非正規反射光とすると、ランベルト・ベールの法
則を利用して、正規反射光と非正規反射光の強度を比較することで、酸素化ヘモグロビン
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と還元ヘモグロビン量をそれぞれ計算し、酸素化ヘモグロビンと還元ヘモグロビン量の比
から、正規焦点面と非正規焦点面を往復する領域の酸素飽和度を算出している。
【０００８】
　一方、光学系において、反射光がどの深さ位置から反射しているかを把握できるものと
しては、例えば、１つの焦点面から発する光のみを検出する共焦点光学系が挙げられる。
共焦点光学系は、例えば、共焦点レーザ顕微鏡に使用されている。共焦点レーザ顕微鏡は
、特定の深さ位置に存在する1個の焦点面から来る光のみを取得し、焦点面以外の深さか
ら来る光をカットする光学系であり、一般に、得られる像の強度は光学顕微鏡の２乗倍で
あることが特徴である。
【０００９】
　生体組織内の体液成分量や水分量の測定の場合も、共焦点光学系に近赤外線の励起光源
を設置し、近赤外線反射光の検出器を設置することで測定できるようになると考えられる
。例えば、水分量測定の場合は、酸素飽和度測定装置と同様に、水分子に特異的に吸収さ
れる近赤外線を生体組織の表面に照射し、ランベルト・ベールの法則を利用して、皮下の
特定の深さの位置にある正規焦点面からの正規反射光と、正規焦点面より更に特定の長さ
だけ深い位置にある非正規焦点面からの非正規反射光の強度を比較することで、正規焦点
面と非正規反射光を往復する領域の体液成分量や水分量を算出できると考えられる。
【００１０】
　人体のような生体組織内部の体液成分量や水分量を測定する場合、生体組織の測定部位
により、呼吸や血管拍動など、測定部位が動くことを考慮しなければならない。生体組織
が動くという問題を解決するためには、共焦点光学系を使って、正規焦点面と非正規焦点
面の２箇所の焦点面から、正規反射光と非正規反射光を同時に取得することが必要となる
。
【００１１】
　しかしながら、共焦点光学系は、同時系列的に、深さ方向において1個の焦点面からの
反射光しか取得できない。そのために、深さの異なる２箇以上の焦点面画像を取得する方
法として、特許文献５には、入射光波長や取得する波長を高速に切り替える共焦点光学系
が提案されている。前記の特許文献５に記載の共焦点光学系は、対物レンズが作る共焦点
光学系の焦点面の位置が、光波長によって異なる色収差の性質を利用している。この光学
系では、複数波長光を入射光として使用して、対物レンズで異なる深さ位置に波長ごとの
焦点面を作り、それぞれの波長ごとに焦点面からの反射光を取得し、共焦点光学系で異な
る深さ位置にある焦点面からの反射光を取得している。
【先行技術文献】
【特許文献】
【００１２】
【特許文献１】特開２００１－２１８７４８号公報
【特許文献２】特開平９－１８２７３９号公報
【特許文献３】特開昭６０－２３６６３１号公報
【特許文献４】特開２００４－１６７０８０号公報
【特許文献５】特開平８－２１１２９６号公報
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１３】
　以上のように、生体組織内で局所的に存在するグルコース、コレステロール、中性脂肪
、尿酸、血中蛋白質、総アルブミン、総グルブリン、赤血球濃度等の体液成分及び水分の
各物質量の測定を手軽に行うためには、生体組織に対して低侵襲性である近赤外線を用い
た分光光度測定法が最適である。しかしながら、上記の従来技術では、以下のように、生
体組織内部で深さ方向に局所的に存在する前記物質量や水分量の定量的な測定を精度良く
行うことができないという問題があった。
【００１４】
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　前記の肌水分計は、肌表面の水分を測定する装置であるが、皮下数ｍｍから数ｃｍにあ
る特定領域の水分量を測定することは困難である。
【００１５】
　前記の特許文献２及び３に記載の測定方法は、被測定部位からの反射光を利用する際に
、反射光が被測定部位のどの深さから得られるのかを特定することができず、深さ方向で
局所的に存在する前記の物質量を把握することが難しい。前記の特許文献３の図２には、
反射ビームを前後方向に移動させて、反射ビームの浸透角度を好みに応じて変えることが
できると記載されているものの、反射ビームの移動は高精度の調整が必要であるため熟練
を要し、簡便な測定方法とは言えない。加えて、反射ビームの浸透角度を変える場合は反
射光を観測する場所が被測定部位の水平方向でわずかずつ異なるため、局所的に存在する
前記の物質量を高精度で測定することは光学的に制約がある。
【００１６】
　また、前記の特許文献４に記載の酸素飽和度測定方法と装置は、測定対象が酸素化ヘモ
グロビンと還元ヘモグロビンの２種類であるときに適用することができるが、生体組織内
部の体液成分や水分のように１種類に限られる場合には測定精度が大きく低下するという
問題がある。これは、皮下の特定の深さの位置にある正規焦点面と非正規焦点面の領域で
、入射光が減衰する要素、例えば両者の面の間で発生する「光反射」による光減衰と「光
吸収」による光減衰を区別できないためである。前記の特許文献４に記載されているよう
に酸素飽和度の算出であれば、酸素化ヘモグロビンと還元ヘモグロビンの両方で「光反射
」による光減衰が発生するため、酸素化ヘモグロビンと還元ヘモグロビンの比を算出する
際に、この問題は相殺されるか、若しくは両者の面の反射による入射光強度の比が既知で
あるため考慮しなくてもよくなる。しかし、体液成分量や水分量の測定は、1種類の測定
対象の量から算出する必要があるため、「光反射」による光減衰が相殺できず、「光反射
」と「光吸収」による光減衰が区別できないという問題を解決する方法が必要となる。
【００１７】
　前記の特許文献５に記載の共焦点光学系は、反射光がどの深さ位置から反射しているか
把握できる光学系であり、対物レンズの作る共焦点光学系の焦点面の位置が光波長によっ
て異なる色収差の性質を利用するため、複数波長光を入射光として使用している。しかし
、この技術を体液成分量や水分量測定に適用するには、異なる波長の光同士の入射光強度
を等しくする技術が必要である。使用できる波長が、体液成分や水分子のように特異的に
吸収される波長に限られる場合は、入射光強度が等しくなる複数波長光を利用することは
できず、体液成分量や水分量の測定を行う光学系として適当なものではない。
【００１８】
　このように、生体組織内部の体液成分や水分等の物質量を測定するためには、まず、生
体組織内部の情報を得ることが前提条件の課題となる。その前提条件の第一の課題は、共
焦点光学系を使って、任意の深さ位置にある正規焦点面だけから発する正規反射光の強度
と、非正規焦点面だけから発する非正規反射光の強度を、同時に取得できないことである
。
【００１９】
　前記の前提条件の第二の課題は、近赤外線が入射光として体内に侵入したとき、生体組
織の表面から深さに依存して入射光が減衰する要因は、体液成分や水分子による「光吸収
」以外に「反射」があり、入射光が減衰する要因を「光吸収」だけに出来ないことである
。
【００２０】
　本発明は、係る問題を解決するためになされたものであり、生体組織内部に局所的に存
在する水分を含む各種の物質量を、非侵襲で簡便に、且つ精度良く測定することができる
生体組織内に存在する物質量の測定方法及びその測定装置を提供することを目的とする。
【課題を解決するための手段】
【００２１】
　本発明は、近赤外線を用いて各種の物質量を測定することに着目して鋭意検討した結果
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、生体組織内部を透過して特定部位から反射する近赤外線を受光して特定部位間に存在す
る各種の物質量を測定するととともに、共焦点光学系を用いて任意の異なる深さにある２
個の焦点面（正規焦点面と非正規焦点面）の反射光を同時に又は時系列的に取得する技術
と、正規焦点面と非正規焦点面の領域で発生する「光吸収」と「光反射」による光減衰を
区別して、「光反射」の要素を相殺して「光吸収」だけの要素にする技術とを組み合わせ
ることができる最適な測定方法と測定装置の構成を見出すことによって上記の課題を解決
できることが分かり本発明に到った。
【００２２】
　すなわち、本発明の構成は以下の通りである。
［１］本発明は、生体組織内に存在し、近赤外域に特異的な光吸収を有する物質の含有量
の測定方法であって、次の（Ａ）、（Ｂ）、（Ｃ）及び（Ｄ）、すなわち（Ａ）前記の特
異的な光吸収を示す波長の少なくとも１つの波長λ１を測定用波長とし、前記の物質に光
吸収されにくい波長の少なくとも１つの波長λ２を補正用波長として選び、生体組織の表
面から深さの異なる測定位置を正規焦点面及び非正規焦点面としたときに、前記の波長λ
１及び波長λ２において前記の正規焦点面及び非正規焦点面の反射光強度を共焦点光学系
で測定する手段、（Ｂ）前記の補正用波長λ２における正規焦点面の反射光強度と非正規
焦点面の反射光強度との強度比（正規反射光強度／非正規反射光強度）によって補正係数
を算出する手段、（Ｃ）前記の測定用波長λ１における入射光の減衰要素である光反射と
光吸収のうち、光反射の要素を相殺するために、前記の補正係数を前記の測定用波長λ１
における非正規焦点面の反射光強度に乗算して補正済非正規反射光強度を算出する手段、
及び（Ｄ）前記の補正済非正規反射光強度及び前記の測定用波長λ１において測定される
正規焦点面の反射光強度を用いて、ランベルト・ベールの法則に従って、前記の正規焦点
面と非正規焦点面との間に挟まれた領域に存在する前記物質の含有量を求める手段、を有
することを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定方法を提供する。
［２］本発明は、前記の（Ａ）の手段において、前記の波長λ１及び波長λ２における反
射光強度の測定が、前記の正規焦点面からの反射光及び非正規焦点面からの反射光をそれ
ぞれ別の共焦点光学系で同時に検出することによって行われることを特徴とする前記［１
］に記載の生体組織内に存在する物質量の測定方法を提供する。
［３］本発明は、前記の（Ａ）の手段において、前記の波長λ１及び波長λ２の反射光強
度の測定が、前記の正規焦点面からの反射光及び非正規焦点面からの反射光を、焦点位置
の切り替えが可能な共焦点光学系で時系列的に検出することによって行われることを特徴
とする前記［１］に記載の生体組織内に存在する物質量の測定方法を提供する。
［４］本発明は、前記の（Ａ）～（Ｄ）の手段を、前記生体組織内の深さ方向に設ける２
箇所以上の深さ位置で繰り返して、前記生体組織における深度と前記生体組織内に存在す
る前記物質の含有量との関係を把握することによって、測定対象生体組織と測定対象外生
体組織の前記物質の含有量を可視化して区別することを特徴とする前記［１］～［３］の
何れかに記載の生体組織内に存在する物質量の測定方法を提供する。
［５］本発明は、前記の波長λ１が、前記の特異的な光吸収を示す吸光度スペクトルにお
いて吸収ピーク値の１／２以上の吸光度を示す波長領域内に含まれる少なくとも１つの波
長であり、前記の波長λ２が、前記の吸光度スペクトルにおいて吸収ピーク値の１／２未
満の吸光度を示し、前記の波長領域内に含まれない波長の少なくとも１つの波長であるこ
とを特徴とする前記［１］～［４］に記載の生体組織内に存在する物質量の測定方法を提
供する。
［６］本発明は、前記の生体組織内に存在する物質量が、水分量であることを特徴とする
前記［１］～［５］の何れかに記載の生体組織内に存在する物質量の測定方法を提供する
。
［７］本発明は、生体組織内に存在し、近赤外域に特異的な光吸収を有する物質の含有量
の測定装置であって、少なくとも、前記の特異的な光吸収を示す波長の少なくとも１つの
波長λ１で発光する近赤外線光源及び前記の物質に光吸収されにくい波長の少なくとも１
つの波長λ２において発光する近赤外線光源と、無限系対物レンズ若しくは有限系対物レ
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ンズと、入射光又は反射光を分けるためのハーフミラーと、生体組織の表面から深さの異
なる測定位置を正規焦点面及び非正規焦点面としたときに、前記の正規焦点面及び非正規
焦点面からの反射光強度をそれぞれ別の共焦点光学系によって収束させる手段と、波長λ
１の近赤外線強度を識別できる近赤外線検出器及び波長λ２の近赤外線強度を識別できる
近赤外線検出器と、前記の補正用波長λ２における正規焦点面の反射光強度と非正規焦点
面の反射光強度との強度比（正規反射光強度／非正規反射光強度）によって算出される補
正係数を前記の測定用波長λ１における非正規焦点面の反射光強度に乗算することによっ
て得られる補正済非正規反射光強度及び前記の測定用波長λ１において測定される正規焦
点面の反射光強度を用いて、ランベルト・ベールの法則に従って、前記の正規焦点面と非
正規焦点面との間に挟まれた領域に存在する物質の含有量を計算するための演算処理手段
とを有することを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置を提供する。
［８］本発明は、前記［７］に記載の測定装置において、前記の波長λ１又は波長λ２の
近赤外光がそれぞれ生体組織内に存在する物質に照射されるときに前記の正規焦点面又は
非正規焦点面から発する反射光は、前記の無限系の対物レンズを通り、次いで前記のハー
フミラーの通過によって少なくとも２個以上に分けられ、前記２個以上に分けられた反射
光のうち、前記の正規焦点面からの反射光は、前記のハーフミラーから距離ａだけ離れた
共焦点光学系ユニットの共焦点用結像レンズを通った後、前記の共焦点結像レンズから距
離ｂだけ離れた共焦点用ピンホールを通過して、近赤外線検出器で検出できるように構成
され、さらに前記のハーフミラーの通過後の反射光のうち、前記の非正規焦点面からの反
射光は、前記のハーフミラーから距離ｃだけ離れた前記の共焦点光学系ユニットとは別の
共焦点光学系ユニットの共焦点用結像レンズを通り、該共焦点結像レンズから距離ｄだけ
離れた前記の共焦点用ピンホールとは別の共焦点用ピンホールを通過して、前記の近赤外
線検出器とは別の近赤外線検出器で検出できるように構成されており、前記のａとｃとの
距離及び前記のｂとｄとの距離を対比するとき、ａ＝ｃ及びｂ≠ｄ、ａ≠ｃ及びｂ＝ｄ、
若しくはａ≠ｃ及びｂ≠ｄとなるように、前記の異なる共焦点光学系ユニットのそれぞれ
が配置されることを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置を提供する。
［９］本発明は、前記［７］に記載の測定装置において、前記の波長λ１又は波長λ２の
近赤外光がそれぞれ生体組織内に存在する物質に照射されるときに前記の正規焦点面又は
非正規焦点面から発する反射光は、前記の有限系の対物レンズを通り、次いで前記のハー
フミラーの通過によって少なくとも２個以上に分けられ、前記２個以上に分けられた反射
光のうち、前記の正規焦点面からの反射光は、前記のハーフミラーから距離ｅだけ離れた
共焦点光学系ユニットの共焦点用ピンホールを通った後、近赤外線検出器で検出できるよ
うに構成され、さらに前記のハーフミラーの通過後の反射光のうち、前記の非正規焦点面
からの反射光は、前記のハーフミラーから距離ｆだけ離れた前記の共焦点光学系ユニット
とは別の共焦点光学系ユニットの共焦点用結像ピンホールを通った後、前記の近赤外線検
出器とは別の近赤外線検出器で検出できるように構成されており、前記のｅとｆとの距離
を対比するとき、ｅ≠ｆとなるように、前記の異なる共焦点光学系ユニットのそれぞれが
配置されることを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置を提供する。
［１０］本発明は、前記［７］に記載の測定装置が、前記の正規焦点面及び非正規焦点面
の深さ位置の調整を容易にするために、前記のハーフミラーの通過によって少なくとも２
個以上に分かれた反射光のうち、集光する光を並行光にする凹レンズを、少なくとも1つ
の光路の光軸上に搭載することによって、前記の２個以上のそれぞれの光路の光軸上に配
置されるレンズの屈折率の合計が前記のそれぞれの光路で異なるように構成されることを
特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置を提供する。
［１１］本発明は、生体組織内に存在し、近赤外域に特異的な光吸収を有する物質の含有
量の測定装置であって、少なくとも、前記の特異的な光吸収を示す波長の少なくとも１つ
の波長λ１で発光する近赤外線光源及び前記の物質に光吸収されにくい波長の少なくとも
１つの波長λ２で発光する近赤外線光源と、無限系対物レンズ若しくは有限系対物レンズ
と、入射光又は反射光を分けるためのハーフミラーと、生体組織の表面から深さの異なる
測定位置を正規焦点面及び非正規焦点面としたときに、前記の正規焦点面及び非正規焦点
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面からの反射光強度を、光軸方向に移動可能な結像レンズとピンホールとを有する共焦点
光学系、及び前記の無限系対物レンズ若しくは有限系対物レンズと前記の共焦点光学系と
の間に配置する光軸方向に移動可能なレンズ又は交換可能な焦点距離の異なるレンズ群か
ら構成される焦点位置の切り替えが可能な光学系によって収束させる手段と、波長λ１の
近赤外線強度を識別できる近赤外線検出器及び波長λ２の近赤外線強度を識別できる近赤
外線検出器と、前記の補正用波長λ２における正規焦点面の反射光強度と非正規焦点面の
反射光強度との強度比（正規反射光強度／非正規反射光強度）によって算出される補正係
数を、前記の測定用波長λ１における非正規焦点面の反射光強度に乗算することによって
得られる補正済非正規反射光強度及び前記の測定用波長λ１において測定される正規焦点
面の反射光強度を用いて、ランベルト・ベールの法則に従って、前記の正規焦点面と非正
規焦点面との間に挟まれた領域に存在する物質の含有量を計算するための演算処理手段と
を有することを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置を提供する。
［１２］本発明は、前記の共焦点光学系ユニットの共焦点用結像レンズ、共焦点用ピンホ
ール、近赤外線光検出器、及び凹レンズの少なくとも1つ以上の部品が光軸方向に移動可
能な部品を有することを特徴とする前記［７］～［１１］の何れかに記載の生体組織内に
存在する物質量の測定装置を提供する。
［１３］本発明は、前記［７］～［１２］に記載の測定装置が、さらに、前記測定装置を
支持固定し、前記測定装置と前記生体組織の表面との距離を、前記生体組織内の深さ方向
に設ける２箇所以上の深さ位置に応じて所要の長さに調整することによって測定深度を変
えることができる手段を有することを特徴とする生体組織内に存在する物質量の測定装置
を提供する。
［１４］本発明は、前記の前記の生体組織内に存在する物質の含有量が、水分量であるこ
とを特徴とする請求項７～１３の何れかに記載の生体組織内に存在する物質量の測定装置
を提供する。
【発明の効果】
【００２３】
　本発明によれば、近赤外線が生体内部に届く範囲且つ対物レンズの作動距離の範囲で、
共焦点光学系を使用するため、任意の深さ位置にある正規焦点面だけから発する正規反射
光の強度と、非正規焦点面だけから発する非正規反射光の強度とを、同時に、又は時系列
的に取得することができる。また、近赤外線が入射光として生体組織内に侵入したとき、
生体組織の表面から深さに依存して入射光が減衰する要因を「光吸収」と「光反射」から
、「光吸収」だけにできる。さらに、近赤外線が生体内部に届く範囲且つ対物レンズの作
動距離の範囲で近赤外線を使うことで、ランベルト・ベールの法則に従って、任意の深さ
領域に存在する体内成分や水等の物質量を測定できるようになる。それらの効果によって
、生体組織内部に局所的に存在する水分を含む各種の物質量を、非侵襲で簡便に、且つ精
度良く測定することができる。
【００２４】
　また、本発明による測定方法を応用して、測定装置と測定対象部位である生体組織との
距離を自由に調整することによって測定深度を変えることができる手段を設けることによ
って、測定装置の内部の光学系を変動させることなく、測定装置の測定深度を変えること
ができるようになる。それによって、測定対象部位の深度に応じた体液成分や水分の含有
量が上記と同じように簡便に測定でき、測定対象部位の深度を厳密に把握していなくても
、測定対象生体組織と測定対象外生体組織（例えば血管内や水分量の多い部位など）の体
液成分量や水分量を可視化し、区別することが容易となる。そのため、測定対象外生体組
織を除いた領域の体液成分量や水分量をより精度良く知ることができる。
【図面の簡単な説明】
【００２５】
【図１】本発明の共焦点光学系の基本構成を示す図である。
【図２】物質に特異的に吸収される近赤外線の入射光強度が、「反射」と「吸収」の二つ
の要素によって減衰することを示した原理図である。
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【図３】測定用波長と補正用波長において、正規焦点面と非正規焦点面へ進む入射光の強
度が異なる要素で減少することを示す原理図である。
【図４】本発明の第１の実施形態の基本形となる共焦点光学系の原理図である。
【図５】本発明の第２の実施形態の基本形となる共焦点光学系の原理図である。
【図６】本発明の第１の実施形態の変形例として入射光の入射位置が異なる共焦点光学系
の原理図である。
【図７】本発明の第３の実施形態の基本形となる共焦点光学系の原理図である。
【図８】本発明の第４の実施形態の基本系となる焦点位置の切り替え可能な共焦点光学系
の原理図である。
【図９】本発明の第６の実施形態による測定深度を変えて生体組織内に存在する物質量を
把握するための測定方法を示す図である。
【発明を実施するための形態】
【００２６】
　本発明は、生体組織内部の第一焦点面と第二焦点面の反射光強度の差からランベルト・
ベールの法則に従い、第一焦点面と第二焦点面との間に存在する体内成分や水分の物質量
の測定を行う方法である。その際には、上記でも述べたような前提条件の第一及び第二の
課題が生じるため、本発明はそれらの課題を解決する手段として次に示すような特徴を有
する。
【００２７】
　第１の特徴は、共焦点光学系の対物レンズと共焦点ユニットの間にハーフミラーを設置
して光路を２個に分け、２個の光路上両方に光検出器を設置し、２個の光路それぞれに対
してハーフミラーと光検出器の間に、共焦点ユニットの共焦点用結像レンズと共焦点用ピ
ンホールを設置し、少なくとも片方の光路に並行光でない光を平行にする凹レンズの機能
を有する光学レンズを設置し、それぞれの光路で１個の焦点面だけからの反射光が共焦点
用ピンホールを通過できる機能を有し、異なる深さにある２個の焦点面を正規焦点面と非
正規焦点面として、正規焦点面だけからの反射光を正規反射光として、非正規焦点面から
の反射光を非正規反射光として、正規反射光と非正規反射光をそれぞれの光検出器から同
時に取得する機能を有する装置である。
【００２８】
　第２の特徴は、本発明の共焦点光学系の正規焦点面と非正規焦点面に対して、皮膚から
浅い方から正規焦点面と非正規焦点面とすると、体液成分や水分子に吸収されにくい近赤
外線の補正用波長λ２を生体組織内部に照射し、共焦点光学系を用いて測定する正規反射
光と非正規反射光の強度の比（正規反射光の強度/非正規反射光の強度）を計算し、計算
結果を補正係数として、水分子に吸収されやすい近赤外線の測定用波長λ１の非正規反射
光に補正係数を掛け合わせて補正済非正規反射光とし、測定用波長の正規反射光と補正済
非正規反射光を比較して、ランベルト・ベールの法則に従って生体組織内で局所的に存在
する体液成分量や水分量を測定する方法である。
【００２９】
　まず、本発明の第１の特徴である共焦点光学系について説明する。
【００３０】
　本発明の共焦点光学系は、1つの焦点面から発する光のみを検出する共焦点光学系を基
本構成とするものである。この基本構成は、図１に示すように、通常の共焦点光学系と同
じである。図１において、共焦点光学系は、正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用
結像レンズ７と、入射光源として例えば体液成分又は水分子に吸収され易い波長を有する
近赤外線光源1と、対物レンズとして例えば無限系の対物レンズ３と、正規焦点面１６か
ら発する正規反射光２００だけ取得し、非正規焦点面１７から発する非正規反射光２０１
をカットするために用いる、光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ７と正規
光路の共焦点用ピンホール１１と正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ
８から成る正規光路の共焦点ユニット１０３と正規焦点面からの反射光を取得する近赤外
線検出器５から構成される。
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【００３１】
　通常、共焦点光学系は、無限系の対物レンズ３の代わりに有限系の対物レンズを使用す
ることも可能である。また、この共焦点光学系は、蛍光物質を励起する励起光を入射光、
蛍光物質から発する蛍光を反射光とし、入射光と反射光の波長が異なる場合に、入射光を
反射して反射光を通過させるダイクロイックミラーを使用する。しかし、本発明の共焦点
光学系のように、入射光と反射光の波長が等しい場合は、図１のように、入射光および反
射光を共に半分を反射させ半分を通過させる入射光用ハーフミラー１９を用いることとす
る。
【００３２】
　通常、共焦点光学系の機能は、無限系の対物レンズ３の焦点面を正規焦点面１６とし、
正規焦点面以外の焦点面を非正規焦点面１７とすると、正規光路の共焦点ユニット１０３
は、非正規焦点面１７から反射する非正規反射光２０１をカットし、正規焦点面１６から
反射する正規反射光２００だけを通過させ、正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線
検出器５で正規反射光２００を取得する機能を有することを特徴とする。
【００３３】
　本発明は、ランベルト・ベールの法則に従って生体組織内部に含まれる物質量を算出す
るために、異なる深さの焦点面からの発する反射光強度を比較する必要がある。図１に示
す共焦点光学系を使用して深さの異なる焦点面から発する反射光強度を比較するためには
、無限系の対物レンズ３を正規光路光２００の光軸方向に移動させ、移動前と移動後の正
規反射光２００の強度を正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器５で取得する
必要がある。ここで、図１に示す共焦点光学系では、無限系の対物レンズ３を移動させる
必要があることが問題となる。
【００３４】
　測定対象が、人体などの生体組織内部の体液成分量や水分量である場合、無限系の対物
レンズ３を移動させる時間中に、前記の体液成分量や水分量が変化したり、人体自身が動
いたり、血管などの拍動により生体組織が動いたりする可能性があり、無限系の対物レン
ズ３を移動させる必要があることは問題である。これが、上記でも述べたように、本発明
における第一の課題である。
【００３５】
　この第一の課題は、深さの異なる焦点面から発する反射光を同時に取得することができ
れば解決できるため、共焦点光学系を使う場合に、任意の深さ位置にある正規焦点面だけ
から発する正規反射光の強度と、正規焦点面と深さの異なる非正規反射光だけから発する
非正規反射光の強度を、同時に取得する必要がある。それを実現するために、本発明で使
用する共焦点光学系は、次の三つの形態に分けて構成することができる。
【００３６】
　本発明で使用する無限系の対物レンズを使用した共焦点光学系に対して、対物レンズと
共焦点ユニットの間にハーフミラーを設置して光路が２個に分けられる。ここで、共焦点
ユニットとは、共焦点用のピンホールと、光を集光する機能を有する光学レンズを有する
ものとする。このとき、ハーフミラーを設置する位置は、出来るだけ対物レンズに近いこ
とが望ましい。ハーフミラーは２個の光路の光強度を等しい強度で分けられることが望ま
しい。ハーフミラーの角度は、光路に対して４５度の角度で設置し、２個の光路の角度が
９０度になることが望ましい。ただし、ここで光路を分ける数は２個と記載したが、これ
は説明を簡潔にするためのものであって、光路を２個以上に分けた装置として設計するこ
とも可能である。また、入射光源の光路は、内容を分かりやすくするため省略する。
【００３７】
　この共焦点光学系において、まず第一の形態として、２個の光路上両方に光検出器を設
置し、２個の光路それぞれに対してハーフミラーと光検出器の間に、共焦点用のピンホー
ルと光を集光する機能を有する光学レンズを有する共焦点ユニット設置し、少なくとも片
方の光路に並行光でないやがて一点に集光する光を並行光にする凹レンズの機能を有する
光学レンズを設置する。このとき、対物レンズは1つの焦点面からの光を平行光にする機
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能を有するものとする。よって無限系の対物レンズの焦点面（正規焦点面）から発する反
射光(正規反射光)を取得するための光路を正規光路とすると、正規光路の反射光は対物レ
ンズと共焦点ユニットとの間に、ハーフミラーや光学フィルター以外の光学部品を設置し
ないで共焦点ユニット及び光検出器に受光させるものとする。
【００３８】
　もう片方の光路の反射光は、無限系の対物レンズの焦点面とは異なる深さから発する反
射光であるとする。この光路は、対物レンズを通過しても並行光にならずに、対物レンズ
から離れると、やがて集光するような焦点位置（非正規焦点面）から発する反射光(非正
規反射光)の光路とし、非正規光路と定義する。この非正規光路の非正規焦点面の深さ位
置は、対物レンズとハーフミラーを経由して凹レンズに達するまで一点に集光しない非正
規反射光の焦点位置であるとする。非正規光路の凹レンズの性能と設置は、凹レンズを通
過すると非正規反射光が並行光になるように凹レンズの性能と設置位置を調節する。この
調節によって、非正規焦点面から発した非正規反射光は、対物レンズとハーフミラーを経
由すると、やや集光しながら凹レンズに達し、凹レンズを通過すると非正規反射光は並行
光になり、その後、共焦点ユニットの共焦点用ピンホールを通過して光検出器に検出され
る。よって、非正規焦点面の深さ位置は、対物レンズと凹レンズの性能に依存するものと
する。
【００３９】
　本発明で使用する共焦点光学系の第二の形態としては、非正規光路において凹レンズを
使用せず、共焦点ユニットの結像レンズの位置を光軸方向に駆動させ、非正規反射光が共
焦点用ピンホールを通過するように調節する方法が挙げられる。この方法は、非正規焦点
面の焦点位置を凹レンズの性能に依存しないで決定することが可能な方法である。必要に
応じて凸レンズをリレーレンズのように使用して、反射光が一点に集光する位置を増やす
ことで、非正規反射光が共焦点用ピンホールを通過させることも想定できるものとする。
この形態は、対物レンズが有限系の共焦点光学系であるときに適用することが望ましい。
【００４０】
　本発明で使用する共焦点光学系の第三の形態としては、対物レンズ以外に新たにレンズ
を設置して、焦点位置の切り替えを行う方法が挙げられる。まず、正規焦点面に焦点位置
を合わせて、正規焦点面からの反射光を測定する。次に、非正規焦点面からの反射光を検
知する際に、対物レンズと共焦点ユニットとの間にレンズを設置して該レンズから遠い光
を一回焦点を結ばせた後に平行光にし、その平行光が再度焦点を結ぶように、ピンホール
と結像レンズを移動させて焦点位置の切り替えを行い焦点位置を調整する。この方法によ
って、一つの共焦点光学系で深さの異なる焦点面から発する反射光を時系列的に取得する
ことができる。
【００４１】
　上記の手段によって、近赤外線を生体組織の表面に照射し、生体組織内部に存在する正
規焦点面と非正規焦点面の近赤外線反射光（正規反射光と非正規反射光）を同時に、又は
時系列的に取得できる機能を有することができる。
【００４２】
　次に、本発明の第２の特徴であるランベルト・ベールの法則に従って生体組織内で局所
的に存在する体内成分量や水分量を測定する方法について説明する。
【００４３】
　共焦点光学系に限らず、通常、入射光は物質内部に侵入すると、内部に進むに従って入
射光強度が減衰をする。これは、例えば、図２のように、水分子に吸収され易い近赤外線
光源１から、測定用波長λ１の入射光２７を体表１５に照射した場合、測定用波長λ１の
入射光２７は、例えば、正規焦点面１６から非正規焦点面１７までの領域の間に、「反射
」と「吸収」によって入射光が減衰し、正規焦点面と非正規焦点面に達する入射光強度差
が、「反射」と「吸収」の原因によって生じる。ランベルト・ベールの法則に従って水分
量を算出するためには、正規焦点面と非正規焦点面に達する入射光減衰の原因を「吸収」
のみに補正する必要がある。
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【００４４】
　このように、近赤外線が入射光として体内に侵入したとき、生体組織の表面から深さに
依存して入射光が減衰する要因は、水分子による「光吸収」以外に「反射」があり、入射
光が減衰する要因を「光吸収」だけに出来ないことである。これが、上記でも述べたよう
に、本発明における第二の課題である。
【００４５】
　この第二の課題を解決する手段として、体液成分や水分子に吸収されやすく他の生体物
質に吸収されにくい近赤外線を測定用波長λ１とすると、体液成分や水分子に吸収されに
くく他の生体物質にも吸収されにくい近赤外線の補正用波長λ２を用意し、補正用波長λ
２の反射光から補正係数を算出し、測定用波長λ１の反射光を補正する方法を用いる。本
発明において、測定用波長λ１は、前記の特異的な光吸収を示す吸光度スペクトルにおい
て吸収ピーク値の１／２以上の吸光度を示す波長領域内に含まれる少なくとも１つの波長
である。また、補正用波長λ２は、前記の吸光度スペクトルにおいて吸収ピーク値の１／
２未満の吸光度を示し、前記の波長領域内に含まれない波長の少なくとも１つの波長であ
る。測定用波長λ１と補正用波長λ２における吸光度差が小さくなると、ランベルト・ベ
ールの法則によって求める濃度の測定誤差が大きくなる傾向にあり、測定の許容誤差を考
慮すると、吸光度スペクトルの吸収ピーク値は１／２を基準として測定用波長λ１と補正
用波長λ２を区分けすることが好ましい。
【００４６】
　測定波長λ１及び補正用波長λ２として、例えば、体液成分としてグルコース量を測定
する場合は、それぞれ２０９８ｎｍ及び１１００ｎｍを選ぶことができる。また、測定波
長λ１として９６０ｎｍ又は１７００ｎｍを選び、補正用波長λ２として８５０ｎｍを選
んでも良い。コレステロール量を測定する場合は、測定波長λ１として１７２０ｎｍ、１
７３０ｎｍ及び１６８０ｎｍの何れかを選び、補正用波長λ２は１５８０～１６２０ｎｍ
の範囲にある波長の何れかを選ぶ。また、水分量を測定する場合は、測定用波長λ１を１
４２１ｎｍとすると、補正用波長λ２は１３２１ｎｍか１５２１ｎｍ程度であることが望
ましい。ただし、この波長は本発明を分かり易くするための例であり、他の波長でも可能
である。また、測定用波長λ１及び補正用波長λ２は、それぞれ１種類だけではなく、測
定精度を上げる目的で２種類以上を使用してもよい。
【００４７】
　測定精度を向上するために、補正用波長λ２は測定用波長λ１に近くに設定され、λ１
－２００ｎｍ≦λ２≦λ１＋２００ｎｍがより好ましく、さらに、λ１－１００ｎｍ≦λ
２≦λ１＋１００ｎｍの範囲にあることが特に好ましい。測定用波長λ１と補正用波長λ
２が近くすることによって、波長の違いに起因する光学的な測定誤差を小さくでき、測定
精度の向上を図ることができる。
【００４８】
　本発明においては、測定用波長λ１及び補正用波長λ２を上記のように設定することが
好ましいが、体内組織内の測定対象物質によっては、上記のような範囲で波長を選択でき
ず、測定用波長λ１と補正用波長λ２との吸光度差が小さくなる場合がある。その場合で
も本発明は測定が可能であり、補正用波長λ１は測定用波長λ２と吸光度が異なれば良い
。そのときは、測定用波長λ１の体液成分又は水分子に対するモル吸光度係数をεxとし
て、補正用波長λ２の体液成分又は水分子に対するモル吸光度係数をεyとすると、計算
上の測定用波長の体液成分又は水分子に対するモル吸光度係数をε = εx－εyとして計
算し、εをランベルト・ベールの法則式に適用するモル吸光度係数とする。
【００４９】
　補正係数を算出するためには、本発明の機能を有する共焦点光学系を使って、補正用波
長を生体組織の表面に照射し、正規焦点面と非正規焦点面からの反射光（正規反射光と非
正規反射光）を取得し、正規焦点面と非正規焦点面では、正規焦点面の方が生体組織の表
面から浅い焦点面であるとすると、補正用波長の正規反射光と非正規反射光の強度比（正
規反射光強度/非正規反射光強度）を計算することで算出する。この補正係数の概念は、
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補正用波長の入射光減衰の要素が「反射」のみによるものとし、正規反射光と非正規反射
光の強度差は「反射」による入射光減衰で生じるものとし、また、体液成分や水分子以外
の生体物質にも入射光が吸収される場合、入射光が、補正用波長と測定用波長で等しい割
合で光吸収されて減衰するものとし、光減衰の「反射」の要素と一緒に補正係数として補
正するものとする。よって、補正係数の概念は、「反射」や「体液成分や水分子以外の光
吸収」による入射光減衰が無ければ、補正用波長の正規反射光と非正規反射光の強度が等
しくなるように補正する係数とする。すなわち、補正係数Ｋは、以下の計算式（１）で計
算されるものとする。
【００５０】
　補正係数Ｋ =  (補正用波長の正規反射光強度)÷(補正用波長の非正規反射光強度) 　
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（１）
【００５１】
　補正係数Ｋを算出後、本発明の機能を有する共焦点光学系を使って、測定用波長の正規
反射光と非正規反射光を取得し、測定用波長の非正規反射光の強度に補正係数を掛け合わ
せて補正済非正規反射光とし、測定用波長の正規反射光の強度と、補正済非正規反射光の
強度を比較して、ランベルト・ベールの法則に従って、体内の局所的な体液成分や水分量
を測定するものである。すなわち、測定用波長の反射光を取得後、下記の計算式（２）及
び（３）を用いて計算して、正規焦点面と非正規焦点面に挟まれた領域の水分子のモル濃
度ｃを計算する。
【００５２】
　補正済非正規反射光の強度 =  (測定用波長の非正規反射光強度)×補正係数Ｋ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（２）
【００５３】

【００５４】
　ここで、正規反射光と非正規反射光は、正規焦点面と非正規焦点面の往復分の光路差が
あるため、片道分の光路差に変換するために分母に２を掛けている。補正係数は、入射光
が減衰する要素の「反射」と「吸収」うち、「反射」の要素を相殺するために掛け合わせ
る。この作業によって、測定用波長の光減衰が「吸収」だけの要素に近似し、ランベルト
・ベールの法則を適用できるものとする。
【００５５】
　上記の補正係数の概念を図３を用いて説明する。図３は、測定用波長λ１と補正用波長
λ２において、正規焦点面と非正規焦点面へ進む入射光の強度が異なる要素で減少するこ
とを示す原理図である。図３の（ａ）に示すように、体液成分や水分子に吸収され易い波
長の近赤外線光源１から、測定用波長λ１の入射光２７を生体組織の表面１５に照射した
場合、測定用波長λ１の入射光２７は、正規焦点面１６から非正規焦点面１７までの領域
の間に、「反射」と「吸収」によって入射光が減衰し、正規焦点面と非正規焦点面に達す
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る入射光強度差が、「反射」と「吸収」の原因によって生じる。一方、図３の（ｂ）に示
すように、体液成分や水分子に吸収されにくい波長の近赤外線光源２から、測定用波長λ
２の入射光２８を生体組織の表面１５に照射する場合、測定用波長λ２の入射光２８は「
吸収」がほとんどないために、「反射」のみの要素によって入射光が減衰し、正規焦点面
１６と非正規焦点面１７に達する入射光強度差が、「反射」のみの原因によって生じる。
上記の補正係数は、図３の（ａ）に示す「反射」と「吸収」の減衰要素から、図３の（ｂ
）に示す「反射」の要素だけを相殺して、「吸収」のみの要素によって入射光が減衰する
ように補正するために使用する。それによって、正規焦点面と非正規焦点面に達する入射
光強度差が、「吸収」のみの原因によって生じるように処理することができる。このよう
に、補正係数の概念を用いることが、本発明における第二の課題を解決する手段としての
特徴である。
【００５６】
　本発明の測定方法及び測定装置を具体的な実施形態によって以下に説明する。
【００５７】
＜第１の実施形態＞　
　図４は、本発明の第一の実施形態の基本形となる共焦点光学系の原理図である。図４に
示す共焦点光学装置は、1つの焦点面からの光のみを検出可能な共焦点光学系において、
水分子に吸収され易い近赤外線光源１と、水分子に吸収され難い近赤外線光源２と、正規
焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器５と、非正規焦点面からの反射光を取得す
る近赤外線検出器６と、対象物からの反射光が対物レンズを通過すると反射光が平行光に
なるタイプの無限系の対物レンズ３と、入射光を反射して対象物に照射するための入射光
用ハーフミラー１９と、1本の反射光を２本に分離する反射光用ハーフミラー４と、正規
光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ７と正規光路の共焦点用ピンホール１
１と正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ８から成る正規光路の共焦点
ユニット１０３と、非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ９と非正規
光路の共焦点用ピンホール１２と非正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レン
ズ１０から成る非正規光路の共焦点ユニット１０４を有する。
【００５８】
　図４に示すように、水分子に吸収され易い近赤外線光源１から発する波長λ１の入射光
を対象物の生体組織の表面１５に照射し、対象物内部である生体組織内部１８の正規焦点
面１６から発する正規反射光２００と、非正規焦点面１７から発する非正規反射光２０１
が、無限系の対物レンズ３を通り、次に無限系の対物レンズ３を通過した正規反射光２０
０と非正規反射光２０１が、「無限系の対物レンズ」から「反射光用ハーフミラー」まで
の距離３０４（以下、距離３０４と省略する。）が出来るだけ近くなるように設置された
反射光用ハーフミラー４を通って、正規光路１００と非正規光路１０１の２個に分け、次
に、反射光用ハーフミラー４を通って少なくとも２個に分かれた反射光のうち、少なくと
も正規反射光２００は、反射光用ハーフミラー４から可能な限り近い距離aに設置された
正規光路の共焦点ユニット１０３の正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レン
ズ７を通り、正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ７から距離bだけ離
れた正規光路の共焦点用ピンホール１１を通過し、正規光路の共焦点用ピンホール１１か
ら距離gだけ離れた位置に設置された正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レ
ンズ８を通過して、正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器５で検出できる設
計を有する水分量測定用の共焦点光学装置であり、正規反射光２００とは別の波長λ２の
非正規反射光２０１は、反射光用ハーフミラー４から可能な限り近い距離ｃに設置された
非正規光路１０１の共焦点ユニット１０４の非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点
用結像レンズ９を通り、非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ９から
距離dだけ離れた非正規光路の共焦点用ピンホール１２を通過し、非正規光路の共焦点用
ピンホール１２から距離ｈだけ離れた位置に設置された非正規光路の共焦点用ピンホール
後の共焦点用結像レンズ１０を通過して、非正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線
検出器６で検出できる設計を有することを特徴とする体液成分量又は水分量測定用の共焦
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点光学装置である。
【００５９】
　本実施形態の最大の特徴は以下の通りである。
【００６０】
　本実施形態は、「反射光用ハーフミラー」から「正規光路の共焦点用ピンホール前の共
焦点用結像レンズ」までの距離３００（以下、距離３００と省略する）を距離ａとし、「
正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ」から「正規光路の共焦点用ピン
ホール」までの距離２０（以下、距離２０と省略する。）を距離ｂとし、「正規光路の共
焦点用ピンホール」から「正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ」まで
の距離２１（以下、距離２１と省略する。）を距離ｇとし、「反射光用ハーフミラー」か
ら「非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ」までの距離３０１（以下
、距離３０１と省略する）を距離ｃとし、「非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点
用結像レンズ」から「非正規光路の共焦点用ピンホール」までの距離２２（以下、距離２
２と省略する。）を距離ｄとし、「非正規光路の共焦点用ピンホール」から「非正規光路
の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ」までの距離２３（以下、距離２３と省略
する。）を距離ｈとすると、距離ａと距離ｃを比較し、距離ｂとｄを比較したとき、ａと
ｃ、ｂとｄの距離が、少なくてもどちらかが異なる距離となるように設計された水分量測
定用の共焦点光学装置である。つまり、本装置は、(ａ＝ｃ、 ｂ≠ｄ)、（ａ≠ｃ、 ｂ＝
ｄ）、及び（ａ≠ｃ、ｂ≠ｄ）のいずれかの特徴を有する水分量測定用の共焦点光学装置
である。
【００６１】
　一方、距離ｇおよび距離ｈについては、正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検
出器５に受光する正規反射光光径３０２と、非正規焦点面からの反射光を取得する近赤外
線検出器６に受光する非正規反射光光径３０３が出来るだけ等しくなるように調節された
設計であれば良いものとする。
【００６２】
　本実施形態では、正規光路の共焦点ユニット１０３および非正規光路の共焦点ユニット
１０４の設置位置としては、以下の手順に従ってキャリブレーションを実施して調整する
。
【００６３】
（Ｉ－１）まず、最初の手順は、図４の生体組織の表面１５の位置に反射板を設置し、反
射板を無限系の対物レンズ３から距離ｚだけ離して、反射板の反射面が正規光路１００の
光軸に垂直になるように設置する。距離ｚは任意の距離であるが、無限系の対物レンズ３
の作動距離と等しいことが理想である。
（Ｉ－２）次に、無限系の対物レンズから距離zの位置にある反射板に対して、体液成分
や水分子に吸収され易い近赤外線光源１の入射光（波長λ１）を、入射光用ハーフミラー
１９で反射させて反射板に照射し、反射板から反射した反射光を無限系の対物レンズ３に
入光させる。
（Ｉ－３）反射光に対し、反射光用ハーフミラー４を通過させる。
（Ｉ－４）正規光路の共焦点ユニット１０３の正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点
用結像レンズ７を、反射光用ハーフミラー４から出来るだけ近い位置に設置し、反射光を
通過させる。
（Ｉ－５）正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ７からできるだけ近い
位置に、正規光路の共焦点用ピンホール１１を設置し、正規光路の共焦点用ピンホール１
１を、反射光が通過するように設置する。
（Ｉ－６）正規光路の共焦点用ピンホール１１を通過した反射光が最も強くなるように、
正規光路の共焦点用ピンホール１１の位置を正規光路１００の光軸方向に移動し、調整す
る。
（Ｉ－７）正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ８を使用する場合に行
う。正規光路の共焦点用ピンホール１１を通過した反射光が、収束しながら正規焦点面か
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らの反射光を取得する近赤外線検出器５に入光できるように、正規光路の共焦点用ピンホ
ール後の共焦点用結像レンズ８を設置し、正規光路１００の光軸方向に移動させながら位
置を調整する。
（Ｉ－８）反射板を、対物レンズから距離Ｚ+ΔＺ（≠Ｚ）の距離に設置する。この時、
距離Ｚと距離Ｚ＋ΔＺは、正規焦点面１６と非正規焦点面１７に相当させることが望まし
い。
（Ｉ－９）対物レンズから距離Ｚ＋ΔＺの位置にある反射板に対して、体液成分や水分子
に吸収され易い近赤外線光源１の入射光（波長λ１）を、入射光用ハーフミラー１９で反
射させて反射板に照射し、反射板から反射した反射光を無限系の対物レンズ３に入光させ
る。
（Ｉ－１０）反射光を反射光用ハーフミラー４で反射させる。
（Ｉ－１１）非正規光路の共焦点ユニット１０４の非正規光路の共焦点用ピンホール前の
共焦点用結像レンズ９を、反射光用ハーフミラー４から出来るだけ近い位置に設置し、反
射光を通過させる。
（Ｉ－１２）非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ９からできるだけ
近い位置に、非正規光路の共焦点用ピンホール１２を設置し、非正規光路の共焦点用ピン
ホール１２を、反射光が通過するように設置する。
（Ｉ－１３）非正規光路の共焦点用ピンホール１２を通過した反射光が最も強くなるよう
に、非正規光路の共焦点用ピンホール１２の位置を非正規光路１０１の光軸方向に移動し
、調整する。
（Ｉ－１４）非正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ１０を使用する場
合に行う。非正規光路の共焦点用ピンホール１２を通過した反射光が、収束しながら、非
正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器６に入光できるように、非正規光路の
共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ１０を設置し、非正規光路１０１の光軸方向
に移動させながら位置を調整する。
【００６４】
　同様に、体液成分や水分子に吸収されにくい近赤外光源２の入射光（波長λ２）につい
ても、正規光路の共焦点ユニット１０３および非正規光路の共焦点ユニット１０４の設置
位置は、上記と同じ手順に従ってキャリブレーションを実施して調整する。
【００６５】
＜第２の実施形態＞　
　図５は、本発明の第２の実施形態の基本形となる共焦点光学系の原理図である。図５に
示すように、本実施形態は、第１の実施形態の無限系の対物レンズの代わりに、対象物か
らの反射光が対物レンズを通過すると反射光が一点に集まるタイプの有限系の対物レンズ
１０２を使用し、体液成分や水分子に吸収され易い近赤外線光源１と、体液成分や水分子
に吸収され難い近赤外線光源２と、正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器５
と、非正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器６と、入射光を反射して対象物
に照射するための入射光用ハーフミラー１９と、１本の反射光を２本に分離する反射光用
ハーフミラー４と、正規光路の共焦点用ピンホール１１と正規光路の共焦点用ピンホール
後の共焦点用結像レンズ８から成る正規光路の共焦点ユニット１０３と、非正規光路の共
焦点用ピンホール１２と非正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ１０か
ら成る非正規光路の共焦点ユニット１０４を有することを特徴とした水分量測定用の共焦
点光学装置である。
【００６６】
　本実施形態は、第１の実施形態と同様に、図５に示すように、体液成分や水分子に吸収
され易い近赤外線光源１から発する入射光（波長λ１）を対象物の生体組織の表面１５に
照射し、対象物内部である生体組織内部１８の正規焦点面１６から発する正規反射光２０
０と、非正規焦点面１７から発する非正規反射光２０１が、有限系の対物レンズ１０２を
通り、次に有限系の対物レンズ１０２を通過した正規反射光２００と非正規反射光２０１
が、「有限系の対物レンズ」から「反射光用ハーフミラー」までの距離２４（以下、距離
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２４と省略する。）が出来るだけ近くなるように設置された反射光用ハーフミラー４を通
って、正規光路１００と非正規光路１０１の２個に分け、次に、反射光用ハーフミラー４
を通って少なくとも２個に分かれた反射光のうち、少なくとも正規反射光２００は、反射
光用ハーフミラー４から可能な限り近い距離ｅに設置された正規光路の共焦点ユニット１
０３の正規光路の共焦点用ピンホール１１を通過し、正規光路の共焦点用ピンホール１１
から距離ｇだけ離れた位置に設置された正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像
レンズ８を通過して、正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器５で検出できる
設計を有する水分量測定用の共焦点光学装置であり、正規反射光２００とは別の波長λ２
の非正規反射光２０１は、反射光用ハーフミラー４から可能な限り近い距離ｆに設置され
た非正規光路１０１の共焦点ユニット１０４の共焦点用ピンホール１２を通過し、非正規
光路の共焦点用ピンホール１２から距離ｈだけ離れた位置に設置された非正規光路の共焦
点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ１０を通過して、非正規焦点面からの反射光を取
得する近赤外線検出器６で検出できる設計を有することを特徴とする水分量測定用の共焦
点光学装置である。
【００６７】
　次に、本実施形態の最大の特徴は以下の通りである。
【００６８】
　本実施形態は、「反射光用ハーフミラー」から「正規光路の共焦点用ピンホール」まで
の距離２５（以下、距離２５と省略する）を距離ｅとし、「反射光用ハーフミラー」から
「非正規光路の共焦点用ピンホール」までの距離２６（以下、距離２６と省略する。）を
距離ｆとし、「正規光路の共焦点用ピンホール」から「正規光路の共焦点用ピンホール後
の共焦点用結像レンズ」までの距離２１（以下、距離２１と省略する。）を距離ｇとし、
「非正規光路の共焦点用ピンホール」から「非正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点
用結像レンズ」までの距離２３（以下、距離２３と省略する。）を距離ｈとすると、距離
ｅと距離ｆを比較したとき、ｅとｆの距離が異なる距離となるように設計された水分量測
定用の共焦点光学装置である。つまり、本装置は、（ｅ≠ｆ）の特徴を有する水分量測定
用の共焦点光学装置である。
【００６９】
　一方、本実施形態の距離ｇおよび距離ｈについては、第１の実施形態と同様に、正規焦
点面からの反射光を取得する近赤外線検出器５に受光する正規反射光光径３０２と、非正
規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器６に受光する非正規反射光光径３０３が
出来るだけ等しくなるように調節された設計であれば良いものとする。
【００７０】
　本実施形態では、正規光路の共焦点ユニット１０３および非正規光路の共焦点ユニット
１０４の設置位置としては、以下の手順に従ってキャリブレーションを実施して調整する
ものとする。
【００７１】
（ＩＩ－１）まず、最初の手順は、図５の生体組織の表面１５の位置に反射板を設置し、
反射板を有限系の対物レンズ１０２から距離zだけ離して、反射板の反射面が正規光路１
００の光軸に垂直になるように設置する。距離zは任意の距離であるが、有限系の対物レ
ンズ１０２の作動距離と等しいことが理想である。
（ＩＩ－２）次に、無限系の対物レンズから距離zの位置にある反射板に対して、体液成
分や水分子に吸収され易い近赤外線光源１の入射光（波長λ１）を、入射光用ハーフミラ
ー１９で反射させて反射板に照射し、反射板から反射した反射光を有限系の対物レンズ１
０２に入光させる。
（ＩＩ－３）反射光に対し、反射光用ハーフミラー４を通過させる。
（ＩＩ－４）正規光路の共焦点ユニット１０３の正規光路の共焦点用ピンホール１１を、
反射光用ハーフミラー４から出来るだけ近い位置に設置し、正規光路の共焦点用ピンホー
ル１１を、反射光が通過するように設置する。
（ＩＩ－５）正規光路の共焦点用ピンホール１１を通過した反射光が最も強くなるように
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、正規光路の共焦点用ピンホール１１の位置を正規光路１００の光軸方向に移動し、調整
する。
（ＩＩ－６）正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ８を使用する場合に
行う。正規光路の共焦点用ピンホール１１を通過した反射光が、収束しながら正規焦点面
からの反射光を取得する近赤外線検出器５に入光できるように、正規光路の共焦点用ピン
ホール後の共焦点用結像レンズ８を設置し、正規光路１００の光軸方向に移動させながら
位置を調整する。
（ＩＩ－７）反射板を、対物レンズから距離Ｚ+ΔＺ（≠Ｚ）の距離に設置する。この時
、距離Ｚと距離Ｚ＋ΔＺは、正規焦点面１６と非正規焦点面１７に相当させることが望ま
しい。
（ＩＩ－８）対物レンズから距離Ｚ＋ΔＺのところにある反射板に対して、水分子に吸収
され易い近赤外線光源１の入射光（波長λ１）を、入射光用ハーフミラー１９で反射させ
て反射板に照射し、反射板から反射した反射光を有限系の対物レンズ１０２に入光させる
。
（ＩＩ－９）反射光を反射光用ハーフミラー４で反射させる。
（ＩＩ－１０）非正規光路の共焦点ユニット１０４の非正規光路の共焦点用ピンホール１
２を、反射光用ハーフミラー４から出来るだけ近い位置に設置し、非正規光路の共焦点用
ピンホール１２を、反射光が通過するように設置する。
（ＩＩ－１１）非正規光路の共焦点用ピンホール１２を通過した反射光が最も強くなるよ
うに、非正規光路の共焦点用ピンホール１２の位置を非正規光路１０１の光軸方向に移動
し、調整する。
（ＩＩ－１２）非正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ１０を使用する
場合に行う。非正規光路の共焦点用ピンホール１２を通過した反射光が、収束しながら、
非正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器６に入光できるように、非正規光路
の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ１０を設置し、非正規光路１０１の光軸方
向に移動させながら位置を調整する。
【００７２】
　同様に、体液成分や水分子に吸収されにくい近赤外光源２の入射光（波長λ２）につい
ても、正規光路の共焦点ユニット１０３および非正規光路の共焦点ユニット１０４の設置
位置は、上記と同じ手順に従ってキャリブレーションを実施して調整する。
【００７３】
　上記の第１及び第２の実施形態で使用する各光学部品について、さらに詳細に説明する
。
【００７４】
　上記の第１及び第２の実施形態において、測定用波長λ１と補正用波長λ２の入射光２
７、２８は、対物レンズと体表の間に入射光用ハーフミラー１９を設置し（図４及び図５
）、入射光源として近赤外線レーザ光を入射光用ハーフミラーに入射させ、入射光用ハー
フミラーから反射した近赤外線レーザの入射光が、生体組織の表面１５に対して垂直に照
射されるように設計する。この時、近赤外線レーザのレーザ光は並行光線であり、レーザ
ースポット径が約１～３ｍｍとなるように設計することが望ましい。
【００７５】
　上記の第１の実施形態において、入射光源の入射光は、図６に示すように無限系の対物
レンズ３と反射光用ハーフミラー４の間に入射光用ハーフミラー１９を設置し、入射光を
入射光用ハーフミラー１９に入射させ、入射光用ハーフミラー１９から反射した入射光が
、生体組織の表面１５に対して垂直に照射されるように設計することも可能である。図６
は、第１の実施形態の基本形において入射光の入射位置が異なる共焦点光学系の原理図で
あり、第１の実施形態の変形例に該当するものである。ここで、無限系の対物レンズ３の
代わりに、図５に示すような有限系の対物レンズ１０２を使用する第２の実施形態につい
ても、図６と同様の光学系を構築することができる。
【００７６】
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　上記の第１及び第２の実施形態において、例えば、水分子に吸収され易い近赤外線光源
１は、波長が１４２１ nmの近赤外線レーザを測定用波長２７として使用する。ただし、
水分子に吸収されやすい波長であれば、他の波長のレーザでも良いものとする。一方、水
分子に吸収され難い近赤外線光源２は、波長が例えば１３２１ nm付近であり、測定用波
長２７より水分子に吸収されにくい近赤外線レーザを、補正用波長２８として使用する。
このとき、測定用波長２７と、補正用波長２８は、光路切り替えポートによって波長を切
り替えられるように設計し、測定用波長２７と補正用波長２８の反射光は同一の光路を通
るものとして設計する。
【００７７】
　上記の第１及び第２の実施形態において、レーザ１台で２種類以上の近赤外線波長が出
力できる場合は、光路切り替えポートの代わりに、片方の光をカットする光学フィルター
をセットできるように設計する。
【００７８】
　上記の第１及び第２の実施形態において、入射光源は、共焦点顕微鏡に適した入射光源
であれば、レーザ以外の光源でも特定の波長だけを照射可能な光源であれば、使用可能で
ある。
【００７９】
　上記の第１及び第２の実施形態において、対物レンズの倍率は、２倍、４倍、１０倍、
２０倍程度の倍率であることが望ましい。
【００８０】
　上記の第１及び第２の実施形態において、入射光用ハーフミラー１９および反射光用ハ
ーフミラーは、一本の光を等しい強度で2本に分けられるハーフミラーを使用することが
望ましい。
【００８１】
　上記の第１及び第２の実施形態において、正規光路の共焦点ユニット１０３および非正
規光路の共焦点ユニット１０４は、同一の性能を有する共焦点ユニットとする。
【００８２】
　上記の第１及び第２の実施形態において、入射光として使用するレーザ光に対して、光
軸に垂直なＸＹ方向に走査する手段として、電動ＸＹステージを設置し、電動ＸＹステー
ジに対象物を乗せ、観測対象を動かしながら、ＸＹ座標ごとに水分量測定を行う機能を追
加することも可能である。
【００８３】
　上記の第１及び第２の実施形態において、共焦点光学系の正規光路の共焦点ユニット１
０３および非正規光路の共焦点ユニット１０４において（図４及び図５）、正規光路の共
焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ７、正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点
用結像レンズ８、正規光路の共焦点用ピンホール１１、非正規光路の共焦点用ピンホール
前の共焦点用結像レンズ９、非正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ１
０、非正規光路の共焦点用ピンホール１２のうち、少なくともいづれかが、正規光路１０
０または非正規光路１０１の光軸方向に移動できるように、例えばピエゾ素子のような任
意に移動距離を調節可能な駆動源を設置し、結像レンズまたは共焦点ピンホールの移動距
離と、焦点面の移動距離を予めキャリブレーションしておくことで、測定したい焦点面の
位置を変える機能を追加することも可能である。
【００８４】
　そこで、上記の第１又は第２の実施形態において、実際に被検体としてマウスの肺を用
いて肺の所定部分の水分量を測定した。図４又は図５において、水分子に吸収され易い近
赤外線光源１は、波長が１４２１ nmの近赤外線レーザを測定用波長２７として使用する
。一方、水分子に吸収され難い近赤外線光源２は、波長が１３２１ nm付近であり、測定
用波長２７より水分子に吸収されにくい近赤外線レーザを、補正用波長２８として使用す
る。
【００８５】
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　マウス肺内の所定部分の水分量をそれぞれ５回測定した結果、水分量は５．８～６．２
ｍｌ／ｋｇの範囲であった。また、マウス肺内の所定部分の水分量を厳密に測定するため
、前記と同じマウス肺の所定部分を切り出して加熱乾燥して、加熱乾燥前後における肺の
重量変化を測定した。その重量変化によって測定された水分量は、５．７ｍｇ／ｋｇであ
る。切り出し箇所を測定箇所と完全に一致させることは難しく、加えて、固体差及び実験
誤差等を考慮すると、医学分野で許容されている測定誤差は慣用的に３０％以下であるこ
とが知られている。それに対して、本発明の測定方法は、重量変化による測定方法との測
定値の差異が小さいことから、高精度の測定方法として適用できることが確認された。
【００８６】
　上記の第１又は第２の実施形態において、近赤外光源からの入射光を体内組織に導出し
、さらに、体内組織からの反射光を近赤外光検出器へ導入するための光学系は、光ファイ
バによって構築して、それぞれ光源用光ファイバ及び検出のための補修用光ファイバを有
する光学ヘッドからなる内視鏡として実現しても良い。例えば、光学ヘッドとしては、光
源用光ファイバの束が光学ヘッドの中央領域でファイバ端部が揃えられて成端された後、
充填材に埋め込まれて環状スペーサ要素によって包囲され、補修用光ファイバが、前記の
環状スペーサ要素を包囲し、再び充填材によって埋め込まれ、かつ外部ケーシングによっ
て包囲されて、光ファイバ端部が環状領域で成端される構造を有するものを用いることが
できる。光源用光ファイバ及び補修用光ファイバは、それぞれ近赤外光源及び上述したハ
ーフミラー、レンズ及び共焦点光学系ユニットを経て近赤外検出器に結合される。そのと
き、光学ヘッド中の光源用光ファイバ及び補修用光ファイバは、これらの近赤外光源と近
赤外検出器との最適な結合を得るように、配列を適応させる。
【００８７】
＜第３の実施形態＞
　図７は、本発明の第３の実施形態の基本形となる共焦点光学系の原理図である。上記第
１の実施形態における体液成分量や水分量測定用の共焦点光学装置（図４）は、図７に示
すように、非正規光路１０１に対して、反射光用ハーフミラー４と、非正規光路の共焦点
用ピンホール前の共焦点用結像レンズ９の間に、集光する光を並行光にする凹レンズ１３
を搭載することを特徴とした水分量測定用の共焦点光学装置とすることも可能である。
【００８８】
　ここで、凹レンズ１３の搭載によって、距離３００を距離ａとし、距離３０１を距離ｃ
とし、距離２０を距離ｂとし、距離２２を距離ｄとすると、距離ａとｃを比較し、距離ｂ
と距離ｃを比較したとき、ａとｃ、ｂとｄの距離が、等しくなるような設計が可能な体液
成分量や水分量測定用の共焦点光学装置である。つまり、本形態は、(ａ＝ｃ,ｂ≠ｄ)、
（ａ≠ｃ, ｂ＝ｄ）、及び（ａ≠ｃ, ｂ≠ｄ）のいずれかの形態に加え、（ａ＝ｃ，ｂ＝
ｄ）の形態をとることが可能であるという特徴を有する水分量測定用の共焦点光学装置と
なる。
【００８９】
　また、上記の第２の実施形態における水分量測定用の共焦点光学装置（図５）の非正規
光路１０１に対して、反射光用ハーフミラー４と、非正規光路の共焦点用ピンホール前の
共焦点用結像レンズ９の間に、集光する光を並行光にする凹レンズ１３を搭載することを
特徴とした水分量測定用の共焦点光学装置とすることも可能である。
【００９０】
　ここで、凹レンズ１３の搭載によって、図５に示す距離２５を距離ｅとし、距離２６を
距離ｆとし、距離ｅと距離ｆを比較したとき、ｅとｆの距離が等しくなるような設計が可
能な水分量測定用の共焦点光学装置である。つまり、本形態は、（ｅ≠ｆ）の形態に加え
、（ｅ＝ｆ）の形態をとることが可能であるという特徴を有する水分量測定用の共焦点光
学装置である。
【００９１】
　上記の第１及び第２の実施形態で使用いた共焦点光学系において、凹レンズ１３は非正
規焦点面の非正規光路だけでなく、正規焦点面の正規光路面に対して搭載してもよい。そ
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れによって、凹レンズ１３を使用した本実施形態において、正規光路の共焦点ユニット１
０３、非正規光路の共焦点ユニット１０４の最適位置は、反射光用ハーフミラー４と共焦
点ユニットの間に設置した凹レンズ１３の屈折率によって決定されるため、位置調整が容
易になる。よって、非正規焦点面１７の深さ位置の調節は、例えば、複数の凹レンズ１３
を顕微鏡に搭載し、凹レンズ１３の屈折率を切り替えることで調節することが可能である
。本実施形態において、凹レンズ１３は、共焦点ユニットの中に設置することも可能であ
る。
【００９２】
　上記の全形態における水分量測定用の共焦点光学装置に対して、入射光源および光検出
器はコンピュータで動作を管理することが望ましい。
【００９３】
＜第４の実施形態＞
　図８は、本発明の第４の実施形態の基本系となる焦点位置の切り替え可能な共焦点光学
系の原理図である。まず、図８の（ａ）に示すように、無限系の対物レンズ（３）若しく
は有限系の対物レンズ（１０２）と共焦点ユニットとの間に平行光にするためのレンズ２
９を設置して、レンズ２９から遠い光を一回焦点を結ばせた後に平行光にし、その平行光
が再度焦点を結ぶように、ピンホール１１と結像レンズ７によって、１地点目となる正規
焦点面に焦点位置を合わせて、正規焦点面からの反射光を測定する。次に、図８の（ｂ）
に示すように、２地点目となる非正規焦点面からの反射光を検知する際に、ピンホール１
１と結像レンズ７を移動させることによって、２地点目の非焦点面に焦点を結ぶように焦
点位置の切り替えを行って焦点位置を調整する。ここで、レンズ２９及びピンホール１１
と結像レンズ７は、焦点位置切り替えが容易にできるように、光軸方向に移動式となって
いる。この方法によって、一つの共焦点光学系で深さの異なる焦点面から発する反射光を
時系列的に取得することができる。
【００９４】
　本発明は、レンズ２９を光軸方向に移動する方法の代わりに、図８の（ｃ）に示すよう
に、あらかじめ焦点距離を変えたレンズを複数個備える円盤３０を用いて、正規焦点面と
非正規焦点面との距離に応じて、その距離に適合したレンズ２９を配置できるように回転
方式で交換する方法を採用しても良い。円盤３０に備えられている複数のレンズはそれぞ
れ焦点距離が異なっており、正規焦点面と非正規焦点面との距離をあらかじめ設定すれば
、焦点距離が自動的に決まる。正規焦点面と非正規焦点面との距離を変えて行う測定の回
数が限られていれば、備えるレンズの枚数は少なくすることができる。レンズの交換は、
モータ３１によって回転駆動されて自動的に行われるが、手動で行っても良い。また、本
発明においては、レンズを複数個備える円盤３０から適当な焦点距離を有するレンズ２９
を選んで光軸上に配置した後、焦点距離を微調整する目的で該レンズ２９を光軸方向に移
動することも可能である。このようにすれば、大きな反射光強度を検出できるため、測定
精度の向上が図れる。
【００９５】
＜第５の実施形態＞
　本発明の第二の課題を解決するために、実際に体液成分量や水分量を求めるときに実施
する演算処理手段について説明する。上記の第１～第４の実施形態において、正規焦点面
及び非正規焦点面からの反射光強度を測定するために構築した共焦点光学装置を用いて、
光検出器から識別される反射光強度は、コンピュータ等の演算処理手段によって以下のフ
ローチャートに従って体液成分量や水分量を計算する。
【００９６】
（Ｖ－１）まず、体液成分や水分子に吸収されにくく他の生体物質にも吸収されにくい近
赤外線の補正用波長λ２を体表に照射する第一のステップＳ１を行う。
（Ｖ－２）補正用波長λ２の正規反射光と非正規反射光を取得する第二のステップＳ２を
行う。
（Ｖ－３）補正係数を補正用波長λ２の正規反射光と非正規反射光の強度比から求めるた
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めに、「補正係数Ｋ＝（補正用波長の正規反射光強度）÷（補正用波長の非正規反射光強
度）」の計算を行う第三のステップＳ３を行う。
（Ｖ－４）補正係数Ｋをコンピュータに記憶させる第四のステップＳ４を行う。
（Ｖ－５）体液成分や水分子に吸収されやすく他の生体物質に吸収されにくい近赤外線の
測定用波長λ１を生体組織の表面に照射する第五のステップＳ５を行う。
（Ｖ－６）測定用波長λ１の正規反射光と非正規反射光を取得する第六のステップＳ６を
行う。
（Ｖ－７）測定用波長λ１の非正規反射光の強度を補正するために、「補正済非正規反射
光＝測定用波長の非正規反射光強度×補正係数Ｋ」の計算を行う第七のステップＳ７を行
う。
（Ｖ－８）ランベルト・ベールの法則に従って体液成分や水分量を算出するために、光軸
上における正規焦点面と非正規焦点面の距離と、測定用波長λ１の体液成分や水分子に対
する計算上のモル吸光度係数とを予めキャリブレーションして求めておくことで、測定用
波長λ１の正規反射光の強度と測定用波長λ１の補正済非正規反射光の強度を取得するこ
とにより、上記の計算式（３）に従って計算を実施する第八のステップＳ８を行うことで
、近赤外線の照射部位の正規焦点面と非正規焦点面に挟まれた領域に含まれる体液成分や
水分子のモル濃度ｃを算出する。
【００９７】
　本実施形態において、補正用波長λ２の体液成分や水分子に対する計算上のモル吸光度
係数の大きさが無視できない場合、測定用波長λ１の体液成分や水分子に対するモル吸光
度係数をεxとし、補正用波長λ２の体液成分や水分子に対するモル吸光度係数をεyとす
ると、計算上の測定用波長λ１の体液成分や水分子に対するモル吸光度係数をε = εx－
εyとして補正し、εをランベルト・ベールの法則式に適用するモル吸光度係数とするこ
とが望ましい。
【００９８】
＜第６の実施形態＞
　本発明は、図９に示すように、測定深度を変えて体内組織内に存在する物質量を把握す
るための測定方法にも応用することができる。測定深度に応じた物質量、例えば、水分量
の測定方法は、次のようにして行われる。
【００９９】
（ＶＩ－１）　図９の（ａ）に示すように、地点Ａ（地点Ａ～Ａ’の領域）の水分量を測
定する。ここで、地点Ａ及び地点Ａ’は、それぞれ正規焦点面及び非正規焦点面となる位
置である。
（ＶＩ－２）測定深度を変えて地点Ｂの水分量を測定する。地点Ｂの場合も、地点Ａの場
合と同じように、正規焦点面（Ｂ）及び非正規焦点面（Ｂ’）を設定する。
（ＶＩ－３）更に、地点Ｃ、地点Ｄ・・・と測定深度を変えて水分量を測定する。地点Ｃ
、地点Ｄ、・・・の場合も、それぞれ個別の正規焦点面及び非正規焦点面を設ける。
（ＶＩ－３）これらの測定データをコンピュータ等の演算処理手段によって編集し、「測
定深度」と「水分量」の関係を可視化する。
【０１００】
本実施形態では、さらに、以下の方法を採用することができる。
（ｉ）地点Ａ’位置は、地点Ｂと等しい場合でも良いものとする。この場合は、地点Ｂが
非正規焦点面として処理される。以下、地点Ｂ’を地点Ｃと等しい場合とするように、そ
れより深度が深い地点においても同様の取扱いをすることができる。
（ｉｉ）測定深度を変えられる範囲は、使用する対物レンズの作動距離（ＷＤ）に依存す
る。よって、例えばＷＤ＝１．２ｃｍの倍率２０倍の対物レンズであれば、測定深度は０
～１．２ｃｍの範囲とする。ただし、対物レンズに他のレンズを組み合わせることで、合
計の作動距離を変えた場合、対物レンズの作動距離とは異なる測定深度の範囲を測定でき
るものとする。
（ｉｉｉ）測定深度を変える手段は、本機能を有している測定装置（対物レンズ、近赤外
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線光源、共焦点ユニット、検出器、ハーフミラーなどを含む）と、測定装置支えで構成さ
れる。この測定装置支えは、測定装置支えを測定対象に接触させることで、測定装置を固
定しやすくするためのものである。また、この測定装置支えは、例えばピエゾ素子または
ステッピングモータなどを有しており、電気的に測定装置支え長さを変動させられること
が望ましい。この測定装置支え長さを変えることで、測定装置の内部を変動させることな
く、測定装置の測定深度を変えることができる。
【０１０１】
　このようにして、図９の（ｂ）に示すように、測定対象部位における深度と前記測定対
象部位に存在する水分の含有量との関係が把握できる。本機能によって、測定対象部位の
深度を厳密に把握していなくても、測定対象生体組織と測定対象外生体組織（例えば血管
内や水分量の多い部位など）の水分量を可視化し、区別することができる（血管内の水分
量を約１００％と仮定した場合に限る）。よって、測定対象外組織を除いた領域の水分量
を知ることができると期待できる。
【０１０２】
　以上のように、上記の第１、第２、第３及び第４の何れかの実施形態によって、近赤外
線が生体内部に届く範囲且つ対物レンズの作動距離の範囲で、共焦点光学系を使用して、
任意の深さ位置にある正規焦点面だけから発する正規反射光の強度と、非正規焦点面だけ
から発する非正規反射光の強度を、同時に取得することを本発明の第一の効果とする。
【０１０３】
　上記の第５の実施形態によって、近赤外線が入射光として体内に侵入したとき、体表か
ら深さに依存して入射光が減衰する要因を「光吸収」だけに近似することを本発明の第二
の効果とする。
【０１０４】
　本発明の第１～第４の何れかの実施形態と第５の実施形態とを組み合わせて、近赤外線
が生体内部に届く範囲且つ対物レンズの作動距離の範囲で、近赤外線を使って、ランベル
ト・ベールの法則に従って、任意の深さ領域の水分量を算出することを本発明の第三の効
果とする。
【０１０５】
　さらに、本発明は、第６の実施形態のように、測定対象部位の深度を厳密に把握してい
なくても、測定対象生体組織と測定対象外生体組織（例えば血管内や水など）の水分量を
可視化し、区別することができる測定方法としての応用が可能である。それによって、測
定対象外生体組織を除いた領域の水分量をより精度良く知ることを本発明の第四の効果と
する。
【０１０６】
　以上のように、近赤外線は、可視光よりも生体組織の透過性が高く、Ｘ線よりも低侵襲
性であることが注目されており、血管壁構造の新しい評価方法として利用できる可能性と
、皮膚から浅い部位に存在する臓器の体液成分量や水分量を測定できる可能性がある。そ
のため、この近赤外線の特徴を生かした本発明は、薬を使わない生体組織のモニタリング
として、今後の医療分野に利用できる。さらに、本発明は、医療分野だけでなく、半導体
製造プロセスや食品等の分野において、例えば水分量の測定や管理等にも適用することが
でき、その有用性は極めて高い。
【符号の説明】
【０１０７】
１　水分子に吸収され易い近赤外線光源
２　水分子に吸収され難い近赤外線光源
３　無限系の対物レンズ
４　反射光用ハーフミラー
５　正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器
６　非正規焦点面からの反射光を取得する近赤外線検出器
７　正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ
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８　正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ
９　非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ
１０　非正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦点用結像レンズ
１１　正規光路の共焦点用ピンホール
１２　非正規光路の共焦点用ピンホール
１３　凹レンズ
１４　凸レンズ
１５　生体組織の表面
１６　正規焦点面
１７　非正規焦点面
１８　生体組織内部
１９　入射光用ハーフミラー
２０　「正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ」から「正規光路の共焦
点用ピンホール」までの距離
２１　「正規光路の共焦点用ピンホール」から「正規光路の共焦点用ピンホール後の共焦
点用結像レンズ」までの距離
２２　「非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結像レンズ」から「非正規光路の
共焦点用ピンホール」までの距離
２３　「非正規光路の共焦点用ピンホール」から「非正規光路の共焦点用ピンホール後の
共焦点用結像レンズ」までの距離
２４　「有限系の対物レンズ」から「反射光用ハーフミラー」までの距離
２５　「反射光用ハーフミラー」から「正規光路の共焦点用ピンホール」までの距離
２６　「反射光用ハーフミラー」から「非正規光路の共焦点用ピンホール」までの距離
２７　測定用波長
２８　補正用波長
２９　平行光にするためのレンズ
３０　焦点距離を変えたレンズを複数個備える円盤
３１　モータ
１００　正規光路
１０１　非正規光路
１０２　有限系の対物レンズ
１０３　正規光路の共焦点ユニット
１０４　非正規光路の共焦点ユニット
２００　正規反射光λ１
２０１　非正規反射光λ２
３００　「反射光用ハーフミラー」から「正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用結
像レンズ」までの距離
３０１　「反射光用ハーフミラー」から「非正規光路の共焦点用ピンホール前の共焦点用
結像レンズ」までの距離
３０２　正規反射光光径
３０３　非正規反射光光径
３０４　「無限系の対物レンズ」から「反射光用ハーフミラー」までの距離
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