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糖尿病の治療では、採血による血糖の自己測定に基づき、食事療法や薬物投与による血糖値のコントロールが

行われるが、１日複数回の採血に伴う苦痛や穿刺針による感染等の問題がある。体外から光を当てるだけで測定

できる血糖値計が実用化されれば、採血に伴う苦痛が軽減され、血圧測定と同じように気軽に血糖値測定が可能

となる。本開発では、近赤外光を用いた血糖値の非侵襲計測における誤差要因、（１）生体組織による散乱、（２）

色素や脂質などの夾雑物による吸収、（３）測定部位の温度変化、および（４）拍動や測定部位の僅かな動きの影

響を全て排除する計測手法を提案した。また、本計測手法により指先での拍動に伴う血液の変化量を実測値の３

倍と仮定した条件下でも皮下間質液グルコース濃度を実用的な精度で測定できることを理論的に検証した。 

 

 

１．緒言  

厚生労働省の平成28年国民健康・栄養調査によれば、

国内の糖尿病有病者は約1,000万人にのぼり、予備群

を含めるとその数は2,000万人を超えると推定されて

おり、糖尿病は深刻な国民病となっている。現在の糖

尿 病 治 療 で は 、 採 血 に よ る 血 糖 自 己 測 定

(Self-Monitoring of Blood Glucose: SMBG)に基づき、

食事療法や薬物療法による血糖コントロールが行われ

ているが、１日数回の採血に伴う苦痛や穿刺針による

感染等の問題がある。一方、平成20年度から生活習慣

病の予防を目的とした「特定健診・特定保健指導」が

高齢者医療確保法により義務付けられており、保険指

導による経時的なメタボリック症候群の評価など、今

後は予防目的での血糖自己測定も重要となる。 

非侵襲型の血糖値計が実用化されれば、採血の負担

が軽減され、血圧を計ることと同じように気軽に血糖

値を測定できる。また、リアルタイムに血糖値を測定

することで、インスリン投与のタイミングや薬物療法

などの最適化を図ることができる。さらには、血糖値

変動の少ない食品の選択、あるいは運動しながらの血

糖測定による食事・運動療法の効果判定とその患者の

動機づけも期待される。加えて、患者が痛みや煩雑さ

などを理由に敬遠することなく血糖自己測定を持続で

きれば、糖尿病の進行および重篤な合併症発症の抑制

に繋がり、ひいては医療費の大幅な削減が期待できる。 

一方、採血を伴わない血糖値計として、皮下に細い

針状のセンサー電極を挿入し、間質液のグルコース濃

度を持続的に測定する持続グルコースモニタリング装

置(Continuous Glucose Monitor: CGM)が米国において

製品化されている[1] 。CGMは間質液のグルコース濃度

が血糖値とよく一致することに基づいており[2]、SMBG

に要求される国際規格(ISO15197:2103)[3]と同等の測

定精度を実現している[4]。また、CGM は日本国内でも

2022 年より特定の患者を対象に保険適用が開始され

たが、２週間ごとに交換が必要なセンサー電極の価格

が約8,000円と高価である上、センサー挿入部での皮

膚障害も報告されている[5]。 

血糖値の完全な非侵襲計測については、過去数十年

にわたり、光学的手法を中心に国内外の企業や大学な

どの研究機関で開発が進められてきた[6-8] 。しかしな

がら、測定精度や安定性が悪く、いまだ実用化に至っ

ていない[9] [10] 。特に、近赤外光を用いた手法は、光

が真皮まで十分に浸透できること、ならびに光源や検

出器等の光学部品を比較的安価に調達できることから、

最も有望な測定手法として注目されてきた[11, 12]。しか

しながら、（１）生体組織による散乱、（２）色素や脂

質などの夾雑物による吸収、（３）測定部位の温度変化、

および（４）拍動や測定部位の僅かな動きが全て干渉

要因となり、グルコースによる微弱な吸収変化の抽出

を難しくしている。 

本開発では、果実糖度等の非破壊計測を目的に考案

し た 光 計 測 手 法 (Three-Fiber-Based Diffuse 

Reflectance Spectroscopy: TFDRS) [13] [14]をベースに、

上記した４つの干渉要因を全て排除できる近赤外光を

用いた血糖値の非侵襲計測手法を提案した。本報告で

は、提案した計測手法とその測定精度等の実用性を理

論・実験の両面で検討した結果について述べる。 
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２．研究内容と結果 

２．１ 非破壊計測手法TFDRS 

 TFDRS では、図１に示すように果実や生体等の 1 箇

所からレーザー光などの単色光を照射し、異なる距離

２箇所で反射光を受光する。３つの波長λk(k=1,2,3)

で測定した反射光の強度比で表した反射率R (λk=1,2,3) 

= isig /irefを用い、下記式（１）で表される相対吸光

度比γを非破壊計測の指標とする[13]。 

 

 

式（１）で表される相対吸光度比γは散乱の影響を

受けない物理量で、果実糖度と高い直線相関を示す。

これにより、従来の測定方法では数百種類の波長の光

を必要とした果実糖度の非破壊計測をTFDRSではわず

か３種類の波長の光で可能とした[13]。 

一方、生体には水分、脂肪、蛋白、さらにはヘモグ

ロビン色素等の多くの吸収因子（夾雑物）が含まれる

が、相対吸光度比γはヘモグロビン色素等の生体組成、

温度等の各生体パラメータCk(k=1,..,m; mは生体パラ

メータの数)と下記の比例関係が成立する[15]。 

 

 

 

式（２）の比例関係から波長の組み合わせが異なる n

個の相対吸光度比γk(k=1,..,n; n≧m)を用いて各パ

ラメータCk (k=1,..,m)を下記式（３）より算出できる。 

 

 

図２は３人の成人男性で測定した指先の総ヘモグロ

ビン濃度(以下、CtHb と呼ぶ)の測定結果を示す。本実

験では上腕部をカフで締め付けて CtHbを変化させた。

ここでは、３つの相対吸光度比γk(k=1,2,3)を用いた

式（３）でCtHbを推定しており、その測定誤差は0.003 

mMと高精度な測定を実現した[15]。 

 

２．２ TFDRSによる血糖値の非侵襲計測 

血糖値等の微量な血液成分も式（３）で表される複

数の相対吸光度比γk(k=1,..,n)の一次多項式により

原理的には推定できる。しかしながら、指先等の血液

量の体積分率は２～３％と非常に少なく、血糖値を直

接測定することは難しい。そこで、ここではCGMと同

様に皮下間質液のグルコース濃度を測定対象として、

式（３）によるグルコース濃度の推定精度を指先での

測定を想定した理論解析により評価した。 

TFDRS による指先の吸光度 A(A = -ln(R))の実験値

（●）と光散乱理論[16] [17]により計算した理論値（実 
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図１ TFDRSの概略図 
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図２ 指先のヘモグロビン濃度の測定結果 
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0 (4)S eA A A A= + +

線）を図３に示す。記号（●）で示した実験値は測定

に用いた受光ファイバーの伝送効率や受光素子の感度

等を波長毎に校正している。また、実線で示した理論

値は、指先を水分、脂肪、蛋白、およびヘモグロビン

色素が一様に分布した光散乱体（以下、散乱体モデル

と呼ぶ）と仮定して解析したが、指先の複雑な吸光度

スペクトルを相対誤差７％以下で再現している。 

次に、上記散乱体モデルを用いた理論計算により、

式（３）による間質液グルコース濃度の推定精度を評

価した。まず、散乱体モデルのグルコース濃度に加え、

ヘモグロビン色素、水分、脂質等の夾雑物濃度、指先

温度、さらには散乱係数等の各パラメータを互いに相

関がないように所定の範囲でランダムに変化させて

250 種類のサンプルを作成した。これらのサンプルに

対して 式（３）によりグルコース濃度を推定し、その

推定精度を評価した結果を図４に示す。 

同図では、二乗平均平方根誤差(Root Mean Square of 

Error: RMSE)で表したグルコース濃度の推定精度を電

気ノイズに起因した吸光度成分Aeの標準偏差ΔAeとの

関係で示した。同図より、吸光度変動ΔAe を 0.01×

10-2(以下Δ0で表す)より小さく抑えれば 10 mg/dl 以

下の測定精度が得られ、ΔAe=0での値3.4 mg/dlが限

界値となる。 

電気ノイズのみに起因した吸光度成分は正規分布を

示すことから、吸光度の時間的な積算平均によりΔ0

以下の変動を容易に実現できる。しかし、実際に測定 

される吸光度は、電気ノイズだけではなく、後述する 

拍動に伴う血管の膨張・収縮や被検体の僅かな動きで

も時間的に大きく変動するため、吸光度の単純な時間

平均だけでは実用的な推定精度の実現は難しい。 

 

２．３ 血糖値計測における拍動等の影響 

図５(a)は指先で測定した吸光度 A の時間変化を示

す。図５(b)、(c)、(d)は吸光度Aを下記式（４）に従

い３つの吸光度成分に分解した結果を示す。 

 

 

 

図５(b)に示した A0は指先そのものの吸光度成分で、

拍動に伴う血液量の変化に起因して最大0.025の変動

を示す。図５(c)に示したASは体動に伴う指先とプロー

ブ端面の幾何学的な位置関係に依存した吸光度成分で、

最大 0.013 の変動を示す。また、図５(d)に示した Ae

は光検出器等の電気ノイズに起因した吸光度成分で標

準偏差3.0×10-2の正規分布を示す。 

ここで、吸光度成分A0、ASはそれぞれΔ0の 250 倍、

130 倍と大きく変動する上、正規分布を示さないこと

から、その時間平均だけでは変動を低減できず、血糖

値の大きな測定誤差を生じる要因となる。そこで、指

先での血糖値測定に伴う拍動や体動の影響を低減する 
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図３ 指先で測定した吸光度（●）と散乱体モデルに

よる吸光度の理論値（実線）。 
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偏差）ΔAeとの関係。 
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ために新たな補正方法を考案した[18]。 

図６(a)、(b)は式 (３)で推定した血糖値の時間変化

を上記補正の無し、有りでそれぞれ理論計算した結果

を示す。ここで、指先の拍動に伴い変化する血液量は

図５(b)に示した吸光度成分 A0の変化量から導出し、

その血液の変化量を３倍した値を計算に用いた。また、

AS には図５(c)示した吸光度成分の時間波形をそのま

ま用いた。AeにはΔ0の 10 倍の変動を持つ正規分布の

吸光度成分を与えた。 

また、指先を模した散乱体モデルのグルコース濃度

を100 mg/dlに設定し、時間的に一定とした。さらに、

水分、脂質等の夾雑物濃度、散乱係数、及び指先温度 

も時間的に一定とした。以上の条件下で、式（３） 

を用いてグルコース濃度を0.2 msの時間間隔で10秒 

間計算し、その後100 msの時間幅で隣接平均した。図

５(a)の補正無しの場合、拍動の影響を受けて標準偏差

64 mg/dlと大きな測定誤差が生じている。一方、図５

(b)の補正有りの場合、標準偏差3.9 mg/dlを示し、限

界値 3.4 mg/dl を加えた推定精度(RMSE)は 5.2 

mg/dl(=(3.92+3.42)0.5)となった。 

 

３．結言  

近赤外光を用いた血糖値の非侵襲計測における長年

の未解決課題、（１）生体組織による散乱、（２）色素

や脂質などの夾雑物による吸収、（３）測定部位の温度

変化、および（４）拍動や測定部位の僅かな動きの影

響を全て排除できる計測手法を考案した。また、本手

法により、指先での拍動に伴う血液量の変化を実測値

の３倍と仮定した条件下でも SMBG に要求される国際

規格(ISO15197:2103)を満たす間質液グルコース濃度

の測定精度が得られることを理論的に検証した。 
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