
(57)【要約】
【課題】組織の吸収スペクトルを分類する多段階方法であって、スペクトルの干渉物質の
共変動、試料の不均一性、状態の変動、および構造的変動に起因する試料のスペクトルに
おける変動を低減するために使用されるローカルグループに、較正と試料のスペクトルを
局所化する方法を提供すること。
【解決手段】非侵襲的血液検体予測における分類および較正の多段階方法は、共変動する
スペクトルの干渉物質を制限することによって予測誤差を最小にする。組織試料は、被検
者の人口統計情報と、生体内の近赤外線スペクトル測定などの機器による皮膚測定とに基
づいてカテゴリ化される。多段階インテリジェントパターン分類手順は、スペクトルデー
タを、組織の特性の一貫性の程度が高いクラスターに編成する。各段階において、被検者
の人工統計データと、スペクトル測定情報と、組織の分類を確立するのに適したその他の
デバイス測定値を使用して、分類の精度が連続的に高められる。較正のためのこの多段階
分類方式は、多変量の統計手法と、スペクトルの特徴を使用する多段階分類とを利用する
。多段階分類において使用される変数は、皮膚表面の水和状態、皮膚表面の温度、組織の
水和状態、近赤外線の脂肪帯による真皮の光学的相対厚さの評価でよい。すべての組織パ
ラメータは、重要な波長部分に沿って近赤外線スペクトル信号を使用して評価される。
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
測 定 さ れ た 組 織 ス ペ ク ト ル か ら 対 象 の 血 液 検 体 の 濃 度 を 推 定 す る た め の 多 段 階 較 正 モ デ ル
を 構 築 す る 方 法 で あ っ て 、 当 該 方 法 が 、
較 正 セ ッ ト を 用 意 す る ス テ ッ プ で あ っ て 、 当 該 較 正 セ ッ ト が 、 被 検 者 の 母 集 団 の 代 表 的 試
料 採 取 か ら の 典 型 的 な ス ペ ク ト ル 測 定 値 の デ ー タ セ ッ ト を 有 す る 、 ス テ ッ プ と 、
当 該 ス ペ ク ト ル 測 定 値 を 、 当 該 被 検 者 に 属 す る 先 験 的 な 情 報 に 基 づ い て 、 事 前 に 定 義 さ れ
る ク ラ ス に 最 初 に 分 類 す る ス テ ッ プ と 、
当 該 測 定 さ れ た ス ペ ク ト ル を 、 組 織 の 測 定 場 所 に お け る 少 な く と も 1つ の 機 器 測 定 値 に 基
づ い て 、 事 前 に 定 義 さ れ る ク ラ ス に さ ら に 分 類 す る ス テ ッ プ と 、
当 該 測 定 さ れ た ス ペ ク ト ル か ら 、 さ ら な る 分 類 の た め の 少 な く と も 1つ の 特 徴 を 抽 出 す る
ス テ ッ プ と 、
を 有 す る 方 法 で あ っ て 、
決 定 規 則 に よ っ て ク ラ ス の 割 り 当 て が 行 わ れ る 、
方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
当 該 最 初 の 分 類 ス テ ッ プ が 、
第 一 段 階 に お い て 、 当 該 測 定 さ れ た ス ペ ク ト ル を 、 被 検 者 の 年 齢 に 基 づ い て 、 事 前 に 定 義
さ れ る ク ラ ス に 分 類 ス テ ッ プ と 、
第 二 段 階 に お い て 、 当 該 測 定 さ れ た ス ペ ク ト ル を 、 被 検 者 の 性 別 に 基 づ い て 、 事 前 に 定 義
さ れ る ク ラ ス に さ ら に 分 類 す る ス テ ッ プ と 、
を 有 す る 、 請 求 項 1の 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
当 該 次 の 分 類 ス テ ッ プ が 、
第 三 段 階 に お い て 、 当 該 測 定 さ れ た ス ペ ク ト ル を 、 組 織 の 測 定 場 所 に お け る 角 質 層 の 水 和
状 態 の 推 定 に 基 づ い て 、 事 前 に 定 義 さ れ る ク ラ ス に 分 類 す る ス テ ッ プ と 、
第 四 段 階 に お い て 、 当 該 測 定 さ れ た ス ペ ク ト ル を 、 当 該 組 織 の 測 定 場 所 に お け る 皮 膚 の 温
度 に 基 づ い て 、 事 前 に 定 義 さ れ る ク ラ ス に さ ら に 分 類 す る ス テ ッ プ と 、
を 有 す る 、 請 求 項 1の 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
当 該 角 質 層 の 水 和 状 態 の 推 定 が 、 当 該 組 織 の 測 定 場 所 に お け る 周 囲 湿 度 の 測 定 値 に 基 づ く
、 請 求 項 3の 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
当 該 特 徴 抽 出 ス テ ッ プ が 、 組 織 の 測 定 場 所 の 構 造 的 な 特 性 と 生 理 的 な 状 態 を 簡 潔 に 表 す た
め に 、 解 釈 の た め の 試 料 の 測 定 の 品 質 ま た は 特 定 の 側 面 を 向 上 さ せ る 数 学 的 変 形 を 有 し 、
そ の 結 果 の 一 連 の 特 徴 が 、 被 検 者 を 分 類 し て 血 液 検 体 予 測 に 最 も 有 用 な 較 正 モ デ ル を 決 定
す る た め に 使 用 さ れ る 、 請 求 項 1の 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
当 該 特 徴 が 、 前 処 理 さ れ る 測 定 値 か ら 、
　
　
　
（
　
　
は 、 測 定 値 空 間 か ら 特 徴 空 間 へ の 写 像 ）
に よ り 求 め ら れ る ベ ク ト ル
　
　
に よ り 表 さ れ 、
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を 分 解 す る こ と に よ り 、 特 定 の 特 徴 を 求 め る た め の 特 定 の 変 形
　
　
　
が 得 ら れ 、 次 元
　
　
　
が 、 i番 目 の 特 徴 が ス カ ラ ー ま た は ベ ク ト ル で あ り か つ す べ て の 特 徴 の 集 積 が 前 記 ベ ク ト
ル で あ る か 否 か を 示 し 、 か つ 、 特 徴 が ベ ク ト ル ま た は パ タ ー ン と し て 表 さ れ る と き に 、
そ の 特 徴 が 、 内 在 す る 身 体 的 現 象 の 指 標 と な る 特 定 の 構 造 を 示 す 、 請 求 項 5の 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
個 々 の 特 徴 が 、 カ テ ゴ リ に 分 割 さ れ 、 当 該 カ テ ゴ リ が 、
身 体 系 に 関 係 す る 特 定 の 解 釈 を 必 ず し も 持 た な い 抽 象 的 特 徴 と 、
試 料 の 先 験 的 な 理 解 か ら 導 か れ 、 か つ 身 体 的 現 象 に 直 接 的 に 関 係 付 け る こ と が で き る 単 純
特 徴 と 、
を 有 す る 、 請 求 項 6の 方 法 。
【 請 求 項 ８ 】
近 赤 外 線 ス ペ ク ト ル 吸 収 の 測 定 値 か ら 計 算 で き る 特 徴 が 、
脂 肪 組 織 の 厚 さ
ヘ マ ト ク リ ッ ト ・ レ ベ ル
組 織 の 水 和 状 態
タ ン パ ク 質 吸 収 の 大 き さ
当 該 組 織 の 散 乱 特 性
皮 膚 の 厚 さ
温 度 に 関 係 す る 効 果
年 齢 に 関 係 す る 効 果
ス ペ ク ト ル の 特 質
経 路 長 の 推 定 値
組 織 内 の 血 液 の 体 積 分 率
環 境 の 影 響 に 関 係 す る ス ペ ク ト ル の 特 質
の い ず れ か を 含 む 、 請 求 項 7の 方 法 。
【 請 求 項 ９ 】
既 知 の ス ペ ク ト ル 吸 収 パ タ ー ン に 関 係 す る 特 徴 を 求 め る た め に ス ペ ク ト ル の 分 解 を 使 用 す
る ス テ ッ プ 、
を さ ら に 有 す る 、 請 求 項 1の 方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
人 口 統 計 的 変 数 に 関 係 す る 、 測 定 さ れ た 吸 収 ス ペ ク ト ル に お け る 変 動 を 表 す こ と の で き る
モ デ ル を 構 築 す る た め に 、 因 子 ベ ー ス の 方 法 を 使 用 す る ス テ ッ プ 、
を さ ら に 有 す る 、 請 求 項 1の 方 法 に お い て 、
当 該 モ デ ル へ の 測 定 さ れ た 吸 収 ス ペ ク ト ル の 投 影 が 、 当 該 人 口 統 計 的 変 数 に 関 係 す る ス ペ
ク ト ル 変 動 を 表 す 特 徴 を 構 成 す る 、 方 法 。
【 請 求 項 １ １ 】
当 該 特 徴 抽 出 ス テ ッ プ が 、 事 前 定 義 さ れ た 多 数 の ク ラ ス の 1つ に 測 定 値 を 割 り 当 て る 、 請
求 項 1の 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
事 前 定 義 さ れ た ク ラ ス と の 類 似 性 に つ い て 特 徴 を 評 価 す る ス テ ッ プ と 、
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ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ を 割 り 当 て る ス テ ッ プ と 、
を さ ら に 有 す る 、 請 求 項 1の 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
測 定 値 と ク ラ ス 割 り 当 て を 使 用 し て 、 特 徴 か ら ク ラ ス 割 り 当 て へ の 写 像 を 求 め る ス テ ッ プ
、
を さ ら に 有 す る 、 請 求 項 1の 方 法 。
【 請 求 項 １ ４ 】
ク ラ ス を 当 該 特 徴 か ら 監 視 式 に 定 義 す る ス テ ッ プ で あ っ て 、 特 徴 の 各 セ ッ ト が 、 2つ 以 上
の 領 域 に 分 割 さ れ 、 か つ 、 ク ラ ス が 、 特 徴 の 分 割 の 組 合 せ に よ っ て 定 義 さ れ る 、 ス テ ッ プ
と 、
組 み 合 わ せ る こ と の で き る 当 該 定 義 さ れ た ク ラ ス の グ ル ー プ を 求 め る た め に 、 前 記 ス ペ ク
ト ル デ ー タ に 対 し て ク ラ ス タ ー 分 析 を 実 行 す る ス テ ッ プ で あ っ て 、 ク ラ ス 定 義 の 最 終 的 な
数 が 、 大 幅 に 低 減 さ れ る 、 ス テ ッ プ と 、
誤 分 類 の 数 を 最 小 に す る 、 前 記 特 徴 空 間 か ら ク ラ ス 推 定 へ の 最 適 な 写 像 ま た は 変 形 を 求 め
る こ と に よ っ て 、 ク ラ ス 定 義 の 後 に 監 視 式 パ タ ー ン 認 識 に よ り 分 類 器 を 設 計 す る ス テ ッ プ
と 、
測 定 さ れ た 特 徴 の セ ッ ト を 推 定 さ れ た 分 類 に 変 換 す る モ デ ル を 、 ク ラ ス 定 義 に 基 づ い て 作
成 す る ス テ ッ プ で あ っ て 、 当 該 ク ラ ス 定 義 が 、 当 該 測 定 値 を 得 る た め に 使 用 さ れ る 測 定 シ
ス テ ム の 仕 様 を 満 た す よ う に 最 適 化 さ れ る 、 ス テ ッ プ と 、
を さ ら に 有 す る 、 請 求 項 13の 方 法 。
【 請 求 項 １ ５ 】
当 該 最 適 化 さ れ た ク ラ ス が 、 グ ル ー プ 内 の 測 定 値 の 間 の 類 似 性 が グ ル ー プ 間 の 類 似 性 よ り
大 き い 測 定 値 の グ ル ー プ を 有 す る 、 請 求 項 14の 方 法 。
【 請 求 項 １ ６ 】
当 該 ス ペ ク ト ル 測 定 値 の 重 み を 、
　
　
　
（ は ス ペ ク ト ル 測 定 値 の 行 列 を 表 し 、 か つ は 各 測 定 用 の 当 該 対 象 の 検 体 濃 度 の 基 準 値 を
表 す ）
に 従 っ て 計 算 す る ス テ ッ プ 、
を さ ら に 有 す る 、 請 求 項 15の 方 法 。
【 請 求 項 １ ７ 】
当 該 グ ル ー プ の 1つ の 中 の ス ペ ク ト ル 測 定 値 の 重 み の ベ ク ト ル が 、 当 該 グ ル ー プ の 回 帰 ベ
ク ト ル を 有 す る 請 求 項 16の 方 法 に お い て 、
当 該 回 帰 ベ ク ト ル が 、 当 該 グ ル ー プ の 較 正 モ デ ル を 有 す る 、 方 法 。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
本 発 明 は 、 近 赤 外 線 の 組 織 吸 収 ス ペ ク ト ル を 使 用 す る 非 侵 襲 的 血 液 検 体 予 測 に 関 す る 。 よ
り 具 体 的 に は 、 本 発 明 は 、 ス ペ ク ト ル の 干 渉 物 質 (interferent)に 起 因 す る 予 測 誤 差 を 最
小 に す る た め に 、 グ ル ー プ 内 に お け る 一 貫 性 の 程 度 が 高 い 試 料 の ス ペ ク ト ル の グ ル ー プ に
対 す る 局 在 化 さ れ た 較 正 モ デ ル を 構 築 す る 方 法 に 関 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ２ 】
非 侵 襲 的 血 液 検 体 測 定 の 目 的 は 、 皮 膚 を 貫 通 せ ず に 対 象 の 血 液 検 体 の 濃 度 を 求 め る こ と で
あ る 。 近 赤 外 （ NIR） 分 光 法 は 、 被 検 者 に 伝 達 さ れ る 低 エ ネ ル ギ の 近 赤 外 線 の 吸 収 の 測 定
値 に 基 づ く 、 有 望 な 非 侵 襲 的 技 術 で あ る 。 光 は 、 皮 膚 の 小 さ い 領 域 に フ ォ ー カ ス さ れ 、 皮
下 組 織 を 介 し て 伝 播 す る 。 反 射 ま た は 伝 達 に よ り 皮 膚 か ら 逸 脱 し て 分 光 計 に よ っ て 検 出 さ
れ る 光 は 、 近 赤 外 線 が 貫 通 し て 試 料 採 取 さ れ る 組 織 の 内 容 物 に 関 す る 情 報 を 提 供 す る 。 各
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波 長 に お け る 光 の 吸 収 は 、 組 織 の 構 造 的 な 特 性 と 化 学 組 成 に よ っ て 決 ま る 。 組 織 層 は 、 そ
れ ぞ れ 種 類 の 異 な る 固 有 の 化 学 的 性 質 と 粒 子 分 布 を 持 ち 、 光 の 吸 収 と 入 射 放 射 線 の 散 乱 を
発 生 さ せ る 。 水 、 タ ン パ ク 質 、 脂 肪 、 血 液 検 体 な ど の 化 学 的 成 分 は 、 固 有 の 吸 収 特 性 に 従
っ て そ れ ぞ れ の 濃 度 に 比 例 し て 光 を 吸 収 す る 。 試 料 組 織 の ス ペ ク ト ル に は 、 対 象 の 検 体 の
み な ら ず 、 検 体 の 測 定 と 干 渉 す る 多 数 の 他 の 物 質 に 関 す る 情 報 も 含 ま れ る 。 こ の 結 果 、 検
体 信 号 を 分 析 す る た め に は 、 多 数 の 干 渉 物 質 が 重 な っ た ス ペ ク ト ル 標 識 か ら 検 体 の ス ペ ク
ト ル 信 号 を 抽 出 す る た め の 数 学 的 モ デ ル を 構 築 す る 必 要 が あ る 。 膨 大 な 干 渉 物 の 正 確 な 補
正 を 行 う モ デ ル を 定 義 す る に は 、 相 当 多 数 の 組 織 試 料 に つ い て 100以 上 の 周 波 数 に お け る
ス ペ ク ト ル 測 定 値 が 必 要 に な る 。
【 ０ ０ ０ ３ 】
血 液 検 体 の 正 確 な 非 侵 襲 的 推 定 は 、 試 料 、 す な わ ち 患 者 の 皮 膚 と 生 き て い る 組 織 の 動 的 な
性 質 に よ っ て も 制 限 さ れ る 。 化 学 的 、 構 造 的 、 お よ び 生 理 的 な 変 動 が 起 き る と 、 測 定 さ れ
る 組 織 試 料 の 光 学 的 特 性 に 劇 的 な 変 化 が 生 じ る 。 R. Anderson、 J. Parrishの 「 人 の 皮 膚
の 光 学 （ The optics of human skin） 」 （ 、 Vol.
77(1)、 p.13～ 19、 1981年 ） 、 W. Cheong、 S. Prahl、 A. Welchの 「 生 物 学 的 組 織 の 光 学 的
特 性 の 検 討 （ A review of the optical properties of biological tissues） 」 （

、 Vol.26(12)、 p.2166～ 2185、 1990年 12月 ） 、 D. Benaro
n、 D. Hoの 「 時 間 分 解 分 光 測 定 法 を 使 用 す る 組 織 内 の 撮 像 （ NIRI） お よ び 定 量 化 （ NIRS）
： 統 計 的 お よ び 動 的 に 可 変 な 光 路 長 の 影 響 （ Imaging (NIRI) and quantitation (NIRS) i
n tissue using time-resolved spectrophotometry: the impact of statically and dyn
amically variable optical path lengths） 」 （ 、 vol.1888、 p10～ 21、 1993年 ） 、 J
. Conway、 K. Norris、 C. Bodwellの 「 身 体 組 成 の 推 定 の 新 し い 手 法 ： 赤 外 相 互 作 用 （ A n
ew approach for the estimation of body composition: infrared interactance） 」 （

、 vol.40、 p.1123～ 1140、 1984年 12月 ） 、 S
. Homma、 T. Fukunaga、 A. Kagayaの 「 人 の 筋 肉 の 測 定 に お け る 近 赤 外 分 光 信 号 に お け る
脂 肪 組 織 の 厚 さ の 影 響 （ Influence of adipose tissue thickness in near infrared spe
ctroscopic signals in the measurement of human muscle） 」 （

、 Vol.1(4)、 p.418～ 424、 1996年 10月 ） 、 A. Profioの 「 組 織 内 の 光 の 伝 送 （ Ligh
t transport in tissue） 」 （ 、 vol.28(12)、 p.2216～ 2222、 1989年 6月 ）
、 M. Van Gemert、 S. Jacques、 H. Sterenborg、 W. Staの 「 皮 膚 の 光 学 （ Skin optics）
」 （ 、 vol.36(12)、 p.1146～ 1154、 1989
年 12月 ） 、 B. Wilson、 S. Jacquesの 「 組 織 の 光 学 的 反 射 お よ び 透 過 ： 原 理 と 応 用 （ Optic
al reflectance and transmittance of tissues:　 principles and applications） 」 （

、 vol.26(12)、 p.2186～ 2199） を 参 照 。
【 ０ ０ ０ ４ 】
ス ペ ク ト ル 変 動 の 全 体 的 な 原 因 と し て 、 次 の 一 般 的 な カ テ ゴ リ が あ げ ら れ る 。
【 ０ ０ ０ ５ 】
1.　 。 血 液 検 体 の 近 赤 外 ス ペ ク ト ル 吸 収
プ ロ フ ァ イ ル (absorption profiles)は 、 重 な っ て 、 短 い 時 間 間 隔 で 同 時 に 変 化 す る 傾 向
に あ る 。 こ の 重 な り に 起 因 し て ス ペ ク ト ル 干 渉 が 生 じ 、 干 渉 す る 種 類 の 数 よ り も 多 く の 独
立 的 に 変 化 す る 波 長 に お け る 吸 収 の 測 定 が 必 要 と な る 。
【 ０ ０ ０ ６ 】
2.　 。 組 織 の 測 定 場 所 に は 、 さ ま ざ ま な 組 成 と 散 乱 特 性 を 有 す る 複 数 の 層
と 区 画 (compartment)が あ る 。 波 長 に 対 す る ス ペ ク ト ル 吸 収 の 測 定 は 、 こ れ ら の 組 織 成 分
の 光 学 的 特 性 と 組 成 の 複 雑 な 組 合 せ に 関 係 す る 。 従 っ て 、 血 液 検 体 の 濃 度 が 変 化 し て い る
と き の ス ペ ク ト ル 応 答 は 、 単 純 な 線 形 モ デ ル か ら 逸 脱 す る 可 能 性 が 高 い 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
3.　 。 被 検 者 の 生 理 的 な 状 態 の 変 動 は 、 相 対 的 に 短 い 時 間 間 隔 で 組 織 層 と 区 画
の 光 学 的 特 性 に 影 響 す る 。 こ の よ う な 変 動 は 、 例 え ば 、 水 和 レ ベ ル 、 組 織 中 の 血 液 の 体 積
分 率 の 変 化 、 ホ ル モ ン の 刺 激 、 皮 膚 温 度 の 変 動 、 血 液 の ヘ モ グ ロ ビ ン レ ベ ル に 関 係 す る こ
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と が あ る 。 光 学 プ ロ ー ブ と の 接 触 に 反 応 す る わ ず か な 変 動 が 予 測 さ れ る こ と さ え あ る 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
4.　 。 個 人 の 組 織 の 特 質 は 、 遺 伝 、 環 境 的 な 影 響 、 老 化 （ aging process）
、 性 別 、 体 組 成 な ど の 要 因 の 結 果 と し て 差 が あ る 。 こ れ ら の 差 異 は 、 大 部 分 が 解 剖 学 的 な
も の で あ り 、 多 様 な 組 織 形 状 を 形 成 す る ゆ っ く り と 変 化 す る 構 造 的 な 特 性 と し て 記 述 す る
こ と が で き る 。 こ の 結 果 と し て 、 被 検 者 の 組 織 が 、 真 皮 厚 さ 、 タ ン パ ク 質 レ ベ ル 、 体 脂 肪
率 な ど の 特 定 の 特 性 に 直 接 関 係 付 け る こ と の で き る 、 ス ペ ク ト ル 吸 収 の 明 確 か つ 組 織 体 系
的 な 特 徴 ま た は パ タ ー ン を 持 つ こ と が あ る 。 吸 収 の 特 徴 は 一 人 の 患 者 に お い て は 再 現 さ れ
う る が 、 患 者 の 母 集 団 に お け る 構 造 的 な 変 動 は 、 単 一 の 数 学 的 較 正 モ デ ル の 使 用 に よ っ て
正 し く 表 す こ と が で き な い こ と が あ る 。 従 っ て 、 患 者 間 の 差 異 は 、 近 赤 外 線 ス ペ ク ト ル 吸
収 に よ る 血 液 検 体 の 非 侵 襲 的 測 定 に と っ て 重 大 な 障 害 で あ る 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
非 分 散 的 （ non-dispersive） シ ス テ ム に お い て は 、 上 記 (1)に 類 似 す る 変 動 は 、 多 重 線 形
回 帰 と 因 子 ベ ー ス の ア ル ゴ リ ズ ム な ど 多 変 量 手 法 を 使 用 し て 容 易 に モ デ ル 化 さ れ る 。 拡 散
反 射 に お け る 組 織 の 散 乱 特 性 を モ デ ル 化 す る た め に 過 去 に 多 大 な 努 力 が な さ れ て い る が 、
上 記 (2)に 概 説 さ れ て い る 問 題 は ほ と ん ど 探 求 さ れ て い な い 。 上 記 (3)と (4)に リ ス ト さ れ
て い る タ イ プ の 変 動 は 、 有 効 な 解 決 策 が 報 告 さ れ て い な い 重 大 な 非 線 形 ス ペ ク ト ル 応 答 を
引 き 起 こ す 。 例 え ば 、 非 侵 襲 的 な ブ ド ウ 糖 測 定 の い く つ か の 報 告 さ れ て い る 方 法 は 、 短 い
時 間 間 隔 に 対 し て 個 人 に 固 有 な 較 正 モ デ ル を 構 築 す る 。 K. Hazenの 「 近 赤 外 分 光 法 を 使 用
し て の 生 物 学 的 基 質 に お け る ブ ド ウ 糖 の 定 量 （ Glucose determination in biological ma
trices using near-infrared spectroscopy） 」 （ ア イ オ ワ 大 学 博 士 論 文 、 1995年 8月 ） と
、 J.Burmeisterの 「 人 の 非 侵 襲 的 血 液 ブ ド ウ 糖 測 定 値 の た め の 生 体 外 モ デ ル （ In vitro m
odel for human noninvasive blood glucose measurements） 」 （ ア イ オ ワ 大 学 博 士 論 文
、 1997年 12月 ） と 、 M. Robinson、 R. Eaton、 D. Haaland、 G. Koepp、 E. Thomas、 B. Sta
llard、 P. Robinsonの 「 糖 尿 病 患 者 に お け る ブ ド ウ 糖 の 非 侵 襲 的 モ ニ タ リ ン グ ： 予 備 評 価
（ Noninvasive glucose monitoring in diabetic patients: a preliminary evaluation
） 」 （ 、 Vol.38(9)、 p.1618～ 1622、 1992年 ） を 参 照 。 こ の 手 法 に よ り 、 患 者
間 の 差 異 が モ デ ル 化 さ れ て し ま う こ と が 回 避 さ れ 、 従 っ て 、 多 数 の 個 人 に 一 般 化 さ れ る こ
と が な い 。 し か し な が ら 、 こ の 較 正 モ デ ル は 、 タ イ プ (4)の 変 動 に 関 連 し て 再 較 正 が 必 要
と な り う る 長 い 時 間 間 隔 で の テ ス ト が 行 わ れ て い な い 。 さ ら に 、 報 告 さ れ て い る 方 法 は 、
タ イ プ (3)の 一 連 の 変 動 に 対 し て 有 効 で あ る こ と は 、 開 示 さ れ て い な い 。
【 ０ ０ １ ０ 】
【 特 許 文 献 １ 】
米 国 特 許 出 願 番 号 09／ 359,191（ S. Malin、 T. Ruchtiの 「 非 侵 襲 的 血 液 検 体 予 測 用 の イ ン
テ リ ジ ェ ン ト シ ス テ ム （ An Intelligent System For Noninvasive Blood Analyte Predic
tion） 」 （ 1999年 7月 22日 ）
【 非 特 許 文 献 １ 】
R. Anderson、 J. Parrishの 「 人 の 皮 膚 の 光 学 （ The optics of human skin） 」 （ Journal
 of Investigative Dermatology、 Vol.77(1)、 p.13～ 19、 1981年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ 】
W. Cheong、 S. Prahl、 A. Welchの 「 生 物 学 的 組 織 の 光 学 的 特 性 の 検 討 （ A review of the
 optical properties of biological tissues） 」 （ IEEE Journal of Quantum Electroni
cs、 Vol.26(12)、 p.2166～ 2185、 1990年 12月 ）
【 非 特 許 文 献 ３ 】
D. Benaron、 D. Hoの 「 時 間 分 解 分 光 測 定 法 を 使 用 す る 組 織 内 の 撮 像 （ NIRI） お よ び 定 量
化 （ NIRS） ： 統 計 的 お よ び 動 的 に 可 変 な 光 路 長 の 影 響 （ Imaging (NIRI) and quantitatio
n (NIRS) in tissue using time-resolved spectrophotometry:　 the impact of statica
lly and dynamically variable optical path lengths） 」 （ SPIE、 vol.1888、 p10～ 21、
1993年 ）
【 非 特 許 文 献 ４ 】
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J. Conway、 K. Norris、 C. Bodwellの 「 身 体 組 成 の 推 定 の 新 し い 手 法 ： 赤 外 相 互 作 用 （ A 
new approach for the estimation of body composition:　 infrared interactance） 」
（ The American Journal of Clinical Nutrition、 vol.40、 p.1123～ 1140、 1984年 12月 ）
【 非 特 許 文 献 ５ 】
S. Homma、 T. Fukunaga、 A. Kagayaの 「 人 の 筋 肉 の 測 定 に お け る 近 赤 外 分 光 信 号 に お け る
脂 肪 組 織 の 厚 さ の 影 響 （ Influence of adipose tissue thickness in near infrared spe
ctroscopic signals in the measurement of human muscle） 」 （ Journal of Biomedical
 Optics、 Vol.1(4)、 p.418～ 424、 1996年 10月 ）
【 非 特 許 文 献 ６ 】
A. Profioの 「 組 織 内 の 光 の 伝 送 （ Light transport in tissue） 」 （ Applied Optics、 vo
l.28(12)、 p.2216～ 2222、 1989年 6月 ）
【 非 特 許 文 献 ７ 】
M. Van Gemert、 S. Jacques、 H. Sterenborg、 W. Staの 「 皮 膚 の 光 学 （ Skin optics） 」
（ IEEE Transactions on Biomedical Engineering、 vol.36(12)、 p.1146～ 1154、 1989年 1
2月 ）
【 非 特 許 文 献 ８ 】
B. Wilson、 S. Jacquesの 「 組 織 の 光 学 的 反 射 お よ び 透 過 ： 原 理 と 応 用 （ Optical reflect
ance and transmittance of tissues:　 principles and applications） 」 （ IEEE Journa
l of Quantum Electronics、 vol.26(12)、 p.2186～ 2199）
【 非 特 許 文 献 ９ 】
K. Hazenの 「 近 赤 外 分 光 法 を 使 用 し て の 生 物 学 的 基 質 に お け る ブ ド ウ 糖 の 定 量 （ Glucose 
determination in biological matrices using near-infrared spectroscopy） 」 （ ア イ
オ ワ 大 学 博 士 論 文 、 1995年 8月 ）
【 非 特 許 文 献 １ ０ 】
J.Burmeisterの 「 人 の 非 侵 襲 的 血 液 ブ ド ウ 糖 測 定 値 の た め の 生 体 外 モ デ ル （ In vitro mod
el for human noninvasive blood glucose measurements） 」 （ ア イ オ ワ 大 学 博 士 論 文 、 1
997年 12月 ）
【 非 特 許 文 献 １ １ 】
M. Robinson、 R. Eaton、 D. Haaland、 G.　 Koepp、 E. Thomas、 B. Stallard、 P. Robinso
nの 「 糖 尿 病 患 者 に お け る ブ ド ウ 糖 の 非 侵 襲 的 モ ニ タ リ ン グ ： 予 備 評 価 （ Noninvasive glu
cose monitoring in diabetic patients: a preliminary evaluation） 」 （ Clin. Chem、
Vol.38(9)、 p.1618～ 1622、 1992年 ）
【 非 特 許 文 献 １ ２ 】
K. Funkunagaの 「 統 計 的 パ タ ー ン 認 識 の 紹 介 （ Intro to Statistical Pattern Recogniti
on） 」 （ Academic Pres、 カ リ フ ォ ル ニ ア 州 サ ン デ ィ エ ゴ 、 1990年 ） J. Hertz、 A. Krogh
、 R. Palmerの 「 ニ ュ ー ラ ル 計 算 の 理 論 の 紹 介 （ Introduction To The Theory Of Neural 
Computation） 」 （ Addison-Wesley Publishing Co.、 カ リ フ ォ ル ニ ア 州 レ ッ ド ウ ッ ド シ テ
ィ ー 、 1991年 ）
【 非 特 許 文 献 １ ３ 】
R. Duda、 P. Hartの 「 パ タ ー ン 分 類 と 情 景 分 析 （ Pattern Classification and Scene Ana
lysis） 」 （ John Wiley and Sons、 ニ ュ ー ヨ ー ク 、 1973年 ）
【 非 特 許 文 献 １ ４ 】
J. Conway、 K. Norris、 C. Bodwellの 「 身 体 組 成 の 推 定 の 新 し い 手 法 ： 赤 外 相 互 作 用 （ A 
new approach for the estimation of body composition:　 infrared interactance） 」
（ The American Journal of Clinical Nutrition、 vol.40、 p.1123～ 1140、 1984年 12月 ）
【 非 特 許 文 献 １ ５ 】
K. Martinの 「 近 赤 外 線 分 光 法 に よ る 皮 膚 内 の 水 分 の 直 接 的 な 測 定 （ Direct measurement 
of moisture in skin by NIR spectroscopy） 」 （ J. Soc. Cosmet. Chem.、 Vol.44、 p.24
9～ 261、 1993年 9／ 10月 ）
【 非 特 許 文 献 １ ６ 】
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W. Cheong、 S. Prahl、 A. Welchの 「 生 物 学 的 組 織 の 光 学 的 特 性 の 検 討 （ A review of the
 optical properties of biological tissues） 」 （ IEEE Journal of Quantum Electroni
cs、 vol.26(12)、 p.2166～ 2185、 1990年 12月 ）
【 非 特 許 文 献 １ ７ 】
W. Andrew、 R. Behnke、 T. Satoの 「 加 齢 に よ る 人 の 真 皮 の 細 胞 集 団 に お け る 変 化 （ Chang
es with advancing age in the cell population of human dermis） 」 （ Gerontologia、
vol.10、 p.1～ 19、 1964／ 65年 ）
【 非 特 許 文 献 １ ８ 】
W. Montagna、 K. Carlisleの 「 老 化 す る 人 の 皮 膚 に お け る 構 造 的 な 変 化 （ Structural cha
nges in aging human skin） 」 （ The Journal of Investigative Dermatology、 vol.73、
p.47～ 53、 1979年 ）
【 非 特 許 文 献 １ ９ 】
J. Brocklehurstの 「 老 人 病 医 薬 と 老 人 病 学 （ Textbook of Geriatric Medicine and Gero
ntology） 」 （ p.593～ 623、 Churchill Livingstone, Edinburgh and London、 1973年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ０ 】
T. Ruchtiの 「 内 部 報 告 と プ レ ゼ ン テ ー シ ョ ン （ Internal Reports and Presentations）
」 （ Instrumentation Metrics, Inc）
【 非 特 許 文 献 ２ １ 】
S. Matcher、 M. Cope、 D. Delpyの 「 近 赤 外 分 光 法 に お け る 組 織 の 発 色 団 の 濃 度 変 化 を 定
量 化 す る た め の 水 の 吸 収 ス ペ ク ト ル の 使 用 （ Use of water absorption spectrum to quan
tify tissue chromophore concentration changes in near-infrared spectroscopy） 」
（ Phys. Med. Biol.、 vol.38、 p.177～ 196、 1993年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ２ 】
Y. Paoの 「 適 応 性 パ タ ー ン 認 識 と ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク （ Adaptive Pattern Recogniti
on and Neural Networks） 」 （ Addison-Wesley Publishing Company, Inc.、 マ サ チ ュ ー
セ ッ ツ 州 リ ー デ ィ ン グ 、 1989年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ３ 】
J. Bezdek、 S. Pal編 「 パ タ ー ン 認 識 の た め の フ ァ ジ ィ モ デ ル （ Fuzzy Models for Patter
n Recognition） 」 （ IEEE Press、 ニ ュ ー ジ ャ ー ジ ー 州 ピ ス カ タ ウ ェ イ 、 1992年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ４ 】
S. Wold、 M. Sjostromの 「 SIMCA:類 似 性 と 相 似 の 観 点 に お け る 化 学 デ ー タ の 分 析 方 法 （ SI
MCA:　 A method for analyzing chemical data in terms of similarity and analogy）
」 （ Chemometrics: Theory and Application、 B. Kowalski編 、 ACS Symposium Series、 V
ol.52、 1977年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ５ 】
S. Haykinの 「 ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク ： 包 括 的 な 基 本 （ Neural Networks: A Comprehens
ive Foundation） 」 （ Prentice-Hall、 ニ ュ ー ジ ャ ー ジ ー 州 ア ッ パ ー サ ド ル リ バ ー 、 1994
年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ６ 】
C. Chen編 「 フ ァ ジ ィ 理 論 と ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク ハ ン ド ブ ッ ク （ Fuzzy Logic and Neu
ral Network Handbook） 」 （ IEEE Press、 ニ ュ ー ジ ャ ー ジ ー 州 ピ ス カ タ ウ ェ イ 、 1996年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ７ 】
L. Zadehの 「 フ ァ ジ ィ 集 合 （ Fuzzy Sets） 」 （ Inform. Control、 Vol.8、 p.338～ 353、 19
65年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ８ 】
H. Martens、 T. Naesの 「 多 変 量 較 正 （ Multivariate Calibration） 」 （ John Wiley and 
Sons、 ニ ュ ー ヨ ー ク 、 1989年 ）
【 非 特 許 文 献 ２ ９ 】
D. Bommannan、 R. Potts、 R. Guyの 「 赤 外 分 光 法 に よ る 生 体 内 の 角 質 層 の バ リ ア 機 能 の 検
査 （ Examination of the Stratum Corneum Barrier Function In Vivo by Infrared Spec
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troscopy） 」 （ J. Invest. Dermatol.、 vol.95、 p.403～ 408、 1990年 ）
【 非 特 許 文 献 ３ ０ 】
J. Middleton、 B. Allenの 「 角 質 層 に 対 す る 温 度 お よ び 湿 度 の 影 響 と 皮 膚 の ひ び 割 れ と の
関 係 （ Influence of temperature and humidity on stratum corneum and its relation 
to skin chapping） 」 （ J. Soc. Cosmet. Chem.、 vol.24、 p.239～ 43、 1973年 ）
【 非 特 許 文 献 ３ １ 】
N. Draper、 H. Smithの 「 応 用 回 帰 分 析 （ Applied Regression Analysis） 」 （ 第 二 版 、 Jo
hn Wiley and Sons、 ニ ュ ー ヨ ー ク 、 1981年 ）
【 発 明 の 開 示 】
【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
【 ０ ０ １ １ 】
本 発 明 は 、 組 織 の 吸 収 ス ペ ク ト ル を 分 類 す る 多 段 階 方 法 で あ っ て 、 ス ペ ク ト ル の 干 渉 物 質
の 共 変 動 、 試 料 の 不 均 一 性 、 状 態 の 変 動 、 お よ び 構 造 的 変 動 に 起 因 す る 試 料 の ス ペ ク ト ル
に お け る 変 動 を 低 減 す る た め に 使 用 さ れ る ロ ー カ ル グ ル ー プ に 、 較 正 と 試 料 の ス ペ ク ト ル
を 局 所 化 す る (localize)方 法 を 提 供 す る 。 測 定 ス ペ ク ト ル は 、 測 定 時 に お け る 患 者 に 最 も
正 確 な 推 定 を 生 成 す る た め に 設 計 さ れ て い る 局 所 化 さ れ た 較 正 モ デ ル に 関 連 付 け ら れ る 。
分 類 は 、 現 在 の 患 者 の 状 態 と 構 造 に 関 連 し て 抽 出 さ れ る 、 組 織 の 吸 収 ス ペ ク ト ル の 特 徴 に
よ り 行 わ れ る 。
【 ０ ０ １ ２ 】
本 発 明 は 、 患 者 の 代 表 的 母 集 団 か ら の 組 織 の 吸 収 ス ペ ク ト ル か ら 、 ま た は グ ル ー プ に 分 け
ら れ た 個 々 の 患 者 の 生 理 的 な 状 態 か ら 、 局 所 化 さ れ た 較 正 モ デ ル を 構 築 す る 方 法 も 提 供 す
る 。 グ ル ー プ ま た は ク ラ ス は 、 ク ラ ス 内 の 組 織 の 特 質 の 変 動 が ク ラ ス 間 の 変 動 よ り も 小 さ
く な る よ う に 、 構 造 的 な 類 似 性 と 状 態 の 類 似 性 と に 基 づ い て 定 義 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ３ 】
【 発 明 を 実 施 す る た め の 最 良 の 形 態 】
【 ０ ０ １ ４ 】
｛ 多 段 階 分 類 ｝
ス ペ ク ト ル と 他 の 電 子 的 情 報 お よ び 人 口 統 計 的 情 報 を 使 用 し て の 組 織 試 料 の 分 類 は 、 各 種
の ア ル ゴ リ ズ ム を 使 用 し て 行 う こ と が で き る 。 組 織 の 状 態 を グ ル ー プ 内 に お け る 類 似 性 の
高 い グ ル ー プ に 分 け る た め の 各 種 の 分 類 器 (classifier)が 存 在 し 、 例 え ば 、 統 計 的 分 布 情
報 を 利 用 す る ベ イ ジ ア ン 分 類 器 、 先 験 的 な 情 報 を ほ と ん ど 想 定 し な い ノ ン パ ラ メ ト リ ッ ク
・ ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク 分 類 器 で あ る 。 K. Funkunagaの 「 統 計 的 パ タ ー ン 認 識 の 紹 介 （

） 」 （ Academic Pres、 カ リ フ ォ ル ニ ア 州 サ
ン デ ィ エ ゴ 、 1990年 ） 、 J. Hertz、 A. Krogh、 R. Palmerの 「 ニ ュ ー ラ ル 計 算 の 理 論 の 紹
介 （ ） 」 （ Addison-Wesley Publish
ing Co.、 カ リ フ ォ ル ニ ア 州 レ ッ ド ウ ッ ド シ テ ィ ー 、 1991年 ） を 参 照 。 本 文 書 に お い て 選
択 さ れ て い る 多 段 階 分 類 手 法 は 、 よ り 多 く の デ ー タ が 利 用 可 能 に な る に 従 っ て 分 類 デ ー タ
ベ ー ス を 発 展 、 拡 張 す る こ と が で き る 。 多 段 階 分 類 器 は 、 階 層 的 な 分 類 ツ リ ー に 似 て い る
が 、 分 類 ツ リ ー と 違 い 、 明 確 な 関 数 ま た は フ ァ ジ ー 関 数 に よ っ て 決 定 規 則 を 定 義 す る こ と
が で き 、 決 定 規 則 を 定 義 す る た め に 使 用 さ れ る 分 類 ア ル ゴ リ ズ ム は 、 ツ リ ー 構 造 全 体 の 中
で 変 わ る こ と が で き る 。
【 ０ ０ １ ５ 】
次 に 図 1を 参 照 す る 。 こ の 図 に は 、 多 段 階 分 類 方 式 の 例 が 表 さ れ て い る 。 第 一 段 階 11は 、
事 前 定 義 さ れ て い る 年 齢 グ ル ー プ 、 す な わ ち 18～ 27歳 (15)、 28～ 40歳 (14)、 40～ 54歳 (13)
、 55～ 80歳 (12)に 従 っ て 、 試 料 の ス ペ ク ト ル を 割 り 当 て る 。 示 さ れ て い る よ う に 、 試 料 は
28～ 40の 年 齢 グ ル ー プ に 割 り 当 て ら れ て い る 。 第 二 段 階 16は 、 性 別 に 従 っ て 試 料 を ク ラ ス
17、 18に 割 り 当 て 、 こ の 場 合 に は 女 性 で あ る 。 第 三 段 階 19は 、 角 質 層 の 水 和 状 態 、 す な わ
ち 角 質 水 分 量 31～ 60 (20)、 ＜ 30 (21)、 ＞ 61 (22)に 従 っ て グ ル ー プ 分 け し 、 こ の 場 合 に
は ＞ 61で あ る 。 第 四 段 階 23は 、 皮 膚 温 度 、 す な わ ち 88～ 90度 (24)、 86～ 88度 (25)、 84～ 86
度 、 ＜ 84度 に 従 っ て グ ル ー プ 分 け し 、 こ の 場 合 に は 84～ 86度 で あ る 。 こ の よ う に し て 、 多
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段 階 構 造 に お け る 各 段 階 の 中 で ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ （ 帰 属 ） の 決 定 が 行 わ れ る 。 最 後 に
、 最 終 段 階 28に お い て 、 真 皮 の 光 学 的 相 対 厚 さ に 従 っ て 、 事 前 定 義 さ れ て い る グ ル ー プ 29
、 30、 31の う ち の 1つ へ の 最 後 の ク ラ ス 割 り 当 て が 行 わ れ る 。
【 ０ ０ １ ６ 】
図 を 簡 潔 に す る た め 、 図 1に は 、 選 択 さ れ て い る ク ラ ス か ら の 分 岐 の み が 完 全 に 示 さ れ て
い る が 、 完 全 な 多 段 階 分 類 構 造 に は 、 さ ら に 多 数 の 中 間 お よ び 最 終 的 な 分 類 カ テ ゴ リ が 存
在 す る こ と に な る 。 例 え ば 、 図 の 第 四 段 階 23に は 組 織 の 測 定 ス ペ ク ト ル の 96の 分 類 が 存 在
し 、 最 終 段 階 に は 288の 分 類 が 存 在 す る こ と に な る 。 多 段 階 分 類 構 造 の 上 記 の 説 明 は 、 一
例 を 目 的 と す る の み で あ る 。 当 業 者 に は 、 実 際 の 分 類 構 造 は こ れ よ り 多 い か ま た は 少 な い
段 階 を 有 す る こ と が で き 、 か つ 各 段 階 に お い て こ の 例 に お い て 使 用 さ れ て い る も の と 異 な
る 決 定 規 則 を 利 用 で き る こ と が 理 解 さ れ る で あ ろ う 。
【 ０ ０ １ ７ 】
｛ 特 徴 の 抽 出 ｝
前 述 さ れ て い る よ う に 、 分 類 構 造 内 の 各 段 階 に お い て 、 試 料 の 先 験 的 な 知 識 に 基 づ い て 、
ま た は 組 織 の 測 定 場 所 に お い て 行 わ れ る 機 器 測 定 値 に 基 づ い て 、 分 類 が 行 わ れ る 。 図 1の
例 に お い て は 、 最 初 の 2つ の 段 階 は 、 試 料 に 関 す る 先 験 的 な 情 報 、 す な わ ち 被 検 者 の 年 齢
と 性 別 を 利 用 す る 。 そ れ 以 降 の 段 階 は 、 組 織 の 測 定 場 所 に お け る 機 器 測 定 値 か ら 得 ら れ る
情 報 を 利 用 す る 。 さ ら な る 分 類 は 、 組 織 の 吸 収 ス ペ ク ト ル 自 体 か ら 抽 出 さ れ る 特 徴 に 基 づ
い て 行 わ れ る 。
【 ０ ０ １ ８ 】
特 徴 の 抽 出 は 、 解 釈 を 目 的 と し て 試 料 の 測 定 の 品 質 ま た は 特 定 の 側 面 を 向 上 さ せ る 数 学 的
変 形 で あ る 。 R. Duda、 P. Hartの 「 パ タ ー ン 分 類 と 情 景 分 析 （

） 」 （ John Wiley and Sons、 ニ ュ ー ヨ ー ク 、 1973年 ） を 参 照 。 図 2は
、 非 侵 襲 的 血 液 検 体 予 測 用 の イ ン テ リ ジ ェ ン ト 測 定 シ ス テ ム の ブ ロ ッ ク 線 図 を 示 し 、 こ の
シ ス テ ム に つ い て は 、 本 出 願 の 親 出 願 で あ る S. Malin、 T. Ruchtiの 「 非 侵 襲 的 血 液 検 体
予 測 用 の イ ン テ リ ジ ェ ン ト シ ス テ ム （ An Intelligent System For Noninvasive Blood An
alyte Prediction） 」 （ 米 国 特 許 出 願 番 号 09／ 359,191： 1999年 7月 22日 ） に 完 全 に 説 明 さ
れ て い る 。 図 2に お け る 特 徴 の 抽 出 41の 目 的 は 、 組 織 の 測 定 場 所 の 構 造 的 な 特 性 と 生 理 的
な 状 態 を 簡 潔 に 表 す こ と で あ る 。 一 連 の 特 徴 は 、 患 者 を 分 類 し て 血 液 検 体 予 測 に 最 も 有 用
な 較 正 モ デ ル を 決 定 す る た め に 使 用 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ９ 】
特 徴 は 、 ベ ク ト ル
　
　
　
に 表 さ れ 、 こ の ベ ク ト ル は 、 前 処 理 さ れ た 測 定 値 か ら 、 次 式 に よ り 求 め ら れ る 。
　
　
　
こ の 式 に お い て 、
　
　
　
は 、 測 定 値 空 間 か ら 特 徴 空 間 へ の 写 像 で あ る 。
　
　
　
を 分 解 す る こ と に よ り 、 特 定 の 特 徴 を 求 め る た め の 特 定 の 変 形
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が 得 ら れ る 。 次 元
　
　
　
は 、 i番 目 の 特 徴 が ス カ ラ ー ま た は ベ ク ト ル で あ り か つ す べ て の 特 徴 の 集 積 が ベ ク ト ル で
あ る か 否 か を 示 す 。 特 徴 が ベ ク ト ル ま た は パ タ ー ン と し て 表 さ れ る と き に は 、 そ の 特 徴 は
内 在 す る 身 体 的 現 象 の 指 標 と な る 特 定 の 構 造 を 示 す 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
個 々 の 特 徴 は 、 次 の 2つ の カ テ ゴ リ に 分 け ら れ る 。
1.　 抽 象 的
2.　 単 純
【 ０ ０ ２ １ 】
抽 象 的 特 徴 は 、 身 体 系 に 関 係 す る 特 定 の 解 釈 を 必 ず し も 持 た な い 。 具 体 的 に は 、 主 成 分 分
析 の ス コ ア は 、 有 用 な 特 徴 で あ る が 、 そ の 身 体 的 な 解 釈 は 必 ず し も 既 知 で な い 。 主 成 分 分
析 の 有 用 性 は 、 組 織 の 吸 収 ス ペ ク ト ル の 性 質 に 関 係 す る 。 組 織 の ス ペ ク ト ル 吸 収 に お け る
最 も 有 意 の 変 動 は 、 血 液 検 体 に 起 因 す る の で は な く 、 測 定 場 所 の 状 態 、 構 造 、 お よ び 組 成
に 関 係 す る 。 こ の 変 動 は 、 主 要 な 主 成 分 に よ っ て モ デ ル 化 さ れ る 。 従 っ て 、 主 要 な 主 成 分
は 、 組 織 の 測 定 場 所 の 構 造 的 な 特 性 と 生 理 的 な 状 態 に 関 係 す る 変 動 を 表 す 傾 向 に あ る 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
単 純 特 徴 は 、 試 料 の 先 験 的 な 理 解 か ら 導 か れ 、 身 体 的 現 象 に 直 接 的 に 関 係 付 け る こ と が で
き る 。 近 赤 外 線 ス ペ ク ト ル 吸 収 の 測 定 値 か ら 計 算 で き る 有 用 な 特 徴 と し て 、 次 の 特 徴 が あ
げ ら れ る （ た だ し こ れ ら に 制 限 さ れ な い ） 。
【 ０ ０ ２ ３ 】
1.　 脂 肪 組 織 の 厚 さ 。 J. Conway、 K. Norris、 C. Bodwellの 「 身 体 組 成 の 推 定 の 新 し い 手
法 ： 赤 外 相 互 作 用 （ A new approach for the estimation of body composition:　 infrar
ed interactance） 」 （ 、 vol.40、 p.1123
～ 1140、 1984年 12月 ） と 、 S. Homma、 T. Fukunaga、 A. Kagayaの 「 人 の 筋 肉 の 測 定 に お け
る 近 赤 外 分 光 信 号 に お け る 脂 肪 組 織 の 厚 さ の 影 響 （ Influence of adipose tissue thickn
ess in near infrared spectroscopic signals in the measurement of human muscle）
」 （ 、 vol.1(4)、 p.418～ 424、 1996年 10月 ） を 参 照 。
【 ０ ０ ２ ４ 】
2.　 組 織 の 水 和 状 態 。 K. Martinの 「 近 赤 外 線 分 光 法 に よ る 皮 膚 内 の 水 分 の 直 接 的 な 測 定
（ Direct measurement of moisture in skin by NIR spectroscopy） 」 （ Cosmet

.、 Vol.44、 p.249～ 261、 1993年 9／ 10月 ） を 参 照 。
【 ０ ０ ２ ５ 】
3.　 タ ン パ ク 質 吸 収 の 大 き さ 。 J. Conwayら の 前 出 の 文 献 を 参 照 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
4.　 組 織 の 散 乱 特 性 。 A. Profioの 「 組 織 内 の 光 の 伝 送 （ Light transport in tissue） 」
（ 、 vol.28(12)、 p.2216～ 2222、 1989年 6月 ） 、 W. Cheong、 S. Prahl、 A.
 Welchの 「 生 物 学 的 組 織 の 光 学 的 特 性 の 検 討 （ A review of the optical properties of 
biological tissues） 」 （ 、 vol.26(12)、 p.2166
～ 2185、 1990年 12月 ） 、 R. Anderson、 J. Parrishの 「 人 の 皮 膚 の 光 学 （ The optics of h
uman skin） 」 （ 、 vol.77(1)、 p.13～ 19、 1981年
） を 参 照 。
【 ０ ０ ２ ７ 】
5.　 皮 膚 の 厚 さ 。 R. Andersonら の 前 出 の 文 献 と 、 Van Gemmertら の 前 出 の 文 献 を 参 照 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
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6.　 温 度 に 関 係 す る 効 果 。 Funkungaの 前 出 の 文 献 を 参 照 。
【 ０ ０ ２ ９ 】
7.　 年 齢 に 関 係 す る 効 果 。 W. Andrew、 R. Behnke、 T. Satoの 「 加 齢 に よ る 人 の 真 皮 の 細
胞 集 団 に お け る 変 化 （ Changes with advancing age in the cell population of human d
ermis） 」 （ 、 vol.10、 p.1～ 19、 1964／ 65年 ） 、 W. Montagna、 K. Carlisle
の 「 老 化 す る 人 の 皮 膚 に お け る 構 造 的 な 変 化 （ Structural changes in aging human skin
） 」 （ 、 vol.73、 p.47～ 53、 1979年 ） 、 J. B
rocklehurstの 「 老 人 病 医 薬 と 老 人 病 学 （

） 」 （ p.593～ 623、 Churchill Livingstone, Edinburgh and London、 1973年 ） を 参 照
。
【 ０ ０ ３ ０ 】
8.　 性 別 に 関 係 す る ス ペ ク ト ル の 特 質 。 T. Ruchtiの 「 内 部 報 告 と プ レ ゼ ン テ ー シ ョ ン （ I
nternal Reports and Presentations） 」 （ Instrumentation Metrics, Inc） を 参 照 。
【 ０ ０ ３ １ 】
9.　 経 路 長 の 推 定 値 。 R. Andersonら の 前 出 の 文 献 と 、 S. Matcher、 M. Cope、 D. Delpyの
「 近 赤 外 分 光 法 に お け る 組 織 の 発 色 団 の 濃 度 変 化 を 定 量 化 す る た め の 水 の 吸 収 ス ペ ク ト ル
の 使 用 （ Use of water absorption spectrum to quantify tissue chromophore concentr
ation changes in near-infrared spectroscopy） 」 （ 、 vol.38、 p.177
～ 196、 1993年 ） を 参 照 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
10.　 組 織 内 の 血 液 の 体 積 分 率 。 Wilsonら の 前 出 の 文 献 を 参 照 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
11.　 環 境 の 影 響 に 関 係 す る ス ペ ク ト ル の 特 質
ス ペ ク ト ル の 分 解 は 、 既 知 の ス ペ ク ト ル 吸 収 パ タ ー ン に 関 係 す る 特 徴 を 求 め る た め に 使 用
さ れ る 。 例 え ば 、 タ ン パ ク 質 と 脂 肪 に は 、 組 織 の ス ペ ク ト ル 吸 収 へ の そ れ ぞ れ の 貢 献 (con
tribution)を 求 め る た め に 使 用 で き る 既 知 の 吸 収 標 識 を 持 つ 。 測 定 さ れ た 貢 献 は 、 特 徴 と
し て 使 用 さ れ 、 単 一 値 に よ る 基 本 的 な 変 数 を 表 す 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
年 齢 な ど の 人 口 統 計 的 情 報 に 関 係 す る 特 徴 は 、 単 一 の 吸 収 プ ロ フ ァ イ ル に よ っ て 表 す こ と
の で き な い 、 多 数 の 異 な る 効 果 の 組 合 せ で あ る 。 さ ら に 、 人 口 統 計 的 変 数 と 組 織 の ス ペ ク
ト ル 吸 収 の 関 係 は 、 確 定 的 で は な い 。 例 え ば 、 真 皮 の 厚 さ と そ の 他 の 多 数 の 組 織 の 特 性 は
、 統 計 的 に 年 齢 に 関 係 す る が 、 遺 伝 的 お よ び 環 境 的 な 影 響 の 結 果 と し て も 相 当 に 変 化 す る
。 従 っ て 、 人 口 統 計 的 変 数 に 関 係 す る 測 定 さ れ た 吸 収 に お け る 変 動 を 表 す こ と の で き る モ
デ ル を 構 築 す る た め に 、 因 子 ベ ー ス の 方 法 が 使 用 さ れ る 。 測 定 さ れ た 吸 収 ス ペ ク ト ル を そ
の モ デ ル に 投 影 す る と 、 そ の 投 影 は 、 人 口 統 計 的 変 数 に 関 係 す る ス ペ ク ト ル 変 動 を 表 す 特
徴 を 構 成 す る 。 抽 象 的 特 徴 と 単 純 特 徴 の 集 積 は 、 M次 元 の 特 徴 空 間 を 構 成 す る 。 一 連 の 特
徴 全 体 に わ た る 情 報 は 冗 長 で あ る た め 、 分 類 器 の 信 頼 性 を 向 上 さ せ る た め に 最 適 な 特 徴 選
択 お よ び ／ ま た は デ ー タ 圧 縮 が 適 用 さ れ る 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
｛ 分 類 ｝
特 徴 抽 出 の 目 的 は 、 分 類 に 関 与 す る 測 定 値 の 顕 著 な 特 質 を 定 義 す る こ と で あ る 。 特 徴 抽 出
は 、 多 段 階 分 類 ツ リ ー 構 造 の 分 岐 点 に お い て 実 行 さ れ る 。 分 類 ス テ ッ プ の 目 的 は 、 特 定 の
非 侵 襲 的 測 定 に 最 適 な 較 正 モ デ ル を 割 り 当 て る こ と で あ る 。 こ の ス テ ッ プ に お い て は 、 患
者 は 、 較 正 モ デ ル が 構 築 お よ び テ ス ト 済 み で あ る 多 数 の 事 前 定 義 さ れ た ク ラ ス の う ち の 1
つ に 割 り 当 て ら れ る 。 適 用 さ れ る 較 正 モ デ ル は 、 類 似 す る 組 織 の 吸 収 ス ペ ク ト ル に 対 し て
構 築 さ れ た も の で あ る た め 、 血 液 検 体 予 測 は 、 一 般 的 な 較 正 モ デ ル か ら 得 ら れ る も の よ り
正 確 で あ る 。
【 ０ ０ ３ ６ 】
図 3に 示 さ れ て い る よ う に 、 パ タ ー ン 分 類 は 、 一 般 的 に は 次 の 2つ の ス テ ッ プ を 含 む 。
【 ０ ０ ３ ７ 】
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1.　 分 類 モ デ ル 53が 、 抽 出 さ れ た 特 徴 に つ い て 、 事 前 定 義 さ れ た ク ラ ス と の 類 似 性 を 評 価
す る 、 写 像 ス テ ッ プ 。
【 ０ ０ ３ ８ 】
2.　 決 定 エ ン ジ ン 54が ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ を 割 り 当 て る 、 割 り 当 て ス テ ッ プ 。
【 ０ ０ ３ ９ 】
こ の 枠 組 み の 中 で 、 2つ の 一 般 的 な 分 類 方 法 が 提 案 さ れ て い る 。 1つ は 、 相 互 に 排 他 的 な ク
ラ ス を 使 用 し 、 従 っ て 、 各 測 定 を 1つ の ク ラ ス に 割 り 当 て る 。 第 二 の 方 式 は 、 同 時 に 複 数
の ク ラ ス の メ ン バ ー で あ る こ と が 可 能 と な る フ ァ ジ ー 分 類 シ ス テ ム を 利 用 す る 。 い ず れ の
方 法 も 、 以 下 に 説 明 さ れ る よ う に 、 事 前 に 定 義 さ れ る ク ラ ス に 基 づ く 。
【 ０ ０ ４ ０ 】
｛ ク ラ ス 定 義 ｝
分 類 シ ス テ ム を 構 築 す る に は 、 母 集 団 の 代 表 的 試 料 採 取 (representative sampling)か ら
の 典 型 的 な ス ペ ク ト ル 測 定 値 の デ ー タ セ ッ ト が 必 要 で あ る 。 ク ラ ス 定 義 と は 、 調 査 デ ー タ
セ ッ ト 内 の 測 定 値 を ク ラ ス に 割 り 当 て る こ と で あ る 。 ク ラ ス 定 義 の 後 、 測 定 値 と ク ラ ス 割
り 当 て が 使 用 さ れ て 、 特 徴 か ら ク ラ ス 割 り 当 て へ の 写 像 が 求 め ら れ る 。
【 ０ ０ ４ １ 】
ク ラ ス 定 義 は 、 監 視 式 手 法 ま た は 非 監 視 式 手 法 の い ず れ か に よ っ て 実 行 さ れ る 。 Y. Paoの
「 適 応 性 パ タ ー ン 認 識 と ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク （

） 」 （ Addison-Wesley Publishing Company, Inc.、 マ サ チ ュ ー セ ッ ツ 州
リ ー デ ィ ン グ 、 1989年 ） を 参 照 。 監 視 式 手 法 の 場 合 に は 、 ク ラ ス は 、 デ ー タ 内 の 既 知 の 差
異 に よ っ て 定 義 さ れ る 。 こ の よ う な 先 験 的 情 報 の 使 用 は 、 監 視 式 パ タ ー ン 認 識 に お け る 最
初 の ス テ ッ プ で あ り 、 こ れ に よ り 、 ク ラ ス 割 り 当 て が 既 知 で あ る と き に 分 類 モ デ ル が 構 築
さ れ る 。 例 え ば 、 観 察 さ れ る ス ペ ク ト ル 変 動 の 大 部 分 は 、 体 脂 肪 、 組 織 の 水 和 状 態 、 皮 膚
の 厚 さ な ど の い く つ か の 身 体 的 特 性 に 関 係 す る 3つ の 抽 象 的 因 子 に よ っ て モ デ ル 化 で き る
。 こ れ ら の 3つ の 特 徴 に 基 づ い て 患 者 を カ テ ゴ リ 化 す る と 、 各 特 徴 に 値 「 高 」 と 「 低 」 が
割 り 当 て ら れ る 場 合 に は 、 8つ の 異 な る ク ラ ス が 生 成 さ れ る 。 こ の 手 法 の 欠 点 は 、 ス ペ ク
ト ル の 類 似 性 に 注 意 が 払 わ れ て い な い こ と と 、 特 徴 の 数 が 増 え る と ク ラ ス の 数 が 指 数 的 に
増 加 す る 傾 向 に あ る こ と で あ る 。
【 ０ ０ ４ ２ 】
非 監 視 式 方 法 は 、 特 徴 空 間 に お け る デ ー タ の ク ラ ス タ ー ま た は 自 然 な グ ル ー プ 分 け を 探 索
し て 構 築 す る の に 、 ス ペ ク ト ル 測 定 値 の み に 依 存 す る 。 こ の よ う な 分 析 に お い て は 、 ク ラ
ス タ ー 内 の 同 質 性 と ク ラ ス タ ー 間 の 分 離 が 最 適 化 さ れ る 。 身 体 的 意 味 を 伴 う 特 徴 か ら 成 る
ク ラ ス タ ー は 、 特 徴 空 間 に お け る 変 動 の 原 因 と な る 既 知 の 基 本 的 な 現 象 に 基 づ い て 解 釈 で
き る 。 し か し な が ら 、 ク ラ ス タ ー 分 析 に お い て は 、 先 験 的 情 報 が 利 用 さ れ ず 、 矛 盾 す る 結
果 が 得 ら れ る こ と が あ る 。
【 ０ ０ ４ ３ 】
こ れ ら 2つ の 手 法 の 組 合 せ に お い て は 、 自 然 に 発 生 す る ス ペ ク ト ル ク ラ ス を 得 る た め に 、
先 見 的 な 知 識 と 、 特 徴 空 間 の 探 索 と が 利 用 さ れ る 。 こ の 手 法 に お い て は 、 ク ラ ス は 、 最 初
に 監 視 式 に 特 徴 か ら 定 義 さ れ る 。 特 徴 の 各 セ ッ ト が 2つ 以 上 の 領 域 に 分 割 さ れ 、 こ の 分 割
さ れ た 特 徴 群 の 組 合 せ に よ っ て ク ラ ス が 定 義 さ れ る 。 デ ー タ に 対 し て ク ラ ス タ ー 分 析 が 実
行 さ れ 、 2つ の 手 法 の 結 果 が 比 較 さ れ る 。 ク ラ ス タ ー が 体 系 的 に 使 用 さ れ 、 組 み 合 わ せ る
こ と の で き る ク ラ ス の グ ル ー プ が 求 め ら れ る 。 こ の 組 み 合 わ せ の 後 の 最 終 的 な ク ラ ス 定 義
の 数 は 、 デ ー タ 内 の 自 然 な 分 割 に よ っ て 大 幅 に 減 少 す る 。
【 ０ ０ ４ ４ 】
ク ラ ス の 定 義 の 後 、 監 視 式 パ タ ー ン 認 識 に よ っ て 分 類 器 が 設 計 さ れ る 。 測 定 さ れ た 特 徴 の
セ ッ ト を 推 定 さ れ た 分 類 に 変 換 す る モ デ ル が 、 ク ラ ス 定 義 に 基 づ い て 作 成 さ れ る 。 分 類 器
の 最 終 的 な 目 的 は 、 信 頼 性 が 高 く か つ 正 確 な 較 正 モ デ ル を 生 成 す る こ と で あ る た め 、 反 復
的 な 手 法 、 す な わ ち 測 定 シ ス テ ム の 仕 様 を 満 た す よ う に ク ラ ス 定 義 が 最 適 化 さ れ る 手 法 に
従 う 必 要 が あ る 。
【 ０ ０ ４ ５ 】
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｛ 統 計 的 分 類 ｝
統 計 的 分 類 方 法 は 、 変 動 を 統 計 的 に 記 述 す る こ と の で き る 相 互 に 排 他 的 な ク ラ ス に 適 用 さ
れ る 。 J. Bezdek、 S. Pal編 「 パ タ ー ン 認 識 の た め の フ ァ ジ ィ モ デ ル （

） 」 （ IEEE Press、 ニ ュ ー ジ ャ ー ジ ー 州 ピ ス カ タ ウ ェ イ 、 1992年 ）
を 参 照 。 ク ラ ス 定 義 が 一 連 の 典 型 的 試 料 に 割 り 当 て ら れ る と 、 誤 分 類 の 数 が 最 小 に な る 、
特 徴 空 間 か ら ク ラ ス 推 定 へ の 最 適 な 写 像 ま た は 変 形 を 求 め る こ と に よ っ て 、 分 類 器 が 設 計
さ れ る 。 こ の 写 像 の 形 式 は 、 「 最 適 な 」 の 定 義 が 変 わ る と 方 法 ご と に 変 わ る 。 既 存 の 方 法
と し て は 、 線 形 判 別 分 析 、 SIMCA、 k最 近 隣 法 (k nearest-neighbor)、 人 工 ニ ュ ー ラ ル ネ ッ
ト ワ ー ク の 各 種 形 式 が あ げ ら れ る 。 Funkunagaの 前 出 の 文 献 、 Hertzら の 前 出 の 文 献 、 Mart
inの 前 出 の 文 献 、 Dudaら の 前 出 の 文 献 、 Paoの 前 出 の 文 献 、 S. Wold、 M. Sjostromの 「 SIM
CA:類 似 性 と 相 似 の 観 点 に お け る 化 学 デ ー タ の 分 析 方 法 （ SIMCA:　 A method for analyzin
g chemical data in terms of similarity and analogy） 」 （

、 B. Kowalski編 、 ACS Symposium Series、 Vol.52、 1977年 ） 、 S. Haykinの
「 ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク ： 包 括 的 な 基 本 （

） 」 （ Prentice-Hall、 ニ ュ ー ジ ャ ー ジ ー 州 ア ッ パ ー サ ド ル リ バ ー 、 1994年 ） を 参 照 。
結 果 は 、
c = f(z)　 　 　 　 　  (2)
に 従 っ て 特 徴 を ク ラ ス cに 写 像 す る 関 数 ま た は ア ル ゴ リ ズ ム で あ る 。 こ の 式 に お い て 、 cは
間 隔 [1,P]の 中 の 整 数 、 Pは ク ラ ス の 数 で あ る 。 ク ラ ス は 、 較 正 の 節 に 説 明 さ れ て い る よ う
に 、 較 正 モ デ ル を 選 択 す る か ま た は 適 合 さ せ る た め に 使 用 さ れ る 。
【 ０ ０ ４ ６ 】
｛ フ ァ ジ ー 分 類 ｝
統 計 ベ ー ス の ク ラ ス 定 義 に よ り 、 血 液 検 体 の 推 定 に 適 用 可 能 な 一 連 の ク ラ ス が 生 成 さ れ る
が 、 ス ペ ク ト ル 変 動 に つ な が る 組 織 試 料 の 光 学 的 特 性 は 、 連 続 的 な 値 と し て 変 化 す る 。 従
っ て 、 特 に 組 織 の 厚 さ 、 水 和 レ ベ ル 、 体 脂 肪 率 の 自 然 な 変 動 の 結 果 と し て 、 ク ラ ス の 重 な
り が 生 じ る 。 明 確 な ク ラ ス 境 界 は 存 在 せ ず 、 多 数 の 測 定 値 が ク ラ ス の 間 に 位 置 す る こ と も
多 く 、 い く つ か の ク ラ ス の い ず れ か に 分 類 さ れ る 統 計 的 な 確 率 は 等 し い 。 従 っ て 、 厳 密 な
ク ラ ス 境 界 と 相 互 に 排 他 的 な メ ン バ ー シ ッ プ 関 数 は 、 対 象 の 母 集 団 の 性 質 に 適 さ な い 。
【 ０ ０ ４ ７ 】
よ り 適 応 性 の 高 い ク ラ ス の 割 り 当 て 方 法 は 、 フ ァ ジ ィ 集 合 理 論 に 基 づ く 。 J. Bezdekら の
前 出 の 文 献 と 、 C. Chen編 「 フ ァ ジ ィ 理 論 と ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク ハ ン ド ブ ッ ク （

） 」 （ IEEE Press、 ニ ュ ー ジ ャ ー ジ ー 州 ピ ス カ タ ウ
ェ イ 、 1996年 ） 、 L. Zadehの 「 フ ァ ジ ィ 集 合 （ Fuzzy Sets） 」 （ 、 Vol.8
、 p.338～ 353、 1965年 ） を 参 照 。 一 般 的 に 、 フ ァ ジ ィ 集 合 に お け る メ ン バ ー シ ッ プ は 、 グ
レ ー ド の 連 続 体 と 、 各 ク ラ ス に つ い て 特 徴 空 間 を 間 隔 [0,1]に 写 像 す る 一 連 の メ ン バ ー シ
ッ プ 関 数 と に よ っ て 定 義 さ れ る 。 割 り 当 て ら れ た メ ン バ ー シ ッ プ グ レ ー ド は 、 そ の ク ラ ス
に 帰 属 す る 度 合 い を 表 し 、 「 1」 が 最 高 の 度 合 い に 対 応 す る 。 従 っ て 、 1つ の 試 料 が 同 時 に
複 数 の ク ラ ス の メ ン バ と な る こ と が あ る 。
【 ０ ０ ４ ８ 】
特 徴 空 間 か ら ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ の ベ ク ト ル へ の 写 像 は 、 式
　
　
に よ っ て 与 え ら れ 、 こ の 式 に お い て 、 k=1,2,… P,
　
　
　
は k番 目 の ク ラ ス の メ ン バ ー シ ッ プ 関 数 で あ り 、 す べ て の kに つ い て
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で あ り 、 ベ ク ト ル
　
　
　
は ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ の 集 合 で あ る 。 メ ン バ ー シ ッ プ ベ ク ト ル は 、 事 前 定 義 さ れ た ク ラ
ス そ れ ぞ れ の メ ン バ ー で あ る 度 合 い を 与 え 、 較 正 ア ル ゴ リ ズ ム に 渡 さ れ る 。
【 ０ ０ ４ ９ 】
メ ン バ ー シ ッ プ 関 数 の 設 計 に お い て は 、 前 述 さ れ て い る 方 法 に 似 た フ ァ ジ ー ク ラ ス 定 義 が
利 用 さ れ る 。 フ ァ ジ ー ク ラ ス タ ー 分 析 を 適 用 す る こ と が で き 、 構 造 と 最 適 化 手 法 の 異 な る
い く つ か の 方 法 を 使 用 し て フ ァ ジ ー 分 類 器 を 構 築 で き る 。 い ず れ の 方 法 も 、 試 料 の 母 集 団
に お け る ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ の 推 定 誤 差 を 最 小 化 す る 方 向 に 作 用 す る 。
【 ０ ０ ５ ０ 】
｛ 多 段 階 較 正 ｝
血 液 検 体 予 測 は 、 図 2に 示 さ れ て い る よ う に 、 前 処 理 さ れ た 測 定 値 に 較 正 モ デ ル を 適 用 す
る こ と に よ っ て 行 わ れ る 。 提 案 さ れ て い る 予 測 シ ス テ ム は 、 分 類 ス テ ッ プ に 基 づ い て 適 合
化 で き る 、 ま た は 選 択 さ れ る 1つ ま た は 一 連 の 較 正 モ デ ル を 使 用 す る 。
【 ０ ０ ５ １ 】
局 所 化 さ れ た 較 正 モ デ ル の 構 築
正 確 な 血 液 検 体 予 測 の た め に は 、 測 定 時 に 遭 遇 す る 、 共 変 動 す る 干 渉 物 質 、 試 料 の 不 均 一
性 、 状 態 お よ び 構 造 的 な 変 動 を 補 正 す る こ と の で き る 較 正 モ デ ル が 必 要 で あ る 。 化 学 的 な
吸 収 物 質 の 複 雑 な 混 合 物 （ シ ス テ ム の 構 成 要 素 の 間 で ス ペ ク ト ル の 相 当 な 重 な り を 示 す ）
は 、 多 変 量 の 統 計 的 モ デ ル を 使 用 す る こ と に よ っ て の み 解 釈 で き る 。 し か し な が ら 、 予 測
誤 差 は 、 較 正 デ ー タ に お い て 検 体 濃 度 と 共 変 動 す る 干 渉 物 質 の 変 動 が 増 す に 従 っ て 増 大 す
る 。 従 っ て 、 血 液 検 体 予 測 は 、 較 正 セ ッ ト デ ー タ に お い て 検 体 の 濃 度 と の 相 関 関 係 の 薄 い
、 干 渉 の 変 動 が 小 さ い 測 定 値 に 対 し て 実 行 さ れ る の が 最 良 で あ る 。 干 渉 の 変 動 す べ て を ラ
ン ダ ム に で き な い 場 合 が あ る た め 、 一 般 に は 、 ス ペ ク ト ル の 干 渉 物 質 の 変 動 の 範 囲 を 制 限
す る こ と が 望 ま し い 。
【 ０ ０ ５ ２ 】
多 段 階 の 分 類 お よ び 較 正 シ ス テ ム の 背 後 に あ る 原 理 は 、 必 要 な 検 体 信 号 の 存 在 下 に お い て
重 な っ て い る 干 渉 信 号 を 補 正 す る た め に 必 要 で あ る 、 ア ル ゴ リ ズ ム の 一 般 化 さ れ た ク ラ ス
の 特 性 に 基 づ く 。 H. Martens、 T. Naesの 「 多 変 量 較 正 （ ） 」
（ John Wiley and Sons、 ニ ュ ー ヨ ー ク 、 1989年 ） を 参 照 。 こ の 用 途 に お い て 使 用 さ れ る
モ デ ル は 、 （ と し て 表 さ れ る ） 単 一 の 従 属 変 数 を 推 定 す る た め に （ と し て 表 さ れ る ） 複
数 の 独 立 変 数 の 測 定 を 必 要 と す る 。 例 え ば 、 は 組 織 の ブ ド ウ 糖 濃 度 で あ り 、 xは 、 n個 の
波 長 の そ れ ぞ れ に お け る 非 侵 襲 的 ス ペ ク ト ル 信 号 の 強 度 か ら 成 る ベ ク ト ル [ 1 2  … i ]を
表 す 。
【 ０ ０ ５ ３ 】
単 一 変 数 で あ る ブ ド ウ 糖 の 推 定 の 計 算 に お い て 使 用 さ れ る モ デ ル の 一 般 化 さ れ た 形 式 で は
、 方 程 式 (4)に 示 さ れ て い る よ う に 非 侵 襲 的 ス ペ ク ト ル の 加 重 総 和 が 使 用 さ れ る 。 重 み は
、 回 帰 ベ ク ト ル と 称 さ れ る 。
　
　
こ の 重 み は 、 較 正 モ デ ル を 定 義 し 、 ス ペ ク ト ル 行 列 内 の 非 侵 襲 的 ス ペ ク ト ル の 特 定 の 較
正 セ ッ ト と 、 各 ス ペ ク ト ル の 関 連 付 け ら れ た 基 準 値 と か ら 、 次 の よ う に 計 算 す る 必 要 が
あ る 。
　
　
方 程 式 (5)を 使 用 す る 多 変 量 シ ス テ ム に お い て 予 測 さ れ る モ デ リ ン グ 誤 差 は 、 線 形 加 法 ミ
ク ス チ ャ モ デ ル (linear additive mixture model)を 使 用 し て 推 定 で き る 。 線 形 加 法 ミ ク
ス チ ャ は 、 ミ ク ス チ ャ 内 の 個 々 の 構 成 要 素 の 純 粋 な ス ペ ク ト ル の 合 計 が ミ ク ス チ ャ の ス ペ
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ク ト ル と 等 し い と い う 定 義 を 特 徴 と す る 。 線 形 ミ ク ス チ ャ モ デ ル は 、 線 形 加 法 シ ス テ ム に
基 づ く 多 変 量 モ デ ル と 非 侵 襲 的 血 液 分 析 の 一 般 的 な 制 限 （ 例 え ば 線 形 加 法 の 挙 動 か ら い く
ら か 逸 脱 す る こ と を 予 測 す る こ と が で き る 制 限 ） を 評 価 す る う え で 有 用 で あ る 。
【 ０ ０ ５ ４ 】
図 4は 、 典 型 的 な 非 侵 襲 的 吸 収 ス ペ ク ト ル を 示 す 。 一 連 の ス ペ ク ト ル 測 定 値 は 、 各 行 が 個
々 の 試 料 の ス ペ ク ト ル に 対 応 し 、 か つ 各 列 が 単 一 波 長 に お け る 信 号 の 大 き さ を 表 す 行 列
と し て 表 す こ と が で き る 。 こ の 測 定 値 行 列 は 、 機 器 の 基 準 線 の 変 動 の 行 列 、 純 粋 成 分 の
ス ペ ク ト ル の 行 列 、 純 粋 成 分 の 濃 度 、 各 ス ペ ク ト ル の 測 定 に 存 在 す る ラ ン ダ ム 測 定 ノ イ
ズ の 、 線 形 加 法 ミ ク ス チ ャ モ デ ル と し て 表 す こ と が で き る 。
　
　
【 ０ ０ ５ ５ 】
線 形 加 法 モ デ ル は 、 拡 張 ミ ク ス チ ャ モ デ ル と し て 干 渉 物 質 と 検 体 と に さ ら に 分 解 す る こ と
が で き る 。
　
　
方 程 式 7に お い て 、 Tは 全 試 料 に お け る 干 渉 物 質 の 濃 度 ま た は 大 き さ を 表 す 行 列 で あ り 、 P
は 存 在 す る 干 渉 物 質 ま た は 干 渉 効 果 の 純 粋 な ス ペ ク ト ル を 表 す 。 こ の 定 式 化 に お い て は 、
ス ペ ク ト ル の 変 形 す べ て を 干 渉 物 質 と み な す こ と が で き る 。 例 え ば 、 光 学 的 試 料 採 取 の 組
織 体 に お け る 可 変 の 試 料 の 拡 散 お よ び 偏 差 の 効 果 を 、 干 渉 源 と し て こ の 定 式 化 に 含 め る 必
要 が あ る 。 検 体 に 対 す る 一 般 化 最 小 二 乗 モ デ ル の 直 接 的 な 較 正 は 、
　
　
で あ り 、 こ の 式 に お い て 、 Σ は 干 渉 物 質 ま た は ス ペ ク ト ル 効 果 の 共 分 散 行 列 と し て 定 義 さ
れ 、 σ は 測 定 ノ イ ズ と し て 定 義 さ れ 、 は ス ペ ク ト ル 測 定 値 で あ り 、 k 0 は ス ペ ク ト ル 測 定
値 に 存 在 す る 機 器 基 準 線 成 分 で あ る 。
　
こ の よ う な 一 般 化 最 小 二 乗 予 測 式 か ら 導 か れ る 平 均 二 乗 誤 差 （ MSE） は 、 Martensら の 前 出
の 文 献 に 記 載 さ れ て い る 。
　
　
方 程 式 10は 、 干 渉 物 質 の 存 在 時 に お け る 最 小 二 乗 予 測 式 の 一 般 化 さ れ た 制 限 を 記 述 す る 。
Kが 血 糖 の 濃 度 を 表 す な ら 、 方 程 式 7の 基 本 的 な 解 釈 は 次 の よ う に な る 。 す な わ ち 、 ブ ド ウ
糖 推 定 に お け る 平 均 二 乗 誤 差 は 、 較 正 デ ー タ に お け る ブ ド ウ 糖 濃 度 に 共 変 動 す る 干 渉 物 質
の 変 動 が 増 す に 従 っ て 増 大 す る 。 従 っ て 、 ブ ド ウ 糖 の 正 確 な 推 定 は 、 較 正 セ ッ ト デ ー タ に
お い て ブ ド ウ 糖 濃 度 と 相 関 関 係 の 薄 い 、 干 渉 の 変 動 が 小 さ い 測 定 値 に 対 し て 実 行 す る の が
最 良 で あ る 。 干 渉 の 変 動 す べ て を ブ ド ウ 糖 に 対 し て ラ ン ダ ム に で き な い 場 合 が あ る た め 、
一 般 に は 、 ス ペ ク ト ル の 干 渉 物 質 の 変 動 の 範 囲 を 制 限 す る こ と が 望 ま し い 。
【 ０ ０ ５ ６ 】
こ の 多 段 階 分 類 は 、 試 料 の 測 定 値 を グ ル ー プ 内 に お け る 一 貫 性 の 程 度 が 高 い グ ル ー プ に 配
置 す る こ と に よ っ て 、 ス ペ ク ト ル の 干 渉 物 質 の 変 動 を 制 限 す る 方 法 を 提 供 す る 。 グ ル ー プ
は 、 試 料 の 先 験 的 知 識 と 、 組 織 の 測 定 場 所 に お け る 機 器 測 定 値 と 、 抽 出 さ れ た 特 徴 と に 基
づ い て 定 義 さ れ る 。 連 続 す る 段 階 そ れ ぞ れ に お い て 、 グ ル ー プ 内 の ス ペ ク ト ル 間 の 変 動 が
逐 次 制 限 さ れ る よ う に 、 試 料 は さ ら に 分 類 さ れ る 。 ク ラ ス の 定 義 に お い て 利 用 さ れ る 組 織
パ ラ メ ー タ と し て は 、 角 質 層 の 水 和 状 態 、 組 織 の 温 度 、 真 皮 の 厚 さ が あ げ ら れ る 。
【 ０ ０ ５ ７ 】
組 織 の 水 和 状 態
角 質 層 （ SC） 、 す な わ ち 角 層 は 、 腕 の 裏 側 の 約 10～ 15 μ mの 厚 さ を 占 め る 。 こ の 角 質 層 は
、 主 と し て ケ ラ チ ン の 死 ん だ 細 胞 、 水 、 お よ び 脂 質 か ら 成 る 。 D. Bommannan、 R. Potts、
R. Guyの 「 赤 外 分 光 法 に よ る 生 体 内 の 角 質 層 の バ リ ア 機 能 の 検 査 （ Examination of the S
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tratum Corneum Barrier Function In Vivo by Infrared Spectroscopy） 」 （
.、 vol.95、 p.403～ 408、 1990年 ） を 参 照 。 角 質 層 の 水 和 状 態 は 、 室 温 と 相 対 湿

度 の 関 数 と し て 時 間 と と も に 変 化 す る こ と が 知 ら れ て い る 。 J. Middleton、 B. Allenの 「
角 質 層 に 対 す る 温 度 お よ び 湿 度 の 影 響 と 皮 膚 の ひ び 割 れ と の 関 係 （ Influence of tempera
ture and humidity on stratum corneum and its relation to skin chapping） 」 （

、 vol.24、 p.239～ 43、 1973年 ） を 参 照 。 角 質 層 は 分 光 計 の 入 射 ビ ー ム
が 貫 通 す る 最 初 の 組 織 で あ る た め 、 組 織 試 料 の 他 の ど の 部 分 よ り も よ り 光 子 が 多 い 。 従 っ
て 、 組 織 試 料 の こ の 最 初 の 層 の 中 の 水 な ど 、 近 赤 外 線 を 強 く 吸 収 す る 物 質 の 変 動 は 、 角 質
層 の 下 に 貫 通 す る 光 子 の 波 長 お よ び 深 さ － 強 度 プ ロ フ ァ イ ル を 変 化 さ せ る よ う に 作 用 す る
こ と が あ る 。
【 ０ ０ ５ ８ 】
角 質 層 の 水 和 状 態 の 変 化 の 影 響 は 、 簡 単 な 実 験 に よ っ て 観 察 で き る 。 実 験 の 第 一 部 に お い
て は 、 角 質 層 の 水 和 状 態 は 、 周 囲 条 件 に 応 じ て 自 由 に 変 動 で き る よ う に さ れ る 。 実 験 の 第
二 部 に お い て は 、 角 質 層 の 水 和 状 態 の 変 動 は 、 皮 膚 の 表 面 に お け る 相 対 湿 度 を 測 定 前 に 高
レ ベ ル に 制 御 す る こ と に よ っ て 制 限 さ れ る 。 水 和 状 態 が 制 御 さ れ な い 実 験 と 制 御 さ れ る 実
験 を 使 用 し て の 非 侵 襲 的 測 定 値 は 、 そ れ ぞ れ 、 図 5と 図 6に プ ロ ッ ト さ れ て い る 。 1900 nm
に お け る 水 帯 (water band) 61の 変 化 は 、 変 化 す る 表 面 の 水 和 状 態 を 評 価 す る の に 使 用 で
き る 。 1900 nmに お け る 水 帯 61の 変 動 の 範 囲 は 、 図 5の 場 合 よ り も 図 6の 場 合 の 方 が か な り
狭 い 。 表 面 の 水 和 状 態 は ス ペ ク ト ル 測 定 に お け る 重 要 な 変 数 を 表 す た め 、 こ れ は 組 織 試 料
に お け る 類 似 性 を カ テ ゴ リ 化 す る と き に 使 用 で き る 有 用 な 要 素 で あ る 。
【 ０ ０ ５ ９ 】
組 織 の 温 度
測 定 さ れ る 組 織 の 温 度 は 、 貫 通 の 最 深 レ ベ ル に お け る 体 の 中 心 部 の 温 度 か ら 、 皮 膚 の 表 面
の 温 度 ま で 変 化 し 、 皮 膚 の 表 面 の 温 度 は 、 一 般 的 に は 周 囲 温 度 、 組 織 の 測 定 場 所 の 位 置 、
測 定 場 所 に お け る 衣 服 の 量 に 関 係 す る 。 生 き て い る 人 間 の 組 織 の 約 65 %を 占 め る 水 の ス ペ
ク ト ル は 、 1100～ 2500 nmの 波 長 範 囲 に お い て 試 料 採 取 さ れ る 深 さ す べ て に お い て 最 も 主
要 な ス ペ ク ト ル 成 分 で あ る 。 こ れ ら の 2つ の 事 実 と 、 水 帯 が 1450 nmに お い て 温 度 に 起 因 し
て 移 動 す る と い う 公 知 の 現 象 の た め に 、 ブ ド ウ 糖 な ど 多 数 の 血 液 検 体 に 関 す る 情 報 の 解 釈
が 相 当 に 複 雑 に な る 。 試 料 採 取 さ れ た 生 き た 組 織 内 に 一 連 の 温 度 状 態 が 存 在 し 、 組 織 内 の
状 態 の 範 囲 と 分 布 が 皮 膚 表 面 の 温 度 に 依 存 す る こ と は 明 ら か で あ る 。 さ ら に 、 皮 膚 の 屈 折
率 は 、 温 度 と 共 に 変 化 す る こ と が 知 ら れ て い る 。 従 っ て 、 皮 膚 の 温 度 は 、 較 正 モ デ ル の 生
成 と 予 測 の た め の グ ル ー プ を 識 別 す る た め に 、 多 段 階 分 類 に お い て 使 用 す る た め の 重 要 な
カ テ ゴ リ 変 数 と み な さ れ る 。
【 ０ ０ ６ ０ 】
真 皮 の 光 学 的 厚 さ
血 液 の 成 分 を 較 正 す る た め に は 、 組 織 の 光 学 的 試 料 採 取 を 繰 り 返 す 必 要 が あ る 。 血 液 は 人
の 組 織 の 一 部 で あ り 、 血 液 検 体 は 組 織 の 一 部 分 に 属 す の み で あ る た め 、 組 織 の 光 学 的 試 料
採 取 に お け る 変 化 に よ っ て 、 血 液 検 体 の レ ベ ル を 変 化 さ せ な い た め の 検 体 信 号 の 大 き さ が
変 化 す る こ と が あ る 。 試 料 採 取 に お け る こ の 種 類 の 効 果 に 起 因 し て 、 検 体 の 特 定 の レ ベ ル
の 信 号 強 度 が 変 化 す る こ と に よ り 、 較 正 に お い て 混 乱 が 生 じ る こ と が あ る 。
【 ０ ０ ６ １ 】
光 学 的 試 料 採 取 深 さ の カ テ ゴ リ 化 は 、 異 な る 層 の ス ペ ク ト ル の 標 識 帯 (marker bands)を 分
析 す る こ と に よ っ て 行 わ れ る 。 例 え ば 、 皮 膚 の 下 の 最 初 の 組 織 層 (the first tissue laye
r)は 、 主 と し て 脂 肪 か ら 成 る 皮 下 脂 肪 組 織 で あ る 。 脂 肪 吸 収 帯 の 強 度 は 、 皮 下 組 織 レ ベ ル
ま で 貫 通 し た 相 対 的 な 光 子 束 を 評 価 す る た め に 使 用 で き る 。 脂 肪 帯 が 明 確 で あ る ほ ど 、 太
い 光 子 束 が 脂 肪 組 織 に 達 し て 検 出 器 に 戻 っ た こ と を 意 味 す る 。 図 7に は 、 明 確 な 脂 肪 帯 71
と 通 常 の 脂 肪 帯 72を 有 す る ス ペ ク ト ル が 示 さ れ て い る 。 光 学 的 厚 さ の 最 も 重 要 な 用 途 は 、
光 学 プ ロ ー ブ に よ っ て 試 料 採 取 さ れ た 内 部 組 織 に お け る 水 和 状 態 の 程 度 を 評 価 す る こ と で
あ る 。 光 学 的 厚 さ は 、 性 別 と 体 型 の 強 い 関 数 で も あ り 、 従 っ て こ の 特 性 の 測 定 値 は 、 一 人
の 個 人 の 中 の 内 部 の 水 和 状 態 を 評 価 す る の に 有 用 と な る 。
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【 ０ ０ ６ ２ 】
以 下 の 節 で は 、 2種 類 の 分 類 器 、 す な わ ち 相 互 に 排 他 的 な 分 類 器 と フ ァ ジ ー な 分 類 器 の 較
正 シ ス テ ム に つ い て 説 明 す る 。
【 ０ ０ ６ ３ 】
｛ 相 互 に 排 他 的 な ク ラ ス ｝
一 般 的 な 場 合 に お い て は 、 決 定 さ れ た 分 類 は 、 患 者 の 分 類 と ス ペ ク ト ル 測 定 に 基 づ い て 血
液 検 体 予 測 を 生 成 す る 非 線 形 モ デ ル に 渡 さ れ る 。 図 8に 示 さ れ て い る こ の プ ロ セ ス で は 、
吸 収 ス ペ ク ト ル に 明 ら か に 現 れ て い る 組 織 の 構 造 的 な 特 性 と 生 理 的 な 状 態 に 従 っ て 、 現 在
の 被 検 者 の 推 定 方 式 が 修 正 さ れ る 。
【 ０ ０ ６ ４ 】
こ の 一 般 的 な ア ー キ テ ク チ ャ は 、 非 線 形 PLS (partial least squares)ま た は 人 工 ニ ュ ー
ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク な ど の 非 線 形 較 正 モ デ ル 103を 必 要 と し 、 な ぜ な ら 写 像 が き わ め て 非 線
形 な た め で あ る 。 前 処 理 さ れ た 測 定 値 に 対 す る 血 液 検 体 予 測 は 、 分 類 が cに よ っ て 指 定 さ
れ る と き 、 次 式 に よ っ て 与 え ら れ る 。
　
　
こ の 式 に お い て 、
　
　
は 、 と cを 血 液 検 体 の 濃 度 の 推 定
　
に 写 像 す る 非 線 形 較 正 モ デ ル で あ る 。
【 ０ ０ ６ ５ 】
望 ま し い 具 体 化 に お い て は 、 各 ク ラ ス に 対 し て 異 な る 較 正 が 具 体 化 さ れ る 。 推 定 さ れ る ク
ラ ス は 、 現 在 の 測 定 値 を 使 用 し て の 血 液 検 体 予 測 に 最 も 適 し た 、 p個 の 較 正 モ デ ル の う ち
の 1つ を 選 択 す る た め に 使 用 さ れ る 。 kが 測 定 値 に 対 す る ク ラ ス 推 定 で あ る と す る と 、 血 液
検 体 予 測 は 、
　
　
で あ り 、 こ の 式 に お い て
　
　
は 、 k番 目 の ク ラ ス に 関 連 付 け ら れ て い る 較 正 モ デ ル で あ る 。
【 ０ ０ ６ ６ 】
較 正 は 、 血 液 検 体 の 基 準 値 と 事 前 に 割 り 当 て ら れ る 分 類 定 義 と を 使 用 し て 、 一 連 の 典 型 的
な 吸 収 ス ペ ク ト ル か ら 構 築 さ れ る 。 こ の セ ッ ト （ 「 較 正 セ ッ ト 」 と 称 さ れ る ） は 、 患 者 の
母 集 団 に お い て 遭 遇 す る 一 連 の 生 理 的 な 状 態 を 完 全 に 表 す た め に 十 分 な 試 料 を 有 す る 必 要
が あ る 。 p個 の 異 な る 較 正 モ デ ル は 、 p個 の ク ラ ス の そ れ ぞ れ に 割 り 当 て ら れ る 測 定 値 か ら
個 々 に 構 築 さ れ る 。 モ デ ル は 、 主 成 分 回 帰 、 PLS回 帰 、 お よ び 人 工 ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー
ク な ど の 既 知 の 方 法 を 使 用 し て 具 体 化 さ れ る 。 Hertzら の 前 出 の 文 献 と 、 Paoの 前 出 の 文 献
と 、 Haykinの 前 出 の 文 献 と 、 Martensら の 前 出 の 文 献 と 、 N. Draper、 H. Smithの 「 応 用 回
帰 分 析 （ ） 」 （ 第 二 版 、 John Wiley and Sons、 ニ ュ ー ヨ ー
ク 、 1981年 ） を 参 照 。 各 ク ラ ス に 関 連 付 け ら れ て い る さ ま ざ ま な モ デ ル は 、 独 立 し た テ ス
ト セ ッ ト ま た は 交 差 検 証 (cross validation)に 基 づ い て 評 価 さ れ 、 モ デ ル の 「 最 良 の 」 セ
ッ ト が 多 段 階 分 類 に 組 み 込 ま れ る 。 こ れ に よ り 、 患 者 の 各 ク ラ ス は 、 そ の ク ラ ス に 固 有 な
較 正 モ デ ル を 持 つ 。
【 ０ ０ ６ ７ 】
｛ フ ァ ジ ー ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ ｝
フ ァ ジ ー 分 類 が 使 用 さ れ る と き に は 、 較 正 は 、 単 一 の 推 定 さ れ た ク ラ ス で は な く 、 メ ン バ
ー シ ッ プ の ベ ク ト ル に 渡 さ れ る 。 ベ ク ト ル cは 、 血 液 検 体 予 測 ま た は い く つ か の 血 液 検 体
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予 測 の 最 適 な 組 み 合 わ せ に 適 す る 較 正 モ デ ル の 適 合 化 を 求 め る た め に 利 用 さ れ る 。 図 9に
示 さ れ て い る 一 般 的 な 場 合 に は 、 メ ン バ ー シ ッ プ ベ ク ト ル と 前 処 理 さ れ た 吸 収 ス ペ ク ト ル
の 両 方 が 、 血 液 検 体 予 測 の た め の 単 一 の 較 正 111に よ っ て 使 用 さ れ る 。 こ の 計 算 は 、 次 式
に よ っ て 与 え ら れ る 。
　
　
こ の 式 に お い て
　
は 、 非 線 形 回 帰 、 非 線 形 PLS、 ま た は 人 工 ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク に よ っ て 求 め ら れ る 非
線 形 写 像 で あ る 。 こ の 写 像 は 、 前 述 さ れ て い る 較 正 セ ッ ト か ら 構 築 さ れ 、 一 般 的 に 複 雑 で
あ る 。
【 ０ ０ ６ ８ 】
図 10に 示 さ れ て い る 望 ま し い 具 体 化 は 、 各 ク ラ ス に 対 し て 個 別 の 較 正 121を 有 す る 。 し か
し な が ら 、 各 較 正 は 、 各 測 定 値 に 割 り 当 て ら れ て い る メ ン バ ー シ ッ プ ベ ク ト ル を 利 用 す る
こ と に よ っ て 、 較 正 セ ッ ト 内 の す べ て の 測 定 値 を 使 用 し て 生 成 さ れ る 。 さ ら に 、 メ ン バ ー
シ ッ プ ベ ク ト ル は 、 非 フ ァ ジ ー 化 (defuzzification) 122に よ っ て 、 す べ て の ク ラ ス か ら p
個 の 血 液 検 体 予 測 の 最 適 な 組 合 せ を 求 め る た め に 使 用 さ れ る 。 従 っ て 、 較 正 の 構 築 時 に 、
較 正 セ ッ ト の 1つ の 測 定 値 が 、 複 数 の 較 正 モ デ ル に 影 響 を 与 え る こ と が あ る 。 同 様 に 、 予
測 時 に 、 血 液 検 体 推 定 を 生 成 す る た め に 複 数 の 較 正 モ デ ル が 使 用 さ れ る 。
【 ０ ０ ６ ９ 】
p個 の 較 正 モ デ ル の そ れ ぞ れ は 、 較 正 デ ー タ の セ ッ ト 全 体 を 使 用 し て 構 築 さ れ る 。 し か し
な が ら 、 k番 目 の 較 正 モ デ ル が 計 算 さ れ る と き 、 較 正 の 測 定 値 は 、 k番 目 の ク ラ ス に お け る
そ れ ぞ れ の メ ン バ ー シ ッ プ に よ っ て 重 み 付 け さ れ る 。 こ の 結 果 と し て 、 特 定 の ク ラ ス の 較
正 モ デ ル に 対 す る 試 料 の 影 響 は 、 そ の ク ラ ス に お け る メ ン バ ー シ ッ プ の 関 数 で あ る 。
【 ０ ０ ７ ０ 】
線 形 の 場 合 に は 、 回 帰 係 数 を 計 算 す る た め に 重 み 付 き 最 小 二 乗 (weighted least squares)
が 適 用 さ れ 、 因 数 ベ ー ス の 方 法 の 場 合 に は 、 共 分 散 行 列 が 適 用 さ れ る 。 Dudaら の 前 出 の 文
献 を 参 照 。 吸 収 ス ペ ク ト ル の 行 列
　
　
　
、 基 準 血 液 検 体 濃 度
　
　
　
（ rは 測 定 ス ペ ク ト ル の 数 、 wは 波 長 の 数 (number wavelengths)） で あ り 、 各 吸 収 ス ペ ク ト
ル の ク ラ ス kに お け る メ ン バ ー シ ッ プ が 、
　
　
　
の 要 素 で あ る と す る 。 こ の 場 合 、 主 成 分 は 、 次 式 に よ っ て 与 え ら れ る 。
　
　
こ の 式 に お い て 、 は Pの 最 初 の n個 の 固 有 ベ ク ト ル の 行 列 で あ る 。 重 み 付 け さ れ た 共 分 散
行 列 は 、 次 式 に よ っ て 求 め ら れ る 。
　
　
　
　
こ の 式 に お い て 、 は 対 角 線 上 の 要 素 C k を 持 つ 正 方 行 列 で あ る 。 回 帰 行 列 Bは 、 次 式 に よ っ
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て 求 め ら れ る 。
　
　
　
　
人 工 ニ ュ ー ラ ル ネ ッ ト ワ ー ク な ど の 反 復 式 方 法 が 適 用 さ れ る と き に は 、 学 習 す る ア ル ゴ リ
ズ ム に 試 料 が 提 示 さ れ る 頻 度 を 求 め る た め に メ ン バ ー シ ッ プ が 使 用 さ れ る 。 こ れ に 代 え て
、 大 き さ が に 従 っ て 決 め ら れ る 共 分 散 行 列 を 使 用 し て 、 拡 張 カ ル マ ン フ ィ ル タ が 適 用 さ
れ る 。
【 ０ ０ ７ １ 】
非 フ ァ ジ ー 化 の 目 的 は 、 正 確 な 血 液 検 体 予 測 を 生 成 す る 測 定 値 の メ ン バ ー シ ッ プ ベ ク ト ル
に 基 づ い て 、 p個 の 異 な る 血 液 検 体 予 測 の 最 適 な 組 み 合 わ せ を 見 つ け る こ と で あ る 。 従 っ
て 、 非 フ ァ ジ ー 化 は 、 血 液 検 体 予 測 の ベ ク ト ル と ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ の ベ ク ト ル か ら 単
一 の 検 体 予 測 へ の 写 像 で あ る 。 非 フ ァ ジ ー 化 器 (defuzzifier)は 、 次 式 の よ う な 変 形 と し
て 示 す こ と が で き る 。
　
　
　
こ の 式 に お い て 、
　
　
　
は 非 フ ァ ジ ー 化 関 数 、 cは ク ラ ス メ ン バ ー シ ッ プ ベ ク ト ル 、 k は k番 目 の 較 正 モ デ ル の 血 液
検 体 予 測 で あ る 。 重 心 ま た は 加 重 平 均 な ど の 非 フ ァ ジ ー 化 の 既 存 の 方 法 は 、 小 さ な 較 正 セ
ッ ト の 場 合 に 適 用 さ れ る 。 し か し な が ら 、 試 料 の 数 が 十 分 な 場 合 に は 、
　
　
　
は 条 件 付 き 非 線 形 モ デ ル に よ っ て 生 成 さ れ る 。
【 ０ ０ ７ ２ 】
｛ 機 器 の 説 明 ｝
多 段 階 の 分 類 お よ び 較 正 は 、 拡 散 反 射 測 定 に よ っ て 被 検 者 の 前 腕 の 近 赤 外 線 吸 収 ス ペ ク ト
ル を 求 め る 走 査 分 光 計 内 に 実 施 さ れ る 。 こ の 機 器 は 、 石 英 ハ ロ ゲ ン ラ ン プ と 、 単 色 光 分 光
器 と 、 InGAs検 出 器 と を 使 用 す る 。 試 料 か ら 検 出 さ れ た 強 度 は 、 ア ナ ロ グ 電 子 装 置 に よ っ
て 電 圧 に 変 換 さ れ 、 16ビ ッ ト A／ Dコ ン バ ー タ に よ っ て デ ジ タ ル 化 さ れ る 。 ス ペ ク ト ル は 処
理 用 の イ ン テ リ ジ ェ ン ト 測 定 シ ス テ ム （ IMS） に 渡 さ れ 、 そ の 結 果 と し て 、 ブ ド ウ 糖 予 測
か 、 ま た は 無 効 な 走 査 を 示 す メ ッ セ ー ジ の い ず れ か が 得 ら れ る 。
【 ０ ０ ７ ３ 】
本 発 明 は 、 本 明 細 書 に お い て は 望 ま し い 実 施 例 を 参 照 し な が ら 説 明 さ れ て い る が 、 当 業 者
に は 、 他 の 実 施 例 を 、 本 発 明 の 精 神 お よ び 範 囲 か ら 逸 脱 す る こ と な く 、 本 明 細 書 に 記 載 さ
れ て い る 実 施 例 の 代 わ り に 使 用 で き る こ と が 容 易 に 理 解 さ れ る で あ ろ う 。 従 っ て 、 本 発 明
は 、 添 付 さ れ る 請 求 項 に よ っ て 制 限 さ れ る の み で あ る 。
【 図 面 の 簡 単 な 説 明 】
【 ０ ０ ７ ４ 】
【 図 １ 】 本 発 明 に よ る 多 段 階 分 類 ツ リ ー の 構 造 を 表 す 。
【 図 ２ 】 本 発 明 に よ る 、 血 液 検 体 の 非 侵 襲 的 測 定 用 イ ン テ リ ジ ェ ン ト シ ス テ ム の ア ー キ テ
ク チ ャ の ブ ロ ッ ク 線 図 で あ る 。
【 図 ３ 】 本 発 明 に よ る 、 パ タ ー ン 分 類 シ ス テ ム の ブ ロ ッ ク 線 図 で あ る 。
【 図 ４ 】 拡 散 反 射 近 赤 外 線 分 光 計 を 使 用 し て 集 め ら れ た 非 侵 襲 的 吸 収 ス ペ ク ト ル で あ る 。
【 図 ５ 】 組 織 の 水 和 状 態 を 制 御 す る 方 策 が な い 場 合 の 、 何 度 か 繰 り 返 さ れ た 非 侵 襲 的 測 定
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の ス ペ ク ト ル を 示 す 。
【 図 ６ 】 本 発 明 に よ る 、 周 囲 湿 度 を 使 用 し て 水 和 状 態 を 制 御 す る 場 合 の 、 何 度 か 繰 り 返 さ
れ た 非 侵 襲 的 測 定 の ス ペ ク ト ル を 示 す 。
【 図 ７ 】 1710 nmに 明 確 な 脂 肪 帯 を 持 つ 非 侵 襲 的 吸 収 ス ペ ク ト ル を 示 す 。
【 図 ８ 】 本 発 明 に よ る 、 相 互 に 排 他 的 な ク ラ ス の 場 合 の 一 般 的 な 較 正 シ ス テ ム の ブ ロ ッ ク
線 図 で あ る 。
【 図 ９ 】 本 発 明 に よ る 、 フ ァ ジ ー な ク ラ ス 割 り 当 て の 場 合 の 一 般 的 な 較 正 シ ス テ ム の ブ ロ
ッ ク 線 図 で あ る 。
【 図 １ ０ 】 本 発 明 に よ る 、 フ ァ ジ ー 集 合 割 り 当 て の 場 合 の 平 行 較 正 モ デ ル の 例 を 示 す ブ ロ
ッ ク 線 図 で あ る 。
【 符 号 の 説 明 】
【 ０ ０ ７ ５ 】
11　 第 一 段 階
12　 年 齢 55～ 80
13　 年 齢 40～ 54
14　 年 齢 28～ 40
15　 年 齢 18～ 27
16　 第 二 段 階
17、 18　 ク ラ ス
19　 第 三 段 階
20　 角 質 水 分 量 31～ 60
21　 角 質 水 分 量 ＜ 30
22　 角 質 水 分 量 ＞ 61
23　 第 四 段 階
24　 皮 膚 温 度 88～ 90
25　 皮 膚 温 度 86～ 88
26　 皮 膚 温 度 84～ 86
27　 皮 膚 温 度 ＜ 84
28　 最 終 段 階
29、 30、 31　 グ ル ー プ
41　 特 徴 の 抽 出
53　 分 類 モ デ ル
54　 決 定 エ ン ジ ン
61　 水 帯
71　 明 確 な 脂 肪 帯
72　 通 常 の 脂 肪 帯
111、 121　 較 正
122　 非 フ ァ ジ ー 化
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【 図 １ 】 【 図 ２ 】

【 図 ３ 】

【 図 ４ 】 【 図 ５ 】
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【 図 ６ 】 【 図 ７ 】

【 図 ８ 】 【 図 ９ 】

(23) JP 2004-528083 A 2004.9.16



【 図 １ ０ 】
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【 国 際 公 開 パ ン フ レ ッ ト 】
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骤方法通过限制共变频谱干扰物将预测误差降至最低。 根据受试者的人
口统计学信息和使用诸如体内近红外光谱测量之类的设备进行的皮肤测
量，对组织样本进行分类。 多阶段智能模式分类过程将光谱数据组织成
簇，在组织特征方面具有高度一致性。 在每个阶段，使用对象的人口统
计数据，光谱测量信息和其他适用于建立组织分类的设备测量值，将不
断提高分类的准确性。 这种用于校准的多阶段分类方案利用了多元统计
方法和利用频谱特征的多阶段分类。 在多步骤分类中使用的变量可以是
皮肤表面水合作用，皮肤表面温度，组织水合作用，具有近红外脂肪带
的真皮的光学相对厚度的评估。 使用沿感兴趣波长部分的近红外光谱信
号评估所有组织参数。
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