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1

PROCEDE ET APPAREIL DE MESURE DE LA CONCENTRATION EN EAU DANS
UN MATERIAU DIFFUSANT LA LUMIERE

Domaine de I'invention

La présente invention concerne le domaine de la mesure de la
concentration de I'eau contenue dans un matériau, et plus particulierement dans un
matériau diffusant la lumiére telle que la peau humaine, les végétaux, les papiers, les

platres, etc.

D’une maniére générale, on connait dans I'état de l'art différentes

familles de mesures de I'nydratation d’'un matériau.

Une premiére famille concerne des mesures indirectes, basées sur la
relation entre la teneur en eau et la conductivité électrique, qui ne sont applicables
uniquement si I'on considéere que la conductivité électrique mesurée est une image de
la concentration en eau, eau qui permet de plus ou moins diluer des particules
chargeées électriquement, particules qui sont initialement présentes dans le matériau a

analyser et responsables de sa conduction électrique.

Pour la mesure de I'hydratation de la peau, on utilise par exemple des
cornéometres dont la mesure est basée sur les propriétés électriques de la peau. Un
courant passe entre deux électrodes fixées a la peau. Plus la couche cornée est
hydratée, plus le courant électrique passe bien. Des facteurs peuvent influencer les
mesures : sueur, température de la peau, taux d’humidité du milieu ambiant, état de la
surface cutanée... (un état rugueux réduit la surface de contact entre la sonde et la
peau, I'application d'un topigue riche en eau et en substances ioniques peut modifier la

mesure).

La deuxieme famille de mesures est basée sur une analyse directe par

spectroscopie optique élastique ou inélastique.

Etat de la technique

La présente invention s’inscrit dans cette deuxieme famille de mesure
directe. L'évaluation de la quantité d’eau présente dans de la matiére organique et
dans des tissus biologiques est réalisée par spectrophotométrie infrarouge. Cette
technique utilise une lumiére composée de plusieurs longueurs d’onde pour obtenir le

spectre de réflectance ou de transmission de la matiére a analyser.
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On obtient ainsi une évaluation de la concentration en eau dans
I'échantillon en comparant la puissance recue a une longueur d'onde proche d'une
bande d’absorption des molécules d’eau a celle regue a une longueur d’onde éloignée
des bandes d’absorption des molécules d’eau.

Plusieurs modes de réalisation de cette technique de mesure existent :

« Emission de lumiére blanche sur I'échantillon et récupération dans

un spectrométre qui permet d’étudier le spectre de I'échantillon de maniéere résolue,

+ Emission de Ilumiére monochromatigue avec des émetteurs
différents utilisés séquentiellement ce qui permet d’utiliser un photodétecteur a la place

d’'un spectrométre,

+ ces technigues peuvent étre réalisées en optique de volume ou en

optique fibrée.

On connait par exemple le brevet américain US 8180419 décrivant un
procédé de détermination de ['hydratation tissulaire, comprenant une étape de
détection d'un rayonnement électromagnétique diffusé et réfléchi par le tissu. Ce
rayonnement électromagnétique détecté est utilisé pour déterminer la largeur de bande
d'absorption spectrale par la corrélation de la largeur de bande d'absorption spectrale
d'un indice d'hydratation des tissus.

On connait aussi par la demande de brevet européen EP 2956049 un
procédé pour la détermination non invasive de I'hydratation, I'état d'hydratation, I'eau
corporelle totale, ou la concentration d'eau par spectroscopie quantitative.

Cette solution comprend des sous-systemes, optimisés pour se
conformer aux complexités de la spectroscopie tissulaire, aux exigences de rapport
signal sur bruit et de précision photométrique élevés, aux erreurs d'échantillonnage de
tissu, a la maintenance d'étalonnage et au transfert d'étalonnage. Les sous-systémes
comprennent un sous-systéme d'illumination, un sous-systéme d'échantillonnage de
tissu, un sous-systeme de spectrométre, un sous-systéeme d'acquisition de données,

un sous-systéme informatique, et un sous-systéme d'étalonnage.

Le brevet américain US 6442408 deécrit une autre solution pour
quantifier de maniére non invasive I'nydratation de la couche cornée d'un sujet vivant.
Des mesures spectrales dans le proche infrarouge (NIR) sont effectuées et les
spectres d'absorption NIR obtenus sont transmis a un analyseur pour un traitement

ultérieur. Celui-ci consiste a détecter et éliminer les mesures spectrales non valides, et
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a augmenter le rapport signal sur bruit. Un modeéle d'étalonnage mis au point a partir
d'un exemple d'ensemble de mesures est appliqué pour prédire I'hydratation de

I'échantillon.

La méthode de mesure d'hydratation fournit des informations
supplémentaires sur la variabilité tissulaire systématique, a savoir la teneur en eau de
la couche épidermique de la peau et la profondeur de la lumiére incidente de

pénétration.

Inconvénients de I'art antérieur

Ces solutions basées sur la mesure directe par analyse
spectroscopique ne sont pas totalement satisfaisantes car l'intensité de la lumiére
mesurée est fonction en partie seulement de I'absorption des molécules d’eau dans le
milieu analysé, la peau par exemple. Des facteurs perturbateurs interviennent et ne
permettent pas une déduction directe de la mesure spectroscopique de la teneur en

eau.

Aucune de ces techniques de mesure de l'art antérieur ne permet

d’obtenir de valeurs quantitatives et absolues de la concentration en eau.
En effet, elles reposent sur plusieurs hypothéses :

» l'absorption par I'eau du rayonnement émis a la (aux) longueur(s)

d’'ondes éloignée(s) des bandes d’absorption est négligeable,

+ le coefficient de diffusion est identigue et/ou son impact est
négligeable pour I'ensemble des longueurs d’onde de travail,

» la profondeur de pénétration du rayonnement dans I'échantillon est
identique pour I'ensemble des longueurs d'onde de travail et, le cas échéant,
I'ensemble des différents émetteurs.

Plusieurs solutions de l'art antérieur proposent de remeédier a ce
probléme en enregistrant une table d’étalonnage permettant de fournir une information
retraitée en fonction des données résultant de mesures sur des échantillons de

référence.

Cette solution est trés lourde a mettre en ceuvre et ne permet de
procéder a une mesure que sur des matériaux préalablement caractérisés, et dans les

mémes conditions que celles utilisées lors de cette phase de calibration.
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Solution apportée par l'invention

Afin de remédier a ces inconvénients, la présente invention concerne
selon son acception la plus générale un procédé de mesure de la concentration de

I'eau dans un matériau diffusant la lumiére comportant les étapes suivantes :

- émission par N sources lumineuses SL; de faisceaux de longueurs
d’onde Lambda;

- acquisition par M capteurs P; sensibles dans une partie au moins
desdites longueurs d’'onde Lambda;

- avec M+N=3
caractérisé en ce qu’il comporte en outre les étapes de :

- calcul d'une premiere information |y représentative de la diffusion, et
une deuxiéme information l.s représentative de I'absorption, en fonction desdits
signaux S; et d'une information numeérique représentative du materiau diffusant d’'une
part et desdites sources SL; et desdits capteurs P; d’autre part, idealement, I'information
numerique est fournie par une ou des fonctions dont la détermination est réalisée i) par
une étape de calibration par acquisition des signaux Sj pour des échantillons dont la
teneur en eau est connue ou ii) par détermination des coefficients de diffusion et
d’absorption a partir d’'un modéle numérique (43) de simulation de l'interaction lumiére-

échantillon.

- calcul de ladite concentration de I'eau en fonction de ladite deuxiéme

information lps.

De préférence, la longueur d’'onde Lambda; est choisie autour de 1450,
de 1940, de 970 ou de 1190 nanometres, pour les sources lumineuses et capteurs
délivrant un signal représentatif de la diffusion dans une longueur d’onde

correspondant a un pic d’absorption de I'eau.

Selon une variante, la longueur d’'onde Lambda; est choisie autour de
1050, de 1070, de 1100 ou de 1300 nanométres, pour les sources lumineuses et
capteurs délivrant le signal représentatif de la diffusion dans une longueur d’onde
différent d’'un pic absorption de I'eau.
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Avantageusement, ladite information numérique représentative du
matériau diffusant est constitué par un modéle numérique ou un modéle analytique

obtenus a partir d’échantillons fantémes optimisés ou de simulations numériques.

Selon un mode de mise en ceuvre avantageux, ladite information
numerique repreésentative desdites sources SL; comprend des informations choisies

parmi la géométrie desdites sources et les caractéristiques optiques desdites sources.

Selon une variante, ladite information numérique représentative desdits
capteurs P; comprend des informations choisies parmi la geométrie desdits capteurs et

les caractéristiques optiques desdits capteurs.

Idéalement, l'information numérique est fournie par une ou des
fonctions dont la détermination est réalisée i) par une étape de calibration par
acquisition des signaux Sj pour des échantillons dont la teneur en eau est connue
ou ii) par détermination des coefficients de diffusion et d’absorption a partir d'un

modéle numérique (43) de simulation de I'interaction lumiére-échantillon.

L'invention concerne aussi un équipement de mesure de la
concentration de I'eau dans un matériau diffusant la lumiére comprenant N sources
lumineuses SL; emettant dans des longueurs d'onde Lambda; et M capteurs P;
sensibles dans une partie au moins desdites longueurs d’'onde Lambda;, avec N+M=23,
caractérisé en ce qu’il comporte un circuit électronique comprenant pour chacun
desdits capteurs P; un moyen de traitement du signal pour délivrer un signal S; et un
calculateur commandant un traitement délivrant, en fonction desdites signaux S; et
d’'une information numérique représentative du matériau diffusant et de la géométrie
desdites sources SL;et desdits capteurs Pune premiere information representative de
la diffusion, et une deuxieme information représentative de I'absorption, et un
traitement pour déterminer ladite concentration de I'eau dans le matériau. L'information
numeérique est idéalement fournie par une ou des fonctions dont la détermination est
réalisée i) par une étape de calibration par acquisition des signaux Sj pour des
echantillons dont la teneur en eau est connue ou ii) par détermination des coefficients
de diffusion et d’absorption a partir d'un modele numerique (43) de simulation de

I'interaction lumiére-échantillon.

Avantageusement, lesdites N sources lumineuses SL; et lesdits M
capteurs P; sont logées dans support s'ouvrant par une fenétre de contact avec le

matériau a caractériser, ledit support comportant un écran empéchant la transmission
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directe et/ou réfléchie, sans pénétration préalable dans ledit matériau diffusant, de la

lumiére depuis une source lumineuse vers un capteur.
De préférence, la fenétre du support présente un traitement anti-reflet.

Selon un mode de réalisation préfére, lesdites N sources lumineuses
SL; sont polarisées et la direction du faisceau émis forme un angle de Brewster avec
I'axe optique desdits M capteurs P;.

Selon un mode de réalisation particulier, I'équipement de mesure de la
concentration de l'eau dans un matériau diffusant comprend des moyens de
radiocommunication pour transmettre périodiguement le résultat de la mesure a un

équipement distant.

Selon une variante, I'équipement est constitué un patch présentant des

moyens de liaison réversible sur un patient.

L’équipement selon [linvention peut par ailleurs présenter les

caracteéristiques suivantes, indépendamment ou en combinaison :

- il comprend au moins deux couples source lumineuse/capteur, un
premier couple source lumineuse/capteur définissant entre le capteur et la source une
premiére distance de séparation, et un deuxieme couple source lumineuse/capteur

définissant une deuxiéme distance de séparation

- les sources des deux couples émettent toutes deux avec un spectre
centré autour d’une longueur d’'onde proche d’un pic d’absorption de I'eau ou en ce que
'une des deux sources émet avec un spectre centré autour d’'une longueur d'onde
proche d'un pic d’absorption de I'eau et I'autre source, avec un spectre centré autour
d’'une longueur d’onde d’absence d’absorption de I'eau

- les sources des deux couples émettent toutes deux avec un spectre

centré autour d’'une longueur d’onde d’absorption de 1450 nm, 1500 nm ou 1550 nm

- les sources des deux couples émettent toutes deux dans une

longueur d’'onde d’absence d'absorption de I'eau

- les sources des deux couples émettent toutes deux avec un spectre

centré autour de 1300 nm

- l'équipement comprend un troisieme couple  source
lumineuse/capteur, la source Iumineuse émettant dans une longueur d'onde

d’absorption de I'eau
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- l'équipement comprend un troisieme couple  source
lumineuse/capteur, la source lumineuse émettant dans une longueur d’onde d’absence

d’absorption de I'eau

- la source lumineuse émettant dans une longueur d’onde d’absorption

de I'eau est disposée au plus proche du capteur

- I'équipement comprend un capteur et trois sources, les trois sources
appartenant respectivement a trois couples source/capteur distincts, ou comprenant
deux capteurs et deux sources, I'une des deux sources émettant dans une longueur
d'onde proche d'un pic d’absorption de l'eau, et I'autre source dans une longueur
d’onde d’absence d’absorption de 'eau

- 'équipement comprend entre les deux sources distinctes une série de

capteurs distincts disposés en ligne

- I'équipement comprend entre les deux sources une barrette linéaire

de photodiodes

- I'équipement comprend un capteur central ou excentré et autour de
ce capteur une succession de sources d’émission lumineuse centrées autour de

longueurs d’ondes d’absorption et/ou d’absence d’absorption de la lumiere

- I'équipement comprend au moins une source d’émission lumineuse
centrale ou excentrée émettant avec un spectre de lumiére centré autour d'une
longueur d’'ondes d’absorption ou d’absence d’absorption de la lumiére et autour de

cette source, une succession de capteurs

- '’équipement comprend un masque opaque aux différentes longueurs
d'ondes employées s’interposant physiquement entre une source et un capteur

adjacent

- le masque forme autour de chaque source un tunnel de concentration

en une zone précise de la lumiére émise

L’invention concerne également des applications du procédé pour :
- la caractérisation de I'hydratation de la peau.
- la caractérisation de I'hydratation d’'une méche de cheveux.

- la caractérisation de la concentration d’eau dans une matrice

cellulosique [papier ; carton ; bois].
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- la caractérisation de la concentration d’eau dans une matrice

alimentaire.
- la caractérisation de la concentration d’eau dans un végeétal.
- la caractérisation de la concentration d’eau dans un hydrocarbure.

- la caractérisation de la concentration d’eau dans un produit chimique

Ou une poudre.

- la caractérisation de la concentration d’eau dans un produit

médicamenteux.

- la caractérisation de la concentration d’eau dans un matériau de

construction.

- la caractérisation de la concentration d’eau dans un revétement d’un

batiment.
- la caractérisation de la concentration d’eau dans un textile.
- la caractérisation de la concentration d’eau dans le cuir.

- la caractérisation de I'hydratation de la peau et/ou la caractérisation
de la qualité et/ou la quantité de collagéne ou de la kératine de la peau.

Description détaillée d'un exemple non limitatif de I'invention

La présente invention sera mieux comprise a la lecture de la
description détaillée d'un exemple non limitatif de I'invention qui suit, se référant aux

dessins annexés ou :

- la figure 1 représente une vue schématique d’un eéquipement

conforme a l'invention

- la figure 2 représente une vue schématique de [Iarchitecture

fonctionnelle.

- la figure 3 représente une vue schématique du principe de calcul de

la concentration d’eau.

- la figure 4 représente une coupe dans I'échantillon schématisant le

trajet de rayons lumineux entre une source et un capteur.

- la figure 5 est issue des simulations de [linteraction lumiére-

échantillon et indique le logarithme du signal log(S) recu dans le capteur en fonction du
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coefficient d’absorption a = ¢ * y, de I'échantillon et son coefficient de diffusion réduit

Ms.

- la figure 6 représente une vue schématique d'une premiere variante

de mode de réalisation.

- la figure 7 représente une vue schématique d'une deuxiéme variante

de mode de réalisation.

- la figure 8 représente une vue schématique d'une troisieme variante

de mode de réalisation.

- les figures 9 et 10 représentent par des vues en perspective, deux

variantes de réalisation de masques pour le dispositif selon I'invention.

- la figure 11 est issue des simulations de I'interaction lumiéere-
échantillon et indique le logarithme du signal log(S) recu dans le capteur en fonction du
coefficient d’absorption a = ¢ * y, de I'échantillon et son coefficient de diffusion réduit
Ms pour deux différents couples émetteurs capteurs.

- la figure 12 représente le spectre théorique d’absorption de I'eau, et
les spectres obtenus suite a la traversée de la lumiére de différentes sources a travers
un échantillon absorbant et diffusant la lumiére, ces sources ayant des pics d’émission

centrés respectivement autour de 1450 nm, 1500 nm et 1550 nm.

- la figure 13 représente une vue schématique d'une variante du
principe de calcul de la concentration d’eau a partir de simulations numériques. Les
fonctions analytiques f; sont obtenues en résolvant I'équation de transfert radiatif, par
des simulations numeériques Monte-Carlo par exemple. Ces simulations modélisent
I'interaction entre la lumiére et I'échantillon et prennent en compte les paramétres opto-

geometriques.

- les figures 14a a 14c représentent trois fonctions analytiques
obtenues respectivement pour trois sources distinctes, représentant les signaux pergus
apres traversée de la lumiére de ces trois sources, par différents échantillons fantdmes
de concentration en eau et de coefficient de diffusion connus. On constate que ces
fonctions prennent la forme de surfaces courbes. Un échantillon inconnu analysé par le
dispositif selon l'invention pourvu de trois sources, permettra la détection de trois

signaux de valeurs numériques S1, S2, S3. A ces trois signaux correspondent sur les
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représentations des fonctions correspondantes, des zones ou des isocontours et donc
des couples (concentration en eau, coefficient de diffusion). La recherche de la
concentration en eau et du coefficient de diffusion de I'échantillon inconnu, revient a
identifier s'il existe une solution unique pour le couple (concentration en eau, coefficient
de diffusion) satisfaisant a la fois les trois isocontours correspondants sur les trois

fonctions,

- les figures 15a a 15c illustrent une autre représentation possible de
ces trois fonctions analytiques, sur chacune desquelles est en outre repéré par une
courbe, I'ensemble des couples (concentration en eau, coefficient de diffusion)
d’échantillons donnant le méme signal S1 pour la courbe de la figure 15a, S2 pour la
courbe de la figure 15b, S3 pour la courbe de la figure 15c¢, et a partir desquelles sera
déduit le couple unique (concentration en eau, coefficient de diffusion) retrouveé sur les
trois courbes. A titre d'exemple de calcul du bon couple (concentration en eau,
coefficient de diffusion), les valeurs normalisées pour ces trois signaux sont : S1 = 0,59
;82=0,78 ;S3=0,71

- la figure 16 représente avec cet exemple un tableau comparatif des
résultats de concentration en eau et de coefficient de diffusion obtenus selon le
procédé de [linvention (« Mesure ») sur un échantillon connu, vis a vis des
concentrations en eau et coefficient de diffusion connus de cet échantillon

(« Expérimental »)

- la figure 17 illustre pour ce méme exemple la meéthode de
minimisation par moindre carré pour le calcul du bon couple (concentration en eau,
coefficient de diffusion). Cette figure représente la variance pour les trois signaux S1,
S2 et S3 qui est bien minimale au couple recherché (concentration en eau = 66% et
coefficient de diffusion = 119 /cm).

- les graphiques des figures 18a et 18b illustrent les corrélations
linéaires observées respectivement entre la concentration en eau et le coefficient de
diffusion mesurés selon le procédé de l'invention, et les valeurs correspondantes

expérimentales d’échantillons connus

- la figure 19 représente deux courbes illustrant les évolutions de la
concentration en eau mesurée par le procédé selon I'invention durant 24 heures, de
deux échantillons similaires de peau d'un méme individu (cochon) respectivement

laissée séchée a I'air libre (courbe « air ») et en contact avec du liquide physiologique
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(courbe « eau »), montrant une évolution logique : les mesures obtenues pour
I'échantillon en contact avec du liquide physiologiques sont relativement constantes, et

celles de I'échantillon laissé a I'air libre diminuent avec la durée d’exposition a I'air

- les figures 20a et 20b représentent deux histogrammes illustrant les
évolutions dans le temps des mesures de la concentration en eau selon le procédé de
I'invention, effectuées sur une personne volontaire (derme du mollet) respectivement
lors d’une journée sans activité sportive particuliere (figure 20a) et lors d’'une journée
interrompue par une séance de sport a une heure précise (16h30) sans que le
volontaire ne boive ensuite jusqu’a 21h30 puis dine,

- les figures 21a a 21g repreésentent differents modes de reéalisation du

dispositif de mise en ceuvre du procédé selon l'invention

- la figure 22 représente une vue schématique d’'une deuxiéme variante
du principe de calcul de la concentration d’eau a partir d’échantillons fantbme, dans
lequel les fonctions analytiques f; sont obtenues a partir d’échantillons fantéme
reproduisant le comportement optique de la peau.

L’exemple de réalisation de I'invention décrit dans ce qui suit a titre
d’exemple non limitatif permet d’obtenir une mesure de la concentration en eau dans
un échantillon diffusant la lumiére de maniére absolue et non relative, sans utilisation

d’'un spectrométre.

En effet, la spectrométrie classique est une technique versatile qui
n'est pas adaptée aux particularités de la mesure absolue dans un échantillon diffusant
la lumiére. La mesure du coefficient de diffusion de la lumiére dans la matiéere
organique et les tissus biologiques a la longueur d’'onde de travail doit en effet étre
effectuée pour dissocier la contribution de la diffusion de celle de I'absorption dans le

signal regu.

Pour cela, il est ici proposé d'utiliser la spectroscopie résolue
spatialement (SRS pour Spatially Resolved Spectroscopy) et de la coupler avec une
étape de calibration expérimentale ou de modélisation physique de I'interaction entre la
lumiere et [I'échantillon. Ces modélisations reproduisent les parametres
optogéométiques ainsi que I'échantillon a analyser et résolvent I'équation de transfert
radiatif (RTE pour Radiative Transfer Equation) grace a des algorithmes Monte Carlo

ou a I'approximation de Kubelka-Munk par exemple.



10

15

20

25

30

WO 2017/187088 12 PCT/FR2017/050992
En fonction des puissances émises par chaque source et recues par
chaque capteur, cette calibration ou cette modélisation permet de remonter au
coefficient de diffusion réduit et au coefficient d’absorption de I'’échantillon. La longueur
d’onde de la lumiére émise étant proche et autour d’'une bande d’absorption de I'eau
correspondant, ce coefficient d’absorption permet de connaitre la concentration en eau

dans I'’échantillon.

La figure 1 représente une vue simplifiee d'un équipement selon
'invention. Il est constitué par un Dboitier (1) contenant deux diodes
électroluminescentes (2, 3) et une photodiode (4), alignés dans I'exemple décrit, et
écartés de quelques dizaines de micrometres a quelques millimétres. Les diodes
électroluminescentes (2, 3) sont séparées de la photodiode (4) par une paroi opaque

(5) empéchant la transmission directe de la lumiere.

Le boitier (1) présente une fenétre fermée par une lame transparente
(6) éventuellement revétue par filtre anti-reflet, dont la surface peut étre appliquée
directement contre la couche granuleuse (7) de la peau (8).

Le boitier (1) comprend aussi un calculateur et des moyens de

communication et/ou un moyen d’affichage.

Les sources (2, 3) utilisés pour realiser la mesure sont
préférentiellement des diodes électroluminescentes (recouvertes ou non d’une lentille
pour orienter le rayonnement) ou des lasers, plus particulierement des lasers a semi-
conducteurs (aussi appelés diodes laser). Les longueurs d’'ondes employées peuvent
étre situées a proximité des valeurs suivantes : 970nm, 1050nm, 1190nm, 1300nm,
1450nm et 1940nm.

Le capteur (4) utilisé est préférentiellement une photodiode, pouvant
étre utilisée dans le mode photovoltaique ou photoconducteur. Il peut également étre
un capteur a pixels (CMOS, CCD), une photodiode a avalanche, un

photomultiplicateur, un phototransistor, une photorésistance...
La figure 2 illustre I'architecture fonctionnelle de I'équipement.

Il comprend une téte optique (10) appliquée contre I'échantillon (11)
pour transmettre la lumiére venant des deux sources (2, 3) et recevoir la lumiére

retransmise par I'échantillon (11) par un capteur (4).

Un circuit de commande (12) des sources (2, 3) et du capteur (4)

alimente la téte optique (10) en assurant I'allumage séquentiel des sources (2, 3). Dans
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I'exemple décrit, I'alimentation est modulée par un signal périodique (rectangulaire ou
sinusoidal par exemple) pour faciliter le filtrage et I'amélioration du rapport signal sur
bruit.

Le signal délivré par le capteur (4) est traité par le circuit analogique
(20) comprenant un circuit de filtrage (21) et un préamplificateur (22).

Le signal est ensuite numeérisé par un convertisseur analogique-
numerique (23). Un microcontréleur (35) assure des fonctions de traitement du signal
numerique (30) et des calculs (40).

Le calculateur commande successivement :

- une étape d’alimentation de la premiére diode électroluminescente (2)
et la mesure de l'intensité captée par la photodiode (4) et I'enregistrement du signal S1
correspondant a cette intensité puis I'extinction de la diode électroluminescente (2)

- une étape d’alimentation de la deuxieme diode électroluminescente
(3) et la mesure de l'intensité captée par le photodiode (4) et I'enregistrement du signal

S2 correspondant a cette intensité puis I'extinction de la diode électroluminescente (3)

- une étape de calcul a partir des valeurs Sy et S, de 'information liée a
la diffusion lgi; et de I'information liée a I'absorption laps

- une étape de calcul de la concentration en eau a partir de

I'information liée a I'absorption laps.

Le traitement de signal numérique (30) réalise un filtrage numérique

(31) et une détection synchrone (32).

Les traitements de calcul (40) réalisent une étape de détermination des
coefficients de diffusion et d’absorption (42) a partir d’abaques expérimentaux ou d’'un
modele numeérique (43) de simulation de l'interaction lumiére-échantillon tel que ceux
représentés sur les figures 5, 11, 14a, 14b, 14c, 15a, 15b ou 15c et une étape de
détermination de la concentration en eau (44). Idéalement, ces coefficients sont
obtenus a partir d'une information numérique fournie par une ou des fonctions dont la
détermination est réalisée i) par une étape de calibration par acquisition des signaux Sj
pour des échantillons dont la teneur en eau est connue ou ii) par détermination des
coefficients de diffusion et d’absorption a partir d'un modéle numérique (43) de

simulation de l'interaction lumiére-échantillon
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L’équipement comprend un circuit de visualisation (50) avec un

afficheur (51) et un module radiofréquence (52).
La figure 3 représente un schéma fonctionnel des calculs effectués.

Le calculateur regoit un premier signal numérique S1 correspondant a
I'intensité lumineuse détectée lors de I'allumage d’'une des sources (2) et un deuxiéme
signal numérique Sy correspondant a l'intensité lumineuse détectée lors de I'allumage

I'autre source (3).
Ces signaux font I'objet d’un traitement pour déterminer :
- le coefficient de diffusion réduit s’
- le coefficient d’absorption a

Ce ftraitement correspond a la résolution d'un systéme de deux
équations a deux inconnues indiquées sur la figure 3, ou les fonctions fi sont obtenues
grace aux abaques expérimentaux ou au modele numérique ou la fonction f(jus’) est un
préfacteur et ou la fonction Lex(Js') est la distance effective représentative du trajet

parcouru par un photon dans I'échantillon avant d’atteindre le capteur.

Un modéle numérique ou analytique est enregistré en mémoire. |l
correspond au résultat de la simulation de I'interaction entre la lumiére et I'’échantillon
prenant en compte les paramétres opto-géometriques ou au résultat d'une étape de
calibration expérimentale avec des échantillons dont les paramétres concentration en

absorbant et coefficient de diffusion sont connus.

Dans le cas du modéle numérique, la détermination de la concentration
¢ en eau est calculée par une fonction, qui est dans une forme simplifiée une fonction
linéaire, par exemple ¢ = o/ Pa oU M, est le coefficient d’absorption de I'eau a la
longueur d’'onde de travail. La détermination de cette fonction peut étre réalisée par
une étape de calibration par acquisition des signaux Si et S, pour des échantillons dont
la teneur en eau est connue ou par le calcul de I'absorption effective de I'eau au

spectre émis par les émetteurs.
D’autres modes de realisation sont envisageés :

Dans une premiére variante illustrée par la figure 6, I'équipement
comprend une seule source (62) présentant un rayonnement proche d'une bande

d’absorption de I'eau et deux capteurs (64, 60).
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Dans une deuxieme variante illustrée par la figure 7, I'équipement
comprend une seule source (71) présentant un rayonnement proche d’'une bande
d’absorption de I'eau, deux sources (72, 73) présentant un rayonnement éloigne d’'une
bande d’absorption de I'eau et un capteur (74).

L’emploi de difféerents écartements entre les sources et les capteurs
permet de sonder I'échantillon a différentes profondeurs et, en utilisant des sources
présentant un rayonnement proche d'une bande d’absorption de l'eau, permet de

tracer un profil de la concentration en eau en fonction de la profondeur.

Dans une troisieme variante illustrée par la figure 8, I'équipement
comprend plusieurs sources (respectivement plusieurs capteurs) disposées de maniéere
concentriques vis-a-vis du capteur (respectivement de la source). Cette réalisation
permet d’homogénéiser spatialement les mesures et de mesurer le coefficient de
diffusion réduit de I'échantillon selon plusieurs directions. Dans le cas de la peau
humaine, I'évolution angulaire de ce coefficient peut étre reliée a des caractéristiques

liées au vieillissement de la peau.

Ces équipements peuvent présenter différentes caractéristiques et
spécificités :

« Utilisation d'une ou plusieurs autres longueurs d’ondes pour

mesurer la concentration en eau grace a d’autres bandes d’absorption.

« Utilisation d'une ou plusieurs autres longueurs d’ondes pour

mesurer le coefficient de diffusion réduit a différentes longueurs d’ondes.

« Capteur additionnel d’humidité et de température pour corréler les
résultats de mesure de I'hydratation a I'numidité et a la température ambiante.

« Capteur additionnel des pertes insensibles en eau pour mesurer la
dynamique des pertes en eau a travers I'épiderme et la couche cornée pour la peau.

« Capteur additionnel de couleur visibles.

+ Positionnement des sources et des capteurs selon différentes
hauteurs pour limiter I'illumination directe du ou des capteurs par les sources les plus

proches.

+ Positionnement de matériaux absorbant le rayonnement émis par
les sources pour limiter I'illumination directe du ou des capteurs par les sources les

plus proches.
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« Utilisation la technique du temps de vol pour mesurer le coefficient
de diffusion de I'échantillon.

« Travail a I'angle de Brewster en illuminant I'échantillon avec un
rayonnement transverse magnétique ou en ne détectant que cette polarisation pour

limiter I'influence des réflexions spéculaires sur I'échantillon.

On décrit dans ce qui suit en référence aux figures 9 a 18, des modes

de réalisation préférés de l'invention.

Le procédé selon linvention s’attache a réaliser une mesure du
coefficient de diffusion optique et de la concentration en eau d’'un échantillon de peau a
partir de signaux lumineux recueillis suite a une interaction entre une lumiére incidente
et une zone de la peau de relativement faible profondeur (d’'une profondeur inférieure a
une profondeur maximale inférieure a 2 millimétres , de préférence inférieure a 500
microns), signaux qui sont convertis en un couple « coefficient d’absorption/coefficient
de diffusion » au moyen de fonctions préétablies a partir d’échantillons référents de
peau reconstituée (dits échantillons fantdmes) de constitution optimisée ou a partir de
modeles numériques résolvant les equations de transfert radiatif physiques régissant
I'interaction entre I'échantillon et la lumiére émise par I'invention et calculant la

puissance regue.

En se limitant a une faible profondeur de peau, on limite I'interaction de
la lumiere traversant la zone peu profonde de la peau, avec des éléments (réseau
veineux, de tissus musculaires ou osseux) perturbant autant sinon plus que les
constituants de la peau, la progression de la lumiére incidente, et parasitant ainsi la

mesure de la concentration en eau.

Dans le cas ou la profondeur maximale est d’environ 500 microns, la
zone sondée est alors principalement le derme et les mesures réalisées peuvent alors

étre reliées au collagéne présent dans le derme et la concentration en eau du derme.

Dans le cas ou la profondeur maximale est d’environ 100 microns, la
zone sondeée est alors principalement I'épiderme et les mesures réalisées peuvent
alors étre reliées a la kératine présente dans I'épiderme et la concentration en eau de
I'épiderme.

Un choix particulier de types et de nombre de sources de lumiére
incidente de longueurs d’onde spécifiques et de détecteurs de la lumiére collectéee

aprés interaction avec la zone étudiée de I'échantillon de peau, permet de limiter a des
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signaux d'intensité lumineuse, les données neécessaires a la détermination du
coefficient d’absorption et du coefficient de diffusion, alors que les procédés de I'état de
la technique utilisent des spectres complets, et a des fonctions analytiques (définissant
des surfaces tridimensionnelles ou des isocontours), les données résultant des
échantillons fantbmes ou des simulations numériques, quand les procédeés de I'état de
la technique nécessitent des matrices ou des bibliothéques de plusieurs mega, giga ou

teraoctets pour répertorier les données issues de leurs échantillons fantbmes.

Plus précisément, le principe de fonctionnement du procédé selon

I'invention est le suivant :

On deétecte un premier signal S1 en illuminant la peau par une
premiére source lumineuse émettant a une longueur d’'onde connue comme une
longueur d’onde d’absorption de I'eau (LED par exemple) et en recueillant la lumiére
issue de la peau par un premier détecteur (photodiode par exemple). Ce premier signal
équivaudrait a un sommet d'un pic d’absorption de lI'eau a la longueur d’onde
d’absorption choisie, sur un spectre d’absorption de I'échantillon acquis en fonction des

longueurs d’onde.

On détecte un deuxiéme signal S2 qui équivaudrait au pied du pic
d’absorption de I'eau précité, en illuminant la peau par une deuxieme source lumineuse
emettant a une longueur d'onde connue comme une longueur d'onde d’absence
d’absorption de I'eau (LED par exemple) et en recueillant la lumiére issue de la peau
par le méme détecteur (photodiode par exemple). Cette source lumineuse émettant a
une longueur d'onde d’absence d’absorption de l'eau définit avec le détecteur, un
premier couple d’analyse de la diffusion de I'échantillon définissant une premiére
distance de séparation détecteur/source.

Ces deux premiers signaux simples de mesure, et de taille de stockage
particulierement faible, permettent d’'obtenir une information qui équivaudrait a la
hauteur d'un pic d’absorption de I'eau sur un spectre. lls peuvent étre exploités pour
obtenir le coefficient d’absorption de I'eau, et le coefficient de diffusion de la lumiere,
conformément aux figures 4 et 5 et a la description qui en est faite précédemment.
Cependant, il est préférable de procéder a I'acquisition d’au moins un troisiéme signal
car la quantité d’'eau dans la peau va modifier le saut d’indice optique avec les
diffuseurs et donc modifier le coefficient de diffusion de la lumiere.

De préférence, on detecte donc un troisieme signal S3 a partir d'un

deuxieme couple « source lumineuse émettant a une longueur d’'onde d’absence
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d’absorption de I'eau / détecteur » définissant une deuxiéme distance de séparation,
difféerente de la premiére.

Les couples sources/capteurs peuvent étre définis de diverses
manieres a partir de divers agencements de capteurs/sources lumineuses
d’équipements selon différentes configurations de l'invention dont certains exemples

sont représentés sur les figures 21a) a 21g) et seront explicités ultérieurement.
Réalisation de modéles théoriques

En résolvant I'équation de transfert radiatif pour un agencement de
sources et de capteurs grace a des algorithmes Monte Carlo par exemple pour des
simulations dans lesquelles on fait varier la concentration en eau et le coefficient de
diffusion, on calcule les trois signaux regus (S1 : signal reésultant d’une illumination de
I'échantillon fantbme par une source émettant a une longueur d’onde d’absorption de
I'eau, S2 : signal résultant d’'une illumination de I'échantillon fantdme par une source
émettant a une longueur d'onde d’absence d’absorption de I'eau définissant avec le
capteur, une premiére distance, S3 : signal résultant d’une illumination de I'échantillon
fantdme par une source émettant a une longueur d’onde d’absence d'absorption de
I'eau définissant avec le capteur, une deuxieme distance). Des équations pour chaque
signal peuvent alors étre recherchées pour obtenir la bonne adéquation entre ces
calculs et les conditions de concentration en eau et de coefficient de diffusion optiques.
Ces équations peuvent faire appel a titre d’exemples non limitatifs a des fonctions
polynomiales, exponentielles, logarithmiques ou hyperboliques.

Réalisation d’abaques

A partir d'échantillons de concentration en eau connue et de coefficient
de diffusion connu, nommeés « échantillons fantdmes », on réalise pour un agencement
donné de sources et de capteurs d’'un équipement selon I'invention, des abaques pour
les trois signaux mesurés (S1: signal résultant d’'une illumination de I’échantillon
fantdme par une source émettant a une longueur d'onde d’absorption de I'eau, S2 :
signal résultant d’'une illumination de I'échantillon fantdme par une source eémettant a
une longueur d’onde d’absence d’absorption de I'eau définissant avec le capteur, une
premiere distance, S3 : signal résultant d’'une illumination de I'échantillon fantéme par
une source émettant a une longueur d'onde d’absence d’absorption de I'eau

definissant avec le capteur, une deuxieme distance).
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Des abaques sont représentés sur les figures 14 a) a c) telles
qu’'obtenues pour le premier exemple d’agencement de capteurs/sources de la figure
21e).

On constate avec une représentation tridimensionnelle des mesures
obtenues, que pour chacun des trois signaux S1, S2, S3 il est possible a partir des trios
obtenus pour les difféerents échantillons fantdbmes (Signal S1, S2 ou S3 mesurée,
coefficient d’absorption, coefficient de diffusion) de définir des fonctions relativement
simples en ce sens les signaux S1, S2, S3 obtenus pour I'ensemble des échantillons
fantbmes, peuvent chacun étre représentés par une surface continue dont I'évolution

ou la courbure peut étre interprétée scientifiquement:

- évolution S1 : pour des échantillons fantdmes présentant un faible
coefficient d'absorption et un faible coefficient de diffusion, le signal S1 est
relativement constant car I'absorption et la diffusion se compensent mutuellement,
puis le signal S1 chute pour des coefficients d’absorption plus élevés, I'absorption

I'emportant sur la diffusion,

- évolution S2 : pour les faibles concentrations en eau, le signal de
lumiére diffusée augmente avec le coefficient de diffusion des échantillons
fantbmes, puis diminue lorsque le coefficient d’absorption des échantillons

augmente puisque la concentration des diffuseurs diminue alors

- évolution S3 : a coefficient d’absorption constant, le signal diminue
lorsque le coefficient de diffusion augmente, la lumiére incidente étant diffusée
dans la masse de l'échantillon d'autant plus que le nombre de diffuseur est
important ; a coefficient de diffusion constant, le signal diminue lorsque la

concentration en eau augmente.

Ce résultat est remarquable car il permet de définir des fonctions
analytiques simples pour chaque signal Si qui sont obtenues par mesures directes sur
les échantillons fantbmes. Et pour un échantillon de peau de coefficient d’absorption et
de diffusion inconnu, il suffira de mesurer avec le méme équipement que celui ayant
permis la définition de ces abaques, les trois signaux S1, S2, S3, de positionner ces
valeurs sur les abaques et s’il existe une duo unique (coefficient d’absorption,
coefficient de diffusion) satisfaisant a la fois les trois fonctions analytiques définies par

les abaques, il sera possible d’assimiler ce duo unique a la concentration en eau et au
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coefficient de diffusion de I'échantillon inconnu, par exemple par une technique de

minimisation des moindres carrés.

La figure 18a) montre la bonne corrélation obtenue pour des
échantillons tests de coefficients de diffusion fixés, entre la concentration en eau

mesurée et leur concentration en eau connue.

La figure 18b) montre la bonne corrélation obtenue pour des
échantillons tests de concentration en eau donnée, entre le coefficient de diffusion

mesuré et leur coefficient de diffusion connu.

Les abaques préparés peuvent donc permettre la détermination de la
concentration en eau et du coefficient de diffusion d’échantillons de peau inconnus,
tout en requérant pour leur stockage en mémoire un minimum d’espace, comparé aux

matrices ou bibliothéques de données des procédés connus.

Dispositif a trois signaux

Ce type de dispositif permet I'obtention de [I'estimation de la
concentration en eau d’'un échantillon inconnu, et celle de son coefficient de diffusion
de la lumiere a partir de laquelle il est possible d’obtenir une information sur la
qualité/quantité de son collagéne ou de sa kératine.

Configuration générale

Conformément aux figure 21 e) et f), un dispositif de ce type est pourvu

au minimum :

- d’un premier couple de composants formé d’'une source de lumiére
(LED) émettant un spectre de lumiere proche d'un pic d'absorption de I'eau pour
lequel le coefficient effectif d’absorption est élevé et d'un capteur (photodiode),

définissant une premiére distance de séparation entre le capteur et la source

- dun deuxiéme couple de composants formé d'une source de
lumiere (LED) émettant un spectre de lumiere centré autour d’'une longueur
d’absence ou de bien moindre absorption de I'eau (par ex. 1300 nm voir spectre de
'eau de la figure 12) et d’'un capteur (photodiode), définissant une premiére

distance de séparation entre le capteur et la source
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- d’un troisieme couple de composants formé d’une seconde source
de lumiére (LED) emettant un spectre de lumiére centré autour d'une longueur
d’absence ou de bien moindre absorption de I'eau (par exe. 1300 nm voir spectre
de l'eau de la figure 12) et d'un capteur (photodiode), définissant une deuxiéme

distance de séparation.

Le choix des longueurs d’onde des sources de lumiére, qui sont
généralement des LEDs, est guidé par les considérations suivantes :

La concentration de I'eau dans la peau se situe vers 65%. L'eau
présente un spectre représenté sur la figure 12, présentant un pic d’absorption centré
autour de 1450 nm et présentant une absorption moyenne. C’est ce pic d’absorption

qui sera préférentiellement exploité pour les besoins de l'invention.

A cet effet, sachant que les LED ont une largeur spectrale non
négligeable dans cette gamme spectrale, lors du choix de la LED comme premiére ou
deuxiéme source de lumiére permettant de déterminer la concentration en eau, il
convient de choisir une LED dont le pic d’émission est centré sur une longueur d’'onde
supérieur au pic de I'eau choisi (1450 nm). Ceci permet d’éviter un débordement trop
marqué vers 1350 nm obtenu avec une source dont le pic d’émission serait centré a
une longueur d'onde inférieure a 1450 nm (courbe repérée par é.=1450 nm sur la
figure 12). Des sources dont les pics d’émission sont centrés vers 1500 nm ou 1550

nm permettent donc de gagner en dynamique et seront preférees.

Pour la troisieme source permettant la caractérisation de la diffusion,
on choisit une longueur d’'onde d’émission en dehors du pic d’absorption de I'eau, et

bien inférieur a celui-ci, par exemple 1300 nm.

Différents agencements possibles

Les figures 21 e) et f) précitées illustrent différents agencements

répondant a ces exigences :

Les deux premiers dispositifs de la figure 21 e) et le dispositif 21 f)
constitués d’'un capteur (représenté par une croix), de deux sources centrées autour
d’'une longueur d’onde d’absence d’absorption de I'eau (représentées chacune par un
carré) et définissant avec le capteur respectivement deux distances de mesure (d1,
d2), et une source dont le spectre est proche d'un pic d'absorption de l'eau,
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positionnée au plus proche du capteur, préférentiellement a la distance d1 (et
représentée par un cercle).

Les deux derniers dispositifs de la figure 21 e) constitués de deux
capteurs (représentés par une croix), et de deux sources centrées respectivement
autour d’une longueur d'onde d’absence d’absorption de I'eau (représentée par un
carré), et une source dont le spectre est proche d'un pic d’absorption de l'eau,
positionnée au plus proche du capteur. Les deux capteurs définissent avec la source
centrée autour d’'une longueur d'onde d’absence d’absorption de I'eau, deux distances
de mesure (d1, d2).

Les agencements perfectionnés des figures 8, 21b), 21c) ou 21d
permettent d’obtenir plusieurs signaux représentatifs de I'absorption d’eau intervenant
sur differentes couches de difféerentes profondeurs de I'échantillon étudié grace aux
multiples couples définis entre la source émettant autour d’'une longueur d’absorption
de I'eau et les différents capteurs, et également plusieurs signaux représentatifs de la
diffusion des particules présentes sur différentes couches de différentes profondeurs
de I'échantillon étudié grace aux multiples couples définis entre la source émettant

autour d'une longueur d’absence d’absorption de I'eau et les différents capteurs.

La barrette linéaire de photodiode de la figure 21c) permet d’obtenir
des informations pratiquement continues sur la concentration en eau et la qualité du

collagéne et/ou de la kératine sur toute la profondeur de la zone étudiée.

Les agencements proposeés par les dispositifs de la figure 21g) dans
lesquels les sources ou les capteurs (photodiodes) sont répartis en anneau autour
respectivement d’'un capteur excentré ou d'une source excentrée (ou deux sources
distinctes conformément a [lillustration), de fagon a définir différentes distances
d’'analyse di et des mesures de confirmation. On pourrait prévoir pour plus
d’informations sur une zone, une multitude d’anneaux concentriques comme l'illustre
les figure 8) et 21d).

Exploitation de 'information portant sur le coefficient de diffusion

L'information obtenue suite a la mise en ceuvre du procédé selon

linvention sur le coefficient de diffusion peut étre exploitée pour obtenir des
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informations qualitative sur le collagéne (organisé en fibres longues relativement
paralléles ou désorganisé en vermicelles anarchiques) ou sur la kératine en fonction de
la profondeur de la mesure. Les difféerents agencements de dispositifs permettant des
mesures de coefficients de diffusion d’'un échantillon selon plusieurs directions (figure
8, 21d), 21g)) peuvent étre exploitées pour obtenir des informations sur I'évolution
qualitative et quantitative du collagéne dans les différentes directions de I'échantillon
étudié.

Le moyen d’affichage pourra présenter une information relative au

collagéne ou a la kératine en plus de celle relative a la concentration en eau.

Masque

Le dispositif comprend avantageusement un masque tel représentée sur
les figures 9 et 10 pour les agencements a trois éléments de la figure 21a) et pour les
agencement a quatre éléments de la figure 21b). Ce masque est destiné a s'interposer
physiquement entre une source et un capteur adjacent pour prévenir son illumination
directe, et forme en outre autour de chaque source, un tunnel de concentration en une

zone précise de la lumiére émise.

Ce masque 20, est formé par un pavé massique, réalisé en matériau
opaque aux longueurs d'onde utilisées, qui comprend des fenétres traversantes 21
dans I'épaisseur du pave, et ouvertes sur ses grandes faces. Il peut étre réalisé en
matiere plastigue ou en matiere métallique. Les fenétres et/ou les poutres définies
entre celles ci, d’'une largeur de 50 microns a 1 mm peuvent étre obtenues par
meécanique de précision via injection plastique, découpe laser ou électroérosion a fil.
Ce masque est appliqué sur le dispositif pour lequel il a été congu, de fagon a faire
coincider ses fenétres avec les sources et détecteurs présents sur le dispositif, puis
une résine en matériau biocompatible est appliquée sur le masque pour combler les

fenétres, est durcie et polie pour obtenir les dimensions et le fini désirés.

Cette résine pourra étre revétue d'une couche de gel a base de
silicone ou d’huile protégée par une pellicule amovible a 6ter pour effectuer une

mesure sur la peau d’un individu.

Préparation des échantillons fantbmes optimisés

La possibilité de définir des fonctions analytiques relativement simples
et de tailles de stockage particulierement réduites, a partir de ces abaques, peut étre

liée au choix du nombre de signaux mesurés, a la faible profondeur d’échantillon de
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peau analysée, et également a la nature méme des échantillons fantdmes préparés a

partir desquels sont réalisées les abaques et indirectement, les mesures.

On décrit dans ce qui suit les problématiques rencontrées dans des

échantillons fantdmes connus et la solution proposée par I'invention.

L'absence de connaissance sur les constituants d’'un matériau
biologique que I'on souhaite étudier, et leurs concentrations dans celui-ci conduit
tres souvent a la realisation d'échantillons de référence (ou échantillons

fantdmes) pour réaliser des preuves de concept ou calibrer des dispositifs.

Ces échantillons fantdmes, réalisés artificiellement, ont pour but de se
rapprocher structurellement du matériau réel a étudier, en comptant cependant des
constituants de nature et de concentration connues permettant la qualification ou la

calibration de nouveaux dispositifs ou de nouvelles méthodes de mesure.

Dans le cas de la caractérisation d’'un matériau biologique par sa
concentration en diffuseurs et en absorbeurs de la lumiére, les parameétres suivants

doivent étre pris en compte :

I'indice de réfraction optique des diffuseurs,

la forme des diffuseurs ou leur distribution en forme,

la taille des diffuseurs ou leur distribution en taille,

* le poids spécifique des diffuseurs,

la concentration volumique des diffuseurs,

I'indice de réfraction optique du milieu qui entoure les diffuseurs (le

solvant),
* le poids spécifiqgue du solvant,

* la concentration volumique du ou des absorbants lumineux qui sont

dilués dans le solvant.

Spécifiquement, dans le cas de I'étude de la concentration en eau et
de la diffusion optique du derme, produite principalement par le collagene, on réalise

usuellement des échantillons fantdmes constitués :

- de particules diffusantes sous forme de poudre (dioxyde de titane

ou dioxyde de silicium
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- d’'un solvant formé d’un mélange eau-diluant miscible avec 'eau et
qui présente une absorption trés faible aux longueurs d’onde de travail, comme par

exemple le dimethylsulfoxyde ou le deutérium.

Les échantillons fantdmes réalisés pour simuler la peau, négligent tres
souvent linfluence de I'anisotropie de la diffusion en choisissant des particules
diffusantes qui reproduisent mal sa valeur (elle vaut environ 0.9 dans le cas de la
peau).

Cependant, ces échantillons connus ne reproduisent pas de fagon
satisfaisante I'anisotropie de la diffusion en raison des particules diffusantes choisies,

qui en reproduisent mal la valeur (environ 0,9 dans le cas de la peau).

lls ne reproduisent pas non plus correctement la peau en terme de
diffusion optique car ce phénomeéne repose dans la peau réelle, sur la variation d’indice
optique entre les particules diffusante et I'eau, et dans I'échantillon fantbme, non
seulement comme pour la peau sur la variation d’indice optique entre les particules et
I'eau ajoutée, mais également et de fagon parasitaire, sur la variation d’indice optique
entre les particules et le solvant diluant utilisé pour simuler le milieu biologique de la

peau.

Ainsi, les mesures effectuées ne reproduisent pas les conditions
réelles et induisent, au mieux, un décalage par rapport aux mesures in-vivo, au pire,
une inadéquation complete entre les mesures faites sur les échantillons fantdmes et
les mesures faites dans les conditions réelles. Toute calibration de dispositifs est ainsi

rendue caduque.

L’'objectif de l'invention a été de pallier ces inconvénients pour obtenir
des échantillons fantdmes qui reproduisent le plus fideélement possible, notamment en
matiére d’anisotropie et de variation d’indice avec I'absorbant, le comportement optique
du matériau a analyser. Plus particulierement dans le cas de la peau, il s’agit de

reproduire le comportement optique du derme ou de I'épiderme.
Cet objectif est atteint en :

» Ultilisant des particules diffusantes dont la forme, la taille (ou leurs
distributions) et le saut d’indice avec le solvant permettent de reproduire I'anisotropie

du milieu a étudier.
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» Ajoutant un constituant supplémentaire dans le solvant pour que la
variation d’indice entre les particules et le solvant provienne uniquement de I'ajout de

I'absorbant (I'eau) dans le solvant.

Les étapes du procédé de fabrication d’échantillons tests de I'invention

comprennent :
a) melange entre un diluant et des particules diffusantes,

b) ajout d’'un constituant intermédiaire pour annuler la diffusion des
particules dans le diluant et qui va modifier I'indice optique du diluant pour le faire
égaler celui des particules et rendre le mélange transparent aux longueurs d’onde de
travail(dans le sens non diffusant)

c) ajout de I'absorbant

Une fois le quatuor diluant/particules/absorbant/composant
intermédiaire trouvé, on réalise différents échantillons fantdmes avec des quantités

d’absorbant et de particules différentes et connues.
Détermination des constituants de I'échantillon de référence

a) Choix de l'absorbant : son spectre d’absorption, son indice de
réfraction et son poids spécifiques doivent étre les plus proches possible de ceux de
I'absorbant a étudier. Il est parfois possible d’utiliser directement I'absorbant présent
dans le matériau a analyser, en 'occurrence, I'eau ou I'eau désionisée pour I'exemple

de I'étude de la concentration en eau de la peau.

b) Choix du diluant : son indice de réfraction et son poids spécifique
doivent étre les plus proches possible de ceux de I'absorbant tandis que son
absorption optigue dans la gamme de longueurs d'ondes étudiée (longueur d’onde
d’absorption de I'eau et longueur d’'onde d’absence d’absorption de I'eau) doit étre
négligeable devant celle de I'absorbant. Il est parfois possible d’utiliser les isotopes de
I'absorbant.

c) Choix des particules diffusantes : leur indice de réfraction et leur
poids spécifique doivent étre les plus proches possible de celui des diffuseurs dans les
conditions reelles(le collagéne ou la kératine dans le cas de I'étude de la peau). De
plus, leur taille (ou leur distribution en taille) doit permettre d’obtenir une anisotropie
proche de celle des conditions réelles.
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d) Choix du constituant intermédiaire : lors de son ajout dans le
meélange diluant/absorbant, l'ajout d’'un constituant intermédiaire doit permettre
d’égaliser l'indice de réfraction du diluant et l'indice de réfraction des particules
diffusantes avant I'ajout de I'absorbant.

On peut noter que les étapes a), b) et ¢) peuvent étre interchangées.

L'objectif est d'obtenir des concentrations en absorbant, des
coefficients de diffusion et une anisotropie qui soient les plus proches possibles de

conditions réelles :

- la concentration en absorbant est directement contrblée par la

quantité d’absorbant ajoutée au solvant,

- le coefficient de diffusion et l'anistropie sont contrélés via des
modeles de diffusion optique qui permettent de les calculer : diffusion de Mie,
diffusion de Rayleigh, cas des particules sphériques... ; et de déterminer pour un
coefficient de diffusion et une anisotropie a atteindre, des formes et des tailles de

particules données

- en plus de devoir étre transparent aux longueurs d’onde de travail,
le choix du constituant intermédiaire est principalement guidé par le choix de son

indice de réfraction, qui est donné par la formule suivante :

p i i d d
soitn =(np-¢c *n)/c
[ d d i

ol np, n; et ng sont respectivement les indices de réfraction des
particules diffusantes, du constituant intermédiaire et du diluant et ¢;
et cq sont respectivement les concentrations massiques du

constituant intermédiaire et du diluant dans le mélange.
Exemple : cas du derme

Ce principe de rendre transparent aux longueurs d’'ondes de travail le
meélange du diluant et des particules est transposable a différents types de matériaux a
simuler par échantillons fantdmes pour étudier différents types de composants

absorbant la lumiére.

Dans le cas de la simulation du derme par échantillon fantéme, pour
évaluer la teneur en eau et I'état du collagéne d’échantillons inconnus, ce derme peut

selon le procédé de préparation des échantillons fantdmes selon l'invention, étre
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modélisé par un ensemble de particules diffusantes (le collagéne) qui baigne dans un

milieu absorbant (I'eau).

Pour reproduire les caractéristigues optique du derme, on peut par

exemple utiliser un mélange comportant :
» de I'eau (I'absorbant),
+ de I'eau lourde (le diluant)

+ des particules de dioxyde de titane ou de silicium sphériques dont le

diamétre est centré vers 1,5 ym.
+ de I'hydrazine ou de la pyridine (le constituant intermédiaire)

Cette combinaison permet d'obtenir facilement des coefficients de
diffusion adaptés (50 /cm —> 150 /cm) pour des concentrations en eau classiques
dans le derme (50% —> 80%) et avec une anisotropie de 0,89 (dans le cadre de la
diffusion de Mie en présence de particules sphériques).

D’autres combinaisons sont également envisageables, notamment

concernant le choix du constituant intermédiaire.
Formation d’échantillons fantbmes solides

Une réalisation avantageuse consiste a rendre le mélange solide. Pour
cela, des étapes de solidification avec des agents de durcissement (de type silicone
par exemple), d’élastomeres (de type silicone par exemple) ou de produits gélifiants
(de type gélatine ou agar agar par exemple) avec éventuellement des étapes de recuit

et de dégazement sont ajouteées.

Preuves de concept

Des mesures ex-vivo (figure 19) ont été réalisées sur des
prélevements de peaux de cochon laissées sécher a I'air libre et des peaux en contact
avec du liquide physiologique a I'aide du dispositif de la figure 21e). Les concentrations
en eau des échantillons laissés a l'air libre, telles que fournies par le procédé selon
I'invention, diminuent en fonction du temps d’exposition a I'air montrant leur séchage
progressif, alors que celles de I'’échantillon en contact avec du liquide physiologique
sont relativement constantes en fonction du temps, montrant la constance de leur

teneur en eau.

Des mesures in vivo effectuées a l'aide du dispositif de la figure 21e)

sur une personne volontaire (derme du mollet) lors d’une journée sans activité sportive
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particuliere (figure 20a) et lors d’'une journée interrompue par une séance de sport a
une heure précise (16h30) sans que le volontaire ne boive ensuite jusqu’a 21h30 puis
dine, par le procédé selon I'invention montrent la constance de la concentration en eau
mesurée (figure 20a), et la chute de la concentration en eau a partir de la séance de
sport puis sa remontée progressive (figure 20b), évolution corroborée par les mesures
du poids du volontaire qui indiquent une perte d’eau d’environ 3% et une remontée de

poids a compter du diner.
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Revendications

1 — Procédé de mesure de la concentration de 'eau dans un matériau

diffusant la lumiére comportant les étapes suivantes :

- émission par N sources lumineuses (2, 3) SL; de faisceaux de

longueurs d’'onde Lambda; sur le matériau

- acquisition par M capteurs (4) P;sensibles dans une partie au moins

desdites longueurs d'onde Lambda; de signaux S; émis par le matériau
- avec M+Nz=3
caractérisé en ce qu’il comporte en outre les étapes de :

- calcul d'une premiere information |y représentative de la diffusion, et
une deuxiéme information l.s représentative de I'absorption, en fonction desdits
signaux S; et d'une information numeérique représentative du materiau diffusant d’'une
part et desdites sources SL; et desdits capteurs P; d’autre part, I'information numeérique
étant de préférence fournie par une ou des fonctions dont la détermination est
réalisée i) par une étape de calibration par acquisition des signaux Sj pour des
échantillons dont la teneur en eau est connue ou ii) par détermination des coefficients
de diffusion et d’absorption a partir d'un modele numerique (43) de simulation de

I'interaction lumiére-échantillon

- calcul de ladite concentration de I'eau dans I’échantillon en fonction

de ladite deuxiéme information lps

2 — Procédé de mesure de la concentration de I'eau selon la
revendication 1 caractérisé en ce que la longueur d'onde Lambda; est choisie proche
de 1450 ou 1940, ou 970 ou 1190 nanométres, pour les sources lumineuses et
capteurs délivrant un signal représentatif de la diffusion dans une longueur d’onde

correspondant a un pic absorption de 'eau.

3 — Procédé de mesure de la concentration de I'eau selon la
revendication 1 caractérisé en ce que la longueur d'onde Lambda; est choisie proche
de 1050 ou 1070 ou 1100 ou 1300 nanometres, pour les sources lumineuses et
capteurs délivrant le signal représentatif de la diffusion dans une longueur d’onde

différent d’'un pic absorption de I'eau.
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4 — Procédé de mesure de la concentration de l'eau selon la
revendication 1 caractérisé en ce que ladite information numérique représentative du
matériau diffusant est constitué par un modéle numérique définissant des fonctions
analytiques obtenus a partir d’échantillons fantdmes optimisés ou de simulations

numeriques.

5 — Procédé de mesure de la concentration de I'eau selon la
revendication 1 caractérisé en ce que ladite information numérique représentative
desdites sources SL;comprend des informations choisies parmi la géomeétrie desdites
sources et les caractéristiques optiques desdites sources.

6 — Procédé de mesure de la concentration de l'eau selon la
revendication 1 caractérisé en ce que ladite information numérique représentative
desdits capteurs P; comprend des informations choisies parmi la geométrie desdits

capteurs et les caractéristiques optiques desdits capteurs.

7 — Equipement de mesure de la concentration de lI'eau dans un
matériau diffusant la lumieére comprenant N sources lumineuses SL; émettant dans des
longueurs d'onde Lambda; et M capteurs P; sensibles dans une partie au moins
desdites longueurs d’onde Lambda;, avec N+M=3, caractérisé en ce qu’il comporte un
circuit électronique comprenant pour chacun desdits capteurs P; un moyen de
traitement du signal pour deélivrer un signal S; et un calculateur commandant un
traitement delivrant, en fonction desdits signaux S; et d'une information numérique
représentative du matériau diffusant et de la géométrie desdites sources SL; et desdits
capteurs Pj, l'information numeérique étant de préférence fournie par une ou des
fonctions dont la détermination est réalisée i) par une étape de calibration par
acquisition des signaux Sj pour des échantillons dont la teneur en eau est connue
ou ii) par détermination des coefficients de diffusion et d’absorption a partir d'un
modele numérique (43) de simulation de l'interaction lumiére-échantillonune premiére
information représentative de la diffusion, et une deuxiéme information représentative

de I'absorption, et un traitement pour déterminer ladite concentration de I'eau.

8 — Equipement selon la revendication précédente caractérisé en ce
que lesdites N sources lumineuses SL; et lesdits M capteurs P; sont logees dans un
support s’ouvrant par une fenétre de contact avec le matériau a caractériser, ledit
support comportant un écran empéchant la transmission directe et/ou réfléchie, sans
pénétration préalable dans ledit matériau diffusant, de la lumiére entre une source

lumineuse et un capteur.
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9 — Equipement selon la revendication précédente caractérisé en ce

que la fenétre du support présente un traitement anti-reflet.

10 — Equipement selon I'une des revendications 7 a 9, caractérisé en
ce que lesdites N sources lumineuses SL; sont polarisées et en ce la direction du
faisceau émis forme un angle de Brewster avec I'axe optique desdits M capteurs P;.

11 — Equipement selon I'une des revendications 7 a 10, caractérisé en
ce quil comprend des moyens de radiocommunication pour transmettre

périodiquement le résultat de la mesure a un équipement distant.

12 — Equipement selon I'une des revendications 7 a 11, caractérisé en
ce qu'il constitué par un patch présentant des moyens de liaison réversible sur un

patient.

13 - Equipement selon I'une des revendications 7 a 12, caractérisé en
ce qu’il comprend au moins deux couples source lumineuse/capteur sensible, un
premier couple source lumineuse/capteur sensible définissant entre le capteur et la
source une premiére distance de séparation, et un deuxiéme couple source

lumineuse/capteur sensible définissant une deuxiéme distance de séparation.

14 — Equipement selon la revendication précédente, caractérisé en ce
que les sources des deux couples émettent toutes deux avec un spectre centré autour
d’'une longueur d’'onde proche de ou supérieure a une longueur d’onde d’absorption de
I'eau ou en ce que l'une des deux sources émet avec un spectre centré autour d’'une
longueur d’onde proche d'un pic d’absorption de I'eau et l'autre source, avec un
spectre centré autour d’'une longueur d’onde d’absence d’absorption de I'eau.

15 - Equipement selon la revendication précédente, caractérisé en ce
que les sources des deux couples émettent toutes deux avec un spectre centré autour

d’'une longueur d’onde d’absorption de 1450 nm, 1500 nm ou 1550 nm

16 - Equipement selon la revendication 13, caractérisé en ce que les
sources des deux couples émettent toutes deux dans une longueur d’onde d’absence

d’absorption de I'eau

17 - Equipement selon la revendication précédente, caractérisé en ce
que les sources des deux couples émettent toutes deux avec un spectre centré autour
de 1300 nm.
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18 - Equipement selon 'une des revendications 13 a 17, comprenant
un troisiéme couple source lumineuse/capteur, la source lumineuse émettant dans une

longueur d’'onde d’absorption de I'eau.

19 - Equipement selon I'une des revendications 13 a 18, la source
lumineuse émettant dans une longueur d’onde d’absorption de I'eau est disposée au

plus proche du capteur

20 - Equipement selon la revendication 18, comprenant un capteur et
trois sources, les trois sources appartenant respectivement a trois couples
source/capteur distincts, ou comprenant deux capteurs et deux sources, I'une des deux
sources emettant dans une longueur d’onde proche d'un pic d’absorption de 'eau, et
I'autre source dans une longueur d'onde d’absence d’absorption de I'eau.

21 — Equipement selon la revendication 14, comprenant entre les deux

sources distinctes une série de capteurs distincts disposés en ligne.

22 — Equipement selon la revendication 14, comprenant entre les deux

sources une barrette linéaire de photodiodes.

23 — Equipement selon I'une des revendications 13 a 22, comprenant
un capteur central ou excentré et autour de ce capteur une succession de sources
d’émission lumineuse centrées autour de longueurs d'ondes d’absorption et/ou

d’absence d’absorption de la lumiére

24 — Equipement selon I'une des revendication 13 a 22, comprenant au
moins une source d'émission lumineuse centrale ou excentrée émettant avec un
spectre de lumiére centré autour d’une longueur d'ondes d’absorption ou d’absence
d’absorption de la lumiere et autour de cette source, une succession de capteurs

25 — Equipement selon I'une des revendications 7 a 24, comprenant un

masque s'interposant physiqguement entre une source et un capteur adjacent.

26 — Equipement selon la revendication 25, dans lequel le masque
forme autour de chaque source un tunnel de concentration en une zone précise de la

lumiére émise
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