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赤外顕微鏡における「観る」、「測る」、「使う」を再構築、
顕微赤外測定に新たなイノベーションを創出します。

Welcome to the Next Generation

日本分光HP

日本分光の最新情報はこちらから

https://www.jasco.co.jp

赤外顕微鏡 / Infrared Microscope

「観る」
・500万画素の高解像度カメラを搭載
・光学系の改良と電動アイリス機構による高品位な観察画像
・オートフォーカス標準搭載
・スマートモニターによる観察・測定の同時実行
・各種観察オプションを用意

「測る」
・自動XYZステージによる顕微測定の効率化
・スマートマッピングによる革新的な測定
・光学系及びミッドバンドMCT検出器の改良による感度向上
・2in1MCT検出器による高空間分解能・高感度測定
・４検出器搭載可能

「使う」
・シンプルで使い易く、初心者でも使えるUI
・IQ IR NAVによる自動試料認識
・集光鏡スライドイン方式の採用
・40mm厚試料の反射測定対応
・設置スペースのダウンサイジング

IRT-5Xについて

詳しくはこちらから

FT/IR-4X + IRT-5X システム
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放放射射能能測測定定のの信信頼頼性性をを確確保保すするる放放射射能能標標準準物物質質をを開開発発  

――牛牛肉肉おおよよびび魚魚類類放放射射能能分分析析用用認認証証標標準準物物質質――  

 
（公社）日本分析化学会では，2011 年 3 月の原発事故により広く飛散した放射性物質の放射能

濃度を信頼性高く定量するための認証標準物質を開発し頒布中である。開発された標準物質は，

国内の信頼ある分析機関の計量トレーサビリティが確保された測定機により求められた値に基づ

く共同分析により JIS Q0035(ISO ガイド 35)に準拠して認証値および不確かさが決定された。 

11）） 放放射射能能分分析析用用牛牛肉肉認認証証標標準準物物質質    

((低低濃濃度度：：JJSSAACC  00775533,,  00775544,,  高高濃濃度度：：JJSSAACC  00775511,,  00775522))  

  〇〇認認証証値値とと拡拡張張不不確確かかささ UU  ((包包含含係係数数  kk  ==  22))    基基準準日日：：22001122 年年 1111 月月 1199 日日  

                                                                    低低濃濃度度                              高高濃濃度度  

113344CCss 放放射射能能濃濃度度  ((BBqq//kkgg))：：            6633  ±±    66                        117744  ±±  1122  

113377CCss 放放射射能能濃濃度度  ((BBqq//kkgg))：：          110066  ±±    99                        229977  ±±  2200  

4400KK 放放射射能能濃濃度度  ((BBqq//kkgg))：：            228833  ±±  5544                        227766  ±±  4466  

〇〇充充填填容容器器とと価価格格  

 JSAC 0753, 0751:100 ml 容器用 20,000 円, JSAC 0754, 752:1 L 容器用 100,000 円 (価格はいず

れも本体価格、送料込み・消費税別) 
22）） 放放射射能能分分析析用用魚魚類類認認証証標標準準物物質質        

((魚魚肉肉：：JJSSAACC  00778811,,  00778822,,  00778833,,  魚魚骨骨：：JJSSAACC  00778844,,  00778855))  

  〇〇認認証証値値とと拡拡張張不不確確かかささ UU  ((包包含含係係数数  kk  ==  22))    基基準準日日：：22001144 年年 1111 月月 11 日日  

                                                                        魚魚肉肉                                魚魚骨骨  

113344CCss 放放射射能能濃濃度度  ((BBqq//kkgg))：：            6622  ±±    55                        114411  ±±  1100  

113377CCss 放放射射能能濃濃度度  ((BBqq//kkgg))：：          119966  ±±  1144                        444455  ±±  2299  

4400KK 放放射射能能濃濃度度  ((BBqq//kkgg))：：          334499  ±±  2299                        778833  ±±  4433  

9900SSrr 放放射射能能濃濃度度  ((BBqq//kkgg))：：                  ーー                            1111..55  ±±  11..22    

〇〇充充填填容容器器とと価価格格  

 JSAC 0781:U8 容器(50 mm 高さ) 20,000 円, JSAC 0782, 0785:100 mL 容器 20,000 円, 
JSAC 0783:1 L 容器 100,000 円, JSAC 0784:U8 容器は 1 回 5,000 円のレンタル品(価格はいずれ

も本体価格、送料込み・消費税別) 
＊＊内内容容にに関関すするる問問いい合合わわせせ先先：（公社）日本分析化学会 標準物質係 TEL：03-3490-3351，FAX：

03-3490-3572，E-mail：crmpt@ml.jsac.or.jp, http://www.jsac.jp/srm/srm.html/ 
＊＊頒頒布布にに関関すするる問問いい合合わわせせ先先：西進商事（株）東京支店, TEL：03-3459-7491，FAX：03-3459-7499，
E-mail：info@seishin-syoji.co.jp, http://www.seishin-syoji.co.jp/ 
 

       
写真左 ポリエチレン袋に装填された牛肉認証標準物質 写真右 U8 容器(50 mm 高さ)，100 mL 容器， 

1 L 容器に充填された魚肉認証標準物質             
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カレンダー

2024年
 11月 6日 電気化学セミナー C（2024）新しい電気化学産業への期待 

─再生可能エネルギーの有効利用を目指して─ （10号 M6）
  7・8日 ナノ材料の総合分析講習〔大阪工業大学大宮校区〕 （9号 M2）
  8日 日本希土類学会 第 42回講演会〔崎陽軒本店会議室 1・2号室〕 （9号 M8）
  8日ほか 2024年度公益社団法人日本金属学会関東支部講習会 

「転位論：ナノスケールの力学と動的挙動」 （M 3）
  9日 2024年北海道地区化学教育研究協議会〔北海道教育大学札幌駅前サテライト〕 （10号 M5）
  11・12日 KISTEC教育講座「基礎から学ぶソフトロボット学」 

─製作方法，アクチュエータ，センサ，応用まで─ 

〔かながわサイエンスパークまたはオンライン〕 （M 3）
  12～14日 第 14回イオン液体討論会〔郡山市中央公民館・勤労青少年ホーム〕 （10号 M6）
  13日 第 60回フローインジェクション分析講演会 

〔金沢工業大学扇が丘キャンパス 6号館 3階多目的ホール〕 （10号 M5）
  13日 実用表面分析セミナー 2024〔神戸大学百年記念館六甲ホール〕 （10号 M6）
  15日 第 401回液体クロマトグラフィー研究懇談会 

〔日立ハイテクサイエンス サイエンスソリューションラボ東京〕 （9号 M3）
  13～15日 第 40回近赤外フォーラム〔東京大学弥生講堂〕 （7号 M7）
  16日 生物発光化学発光研究会第 39回学術講演会〔慶應義塾大学矢上キャンパス〕 （10号 M7）
  16・17日 第 70回ポーラグラフィーおよび電気分析化学討論会　 

The International Meeting of the Polarographic Society of Japan〔京都大学農学部総合館〕 （7号 M7）
  17～20日 第 15回アジア化学センサ国際会議（ACCS 2024） 

The 15th Asian Conference on Chemical Sensors（ACCS 2024）〔北九州国際会議場〕 （7号 M7）
  17～22日 第 9回実用表面分析国際シンポジウム　 

9th International Symposium on Practical Surface Analysis（PSA-24） 
〔Paradise Hotel Busan パラダイスホテル釜山〕 （1号 M7）

  21日 第 75回白石記念講座「データ駆動型材料開発の最前線とその適用例」〔鉄鋼会館会議室〕 （5号 M6）
  25～27日 第 45回超音波エレクトロニクスの基礎と応用に関するシンポジウム　 

45th Symposium on UltraSonic Electronics〔明治大学駿河台キャンパスアカデミーコモン〕 （6号 M10）
  26・27日 第 19回放射線プロセスシンポジウム〔東京大学弥生キャンパス弥生講堂一条ホール〕 （10号 M7）
  26・27日 第 53回電気化学講習会　電気化学における高度解析 

─計測の基礎から二次電池・燃料電池における応用例まで─ 

〔キャンパスプラザ京都第 1講義室〕 （M 3）
  27日 第 388回ガスクロマトグラフィー研究懇談会特別講演会〔北とぴあ 飛鳥ホール〕 （10号 M5）
  28・29日 LC-&LC/MS-DAYs 2024　～個性と専門性を磨く〔東レ総合研修センター〕 （9号 M3）
  28・29日 日本膜学会「膜シンポジウム 2024」融合による創膜〔滋賀県立文化産業交流会館〕 （9号 M8）
  29日 （公社）日本分光学会第 7回MAIRSワークショップ〔京都大学化学研究所〕 （10号 M7）
  29・30日 第 3回 LCシニアクラブ〔東レ総合研修センター他〕 （10号 M5）
  30・12/1日 日本腐植物質学会 2024年度第 40回講演会および総会〔京都工芸繊維大学 60周年記念館〕 （10号 M7）
 12月 3日 LC研究懇談会創立 50周年記念会 

〔第 1部～第 3部：北とぴあ・スカイホール 14階，第 4部：北とぴあ・レストラン〕 （8号 M4）
  5日 2024年度第 3回近畿支部講演会〔大阪科学技術センター〕 （10号 M6）
  5・6日 第 39回分析電子顕微鏡討論会〔オンライン〕 （10号 M7）
  10・11日 KISTEC教育講座「中間水コンセプトによるバイオ・医療材料開発」 

─水・生体環境下で優れた機能を発揮させるための材料・表面・デバイス設計─ 

〔かながわサイエンスパーク〕 （M 3）
  13日 新アミノ酸分析研究会第 14回学術講演会〔大田区産業プラザ PiO〕 （8号 M6）
  13日 第 18回茨城地区分析技術交流会〔ザ・ヒロサワ・シティ会館〕 （9号 M5）
  16日 LC研究懇談会第 30回特別講演会・見学会〔島津製作所本社〕 （9号 M6）
  17・18日 第 43回分析化学における不確かさ研修プログラム〔日本電気計器検定所本社〕 （M 1）
  19・20日 分離技術会年会 2024〔くにびきメッセ〕 （10号 M7）
2025年
 1月 14～16日 International Symposium on Green Transformation Initiative and  

Innovative Zero-Carbon Energy Systems（ GXI-ZES）〔東京工業大学大岡山キャンパス〕 （10号 M7）
  15・16日 第 30回 LC&LC/MS テクノプラザ〔大田区産業プラザ PiO〕 （9号 M6）
  29日 第 17回千葉県分析化学交流会～新春企業特集〔千葉市生涯学習センター・大研修室〕 （M 1）
  29～31日 nano tech 2025 第 24 回国際ナノテクノロジー総合展・技術会議  

nano tech 2025 International Nanotechnology Exhibition ＆ Conference （10号 M7）
 5月 31・6/1日 第 85回分析化学討論会〔愛媛大学城北キャンパス〕 （9号 M2）
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窒素ガスICP分析計
MICAPTM-OES 1000

独自開発の高周波技術CERAWAVETMが可能
にした窒素ガスベースのICP発光装置です。
小型で高性能なMICAP-OES-1000は、独
立したプラズマソースと光ファイバー接続のエ
シェル型分光光度計から構成されます。小型、
軽量なこのシステムはユーザーに大幅なランニ
ングコストの低減をもたらします。

光ファイバー接続のエシェル分光検出器
装置寸法・重量

金の検量線（0.025～20.00ppm）

特徴
●窒素ガスプラズマ方式（Arガス不要）
●新開発プラズマソースCERAWAVETM

 （1000W）
●空冷式トーチ
●エシェル分光器による全波長同時測定
●省スペース設計
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**

*Standard Test Method for Identification of Polymer
Type and Quantity of Microplastic Particles and Fibers
in Waters with High to Low Suspended Solids Using
Pyrolysis - Gas Chromatography/Mass Spectrometry

Advance your microplastics research with Frontier Lab’s system

⚫

NEW
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株式会社  ゼネラル サイエンス コーポレーション
〒170-0005　東京都豊島区南大塚3丁目11番地8号　TEL.03-5927-8356 (代)  FAX.03-5927-8357
ホームページアドレス http://www.shibayama.co.jp  e-mail アドレス gsc@shibayama.co.jp

ポリマーサンプルキット205
＜1セット 100本入・10-20g／1本＞　

ポリマー分析用試料キット

100本の構成ポリマーは汎用性ポリマー試料だけでなくエンプラ試料も含まれて
おりますのでIR分析等のライブラリーへの収録にご利用いただけるポリマー
分析試料キットです。
スペックとして：引火点・平均重量分子量・屈折率・ガラス転移点・融解
温度等の情報がございます。
100種類の試料の一部試料については入れ替えも可能です。
詳しくはお問い合わせ下さい。

GSC

•ここに記されている他にも数千種類のポリマー試料を取り揃えております。 　カタログ・資料ご希望およびお問い合わせ等は下記へご連絡下さい。

Cap No. Cat No. Polymer
1  053 Acrylonitrile/butadiene copolymer - 22% acrylonitrile
2  054 Acrylonitrile/butadiene copolymer - 22% acrylonitrile
3  530  Acrylonitrile/butadiene copolymer - 51% acrylonitrile
4 209 Butyl methacrylate/isobutyl methacrylate copolymer
5  660 Cellulose
6 083 Cellulose acetate
7  077 Cellulose acetate butyrate
8 321 Cellulose propionate
9 1078 Cellulose triacetate
10 459 Ethyl cellulose - Viscosity 4cp (5% solution @ 25°C)
11 464 Ethyl cellulose - Viscosity 22cp (5% solution @ 25°C)
12 460 Ethyl cellulose - Viscosity 300cp (5% solution @ 25°C)
13 534 Ethylene/acrylic acid copolymer - 15% acrylic acid
14 455 Ethylene/ethyl acrylate copolymer - 18% ethyl acrylate
15 939 Ethylene/methacrylic acid copolymer - 12% methacrylic acid
16 243 Ethylene/vinyl acetate copolymer - 14% vinyl acetate
17 244 Ethylene/vinyl acetate copolymer - 18% vinyl acetate
18 316 Ethylene/vinyl acetate copolymer - 28% vinyl acetate
19 246 Ethylene/vinyl acetate copolymer - 33% vinyl acetate
20 326 Ethylene/vinyl acetate copolymer - 40% vinyl acetate
21 784 Ethylene/vinyl acetate copolymer - 45% vinyl acetate
22 959 Ethylene/vinyl alcohol copolymer - 38% ethylene
23 143 Hydroxyethyl cellulose
24 401 Hydroxypropyl cellulose
25 423 Hydroxypropyl methyl cellulose - 10% hydroxypropyl,
  30% methoxyl
26 144  Methyl cellulose
27 374  Methyl vinyl ether/maleic acid copolymer - 50/50 copolymer
28 317  Methyl vinyl ether/maleic anhydride - 50/50 copolymer
29 034 Nylon 6 Poly(caprolactam)
30 033  Nylon 6/6 Poly(hexamethylene adipamide)
31 313  Nylon 6/12 Poly(hexamethylene dodecanediamide)
32 006 Nylon 11 Poly(undecanoamide)
33 044 Nylon 12 [Poly(lauryllactam)]
34 045A Phenoxy resin
35 009 Polyacetal
36 001 Polyacrylamide
37 1036 Polyacrylamide, carboxyl modified, high carboxyl content
38 026 Poly(acrylic acid) - Approx Mw 450,000
39 599 Poly(acrylic acid) - Approx Mw 4,000,000
40 134 Polyacrylonitrile
41 385 Polyamide resin
42 128 Poly(1-butene), isotactic
43 962 Poly(butylene terephthalate)
44 111 Poly(n-butyl methacrylate)
45 1029 Polycaprolactone
46 954 Polycarbonate - Approx Mw 36,000
47 035 Polycarbonate - Approx Mw 45,000
48 126 Poly(2,6-dimethyl-p-phenylene oxide)
49 324 Poly(4,4′-dipropoxy-2,2′-diphenyl propane fumarate)
50 558 Polyethylene

Cap No. Cat No. Polymer
51 107 Polyethylene, chlorosulfonated
52 042 Polyethylene, low density
53 405 Polyethylene, oxidized
54 491 Poly(ethylene glycol)
55 136A Poly(ethylene oxide) - Approx Mw 100,000
56 136E Poly(ethylene oxide) - Approx Mw 400,000
57 113 Poly(ethyl methacrylate)
58 414 Poly(2-hydroxyethyl methacrylate) - Approx Mw 300,000
59 815 Poly(2-hydroxyethyl methacrylate) - Approx Mw 1,000,000
60 112 Poly(isobutyl methacrylate)
61 106 Polyisoprene, chlorinated
62 037B Poly(methyl methacrylate) - Approx Mw 75,000
63 037D Poly(methyl methacrylate) - Approx Mw 540,000
64 382 Poly(4-methyl-1-pentene)
65 391 Poly(p-phenylene ether-sulphone)
66 090 Poly(phenylene sulfide)
67 130 Polypropylene, isotactic
68 1024 Polystyrene, Mw 1,200
69 039A Polystyrene - Approx Mw 260,000
70 574 Polystyrene sulfonate, sodium salt
71 046 Polysulfone
72 203 Poly(tetrafluorobutylene)
73 166 Poly(2,4,6-tribromostyrene)
74 347 Poly(vinyl acetate) - Approx Mw 150,000
75 1040 Poly(vinyl acetate) - Approx Mw 500,000
76 336 Poly(vinyl alcohol), 88% hydrolyzed
77 352 Poly(vinyl alcohol), 98% hydrolyzed
78 361 Poly(vinyl alcohol), 99% hydrolyzed
79 043 Poly(vinyl butyral)
80 038 Poly(vinyl chloride)
81 353 Poly(vinyl chloride), carboxylated - 1.8% carboxyl
82 102 Poly(vinylidene fluoride)
83 840 Poly(4-vinylpyridine), linear
84 416 Poly(4-vinylpyridine-co-styrene)
85 132 Polyvinylpyrrolidone - Approx Mw 360,000
86 494 Styrene/acrylonitrile copolymer - 25% acrylonitrile
87 495 Styrene/acrylonitrile copolymer - 32% acrylonitrile
88 393 Styrene/allyl alcohol copolymer
89 057 Styrene/butadiene copolymer, ABA block
90 595 Styrene/butyl methacrylate copolymer
91 453 Styrene/ethylene-butylene copolymer, ABA block
92 1067 Styrene/isoprene copolymer, ABA block
93 457 Styrene/maleic anhydride copolymer
94 049 Styrene/maleic anhydride copolymer - 50/50 copolymer
95 068 Vinyl chloride/vinyl acetate copolymer - 10% vinyl acetate
96 063 Vinyl chloride/vinyl acetate copolymer - 12% vinyl acetate
97 911 Vinyl chloride/vinyl acetate/hydroxypropyl acrylate -
  80% vinyl chloride,5% vinyl acetate
98 058 Vinylidene chloride/vinyl chloride copolymer -
  5% vinylidene chloride
99 369 n-Vinylpyrrolidone/vinyl acetate copolymer - 60/40 copolymer
100 021 Zein, purified  

� A3
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2024年度九州支部長を仰せつかりました，九州大学大学院工学研究院応用化学

部門（機能）の加地範匡と申します．昨年度の 8月号では Analytical Sciences誌の

編集委員長として執筆の機会をいただきましたので，今回は支部長の立場で最近考

えていることをお話しさせていただきます．（サイエンスとは関係が薄く，申し訳

ありません．）

2018年に九州大学へ異動して九州支部活動に参画し始めてから早 6年が経ちま

した．この間，コロナ禍があったため思うような活動ができない時期もありました

が，九州支部若手の会が主催する夏季セミナー（於：鹿児島）は，今年度もコロナ

禍前と変わらぬ若手の熱量の高さを改めて感じることができる集いとなりました．

ただ，私も学生の年齢の倍を超える齢に達したせいでしょうか，大きな世代間

ギャップを感じるようになってきました．特に日々の学生とのディスカッション時

に使用する言葉・表現の意味合いが発する側と受け取る側で異なり，意思疎通が取

りづらくなってきていると感じます．この状況は，科学者の中でも最も客観的に事

象を捉えて正確に表現することが求められる分析化学者の読者の方々には容易に共

感していただけるかと思います．しかしながら，最も危惧しているのは国が主導し

ている施策の受け手である若い世代の受け取り方が，我々の想像の斜め上を行って

いる点です．例えば「貯蓄から投資へ」は，今の学生には「働かずに収入を得る方

法を考えよう」と映るそうで，彼らには投資される企業で一生懸命働いている人の

姿はもちろんのこと，そこで自分達が働く（投資を受ける側の）姿は脳裏にもな

く，あるのはスマホの投資サイト画面だけです．本スローガンの高揚とともに，

「科学技術立国日本」，「日本人は勤勉」などというフレーズそのものを知らない若

い世代が増えてきたのは，私のアンコンシャス・バイアスでしょうか．

実は私が支部長に就任して痛感していることも，この延長線上にあるように思え

てなりません．日本分析化学会の会員総数は，平成元年には 9千人を超えていま

したが，現状は 5千人を切る状況であり，九州支部においても分析化学関連の大

学教員数は減少の一途をたどっています．このような状況においても世界と伍する

には，若手への「投資」や「投資」効率を最大化するための仕組み作り，会員数相

当の体制作りといった改善はもちろんですが，今まで以上に各会員が学会を支える

一員であるという当事者意識を一段高くもち，自分達が行動しなければ明日の分析

化学会はないくらいの危機感を共有して，現場で額に汗する必要があるのではない

でしょうか．限られた時間と数少ない言葉で九州支部会員と意思疎通を行い共通認

識を醸成することの難しさに苦慮しておりますが，諦めるわけにはいきません．今

後も九州支部内はもちろんのこと，他支部の会員の皆様方とのさらなる交流の深化

を強くお願い申し上げます．

 〔Kaji Noritada，九州大学大学院工学研究院，日本分析化学会九州支部長〕

共通認識の醸成を目指して

加　地　 範　匡
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1　序　　論

環境分析に限らず，分析により得られるデータはその
測定値のみから物事が推察されるということは限られて
おり，しばしば測定対象にかかわるメタデータと組み合
わせることでその真価が示される．中でも環境分析化学
においては，大気や水，土壌のような野外サンプル，室
内空気やハウスダストのような屋内の試料，野生動物，
魚介類，ヒトなどの生体試料など，様々な試料が分析対
象となりうるため，これといった決定版となる代表的な
手法が存在しているわけではないことが，解析を行う上
で悩ましい点であろう．このため，多くの場合は測定し
たデータの特長や分布，相関などを探索的に集計・可視
化していくことがデータ解析の第一歩となるだろう．こ
のため，ここでははじめに探索的データ解析（explanatory 

data analysis, EDA）について紹介する．
また，試料に紐づくメタデータと測定データを組み合
わせた解析を行う場合には，測定データとメタデータが
含まれるデータを特定の IDに基づき結合する必要があ
る．特に大気，水，土壌などの環境媒体を測定対象とす
る場合には，試料採取場所や採取した都道府県・市区町
村に関連するデータと結合して解析を行う必要があるか
もしれない．しかしながら政府統計の総合窓口 e-Stat1）

などを始めとする公共データは必ずしも解析に適した
フォーマットとは限らず，それらデータの整形に多大な
労力を要する場合もある．このようなデータクリーニン
グは解析を行う前段階における重要な手順であり，解析
作業以上に労力がかかる要素であるため，データの結合
やクリーニングについての解説も行う．
また，いくつかのケースを想定した統計処理について
も紹介する予定ではあるが，残念ながら著者も環境分析
にかかわるすべてのケースを網羅できているわけではな
い．このため，あくまで著者の経験に基づいた例にとど
まるが，紹介するデータ解析のフローが少しでも読者の
参考になれば幸いである．

2　データの結合・クリーニング

2・1　序
はじめにデータクリーニングに関して紹介する．序論
でも述べたように，データのクリーニング・結合は，環
境分析により得られた測定値を現実と結びつける上で不
可欠であり，避けることができない作業であると言え
る．しかしながら，公共データの多くはそのフォーマッ
トの問題から，簡単に測定値と結びつけて解析を行うこ
とが困難である．また，測定データそのものにおいて
も，検出下限値や分析値の欠損の取り扱いや，文字列
データの混入など，クリーニングが解析結果に影響を及
ぼしうる点は同様である．この項では主に公共データ・
測定データのクリーニングにかかわる話題を提供する．

2・2　公共データの取り扱い・結合
大気や水，土壌のような野外で採取されたサンプルを
解析し，その特徴を考察する場合には，採取地点にかか
わるメタデータは非常に有用な材料になりうる．このよ
うな公共データを収集する際には e-Stat1）や国土数値情
報ダウンロードサイト2），気象庁の各種データ・資料3）

などが有用である．
しかしながら，これらのデータを単純に測定データと
結合し，解析に用いるには工夫が必要になるケースがあ
る．この原因として，これらのデータの中には，様々な
目的でデータが再利用されることを想定しているにもか
かわらず，紙に印刷する場合の体裁を優先したレイアウ
トで登録されているものがあるためである．このような
ファイルはデータが実際に入っている箇所がコンピュー
タの想定と異なっていることや，セル結合などの影響で
統計処理のためのソフトウェアにデータを読み込む時点
で問題が発生しうる．例えば本来数値が入力されている
べきセルに単位が同時に入力されているために，数値
データが文字列になってしまい，解析ができなくなって
しまうという事例などが報告されている4）．
このように，コンピュータを使った自動集計，可視化
の際にはこれらを修正する必要があるため注意が必要で
ある．具体的には結合セルの削除や，データが入力されStatistical Methods for Environmental Analytical Chemistry.

データ解析：定量・定性からビッグデータの解析まで入門講座

環境分析化学のための統計処理法
江　口　 哲　史
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ていないヘッダ行の削除や，列内の数値・文字列の確認
などが特に重要な事項になるだろう．これらの作業を経
た後，測定データに紐づく試料採取地点情報や採取日時
などの情報に基づきメタデータを結合し，データの解析
に用いることができるだろう．特に国土交通省の地図
データは，試料採取地点の緯度経度情報と組み合わせる
ことで，可視化・空間統計などの手法を行う上で有用な
公共データソースとなることが期待される．

2・3　測定データの取り扱い・クリーニング
環境分析により得られた測定値についても，文字列の
混入を避けること，セル結合を避けることなど，公共
データ同様にこれらの点については注意すべきである．
一方で，測定データに目を向けると，特有の概念として
定量下限値がデータを取り扱う上で問題となりうる．こ
れらの値は測定を行ったものの定量値としての値が得ら
れなかったものであるため，未測定とは全く異なり，一
定値未満であるという情報を持っている．このような定
量下限値を含むデータに対して，統計処理を行う場合に
は定量下限値未満のデータは 0や定量下限値の 1/2な
ど，一定の値を便宜的に代入することが行われている
が，これはデータの分布を歪めることにつながるため，
統計学の視点から見ると必ずしも推奨されない処理であ
る .統計学の視点においては，定量下限未満の測定結果
を含むデータは本来正規分布であるデータが定量下限の
値を境になくなってしまう，左打ち切りの分布と見るこ
とができる．そのため，測定値そのものを目的変数とし
て分析を行う場合には tobit回帰を用いることや，統計

解析を行うためのプログラミング言語である R5）パッ
ケージの一つである打ち切りデータを目的変数として取
り扱うことができる手法をまとめた NADA2パッケー
ジ6）7）を用いることで，分布の歪みを補正して推定を行
うことができる．NADA2パッケージに関連する解析手
法の詳細については成書に詳しい7）．一方，説明変数と
してこれらのデータを用いる場合には，欠損値代入のア
ルゴリズムや多重代入法などを用いて定量下限値未満の
値に対して欠測値補完を行うことができる．
著者は Rをもちいてこれらの処理を行う場合が多い．
具体的には欠測データ処理を行うためのmiceパッケー
ジ8）に，qgcompパッケージ9）に含まれている左打ち切り
データの補完を行うための関数を組み合わせ，欠測値補
完を行っている．その他にもこのような欠測値補完を行
うためのパッケージとして GSimp10）など複数のアルゴ
リズムが提案されており，プログラムの高速化や欠損値
補完の正確さ等の指標改善のため，現在も開発が進めら
れている．

3　E　D　A

3・1　序
他の分野における分析でも同様だが，環境分析も単一
の測定値だけを使って解析を行う訳では無い．これまで
に解説したような公共データとの組み合わせに基づいて
解析を行う場合があるだけでなく，測定対象物質が複数
種あり，それらの関係を解析してみるということもある
だろう．一方，モニタリング調査などにおいては最初か
ら研究の仮説が決まっているわけではなく，探索的に得

図 1　 可視化法の比較，Rパッケージ datasetsの airqualityデータに含まれるオゾン濃度を月別に比較したもの，A：棒グラフ，
B：箱ひげ図，C：バイオリンプロット，D：バイオリンプロット＋箱ひげ図，E：蜂群図，F：Raincloud plot
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られたデータの分布などを，データの集計や可視化を通
じて特長を探索することもあるだろう．このような解析
は EDAと呼ばれる．
具体例をあげると測定した複数の対象物質濃度を比較
する場合や，複数の地域からサンプリングした試料中の
対象物質濃度を比較・可視化する際には，barplot・box-, 

-whisker plot・violin plot・beeswarm plot・raincloud plot

などが利用しやすいだろう．これらはいずれも濃度比較
を行う際に有用な可視化手法であるが，violin plot・
beeswarm plot・raincloud plotは特にデータの分布をよ
り細かく可視化できる手法となる（図 1）．また，これ
らの可視化を行ったデータセットについては，群ごとに
測定値を比較することが次のステップになるだろう．比
較のための手法を選択する際にまず考慮するべき点とし
て，比較したい群が 2群であるのか，それ以上である
のかが挙げられる．また，データの分布も同様に手法を
選択する上で重要であり，データの分布が正規分布であ
るかそうでないか，分散が等分散であるかそうでないか
が手法選択のポイントとなる．

3・2　2群の比較
初めに汚染地域と対照地域の比較や二つの測定対象物
質濃度の比較を行うような，2群の比較を行うことを考
える．前述の通り，群分けが定まった後はデータの分
布・分散について考慮する必要がある（表 1）．表 1に
示したように，測定したデータの分布・分散ごとに正確
な検定を行うことが可能な手法は異なっている．特に，
正規分布を仮定した際にしばしば利用される Studentの
t検定や，正規分布を仮定しない場合にしばしば利用さ
れる Mann-Whitneyの U検定は，比較したい変数の分
布の形状が似ている（等分散）ことを仮定した手法であ
るため，2群のデータの分布の形状が似ていない不等分
散である場合には適切な手法とは言えない．このよう
に，2群のデータの分布の形状がことなるために不等分
散が仮定される場合には，Welchの t検定や Brunner-

Munzel検定11）の利用を検討されるとよいだろう．Rに
おいてはWelchの t検定は t.test関数において不等分散
であることを var.equal=Fという引数で示すことで，
Brunner-Munzel 検 定 は lawstat パ ッ ケ ー ジ12）や
brunnermunzelパッケージ13）を利用することで実行可
能である．また，複数の地点において異なる時間に 2回
サンプリングを行い，初回と 2回目のサンプリングに
おける 2時点の差を検定したい場合には，同一地点で

採取したペアの測定値が存在することになる．このよう
な場合には対応のある t 検定（正規分布を仮定）や
Wilcoxonの符号順位検定（正規分布を仮定しない）を
利用する必要があるため注意されたい．最後に，解析結
果を見てから仮定（データの正規性，等分散性など）を
変更することは研究倫理上推奨されないため注意すべき
である．

3・3　多群の比較
多群比較で思い浮かべる手法というと，おそらく分散
分析（正規分布を仮定）や Kruskal-Wallis検定（正規分
布を仮定しない）を想像される方が多いのではないだろ
うか．これらの手法はもちろん 3群以上の比較を行う
際に用いる手法ではあるのだが，これらは複数群の群組
み合わせのいずれかに差があるのかを検定するものであ
り，比較したい群のペアそれぞれの間に差があるのかを
検定するわけではない点には注意が必要である．3群以
上のデータを各ペアごと検定する際に，例えば t検定な
どを繰り返すことは推奨されない．これは有意水準を
0.05にしても，検定を複数回行うと帰無仮説が棄却さ
れる可能性が高くなってしまうためである（ABCの 3

群の場合 : AB，AC，BCの組み合わせで 3回検定を行う
と 0.14）．そのため，p値の補正を行うか，多群の比較
に用いる多重比較の手法を利用する必要がある．
多重比較の手法を使って 3群以上の各ペアそれぞれ
に差があるのかを検定したい場合にも分布・分散の仮定
が存在する点は 2群比較の際と同様である．正規分布・
等分散を仮定する場合には Tukey-Kramer法，正規分布・
不等分散を仮定する場合には Games-Howellの方法，正
規分布を仮定しない場合には Steel-Dwass法がしばしば
利用される．これらの手法についてもいずれも Rパッ
ケージを利用することで実行可能である．

3・4　相関分析・関係解析
特定の対象物質とメタデータ・あるいは同時に測定し
た複数種の対象物質濃度の関係を解析する際に行うのが
相関分析であろう．相関分析においても，正規性につい
て考慮する必要があり，正規分布を仮定する場合にはピ
アソンの積率相関係数，正規性を仮定しない場合には
Spearmanの順位相関係数がしばしば利用される．これ
らの手法を用いて相関分析を行う場合には，データの可
視化と相関分析を同時に行うことができると見通しが良
い．また，二つの解析対象の関係を解析する場合であれ
ば問題ないだろうが，同時に測定を行っている多数の化
学物質濃度やメタデータとの関係を解析したい場合に，
一つ一つ作図・解析を行うのは手間である．このような
場合には，散布図行列や相関行列の作図を行うことで，
ある程度の数までの変数であれば相関分析・作図を見通
しの良い形で行うことができるだろう．著者はこれらの

表 1　正規性・分散に基づく検定の使い分け

正規性あり 正規性なし
等 分 散 Studentの t検定 Mann-Whitneyの U検定
不等分散 Welchの t検定 Brunner-Munzel検定
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相関分析や作図に，Rパッケージである GGally14）を主
に使用している（図 2）．
一方，散布図行列は変数が増えすぎるとそれぞれの散
布図が小さくなりすぎてしまうため，視認性が落ちてし
まうという問題がある．このような場合には，主成分分
析（principal component analysis, PCA）を用い，多変
量な高次元データ（次元は解析対象の変数の数である）
の次元を 2-3次元の理解しやすい大きさの次元まで縮約
することで互いの関連する変数を探索することが有用で
ある．PCAを実行すると，試料に含まれる成分の情報
が出力されるローディングプロット（図 3A）と，試料
に関する情報が出力されるスコアプロット（図 3B）の
二つの図が出力される．この二つの図は位置関係が互い
に関連しており，スコアプロットの右側に配置された試

料中ではローディングプロットの右側に配置された成分
の寄与が大きいという関係が成り立つ．また，ローディ
ングプロットで同じ向きに矢印が伸びている対象物質は
互いに正の，逆向きに矢印が伸びている対象物質は負の
関連を示し，直行する対象物質とは関連がないという関
係も成り立っている．図 3の場合，図 3B右側中央にプ
ロットされた試料 1（丸囲み）ではカドミウム，鉄，鉛
が，図 3B左側側上部にプロットされた試料 410（三角
囲み）などではナトリウム・クロライドの濃度が高いこ
とがわかる．さらに，全測定データにおけて，カドミウ
ム等とナトリウム等の間の関連性は小さいことが示唆さ
れる．このような特長から，PCAを用いることで，同
時に測定を行った複数種の対象物質間の関係を図示し，
解析することが可能になる．PCAは Rに初めから入っ

図 2　散布図行列の例
qgcompパッケージ6）に含まれるノースカロライナ州における井戸水中金属類濃度をシミュレー
トした値の散布図行列（金属類名著者訳）．すべての連続値は平均 0，標準偏差 1に標準化済み
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ている prcomp関数を使うことで実行できるが，論文に
掲載するクオリティの図を作ることを考える場合には，
FactoMineRパッケージ15）と factoextraパッケージ16）17）

を組み合わせて利用すると良いだろう．

4　回 帰 分 析

4・1　序
環境分析により得られたデータを使って回帰分析を行
う場合には，測定対象物質そのものの濃度の予測や濃度
に関連する事象の影響を解析するために，測定対象物質
を目的変数としてモデリングする場合と，環境・生体試
料中に残留する化学物質の曝露影響を推定する場合のよ
うに，説明変数として測定対象物質を設定してモデリン
グする場合の 2通りが主に考えられるだろう．前者の
場合には対象物質濃度が統計的にどのような分布をして
いるかや時間・空間の要素が解析に含まれるかなどの研
究のデザインに，後者の場合にはそれらに加え，解析に
用いる対象物質が単一ではなく，多変量のデータになっ
ていることがありうる点に注意が必要である．本節では
これらの項目について解説する．

4・2　測定対象物質濃度を目的変数としてのモデリング
環境中の測定対象物質濃度を目的変数として回帰分析
を行う場合には，対象物質濃度に関連しそうな因子から
予測値を算出することや，関連する因子の探索・影響の
大きさなどを推定することが主な目的になることが考え
られる．対象物質濃度を目的変数とする場合，測定デー
タには 0未満の負の値が存在しないことが分布の特徴
として挙げられる．また，汚染地域・汚染個体などをサ

ンプリングした場合に高濃度の試料が稀に含まれること
から，必ずしも分布が正規分布に従う訳では無い点に注
意が必要である．この場合には，負の値を含まない分布
である対数正規分布や，ガンマ分布などの分布を仮定す
ることで，より目的変数の分布に適したモデリングを行
うことができる可能性がある．
また，同一地点・同一個体から継続的にサンプリング
を行うような，時間が時系列データを分析する場合や，
一定の区画から複数ポイントサンプリングを行い，区画
内の対象物質の空間的な分布を解析したい場合，河川水
を上流から下流にかけてサンプリングするような，連続
性を持つ試料のモデリングを行う場合には注意が必要で
ある．これは一般的な線形回帰分析はそれぞれの値が独
立した値であることを仮定しており，近い時間や近い地
点で採取された試料同士は似た傾向を持つことを無視し
ているためである．このため，時系列解析や空間モデル
を適用することが環境試料のモデリングを行う上で適切
である場合がある．とはいえ時系列・空間モデルにも
様々な手法があるため，目的に合わせた解析手法の選択
を慎重に行う必要があるだろう．環境データの時系列
データについては，必ずしも毎年経年でサンプリングを
行うことができない場合などもあるため，データ取得の
時期が不定期な場合であっても適用可能な KFASパッ
ケージ18）などを用いた状態空間モデルが有用な可能性が
ある．また空間モデルの中でも，特定地域における化学
物質の分布予測には Kriging法を利用することで，空間
相関を考慮したモデリングを実施可能である19）．また，
人口密集地とそうでない地域において汚染源が一つ増え
る際に及ぼす影響が異なるように，対象とした場所に

図 3　主成分分析の例
qgcompパッケージ6）に含まれるノースカロライナ州における井戸水中金属類濃
度をシミュレートした値について主成分分析を行ったもの（金属類名著者訳）．
A：試料に含まれる成分の情報が出力されるローディングプロット；B：試料に
関する情報が出力されるスコアプロット；＊◯：試料 1，△：試料 410．
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よって回帰係数が違う可能性があるような場合には，
geographically weighted regressionを利用することで地
域性を考慮したモデリングを行える可能性がある20）．こ
れら時間・空間モデルについては成書に詳しい解説があ
るため，それらを参考にされるとよいだろう21）22）．

4・3　測定対象物質濃度を説明変数としてのモデリング
測定対象物質濃度を目的変数とする場合とは異なり，
今回は目的変数の分布によって手法を選択していくこと
になるだろう．例えば身長や体重などが目的変数であれ
ば正規分布や対数正規分布を仮定した線形回帰分析，病
気の有無などであればロジスティック回帰分析が初めの
候補となるだろう．測定対象物質が単一であれば，共変
量を加えてモデルを組み立てることになるだろう．しか
し，測定対象物質が複数種存在しており，それらすべて
をモデルに組み込みたい場合には注意が必要になる場合
がある．類似構造を持つ化学物質や，用途の近い化学物
質を一斉分析している場合，測定されたそれらの値は互
いに相関している場合がありうる .このような場合には
多重共線性のために，回帰係数の推定が不安定になって
しまうため注意が必要である．
また，測定した試料の数以上に測定対象項目がある場
合には，連立方程式を解く際に解が無数にある場合と同
様に解が不定になってしまうため，通常の重回帰分析を
行うことができない .対策として，いずれかの化合物だ
けを推定に用いる方法の他，部分最小二乗回帰（partial 

least squares regression）分析を用いることで，説明変数
である測定対象物質濃度に相関がある場合にも解析を実
施することができる．また，測定対象項目を混合物として
曝
ばく

露
ろ

の影響を評価したい場合のために，近年では weighted 

quantile sum regression23）や Quantile G-computation9）な
どの手法が開発されており，活用が期待されている．

5　終 わ り に

目的に応じて解析手法を変える必要がある点について
は他分野でも同様であるが，中でも環境分析は様々な目
的に基づいて実施されるため，その選定が難しい面があ
る．この点については筆者も例外ではなく，データのク
リーニングから手法の選択はいつも手探りからのスター
トと言える．分析法の最適化同様，データの解析はゴー
ルのない課題だが，本稿がなにかのヒントになれば幸い
である．
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放射線透過試験による非破壊検査
非破壊検査の中でも，放射線透過試験（radiographic 

testing， RT）は広く利用される重要な手法の一つであ
る．放射線透過試験は，物体の内部構造を見るために X

線やガンマ線などの放射線を用いて非破壊的に検査する
技術である．この試験法は多くの産業分野で品質管理や
欠陥検出に用いられており，試験対象の材料の厚みや密
度などを評価する際に特に有効となっている．
よく目にするであろう身近なところでは，航空機に搭
乗する際の手荷物検査がある．コンベアに乗せた手荷物
が大きな箱を通過すると，検査官のモニタ上に自分の手
荷物の中身が映し出されているのを見た人も多いであろ
う．
もう少し，どのように使われているのかを見てみよ
う．
放射線透過試験は鉄道車両や航空機の部品の欠陥検
出，ガスパイプラインの溶接部分の評価，自動車や船舶
のエンジン部品の内部検査，原子力発電所の設備点検，
建築物や橋梁の構造物の品質評価，製造業での製品検査
などに用いられている．具体的な例としては，航空機の
エンジン部品の内部構造の検査をあげることができる．
航空機エンジンは，内部の構造に欠陥がなく信頼性があ
ることが求められる．しかし，エンジンは高温や高圧の
環境で稼働するため経時による変化の可能性がある．放
射線透過試験によってエンジン部品の内部に潜むクラッ
クや欠損，変質部分を検出し，早期に問題を発見するこ
とができる．このことにより，事前の修理や交換を行う
ことができ，部品としての信頼性を維持することができ
る．
また，建築物の耐震性や構造物の品質評価にも放射線
透過試験が役立つ．特に鉄筋コンクリート構造物では，
内部の鉄筋の配置や密度が重要である．放射線透過試験
によって，コンクリートの中に埋め込まれた鉄筋の配置
を見ることができる．不適切な鉄筋配置や腐食した鉄筋
が見つかれば，建物の耐久性を損なう可能性を排除する
ことができる．
さらに，放射線透過試験は遺物や芸術作品の調査にも
応用される．歴史的な遺物や芸術作品は独特な価値を持
つが，内部の損傷や修復の有無を知ることは難しい場合
がある．放射線透過試験によって，遺物の内部構造や修
復箇所を非侵襲的に調査し，本物の価値を評価する手段
として活用されている．

放射線透過試験では，光源となる X線源，またはガ
ンマ線源とその線源によって透過された放射線を可視化
する受光部から構成されている．放射線透過試験は試験
体を放射線が透過し，試験体の内部構造に応じた放射線
吸収を受けたいわゆる影絵を見るのである．試験体の密
度の高い部分では，放射線が多く吸収さるため透過放射
線量は減少し，密度の低いところでは透過放射線量はあ
まり減少しないのである．この辺りの原理は，普段健康
診断等で行われる胸部レントゲン撮影でお馴染みであろ
う．
それでは，まず線源から見ていくことにしよう．X線
は，1895年にレントゲンによって発見されたとされて
いるがX線の発生方法は現在に至るまで電子を金属ター
ゲットに衝突させそのエネルギーの一部を X線として
取り出しているものが多い．X線は発生のための投入エ
ネルギーのおよそ 99 ％ 前後が熱になり，残りの 1 ％ 

程度が X線のエネルギーになるという，なんとも効率
の悪いものなのである．X線発生のために X線管に印
加する電圧のことを，管電圧というが，電圧が高くなる
とその透過力は増す．つまり，より厚みのあるものの透
視撮影を行うことができる．この管電圧の範囲である
が，試験体対象により低いところから，高いところまで
色々と使われる．それぞれ用途により電圧はオーバラッ
プするところはあるが下記に例を挙げる．

100 kV 前後： 食品異物混入検査，樹脂部品構造検査，
電子部品基板検査

200 kV 前後： アルミニウム構造検査，薄板鋼材溶接
検査

300 kV 前後：厚板鋼材溶接検査，プラント設備検査
450 kV 前後：大型鋳物検査
参考までに，病院で行われる人に対するレントゲン検
査では 120 kV以下である．X線発生装置の電源は，こ
れだけの高電圧を発生させなければならず結構頑張って
いるのである．ここで付け加えておかねばならないが，
非破壊検査で用いられている X線源はその使用用途に
応じて 2種類ある．ポータブル型と据え置き型である．
言葉の通り，前者は X線管電源と発生装置が一体となっ
ており，持ち運びが可能であるため屋外での使用に適し
ている．ポータブル型では，だいたい管電圧が 300 kV

ぐらいまでである．後者は，X線電源部を X線発生部
から独立させ，比較的大きめの段ボール箱のような電源
部とし，さらなる高電圧発生を可能にしている．多く
は，450 kVまでであるが，2024年現在では 600 kVと
いうものも市販されている．

非破壊・固体分析
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放射線透過試験には，X線の他にガンマ線も用いられ
る．多くは，コバルト 60，イリジウム 192，イッテル
ビウム 169のようなガンマ線源が用いられる．これら
の放射性線源はガンマ線発生 ON/OFFのようなスイッ
チはなく，常に四方八方にガンマ線を放射する．そこで
どうやって制御して使うかであるが，放射線の遮蔽箱の
中にしまってしまうのである．そして，そこに窓をつけ
ガンマ線を照射したい時に窓を開けるような装置を作る
のである．コバルト 60の線源はエネルギーが 1.33 MeV

と高いため遮蔽箱を含めた総重量は約 300 kg近くにな
ることがある．場合によっては，これを自動車に積んで
工場のプラントの配管検査等の試験現場に向かうことも
あり，作業者の負担は大きい．
さて，では放射線の透視像はどうやって見るのだろう
か？伝統的なものとしては X線フイルムである．X線
フイルムとは，ポリエチレンテレフタレート等のベース
層に写真乳剤を塗布し，写真乳剤に含まれるハロゲン化
銀が放射線により銀として析出し黒化することにより画
像として見ることのできる便利なものである．放射線の
強く当たったところは，より黒く，放射線が弱いところ
は黒化度が薄くなるという白黒写真が得られる．現在は
デジカメが主流となっているが，一昔前まではカラーネ
ガフイルムが一般的に風景写真等の撮影に使われてい
た．このフイルムにも乳剤がベース層に塗布されていた
が，X線フイルムと本質的に違う点が 1か所ある．カ
ラーネガのフイルムは，ベース層に対して乳剤が片面塗
布であることに対して，X線フイルムは両面に乳剤が塗
布されているのである．透過作用がある放射線なので乳
剤も透過し写真作用を行わせる相互作用はしにくい．こ
のため，両面に乳剤を塗布することにより，2倍の濃さ
にしようというなかなか考えられたアイディアなのであ
る．非破壊検査は，検査を行った日時での記録となるが
将来においてその時点での検査記録を参照することもあ
り，ある期間のフイルムでの保存が求められる場合があ
る．銀塩写真というのは，画像の保管という点において
は，経時において大変に安定した品質を保つことのでき
る素晴らしいデバイスである．しかし，保管の条件が高
温多湿のような環境であると，撮影したフイルム同士が
固着するなどのトラブルを起こすこともあり，フイルム
の長期保管に対してはとても気を使わねばならない．

X線フイルムの現物を保管するのは，場所もとるし，
環境にも気を使わねばならない．そこで誰でも思いつく
のがスキャナーで，X線フイルムを読み込んでデジタル
化し PCに画像データとして保存しようと考える．実際，
このようなことは行われている．しかし，である．X線
フイルムの濃度というのは，完全透過を 1の光量とす
ると，その 1/10000の透過光量の信号もきちんと捉え
なければならない．これだけの光量差のあるものを正し
く濃度として記録するのは並大抵の努力では行えない．

家庭にあるインクジェットプリンターに付属するスキャ
ナーでは，正しく濃度の差を読み取れないのである．X

線フイルム専用のスキャナーを購入しようとすると，気
軽に買える家庭用インクジェットプリンターの 1000倍
ぐらいの金額を積まねばならないのである．
デジタル検出技術についてはどうであろうか？イメー
ジングプレート，フラットパネルディテクタ等のデジタ
ル検出技術が実用化されており，実際の検査現場でも利
用されている．イメージングプレートというのは，輝尽
性蛍光体という，放射線エネルギーが照射されるとその
エネルギーをプレート内に蓄積し，2次励起光として赤
い光をプレートに照射すると，放射線透過像強度に比例
した青い蛍光を発するという便利な蛍光体シートであ
る．このプレートの読み込みには専用のスキャナーが必
要になる．また，フラットパネルディテクタでは，ディ
テクタ表面にシンチレータを装備することにより，X線
を光に変換し画像化を行っている．デジタル化が進んで
いるかと問われれば，意外にも X線フイルムがまだ幅
を利かせているのである．一つの理由に JIS（日本産業
規格）がある．ここでは，非破壊検査の検査手順等が規
定されている．例えば，JIS Z 3104, 鋼溶接継手の放射線
透過試験方法 （1995）では検出技術として X線フイル
ムを採用している．唯一，JIS Z 3110, 溶接継手の放射線
透過試験―デジタル検出器による X線および γ線撮影
技術 （2017）においてデジタル検査について触れている．
したがって，「JISの検査規格に基づいて，」というよう
な検査仕様が出た場合には，公式には X線フイルムを
使うとなってしまう．とはいえ，JISの検査手順に縛ら
れない自主検査の工程などでは，デジタル検出器がどん
どんと使われ，画像処理技術の向上に伴い，より精度の
高い検査技術を提供しているのである．

 〔㈶日本溶接技術センター　山根 誉久〕
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《特集》　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―

　昨今の DX化に伴い，分析機器メーカーは機器操作の自動化，リモート化を推進する製品を提案しはじめ，
現場においては作業環境を向上させるための様々な手法が取り入れられてきました．化学の分野においても，
全合成の自動化やマテリアルインフォマティクスなどの波が到来しています．産業界における化学分析はルー
ティンワークになる部分も多く，これらの DX化により受ける恩恵は数知れません．一方で，DX化により「何
ができるのか？」「どうやって実現するのか？」といった具体例を探索することはいまだに難しく，そのノウハ
ウ的な部分を集めた書籍もあまり多くありません．
　以上のことを踏まえ，分析化学の DX化により実現される事例を研究者あるいは現場の技術者からご寄稿い
ただき，DX化に新規参入をするための入門書となるような特集を企画いたしました．「機械学習」や「統計理
論」，「プログラム」，「ロボット」を利用し，いかにして信頼できるデータ・結果を出す分析手法を実現するか，
その概念や方法論にかかわる記事を掲載しております．この特集号が将来の分析化学のあるべき姿を考えるた
めのきっかけになることを願っております．
　執筆者各位におかれましては，ご多忙のところご寄稿いただきまして誠にありがとうございました．この場
を借りて深く御礼申し上げます．

 「ぶんせき」編集委員会

特集  DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―
デジタルラボラトリーにおける化学分析の実践と展望   小林 成，一杉 太郎
機械学習・統計解析を用いた量子ビーム計測の 

最適化と計測データ解析   伊藤 優成，小野 寛太
紙基板型センサーアレイデバイスの創製と 

パターン認識に基づく多成分分析   佐々木 由比，南 豪
Pythonによる画像解析を用いたタンパク質濃縮相内の 

線維核形成検出   小林 恒一，山内 皓太，福山 真央
キャピラリー電気泳動 1ラウンド選抜法による 

DNAアプタマー配列データの AI解析   齋藤 伸吾
ラマンスペクトルデータの AI利用による微生物細胞分析   重藤 真介
Laboratory and Analytical Device Standard （LADS） OPC UAによる 

機器のプラグ＆プレイに向けて   上野 楠夫，石隈 徹
生命科学分野におけるラボラトリーオートメーションの概況と 

ヒト型ロボットの可能性   田原─新井 悠也，加藤 月，神田 元紀，尾崎 遼
複雑な湿式化学操作を完全に自動化するための方法論   大澤 崇人
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1　は じ め に

すでに一部の化学研究では，機械学習とロボットを活
用した自動・自律的な実験が活躍している1）2）．機械学
習により次の実験が計画され，ロボットが自動的に実験
を行う．そして，実験結果をもとに機械学習が次の実験
条件を判断する．自動・自律実験におけるこのサイクル
（図 1）をクローズドループと呼ぶ．さらに，実験過程
で合成・分析装置から生成される膨大なデジタルデータ
は一括してデータストレージに集約され，総合的な解析
や研究計画立案に利活用される．このような研究システ
ム（デジタルラボラトリー）の実現は，研究の質を転換
し，研究者の働き方自体の変化につながる．そして研究
者は，人間にしかできない「より創造的な研究」に挑戦
する機会が増える．本稿では，デジタルラボラトリーの
世界的潮流と最新の取り組みを紹介する．そして，デジ
タルラボラトリーにおける化学分析に期待される役割に
ついて議論したい．

2　デジタルラボラトリーによる実験革新

本節では，近年進展の著しい自動・自律実験を活用し
た研究事例を紹介し，その勘所を議論する．

2・1　背景
自動・自律実験の現状を簡単にレビューする．実験化
学ではまず，目的を満たす物質の候補を挙げる（推定）．
そして実際にその物質を合成し，得られた（もしくは合

成過程の）物質を分析する．これらを繰り返すことによ
り，新たな科学的知見を獲得する．この推定・合成・分
析のループをいかに速く回すかが物質探索のスピードを
決める．合成・分析装置制御の精緻化や，社会に求めら
れる物性の高度化・複雑化により，実験すべきパラメー
タ空間は拡大する一方であり，物質探索の加速が課題に
なっている．
このような探索範囲の急速な拡大に対して，マテリア
ルズインフォマティクスを活用した新物質の推定が積極
的に進められている．データやシミュレーションによっ
て，有望な物性が期待される物質組成や構造が提案され
る．そして，合成・評価を自動・自律実験が担うことも
実現している．

2・2 自動搬送ロボットを使った汎用実験室の活用
Cooper（Univ. Liverpool）らのグループは，自律搬送
ロボット（autonomous mobile robot, AMR）を活用し
て，汎用の実験室で自動・自律実験を実現した3）．液体・
固体秤

ひょう

量
りょう

，加振混合，光触媒反応，ガスクロマトグラ
フィーなど，自動制御された実験機器を実験台に並べ，
バイアル瓶に入れた試料を AMRが運搬する．このシス
テムを用いて，光触媒活性の向上に向けた添加剤の種類
や配合比の最適条件探索を行った．ベイズ最適化と自動
実験を繰り返し，8日間のうちに 688回の実験を完了さ
せ，初期と比べて 6倍高い光触媒活性を示す物質を発
見した．このシステムでは，人間が手作業で行う操作を
そのままロボットへ置き換えることが可能であり，複数
の実験器具を操ることができる．加えて粉体実験ロボッ
トの開発により，デジタルラボラトリーの統合高度化を
進めている4）．

2・3　理論計算との融合
Ceder（UC Berkeley）らのグループは，自動・自律

実験に第一原理計算を組み合わせたシステムを構築し
た5）．粉体秤量，反応焼結，粉末 X線回折測定などの自
動化に，第一原理計算データベースや学術論文に基づい
た自動合成レシピ生成技術を組み合わせている．得られ
た粉末 X線回折パターンを自動解析し，合成レシピの
アップデートを自動的に行う仕組みを構築した．さらに
合成可能性（大気中での反応性や相安定性）や合成経路
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デジタルラボラトリーにおける化学分析の実践と展望

小　林　　成，一　杉　 太　郎

図 1　自律実験のワークフロー
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を予測し，新しい研究の進め方を実証することに成功し
ている6）．

2・4　クラウドを介した分散型自動・自律実験
新物質を発見するためには，物質合成・特性評価・機
能設計・デバイス化など，階層的で複雑な実験が必要で
ある．しかし，一つの研究グループでこれらを完結させ
るのは困難である．Aspuru-Guzik （Univ. Toronto）らの
研究グループは，地理的に分散した複数の研究グループ
が協働的に研究を推進するためのクラウドハブを構築し
た7）．それにより，各研究グループが得意とする技術を
つなぎ，AI駆動の分子探索と意思決定，自動実験装置
による物質合成，デバイス特性評価のループを回すこと
を可能にした．有望な有機発光分子を 21種発見し，そ
のうち三つの分子を用いた薄膜デバイスが，非常に高い
発光特性を示すことを報告している．

2・5　自動・自律実験の勘所
これまで紹介した事例を俯

ふ

瞰
かん

すると，デジタルラボラ
トリーの実践において共通するキーポイントがいくつか
見いだされる．ここでは三つ紹介する．
自動化において最も重要なことは，ロボットで実験操
作をいかに実現するか，ハードウェアの工夫である（一
つ目）．人が使用する実験器具は，ロボットの使用に対
して最適化されていない．したがって，ロボットの先端
に取り付ける治具（ロボットハンド，またはエンドエ
フェクタ）の形状に工夫の余地が多くある．この形状次
第で自動実験装置のスループットやコストは大きく変化
する．

Cooperらの論文においては，特に試料（バイアル瓶）
を置くホルダや合成・分析装置への導入において，ロ
ボットハンドの一種であるグリッパ（物体を掴むための
治具）へ施した工夫を強調している．Cederらの論文で
は，異なる形状のロボットハンドを装着したロボットを
複数台配置し，多種の実験器具に対応している．いずれ
のケースも，試料を保持／運搬するための容器や合成・
分析する装置，またそれらを操作するためにロボット側
で対応するという発想である．研究目的を達成するため
に必須の仕様とそうでないものを切り分け，ロボット自
体でどこまで対応できるのか（動作の機能性や，位置精
度・くりかえし安定性・応答速度など）を把握した上で
のデザインが望ましい．今後，合成装置，分析機器や試
料ホルダが，「ロボットフレンドリー」になっていくだ
ろう．最初からロボットが操作することを前提とした実
験装置の設計である．「人間が使う」ことを前提に装置
設計してきた概念が変わる．
システム構築においては，実験装置のモジュール化が
重要である（二つ目）．それによりユーザーはモジュー
ルを自在に組み合わせて自動・自律実験システムを構築

することが可能となる．実験の拡張性・フレキシビリ
ティを確保するために，モジュール化は必須である．ま
た，コストダウンにもつながる．
また，ソフトウェアのデバッグという観点でもモ
ジュール化は重要である．実験装置は理化学機器メー
カーごとに異なる仕様をもっている．これを一つのプロ
グラムから統合して制御するシステムでは，デバッグの
難度が格段に高くなってしまう．問題がハードウェアに
起きていた場合，自動動作によってその悪影響が伝搬
し，正常動作していたはずの他の機器にまで影響が及ぶ
可能性がある．筆者らの経験した事例では，試料の所在
を管理するソフトウェアにバグがあり，試料が実際に存
在するのに，「空」として認識されていた．したがって，
ソフトウェア上では新しい試料を配置可能であるため，
ロボットが搬送動作をしてしまい，試料同士が衝突し
た．これによりハードウェア故障が起きた．
モジュール化において，全体システム設計を階層に分
け，実験装置ごとに独立して動作するシステムアーキテ
クチャにすることが肝要である．全体を統括する制御コ
ンピュータから各モジュールへ指令を出す際に，最小限
の命令を通信するだけにする．つまり，各装置が「疎な
結合」でつながったアーキテクチャとする．
筆者らは，制御コンピュータと各モジュール間の通信
プロトコル（通信するための取り決め）を公開してい
る．Cederらの論文にも，モジュール化を意識した各装
置との通信についてアーキテクチャが記載されている．
この仕組みは，ハードウェア制御の面だけでなくサイ
バーセキュリティの観点からも恩恵が得られる．イン
ターネットに接続する必要のない合成・分析装置をネッ
トワークから分離して保護することができる．
そして最後に強調したいことは，自動・自律実験の効
用を最大化するためには計算シミュレーション技術の活
用が重要であるという点である（三つ目）．自動・自律
化によって実験回数が増加しても，化学空間は広大であ
るので，物質組成や合成条件の全探索は不可能といって
よい8）．そこで Cederや Aspuru-Guzikらの研究例にあ
る通り，候補物質の絞り込みや合成原料の推定などに，
第一原理計算や機械学習の活用が必要になる9）．

3　デジタルラボラトリーにおける自動化学分析
の可能性

これまでの研究事例に示したように，デジタルラボラ
トリーの主な強みは，①自動化・並列化による実験回数
の飛躍的な増加，②合成プロセス・分析データのデジタ
ル化によるデータ生成とその利活用，③装置・データの
シェアリングと高い再現性にある．
デジタルラボラトリーの高度化に向けた現状の課題に
ついて，特に筆者らが実際にデジタルラボラトリーを構
築している際に直面した課題を述べる．そして新しい化
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学分析の可能性について議論する．

3・1　多角的分析による科学的発見の加速
筆者らの研究グループは，前述したモジュール開発の
コンセプトを適用して，固体薄膜物質のデジタルラボラ
トリーを構築した（図 2）10）．スパッタリング法を用い
た“薄膜合成モジュール”，複数の“分析モジュール”
をロボット搬送システムが接続している．ソフトウェア
もモジュール化して，モジュールと制御コンピュータ間
の通信プロトコルを共通化し，Plug and Playで接続す
ることを可能にした．実際に理化学機器メーカー 5社
に対して，通信プロトコルや試料形状を開示し，装置を
開発していただいた．それを実験室でシステム化した．

この自動・自律薄膜物質探索システムでは，合成した
物質の構造や組成，電子物性を自動的に評価することが
できる．複数の分析装置を物理的に接続し，かつ，それ
ぞれの分析が自動化しており，同一試料に対して短時間
で多角的な分析を進めることができる．
これにより，研究目的外の物性も網羅的にデータを得
ることができる．化学研究における現在の課題は，研究
者が興味ある物性のみ分析・計測されており，欠損した
データが多いということである．既知の“古い”物質
が，実はこのような特性を有していると“再発見”され
る事例は数多く存在する．
この網羅的にデータを得るという点で，筆者らも，自
動・自律実験の過程で目的外の物質発見を経験してい
る．新規の Liイオン伝導体を探索する過程で電池電極
材料を見いだした11）．イオン伝導体探索の自動・自律実
験では，作製した薄膜それぞれに対して電気化学イン
ピーダンス測定を行い，イオン伝導特性を評価する．実
際に，合成温度とスパッタリング出力（元素組成に対
応）の最適条件を探索すると，いくつかの高伝導度領域
が現れる（図 3）．しかし，一部の領域では，Liイオン
伝導抵抗のみでは解釈が出来ないスペクトルを示す試料

が存在しており，これは電子伝導の寄与を反映している
と考えられた．そこで混合伝導体であることを期待し
て，電池電極としての充放電特性を評価すると電池反応
が観察された．つまり，Liイオン伝導体を探索してい
たところ，思いがけず電池電極材料を見いだした．今
後，磁性や誘電特性評価等のモジュールを追加して研究
を進めると，電池材料を狙っていたのに高性能磁石がで
きた，というような発見が起きるだろう．このように，
多角的な自動分析によって，今まで見過ごされてきた物
質・材料の再発見が加速することが期待される．

3・2　データフォーマット標準化による統合的分析
多くの化学分析装置では，装置メーカーそれぞれに固
有のデータフォーマットでファイルが出力される．その
ままでは研究者自身が自由に解析することが難しいた
め，測定データをテキスト形式へ手動で変換し，ネット
ワーク経由や USBメモリーなど物理的な手段で測定 PC

から自分の PCに移動させる．したがって，各分析装置
から統一したフォーマットで出力し，クラウド上にアッ
プロードすることが強く望まれる．
デジタルラボラトリーでは，データフォーマットを共
通化し，集めた合成・分析データを統合して解析するこ
とが可能である．具体的には，2024年 5月に JIS規格
と し て 登 録 さ れ た MaiML（Measurement, Analysis, 

Instrument Markup Language）形式12）で分析装置から
データ出力される．そのデータは AWSにアップロード
され，そのクラウド上でデータ解析することを実現し
た．このMaiML形式はテキスト形式（XML）で直接に
閲覧可能なデータが出力される．ブラウザ上でデータ解
析可能な統合ソフトウェアは，ベンチャー企業を含め

図 2　薄膜物質探索のデジタルラボラトリー
複数の搬送ロボットから，接続された合成・分析モジュールに
アクセスする仕組みになっている

図 3　自律実験による物質探索の例
作製した薄膜試料の電気伝導度を指標に，二つの合成条件の同
時最適化を行った．バックグランドのうちに，二つの高伝導度
領域が表れている．［American Chemical Societyの許諾を得て
一部改変の上転載］．
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様々な企業から提供されている13）．
実際に自動・自律実験装置を運用してみると，出力さ
れる実験データの量は膨大であり，人手での解析はとて
も難しいことを実感した．研究者は得られた実験データ
のほんの一部を掘り下げて解析するが，多くは未活用の
まま残される．計測だけでなく解析も適切に自動化して
いくことが必須となる．たとえば，筆者らは XRDパ
ターンの自動解析をしており，今後，分析装置は正確に
計測しデータを単に出力するだけではなく，その解釈を
も提案することが望まれる．

3・3　大規模言語モデルの活用
近年進展が著しい大規模言語モデル（LLM）を物質・

材料研究に応用する試みはすでに始まっている．例え
ば，文献情報から適切な合成条件を抽出することが実演
されている．それにより少ない実験回数で最適化が完了
することが期待される．多くの自律実験において，ベイ
ズ最適化など，条件最適化アルゴリズムを用いる．この
とき，最適化する条件パラメータ（温度，酸素分圧等）
を人間が指定する．LLMをも活用した最適化では，既
報の合成反応も含めて推定するため，実験条件にあたり
をつけた上で実験を進めることが可能になる．また，最
近では観察された現象の解釈を自動的に行うことが報告
されている14）．このような LLMの自動・自律実験シス
テムへの活用が今後増えてくるだろう．人とインタラク
ティブに自動・自律探索を進める将来が期待できる．

4　お わ り に

本稿では，デジタルラボラトリーの構築とそれを用い
た最新の化学研究について紹介した．物質科学へ機械学
習やロボット技術を導入することにより，新しい化学の
進展が期待される．特徴量となる物性値・物理量を適切
に，また正確に計測することが，データ活用の鍵であ
る．正確に，自動的にという観点で化学分析の果たす役
割は大きい．化学分析装置がロボットフレンドリーにな
る設計，装置間をつなぐ設計，標準化，外部からの制御
を可能とするなど，取り組むべきことは多い．さらに，
今後，試料に合わせた測定条件の自動的な決定や解析が
発展することが期待される．そしてこのような化学分析
の自動化・自律化は，研究者のあり方を変えるであろ
う．2024年のノーベル物理学賞と化学賞はそれを予見
していると言える．
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1　は じ め に

近年，機械学習や統計解析技術の爆発的な普及に伴
い，さまざまな計測手法における計測データの取得およ
び解析の手法が急速に進化している．この急速な進化は
量子ビーム計測にも大きな影響を与え，効率的な計測と
先進的なデータ解析に関する研究が活発に進められてい
る．
量子ビーム計測とは，X線，中性子線，ミュオン，陽
電子線などの量子ビームを使用して材料の内部構造や化
学状態を解析する手法である．X線は，その透過性と元
素選択性を活かして，結晶構造解析，実材料の欠陥・不
純物の検出，医療分野での非侵襲的な体内断層画像の取
得（X線 CTスキャン），さらに考古学における古代遺
物の内部構造調査などに広く利用されている．中性子線
は原子核との相互作用に基づき，X線との相互作用が小
さいため X線では捉えにくい軽元素や，磁気モーメン
トを持つ物質の研究に非常に有効であり，金属水素化物
や磁性材料の内部構造と磁気特性の研究などに用いられ
ている．陽電子線は材料の表面構造や欠陥状態の解析に
適しており，材料科学では半導体の欠陥状態の研究によ
る電子デバイスの性能向上に寄与し，医学では陽電子放
射断層撮影（PET）を通じた体内生化学的プロセスの観
察やがん診断に活用され，化学分野では触媒材料の解析
や開発に重要な役割を果たしている． ミュオンは X線
よりも透過性が高く，また軽元素への感度も高いなどの
利点から，試料の元素深度分布の分析などに用いられて
いる．このように，量子ビーム計測技術は物理学，化
学，生物学，医学といった自然科学の広範な分野で不可
欠な技術となっている．
特に，X線領域における量子ビーム利用研究の分野で

は，シンクロトロン放射光施設の高輝度化と計測装置の
高度化により，ハイスループットな計測が可能となり，
従来は観測が困難であった微細な構造や動的な現象の解
析が実現されている．このようなハードウェア技術の進
化は，計測の幅を広げ，科学的な発見や技術革新を大き
く促進している．しかし，その一方で，得られる計測
データは非常に大規模化しており，計測データの処理や
解析には高度な情報技術と大規模な計算資源が不可欠と
なっている．このような背景に加え，昨今のデジタルト

ランスフォーメーション（DX）の潮流から，機械学習
を用いた解析手法の高精度化・高速化・自動化のための
研究がますます重要な課題として認識されている．
本稿では，ハイスループット化が進んでいる X線粉
末回折計測と，X線の高輝度化により計測データの大規
模化が著しい X線吸収分光イメージング計測を例とし
て取り上げ，機械学習や統計解析を用いることで解析の
高度化と計測最適化がどのように進められているかにつ
いて，最新の事例を交えながら詳しく説明する．具体的
には，機械学習によるデータ解析の効率化，統計解析を
用いた実験設計の最適化，さらにこれらの技術がもたら
す研究の新たな可能性について論ずる．

2　粉末 X線回折計測（XRD）

2・1　粉末 XRD解析の難しさ
粉末 X線回折（XRD）計測は，粉末状にした試料に

X線を照射し，反射された X線の角度と強度のプロファ
イルを解析して物質の結晶構造を特定する手法であり，
量子ビームを用いた計測の中でも最も広く用いられてい
る手法の一つである．粉末 XRD計測は放射光施設だけ
でなく，実験室で計測可能な装置も市販されており，実
験室での計測では 1試料あたり数十分，放射光施設で
は 24時間で 5000試料を超えるハイスループット計測
が実現されている．これにより，新しい試料を合成する
たびに粉末 XRD計測を行う研究者も少なくない．
しかし，粉末 XRD解析には多くの難しさが伴う．代
表的な解析手法であるリートベルト解析には，熟練者の
経験と技術が必要であるとされている．リートベルト解
析は，初期構造モデルに基づいて非線形最小二乗法を用
いてモデルフィッティングを行うことで，結晶構造を詳
細に推定する方法である．結晶構造の精密な推定には，
格子定数，原子位置，熱振動パラメータ，サイト占有率
など，多くのパラメータがかかわっており，これらのパ
ラメータは完全に独立しているわけではなく，相互に影
響し合う．そのため，すべてのパラメータを同時に最適
化すると構造精密化が収束しないことが知られている．
さらに，粉末 XRD計測では，観測されるバックグラウ
ンドと試料由来のピークとの区別が難しい場合がある．
バックグラウンドは，試料由来ではない成分であり，こ
れを適切に取り除くことが解析の精度に大きく影響す
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機械学習・統計解析を用いた量子ビーム計測の最適化と計測データ解析
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る．例えば，試料の非晶質成分，試料台や周囲の環境か
らの散乱，検出器の特性によるノイズなどがバックグラ
ウンドに含まれる．これらのバックグラウンド成分を正
確にモデル化し，実際のデータから除去するには，経験
と専門知識が必要であり，これが粉末 XRD解析を難し
くする一因である．研究者はバックグラウンド関数や精
密化するパラメータの順番を試行錯誤しながら解析を行
う必要があり，熟練者でも 1試料あたり数時間を費や
すことが多い．

2・2　粉末 XRD解析への機械学習の適用
このような解析の難しさを解決するために，機械学習
が適用される事例が増えている．尾崎ら1）の研究では，
リートベルト解析を行う際の研究者の試行錯誤がブラッ
クボックス最適化という枠組みに類似していると捉え，
最適化問題の解法の一つであるベイズ最適化を用いて自
動解析を実現した．このアプローチは，研究者が従来
行っていた意思決定プロセスを機械学習に置き換えた非
常に明快な方法である．
リートベルト解析を行う際，研究者はフィッティング
の良さを示す指標である R wpがより小さくなるように解
析手順を試行錯誤する．これは，図 1に示すように解
析のパラメータ（精密化するパラメータの順番など）を
入力し，その結果として得られる R wpを出力と考えた場
合，ブラックボックス最適化，すなわち入出力の関係性
が未知の状態での最適化問題を解いていることに対応す
る．そこで，ブラックボックス最適化の代表的な解法で
あるベイズ最適化を用いて最適化問題を解くことで，研
究者の試行錯誤を代替することができ，人手を介するこ
となく自動で解析を行うことが可能となる．これによ
り，従来は熟練した研究者が数時間かけて行っていた解
析が，標準的なワークステーションを用いて 30分程度
で可能となる．
このような自動データ解析の利点は昼夜を問わず次々
と自動で解析を行える点にある．例えば，夜間に一連の

測定データの解析を行っておけば，翌朝には研究者はそ
の解釈に専念することができる．また，自動解析は研究
者の先入観によらない解析を行うことを意味し，従来の
専門家の人手による精密化のプロセスで見落とされてい
た解析結果を得ることにも成功している．
リートベルト解析のように，多数のパラメータを最適
化する必要がある場合には，ベイズ最適化を用いること
で，パラメータ探索の効率が飛躍的に向上する．ベイズ
最適化は，試行錯誤の過程をモデル化し，効率的に最適
解を探索する手法である．計測データ解析には非線形最
小二乗法に基づくモデルフィッティングを用いることが
多いため，最適化問題として定式化し，適切な最適化手
法を用いることにより，従来の手法では困難であった複
雑なパラメータ空間の探索が可能となり，解析精度の向
上が期待できる．また，機械学習モデルを用いること
で，データからバックグラウンド成分を自動的に抽出
し，除去することも可能である．これにより，研究者の
負担を大幅に軽減し，解析の信頼性を向上させることが
できる．
「機械学習を用いた XRD解析」というと，計測結果
からリートベルト解析のような精密化プロセスを経ず
に，直接構造を出力する方法をイメージすることが多い
が，これは従来の手法から完全に離れた新しいアプロー
チである．それに対し，従来の研究者が行っていたリー
トベルト解析プロセスをそのまま機械学習に置き換える
このアプローチは，過度な機械学習への置き換えを避け
ることができ，非常に実用的である．このように従来の
手法を踏襲しつつ機械学習を活用することは，透明性を
保ちながら信頼性の高い解析結果を得るために非常に重
要である．
ここまで述べたように，機械学習の適用により，粉末

XRD計測の解析プロセスが大幅に効率化・自動化され，
精度も向上している．特にブラックボックス最適化を用
いたアプローチは，研究者の試行錯誤を機械学習に置き
換えることで，自動化と精度向上を両立させている．こ
れにより，研究者はより創造的な研究に集中できるよう
になり，さらに多くの発見が期待される．今後は，深層
学習を用いた解析手法の進展により，ますます高度な解
析が可能となるであろう．

3　X線吸収分光イメージング計測

3・1　X線吸収分光イメージング
X線吸収分光イメージング（XAS-Imaging）は，空間

各点の電子状態や局所的な化学状態を反映した X線吸
収分光スペクトル（XAS）を取得することができる計測
手法であり，電池や触媒などのさまざまな材料の解析に
広く用いられている．シンクロトロン放射光施設を利用
したこの手法は，光学顕微鏡程度の分解能で大視野を計
測するものから，10 nm以下の分解能で計測するもの，

図 1　 ブラックボックス最適化を用いたリートベルト解析の模
式図

Schematic diagram of automated Rietveld analysis with blackbox 

optimization.  Originally published in npj Computational 

Materials 6, 75 © The Author （s） 2020.  Published by Springer 

Nature.  Licensed under CC BY 4.0.
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さらに X線の高い透過性を活かした 3Dイメージングま
で，さまざまなバリエーションが存在する．図 2は，大
視野計測に適した XAS-Imagingのセットアップを示し
ている．単色化した X線を試料に照射し，その透過光
をシンチレータで可視光に変換し，sCMOSカメラで撮
像する．X線のエネルギーを変化させながら各エネル
ギーでイメージングを行うことで，空間各点のスペクト
ルを得ることができる．実際の計測では，試料の位置を
変化させてタイリング計測を行うことで，1 cm×2 cm

程度の広範囲を計測することが可能である．
近年，X線吸収分光イメージングを含むイメージング

技術の高分解能化と大視野化が急速に進展している．計
測対象がマクロスケール全域にわたりミクロスケールで
均一な試料であれば局所領域を高分解能で計測すれば十
分な情報が得られる．しかし，一般に実際の材料はマク
ロスケールでは均一であるように見えてもミクロスケー
ルでは不均一な化学状態や構造を持ち，そのことが材料
特性を決定付けていることが多い．そのため，試料全体
を大視野かつ高分解能で計測する必要がある．以上のよ
うな背景から，大視野かつ高分解能計測で得られる膨大
なデータを効率的に解析するためには，機械学習の技術
が欠かせない．
以下に，X線イメージング計測への機械学習の適用事
例を二つ紹介する．

3・2　統計解析を用いた XAS-Imagingの計測最適化
自然科学において，実空間での観察は極めて多くの情
報を人間にもたらす．そこで，高分解能かつ大視野化が
必要となってくるが，これらはトレードオフの関係にあ
るため，計測時間の増大は避けられない．シンクロトロ
ン放射光施設の性能は年々向上しているが，その高輝度
化には限界があり，大視野かつ高分解能の計測が進むに
つれて，1ピクセルあたりのフォトン数が少なくなり，
計測時間が長くなる．

XAS-Imagingは，X線のエネルギーを変化させなが
らイメージング計測を行うため，エネルギー点の数が計
測時間に直接影響する．1ピクセルあたりに必要とされ
るフォトン数は統計的に求まるが，どれだけのエネル
ギー点で計測すれば必要十分なのかは，どのようにして

決めれば良いのだろうか．
従来は研究者の経験に基づいてエネルギー点が決定さ
れていたが，伊藤ら2）は統計理論に基づいた実験計画を
用いることで，従来の計測時間の 70 ％ で同程度の精度
が得られることを示した．この研究では，研究者がどの
ように最適な計測点を定めるかに着目している．熟練度
が高い研究者は，多くのスペクトルを見た経験があり，
どのエネルギー領域を重点的に計測すべきかを経験的に
認識している．そこで，この研究では，事前情報および
想定される計測ノイズをもとに，最適な実験条件を決定
するためのベイズ実験計画法（Bayesian experimental 

design）を活用し，計測点の評価関数を定め，図 3に示
すようにそれを最小化することで最適な計測点を得てい
る．まず，この方法では事前情報を確率分布として与
え，その確率分布をもとに繰り返しスペクトルを生成
し，その生成したスペクトルを計測ノイズのもとで擬似
的に計測した際の「計測の良さ」を計算する．「計測の
良さ」とは，離散的な計測点からどれだけ正確に真の
（正解の）スペクトルを得られるかを示す指標である．
この操作を繰り返すことで，「計測の良さ」の期待値を
計算し，それが選んだ計測点の評価値となる．スペクト
ルを生成し，擬似的に計測して評価する作業は一見途方
もなく思えるが，事前情報の確率分布の形に制限を与え
ることで，解析的に行うことが可能となり，標準的な
ノート PCで数十分の計算を行えば最適な計測点を出力
できる．毎回同じ測定対象・計測ノイズであれば，熟練
者の経験的な計測点の決定は高い精度を持つが，計測対
象やノイズレベルが変化する実際の測定においては，統
計理論に基づく本手法は合理的であり有用である．
さまざまなスペクトルに対して計測点の評価を行い，

「計測の良さ」の期待値を考えるプロセスは，熟練者が
計測点の良し悪しを経験的に獲得するプロセスを解析的
に再現していると言える．すなわち，粉末 XRD解析と
同様に，研究者が行っているプロセスを定式化すること
により統計解析に置き換えたものである．
この手法を用いることで，計測時間の大幅な短縮が可
能となる．従来の経験に基づく手法では，計測者の主観
や経験に依存する部分が大きかったが，ベイズ実験計画
法により客観的かつ再現性の高い計測条件の設定が可能

図 2　XAS-Imaging計測のセットアップ
図 3　 Bayesian Experimental Designにより最適な計測点を得

る模式図
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となる．これにより，同一の試料について異なる研究者
が計測を行っても，一貫した結果が得られるようにな
る．また，この手法は，計測時間の短縮に加えて，計測
データの質を向上させる効果も期待できる．最適な計測
点を選定することで，ノイズの影響を最小限に抑えつ
つ，必要な情報を効率よく取得することが可能となる．
さらに，この手法の応用範囲は広く，さまざまな材料
や測定条件に対応できる柔軟性がある．例えば，新しい
材料の特性評価や複雑な化学反応の追跡など，従来の手
法では困難だった応用にも対応できる可能性がある．こ
れは，材料科学や化学，物理学など，広範な自然科学分
野での研究に有用なものであり，他の計測・分析分野で
も活用されることが期待される．

3・3　機械学習を用いた XAS-Imagingのデータ解析
XAS-Imagingのデータ解析も計測同様に機械学習技
術の発展により，劇的に進化している．特に，大規模な
データセットの中から重要な微小領域を検出する「干し
草の中から針を探す（Needle in a haystack）問題」を解
決するための手法が注目されている．本節では，具体例
を交えて，この問題を解決するための手法とその応用に
ついて詳述する．

XAS-Imagingは，上述したように材料の化学状態や
電子状態を高空間分解能で可視化する強力な手法であ
る．しかし，計測データが膨大になるため，従来の解析
手法では重要な微小領域を見落とすリスクがあった．伊
藤ら3）は，図 4に示すように各ピクセルでのスペクトル
を教師なし分類することで，微小な未知の相を発見する
手法を開発した．この手法により，実材料の 4億ピク
セルもの計測データから，従来の解析では見落とされて
いた 0.5 ％ の少数相を発見することに成功した．
物理計測データを解析する際，少数相はノイズとして
扱われることが多い．これは，多数のデータ中に少数し
か存在しないものは，一般的に異常値やノイズと考えら

れ，無視される傾向があるためである．従来の機械学習
手法では，この問題を解決するための具体的な基準が存
在しなかった．伊藤ら3）は計測ノイズの定量値を基に分
類の基準を定めた．研究者にとって最も合理的な分類の
基準とは，二つのデータに計測ノイズを加味しても異
なったものとして認識される場合には二つのデータは別
の分類であるとし，ノイズに埋もれる程度の違いであれ
ば同じ分類であるとするものである．この基準に基づく
分類は，自然で合理的な方法である．
従来の解析手法では，大規模な計測データの解析には
限界があった．これは，計測データが膨大になると，す
べてのデータ点の組み合わせについて計算することが困
難であり，重要な情報を見落とす可能性が高まるためで
ある．例えば，距離尺度に基づく一般的な分類手法であ
る階層的クラスタリングでは，データ点数が Nのとき
の計算量は O（N2） となるため，非現実的な計算量とな
る．
伊藤ら3）は，この問題を解決するために，図 5に示す
ような計算量を O（N） とする手法を提案した．この手
法では，まずスペクトルをエネルギー点数次元のベクト
ルと考え，すべてのスペクトルはある空間上に存在する
と考える．計測ノイズが存在することから，この空間上
でスペクトルはぼやけたように存在するため，このぼや
けの大きさ（計測ノイズの大きさ）に基づいて空間を分
割する．分類を行う際には，それぞれの計測スペクトル
が空間のどの領域に対応するかを求めるだけで済み，O

（N） の計算量で分類が実現する．さらに，空間的な分
類の分布は偏りやすいこと，すなわち空間的に近い点は
近い化学状態を持つ傾向があるため，画像処理的な手法
でノイズ削減を行うことができる．この方法により，4

億ピクセルもの実材料データに対して合理的な分類が可
能となっている．
この手法では，研究者が二つのスペクトルの一致・不
一致を判断するプロセスを，膨大なスペクトルのすべて
に適用したことがポイントであり，研究者の考え方に裏

図 5　提案するクラスタリング手法の模式図図 4　クラスタリングによる解析の模式図
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付けられた手法を定式化することの強さが示されてい
る．

4　お わ り に

本稿では，ハイスループット化が進展している XRD

と，大規模化計測データが取得されるようになった
XAS-Imagingを例として，機械学習や統計解析を用い
た計測最適化と計測データ解析について最新の事例を紹
介した．近年は，機械学習手法の発展により，機械学習
や統計解析を適用することが容易になり，従来の手作業
による計測や解析では不可能だった高度な実験が実現で
きるようになっている．しかしながら，適切な問題設定
と問題の定式化が最も重要であるとわれわれは考えてい
る．問題解決の前に，適切な問題設定と問題の定式化を
十分に考えないと，問題解決に失敗するリスクが高い．
失敗の原因として，統計的あるいは数学的に適切でない
ツールの使用が挙げられる．われわれは合理的な実験計
画やデータ解析を目指しており，そのためには数学的に
正しさが保証された統計・機械学習手法を用いることを
心がけている．
本稿で紹介した事例で強調したい点は，粉末 XRD解

析におけるリートベルト解析の自動化のように，従来の
研究者が行ってきた解析プロセスをうまく機械学習に組
み込むことが重要であるということである．これによ
り，透明性と信頼性の高い解析結果が得られ，研究の精
度と効率がどちらも飛躍的に向上する．また，このよう
な研究は，従来の計測・解析手法に精通した研究者の知
見があってこそ成り立つものであり，分析技術の専門家

と機械学習の専門家とのコラボレーションにより，さら
なる発展が期待される．
本稿で紹介した手法が，研究者にとって新たな道を切
り拓く一助となることを願ってやまない．
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1　は じ め に

化学情報は，食品管理や環境分析，さらには病理診断
において重要な指標となる．体液や環境サンプルには，
目には見えないサイズの分子やイオンから構成される多
種多様な物質が存在している．したがって，これらの化
学情報を取得するためには，標的物質の種類と濃度範囲
に応じたセンサー設計が求められる．1982年出版の「化
学センサー その基礎と応用」に，「化学センサーの開発
には，化学の寄与が大きいことは当然であるが，多くの
科学技術の総合結集がなければならない」と記載されて
いる1）．事実，標的物質を捕捉するためのレセプターは，
分子認識化学に基づき設計され，標的物質の認識情報を
可視化するレポーター（またはトランスデューサー）の
設計には，色素化学，光化学，電気化学，分子生物学，
電子工学，計測工学，情報科学など多岐にわたる知見を
必要とする．先の化学センサーに関する教科書が出版さ
れて，およそ半世紀弱経過した現在では，「ハード」の
開発に留まらず，機械学習の発展に伴い，データ処理に
注力した「ソフト」の研究は益々精力的に行われてい
る．すなわちこの半世紀弱で，化学情報を扱う研究は，
情報を取得するセンサーの開発から，処理に渡る一連の
流れを組み込んだシステムの確立へと変遷を遂げてき
た．しかし，たとえデータ処理側が強力であったとして
も，入力情報が不十分であれば，化学情報を反映した分
析は達成されない2）．換言すると，有益で豊富な化学情
報の取得が，センシングシステムにおいて最も重要なプ
ロセスとなる．有益かつ豊富な化学情報とは，標的物質
の種類とその濃度の違いによって異なる特徴を持つセン
サー応答を意味する．
本稿では，数ある化学センサーのプラットフォームの
中から，ケモセンサーに着目した．ケモセンサーは，分
子やイオンレベルの認識情報を色調や蛍光応答変化とし
て読み出すことを可能とする3）．ケモセンサーの検出能
はレセプターとレポーター（発色団または蛍光団）の組
み合わせによって決定される．鍵と鍵穴の関係に従う酵
素や抗体を含む生体由来材料は，高選択的な認識機構を
有する．他方，人工レセプターは，固有の交差応答性を
具えている．これは，哺乳類の嗅覚受容体が持つ認識機
構に対応する．天然の分子認識では，これまでの経験に

基づき，におい分子の捕捉情報をパターン認識すること
で，においを判別している4）．天然の認識機構に着想を
得た分析アプローチによって，アレイ状に並べたケモセ
ンサーの光学応答をパターン学習することで，標的物質
の同時検出が可能となる．本稿では，オンサイトでの多
成分分析を指向した理化学機器に依らないセンサーアレ
イの作製と光学応答の取得法，続く画像解析とケモメト
リックスを活用した化学情報の定性・定量的可視化につ
いて紹介する．

2　紙基板型センサーアレイ

2・1　紙基板型センサーアレイの設計と作製
ケモセンサーを担持する固体基板の候補となる紙は，
日常生活に馴染みのある環境負荷が少ない材料である．
紙が持つ特有の吸水性やファイバー構造，高い加工性
は，オンサイト分析用デバイスの開発において優れた特
徴となる5）～7）．画像解析による定性・定量分析を達成す
るために，高い均一性と再現のある光学特性変化を示す
ことが望ましい．これには，紙基板と光学材料の両設計
が必要である．身近なオフィスプリンターを用いる作製
条件において，ウェルの形状，サイズ，光学センサーイ
ンクの吐出量や印刷回数などのパラメーターが変数とな
る．中心複合デザイン（central composite design, CCD）
は数多くの条件からパラメーターを最適化するための実
験計画法である8）．CCDを用いてパラメーターを変えて
一定数の実験を実施することで，デバイス作製の条件を

特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―

紙基板型センサーアレイデバイスの創製と 
パターン認識に基づく多成分分析

佐々木　由　比，南　　　　豪

図 1　紙基板型センサーアレイの印刷プロセス8）
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最適化することができる．CCDによって導かれた条件
に基づき設計した隔壁層は，ワックスプリンターを用い
て紙基板に印刷される．紙基板の背面はラミネートフィ
ルムで疎水性処理を施し，インクジェットプリンターを
用いてパターンウェル内に光学センサーを印刷する（図
1）．

2・2　画像解析とケモメトリックスによるデータ処理
印刷した紙基板型センサーアレイデバイスは，標的種
を含むサンプル溶液の滴下によって比色ないし蛍光応答
を示す．本光学応答はデジタルカメラ，スマートフォ
ン，フラットベッドスキャナーを用いることで迅速に記
録できる7）．蛍光センサーの場合には，小型のブラック
ライトで励起しながら撮影する．取得したデジタル画像
を解析するために，MATLABを用いて独自に設計した
アルゴリズムを使用した8）．本アルゴリズムには形態素
解析と光学情報抽出を実装しており，デジタル画像のピ
クセルから複数のカラーチャネルを自動で抽出すること
ができる．カラーチャネルは，red, green, blue, gray 

scale, YCbCrが含まれている（Y：輝度信号，Cbと Cr：
色差信号の青系統と赤系統の色相と彩度）9）．データマ
トリックスは，センサー数，評価の対象（標的物質の種
類と濃度），繰り返し測定数に応じたカラーチャネルに
対応する高次元な化学情報で構成される．ケモメトリッ
クスを用いたデータ解析により，二次元または三次元の
アウトプットデータとして化学情報が可視化される．
データマトリックスは事前にパラメトリック検定によっ
て処理すると，外れ値が排除された入力データが得られ
る．ケモメトリックスの手法は教師あり，教師なし学習
法の二つに大別される．教師あり学習法には，線形判別
分析（linear discriminant analysis, LDA）やサポートベ
クターマシン（support vector machine, SVM）などが含
まれる．
教師あり学習法は交差検定を行いながら分類または回
帰（予測）できるため，センサーの正確性を評価し得
る．他方，主成分分析（principal component analysis, 

PCA）や階層クラスター分析（hierarchical clustering 

analysis, HCA）などが該当する教師なし学習法では，交
差検定を含まないが，出力データのクラスター位置に基
づき，入力データ自体の質を評価することができる．
PCAと LDAは高次元な化学情報を保持したまま低次元
化を可能とし，PCAは化学情報の特徴が最大化する次
元を，LDAは分析対象物のクラスを最も分けられる次
元を探す手法である10）．両者を組み合わせてデータ解析
を行うことで，パターン認識において大きな寄与を示す
ケモセンサーをスクリーニングすることができる11）．
HCAは，入力データ内にある特徴の類似性に従って階
層的に樹形図を作成するようにクラスターをまとめる手
法であり，各クラスター間の距離によって各成分の類似

度が判断される10）．例えば，HCAを用いた解析結果か
ら，標的種の分子構造に依存するセンサー応答を議論す
ることができる12）．SVMは，分類する境界とデータと
の距離（＝マージン）が最大化する境界線を引き，デー
タの分類・予測を行う手法である．クラスの境界線が非
線形である場合には，カーネル法を用いてデータを高次
元の特徴空間上へ写像することで，クラスを分類する境
界が引かれる10）．SVMは実サンプル分析など，センサー
が非線形性の複雑な応答を示す場合に用いることができ
る13）．本稿では，LDAと SVMをそれぞれ用いて，定性
分析（標的物質の種類の判別），半定量分析（標的物質
の種類とその濃度の判別），定量分析（実サンプル中の
標的物質濃度の予測）を実施した例について記述する
（図 2）．

3　比色指示薬を実装した紙基板デバイス

3節では，紙基板型センサーアレイのポテンシャルを
探るために，身近な分析試薬を活用した例を示す．すな
わち，小学校の理科の実験で用いられている pH指示薬
を使った高精度 pH検出を試みた内容を紹介する14）．
ヒト汗は，非侵襲で採取可能な実サンプルであり，心
理的および生理的な変化に関連する豊富な化学情報を含
んでいる．例えば，心理的ストレスによって自立神経系
が活性化されると，発汗量の増加と共に皮膚 pHが変動
する．ヒト汗に含まれるバクテリアは，小数点以下で変
化する pHによって活性化されるため，高精度でのヒト
汗 pHのモニタリングは重要である．市販の pH試験紙
は古くから使用されているが，小数点以下の精度での正
確な分析には難がある．実際の分析環境において求めら
れる高精度の pH検出を達成するために，三つの pH指
示薬を用いた比色センサーアレイを設計した14）．ブロモ
フェノールブルー（1）（酸性領域），メチルレッド（2）
（弱酸領域），ブロモチモールブルー（3）（弱酸から弱
塩基領域）は，それぞれの pH応答範囲が互いに重なる

図 2　 画像解析とケモメトリックスによるデータ処理と化学情
報の可視化5）
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ため，シームレスな pH応答情報が取得される（図 3

（a））．当該 pH指示薬をそれぞれ印刷したマイクロウェ
ル型の紙基板は，pH変化に応じたカラーグラデーショ
ンを示した（図 3（b））．当該センサーデバイスの比色
応答は，フラットベッドスキャナーによって記録され，
画像解析によって入力データを作成した．交差検定の一
種である Jackknife法を組み合わせた LDAを用いてデー
タ解析を行ったところ，小数点以下 2桁の pHの差を
100 ％ の精度で判別した（図 3（c））．各 pHに該当す
るプロットのばらつきは，信頼楕

だ

円
えん

を用いて評価した．
信頼楕円は，データプロット分布の中心からの距離に
よって，ばらつきを可視化する手法である．図 3（c）
には，95 ％ 信頼楕円を使用しており，ばらつきが小さ
いことがわかる．さらに，SVMを用いて前処理無しの
ヒト汗 pHに対する定量分析を行った．図 3（d）には，
SVMによって作成した検量線（灰色プロット）と予測
した未知濃度の汗 pHのデータセット（赤色プロット）
を示す．未知濃度のプロットは，検量線上に分布してお
り，市販の電気化学 pHメーターと同等の精度で，前処
理無しのヒト汗の pH検出を達成した．
このように，誰もが一度は触れたことのある身近な

pH指示薬でも紙基板型センサーアレイに実装し，画像
解析とパターン認識を組み合わせることで，高精度な定
量分析を可能とすることが明らかとなった．
この実証例では，pHのみの化学情報の可視化に成功
したが，続く 4節では，多種多様な成分に対する定性・
定量分析に焦点を当てる．

4　蛍光ケモセンサーアレイによる分析

4・1　カテゴリー分けを可能とする紙基板型アレイ
食品には，呈味成分や食品鮮度にかかわる成分が数多
く含まれており，網羅分析が望まれている．そこで，呈
味成分の糖類と食品鮮度のマーカーとなる含硫アミノ酸
類の同時分析を目指した蛍光性ケモセンサーアレイにつ
いて紹介する15）．本アレイでは，二つのカテゴリー（糖
類と含硫アミノ酸）に対する選択性を持ちながら，各カ
テゴリー内では交差応答性を示すケモセンサーを設計し
た．糖類検出用には，3─ニトロフェニルボロン酸（4）
をレセプターに採用した．蛍光団のアリザリン レッド
S（5）と 4─メチルエスクレチン（6）は 4との複合化に
伴い，それぞれ蛍光 ONと蛍光 OFFの変化を示した．
動的共有結合型ケモセンサーを印刷した紙基板上の蛍光
は，標的糖類の添加に伴う競合応答に基づき変化した．
他方，含硫アミノ酸類の検出には，亜鉛（II）イオン
（Zn2＋）との配位結合を活用した（図 4（a））．本設計で
は，同一蛍光団（5と 6）であったとしても，複合化さ
せる構成要素を変えることで，糖類と含硫アミノ酸類に
対するセンサーを合目的かつ簡便に作り分けられる．事
実，同一蛍光団に 4と Zn2＋をそれぞれ複合化させたケ
モセンサーは，糖類と含硫アミノ酸類のいずれかのカテ

図 3　（ a）アレイに使用した pH指示薬の分子構造；（b）pH

指示薬を印刷したマイクロウェル紙基板の pH変化に
伴う色素応答；（c）LDAによる pH変化の可視化；（d）
SVMを用いたヒト汗の pH分析14）

図 4　 （a）食品分析を指向した蛍光性ケモセンサーの構成要素
と標的物質の分子構造，ケモセンサーを印刷した 384マ
イクロウェル紙基板型デバイスの写真，検出原理；LDA

を用いた（b）定性分析と（c）半定量分析15）
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ゴリーに対してのみ蛍光応答した．小型の遮光用ボック
スにブラックライトとデジタルカメラを実装し，励起下
で 384マイクロウェルの紙基板型ケモセンサーアレイ
の蛍光応答を撮影した．画像解析によって取得した入力
データはケモメトリックスを用いて分析したところ，
LDAによる定性分析では，9種の糖類と 4種の含硫ア
ミノ酸を 100 ％ の精度でカテゴリー分けし，さらに単
糖と二糖の構造の違いを判別した（図 4（b））．続く半
定量分析では，d─フルクトース（Fru）と還元型グルタ
チオン（GSH）をそれぞれ異なる濃度で判別し，濃度
変化に追従したクラスター分布を観測した（図 4（c））．
また，本センサーデバイスはトマトの搾り汁に含まれる
Fruと GSHに対する定量分析も達成しており，実サン
プル分析への実現可能性を示唆した．
このように，低分子をインクに使用した紙基板型セン
サーアレイは，比較的高い濃度で存在する標的物質の分
析に向いている一方で，高感度検出が望まれる分析には
適用が難しい場合がある．続く 4・2節では，大型の機
器分析装置に匹敵する感度で検出するためのアプローチ
に着目する16）．

4・2　高感度検出用紙基板型ケモセンサーデバイス
ポリチオフェンは，3位または 4位に容易に置換基導
入が可能な π共役系高分子の代表であり，ポリチオフェ
ン誘導体を基盤としたケモセンサーは精力的に開発され
ている17）18）．側鎖に分子認識能を賦与したポリチオフェ
ン誘導体は，分子認識部位で標的物質を捕捉すると，そ
の情報が主鎖骨格内で伝搬されるため，分子内ワイヤー
効果により高感度検出が達成される17）．優れたセンシン
グ能を示すポリチオフェンであるが，固体状態では自発
的に凝集して消光するため，固体の蛍光センサー開発に
は，ポリチオフェンの自己凝集を抑制するアプローチが
必須となる．これまでに，高分子ゲルにポリチオフェン
を混ぜこんでワイヤーを分散させる手法や19），側鎖にか
さ高い官能基を修飾して自己凝集を抑制する分子設計な
どが報告されている20）．ここでは，ポリチオフェンワイ
ヤーを分散状態で担持させるために，紙のファイバー構
造に着目した16）．重金属イオン捕捉能を有するジピコリ
ルアミンを側鎖に導入したポリチオフェン（7）をオ
フィスプリンターで紙に印刷し，384マイクロウェルの
センサーデバイスを作製した（図 5（a））．ポリチオフェ
ンの分散状態は，紙基板デバイスの表面形態観察と蛍光
特性によって評価した．電界放出形走査電子顕微鏡画像
では，紙のファイバー構造は観測されたのに対して，7

に由来する凝集物は観測されなかった（図 5（b））．さ
らに，7を構成する硫黄と窒素の元素マッピングが紙上
に分布しており，高分散でポリチオフェンが塗布されて
いることを支持した．したがって，7を印刷した蛍光性
ケモセンサーデバイスを用いて金属イオン種（銅（II）

（Cu2＋），コバルト（II）（Co2＋），ニッケル（II）イオン
（Ni2＋））に対する定量分析を試みた．当該金属イオン種
の組み合わせは，藻類の成長を抑制する働きがあるた
め，環境モニタリングの観点から同時分析が望まれる．
本検証では，河川水に添加した 3種の金属イオン種の
濃度予測を試みた．河川水の滴下に伴う紙基板上での 7

の蛍光応答は，スマートフォンで撮影した．画像解析を
経て得た入力データを SVMによって分析した結果，高
精度な添加回収率を得た（図 5（c））．特筆すべき点と
して，本紙基板型センサーデバイスの Cu2＋に対する検
出限界値（48 ppb）は，溶液中での蛍光センシングに
よって算出された値（16 ppb）に比べて遜色なく，高
分散した 7は固体基板上でも分子ワイヤー効果を示す
ことが見いだされた．

5　お わ り に

本稿では，紙を基体に採用したセンサーアレイの設
計・作製からデータ解析に渡る一連の流れを組み込んだ
システムについて紹介した．自動化した画像解析技術を
はじめ，高次元性のデータマトリクスを処理するパター
ン認識は，従来の 1センサー＝1標的種の分析を超え，
1センサー＝多種標的物質を達成するために，必要不可
欠な技術である．機械学習を使いこなすことは，大なり
小なり研究者にとって必須となるであろう（もしくはす
でになっている）．しかし，化学情報を扱う研究におい
て最も重要なプロセスは，有益で豊富な化学情報を取得
することである．如何にコンピューターの情報処理能力
が発達したとしても，化学情報の有益さと豊富さの意味
を理解し，出力されるデータの信頼性を判断するのは
我々研究者のパターン認識能力（＝経験と知見）であ

図 5　 （a）蛍光性ケモセンサー（77）の構造と 77を印刷した 384

マイクロウェル紙基板型センサーデバイス；（b）77を印
刷した紙基板の FE-SEMによる表面形態観察と EDXに
よる元素マッピング；（c）SVMを用いた河川水に添加し
た金属イオン種の定量分析16）
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り，さらに研究の発展は，そこから得られるひらめきに
委ねられている．化学センシングというキーワードを一
つ取っても，生身の研究者にしかできないことがまだ沢
山あると信じている．

文　　献

 1） 清山哲郎，塩川二朗，鈴木周一，笛木和雄：“化学セン
サー その基礎と応用”， p. 1 （1982）,（講談社サイエンティ
フィク）.

 2） 佐々木由比，南　豪：ぶんせき（Bunseki）, 2022, 253.
 3） 早下隆士，築部　浩：“分子認識と超分子”，p.157 （2007），
（三共出版）．

 4） Y. Sasaki, R. Kubota, T. Minami : Coord. Chem. Rev., 429, 
213607 （2021）.

 5） B. Mohan, Y. Sasaki, T. Minami : Anal. Chim. Acta, 1313, 
342741 （2024）.

 6） K. Yamada, T. G. Henares, K. Suzuki, D. Citterio : Angew. 
Chem. Int. Ed., 54, 5294 （2015）.

 7） T. Komatsu, S. Mohammadi, L. Shayne Alamo Busa, M. 
Maeki, A. Ishida, H. Tani, M. Tokeshi: Analyst, 141, 6507 
（2016）.

 8） X. Lyu, V. Hamedpour, Y. Sasaki, Z. Zhang, T. Minami : 
Anal. Chem., 93, 1179 （2021）.

 9） 稲川有徳，上原伸夫：分析化学（Bunseki Kagaku）, 69, 693
（2020）.

 10） P. Anzenbacher, Jr., P. Lubal, P. Buček, M. A. Palacios, M. E. 
Kozelkova : Chem. Soc. Rev., 39, 3954 （2010）.

 11） Y. Liu, T. Minami, R. Nishiyabu, Z. Wang, P. Anzenbacher 
Jr. : J. Am. Chem. Soc., 135, 7705 （2013）.

 12） Y. Sasaki, V. Hamedpour, R. Kubota, Y. He, Y. Torii, T. 
Minami : Chem. Lett., 48, 1368 （2019）.

 13） T. Minami, N. A. Esipenko, B. Zhang, M. E. Kozelkova, L. 
Isaacs, R. Nishiyabu, Y. Kubo, P. Anzenbacher Jr. : J. Am. 

Chem. Soc., 134, 20021 （2012）.
 14） Y. Sasaki, X. Lyu, T. Minami : Anal. Sens., 3, e202200097 
（2023）.

 15） X. Lyu, Y. Sasaki, K. Ohshiro, W. Tang, Y. Yuan, T. Minami : 
Chem. Asian J., 17, e202200597 （2022）.

 16） Y. Sasaki, X. Lyu, T. Kawashima, Y. Zhang, K. Ohshiro, K. 
Okabe, K. Tsuchiya, T. Minami : RSC Adv., 14, 5159 （2024）.

 17） D. T. McQuade, A. E. Pullen, T. M. Swager : Chem. Rev., 100, 
2537 （2000）.

 18） 南　豪，南木　創：ぶんせき（Bunseki）, 2017, 497.
 19） Y. Sasaki, K. Asano, T. Minamiki, Z. Zhang, S. Takizawa, R. 

Kubota, T. Minami : Chem. Eur. J., 26, 14525 （2020）.
 20） C. Pan, K. Sugiyasu, J. Aimi, A. Sato, M. Takeuchi : Angew. 

Chem., Int. Ed., 53, 8870 （2014）.

● ●

佐々木 由比（Sasaki Yui）
東京大学先端科学技術研究センター
（〒153─8904東京都目黒区駒場 4─6─1）．
東京大学大学院工学系研究科化学生命工学
専攻博士課程修了．博士（工学）．《現在の
研究テーマ》機能性分子集合体の創製とそ
の応用．
E-mail : sayui@iis.u-tokyo.ac.jp

南　豪（Minami Tsuyoshi）
東京大学生産技術研究所．（〒153─8505

東京都目黒区駒場 4─6─1）．首都大学東京
大学院都市環境科学研究科環境調和・材料
化学専攻博士後期課程修了．博士（工学）．
《現在の研究テーマ》超分子化学に立脚し
た化学センサの創製．
E-mail : tminami@g.ecc.u-tokyo.ac.jp



ぶんせき　2024　11� 397

1　は じ め に

近年，目覚ましいデータサイエンスの発達により，分
析化学分野においても DXを利用した先駆的な論文が多
く報告されている1）～3）．自分の研究とプログラミングを
組み合わせることを考えてみたことのある読者は多いの
ではないかと思う．
最近はプログラミングに関する専門的な教育を受けず
とも，画像解析や機械学習といった複雑なデータ解析の
スクリプトを簡単に書くことができるようになってき
た．特に Python4）の出現により初心者にとってのプログ
ラミングのハードルが明らかに下がったと著者らは感じ
る．Pythonには下記のような長所がある．
① 他のプログラミング言語と比べて構文が非常にシン
プルで直感的であり，スクリプトの中に意図のわか
らない記述がほとんどない．また，文法の柔軟性も
高いため，非常に使いやすい言語である．
② 多様なライブラリが用意されている．機械学習や画
像解析など専門的なもの以外にも，csvファイル操
作や，多次元データの計算など，細やかなところに
までライブラリが用意されている．
そのため，Pythonの基本的な文法を理解して，上記

ライブラリに用意された関数のインプットとアウトプッ
トを正確に把握すれば，プログラミング初心者でも様々
なデータ解析が可能である．実際筆者らもほとんどプロ
グラミング教育を受けたことがなかったが（大学の学部
時代に 1，2コマ受講した程度），最近 Pythonを用いて
画像解析を行い，論文を執筆した5）．
本稿では，最近筆者らが報告した画像解析によるアミ
ロイド核生成の定量に関する研究5）を例として取り上
げ，Pythonを用いた共焦点蛍光顕微画像の解析につい
て説明する．本稿では主に画像解析で必要となるライブ
ラリや関数のコンセプトを説明する．Pythonの基本的
な文法についてはウェブサイト等6）を参照されたい．

2　アミロイド核生成定量に関する研究の概要

2・1　研究背景
アミロイド線維とはタンパク質が 1次元方向に規則
正しく集積した凝集体であり，アルツハイマー病などの
神経変性疾患に関連している7）8）．しかし，アミロイド

線維の生成過程の機構については未解明な部分が多いの
が現状である．アミロイド線維の形成は，タンパク質の
結晶化と同じように nucleation-dependentモデルで説
明される9）10）．このモデルでは，核形成は非常に低頻度
であるが，一旦核形成が起こると線維の伸長は速やかに
進行する．
近年の研究から多くのアミロイド生成タンパク質が細
胞内で液─ 液相分離（liquid-liquid phase separation, 

LLPS）を起こし，高濃度な液状集合体（ここでは濃縮
相とよぶ）を形成することが分かってきた11）．LLPSに
よって形成される濃縮相中のタンパク質濃度は極めて高
いため，濃縮相中でアミロイド核が生成するのではない
かと考えられ始めた12）（図 1）．

そこで筆者らは，濃縮相中のアミロイド核生成をイ
メージングにより定量的に解析する方法を提案した5）．
マイクロメートルサイズの濃縮相をゲル中に固定し，濃
縮相内でのアミロイド核形成の動態を調べた（図 2A）．
この研究では，酵母プリオンタンパク質である Sup35 

NMドメイン（Sup35NM）13）をモデルタンパク質とし，
核形成速度（単位時間中に単位体積で起こる核形成イベ
ントの数）の計測を目的とした．

2・2　実験条件
まず，アガロースゲル中に Sup35NMの濃縮相を生
成・固定した．39 μM Sup35NM，2 ％ アガロース，
10 ％ ポリエチレングリコール（PEG），20 μMチオフラ
ビン T（ThT），4.3 mMリン酸緩衝液（pH 6）となる
ように試薬類を 40 ℃ のマイクロチューブ中で混合する
ことで濃縮相を形成した．その後サンプルを 384ウェ
ルプレートに移し，冷蔵庫（4 ℃）で 5分間冷却するこ
とでアガロースをゲル化した．
アガロースゲル中に固定した Sup35NM濃縮相を，共

特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―

Pythonによる画像解析を用いたタンパク質濃縮相内の線維核形成検出

小 林　恒 一＊，山 内　皓 太＊，福 山　真 央
（＊：equal contribution）

図 1　濃縮相形成を介したアミロイド線維伸長過程
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焦点顕微鏡（LSM 710，Carl Zeiss）を用いて観察した．
ここでは，アミロイド線維伸長に伴い増強する ThTの
蛍光を観察した．0.5～1時間間隔で約 6時間観察した．
各時点で 1.19 mm2の領域を 3 μm間隔で 10枚の z─ス
ライス画像を得た．画像解析の処理コストを削減するた
めの工夫として，一つの画像データを 3×3の九つのタ
イルに分割した．濃縮相の蛍光強度は時間ととも数十倍
に増加するため，鮮明な画像を得るため三つのゲインを
用いて計測した．つまり 1回の実験でおおよそ 10（時
間数）×10（z─スライス数）×9（タイル数）×3（ゲイン
数）＝2700枚の画像を得た．

2・3　結果の概要
図 2Bに示すように，時間とともに ThT蛍光強度が
上昇する濃縮相数が増えた．この挙動は，核生成が線維
伸長に比べて非常に遅いため見られる．濃縮相中で核生
成が 1回も起こらないと図 2Cのように濃縮相の蛍光強
度は低いままであった．一方で，1回以上核生成が起こ
ると図 2Dのように濃縮相内のタンパク質は速やかにア
ミロイド線維に変換し ThT蛍光が上昇した．

3　Pyhthonを用いた画像解析スクリプト

3・1　本スクリプトの概要
本スクリプトの目的は，1回の実験で得られた共焦点
顕微画像（図 2B）より，一つ一つの濃縮相の蛍光強度
（図 11B）およびサイズ（図 11C）の時間変化を明らか
にすることである．この操作により蛍光強度が上昇した
（＝核生成が起きた）濃縮相の割合が求まり，濃縮相中
のアミロイド核生成速度が算出できる．
上記目的を踏まえ，本スクリプトでは大まかに，まず
各時間における画像を解析し（3・2～3・7），その後すべ
ての時間の情報を統合して，結果を出力した（3・8～3・
9）．各項の要点は下記のとおりである．
　・Pythonプログラミング環境の準備（3・2）
Pythonをインストールし，画像解析に必要なライブ
ラリ群をインポートした．
　・顕微画像の行列化（3・3）
Pythonで画像解析をするために画像ファイルを行列
として読み込んだ．
　・濃縮相の検出（3・4）
画像を二値化して画像内の濃縮相を検出した．
　・マスク処理（3・5）
3・4の結果を用いてマスクを作成し，各濃縮相の位
置・面積情報等を取得した．
　・Z軸方向の濃縮相の情報統合（3・6）
一つの濃縮相は z─スライス複数枚にまたがって検出
された．そのため，解析における重複を避けるために
濃縮相の重心位置を特定し，同一濃縮相の情報を統合
した．同時に各濃縮相に IDを付与した．
　・濃縮相のデータ出力（3・7）
各濃縮相の座標・蛍光強度・面積の情報を出力した．
　・全時刻・全タイルの濃縮相情報の統合（3・8）
3・7の出力データを基に各時刻における画像の位置ず
れを補正し，全時刻・全タイルで統合した濃縮相 ID

を付与した．
　・全時刻・全タイルの濃縮相データ出力（3・9）
3・8を踏まえ各濃縮相のすべての時刻における蛍光強
度・面積情報を出力した．
次項からこれらの操作の詳細を記す．

3・2　Pythonプログラミング環境の準備
Pythonを使用する際には，Anaconda14）等のプラット

フォームを利用するとよい．Anacondaには，Pythonの
ツールやライブラリがすでに含まれており，煩雑な環境
構築の必要なく円滑に Pythonを使用できる．また，
AnacondaNavigator15）を用いれば，新しい仮想環境の作
成から内包されていないライブラリのインストールまで
容易に実行できる．Pythonにはスクリプトモードとイ
ンタラクティブモードがあるが，本研究ではスクリプト

図 2　 アガロースゲル中に固定したタンパク質濃縮相における
アミロイド形成

（A）アガロースゲル中に Sup35NM濃縮相を固定している模式
図．（B）全体の蛍光画像の時間変化．（C）核形成が起きなかっ
た濃縮相の時間変化．（D）核形成が起きた濃縮相の時間変化．
Reprinted from ref 5. Copyright 2023 American Chemical 

Society.
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モードを用いた．
ファイルの配置を図 3に示す．一つのフォルダの中
にスクリプト，画像データを格納したフォルダ，実験名
やゲイン情報など解析に必要なパラメータが記載されて
いる csvファイルを格納した．
そしてスクリプト冒頭で NumPy, pandas, os, globお
よび OpenCVを，importステートメントを用いてスク
リプトの最上部でインポートした16）．

3・3　顕微画像の行列化
画像は，ピクセルと呼ばれる小さな点の集合で構成さ
れており，各ピクセルに色や明るさなどの情報が含まれ
ている（図 4）その集合体として画像が表現されるが，
画像解析を行う際は，これらの情報を数値の行列として
取り扱う．
まず，pandasライブラリの read_csv関数を用いて

CSVファイルから実験情報を読み取った．pandasライ
ブラリとはデータ操作用のライブラリであり17），csvファ
イルにおける表の操作の際に重宝する．
次に読み込んだ情報を基に全顕微画像のファイル名を
取得した．ファイル名の取得には globライブラリの
glob関数を用いた．globライブラリとは，ファイルシ
ステム内のファイルやディレクトリを検索するための標
準ライブラリである18）．glob関数は指定したパスを持
つファイル名を一括で取得できる関数である．まず空の
リストを作成し，この関数を用いて順次ファイル名をリ
ストに格納した．

続いて，取得したファイル名の画像を，OpenCVの
imread関数を用いて読み込んだ．OpenCVとは画像解
析用の汎用的なライブラリであり19），imreadは画像を
行列（正確には NumPy配列）として読み込む．NumPy

とは科学技術計算を行う汎用的なライブラリである20）．
特に数列の操作・演算に長けているため，画像解析で
は，OpenCVと NumPyを組み合わせて使うことが多い．
後の画像の解析手順を踏まえ，ここでは一つの画像につ
いて，四つの行列を用意した：濃縮相の①検出用・②蛍
光強度計測用の行列（それぞれ 16 bitグレースケール画
像に対応）および③検出結果出力用・④蛍光強度測定結
果出力用の行列（それぞれ RGBカラー画像に対応）を
用意した．①，②のグレースケール画像の読み込みで
は，まず np.zeros関数を用いて z─スタック数，ゲイン
数，y軸方向のピクセル数，x軸方向のピクセル数の四
次元のパラメータを持つすべての要素が 0の初期行列
を作成した．次いで各 z─スタック・ゲインに対応する
ファイルを , 先程作成した画像ファイル名のリストか
ら，二重の for構文と imread関数を用いて行列として
取り込んだ．③④の画像についてもおおむね同様の手順
で行列を作成した．③④の画像では RGBの 3チャネル
の数値を入力する必要があるため，①②の読み込みで準
備した行列に次元を一つ追加し 5次元の行列を作成し
た．
以上の手法で取得した行列を用いて次項以降の解析を
行った．

3・4　濃縮相の検出
本項では，画像中の濃縮相の輪郭を検出し，行列とし
て出力する方法について説明する．
まず，OpenCVライブラリの threshold関数を用いて，

3・3で読み込んだ①検出用行列を二値化処理した．二値
化のタイプには cv2.THRESH_BINARYを使用し，閾

しきい

値
ち

より大きい値は 255（8 bit出力での真っ白に相当する），
閾値以下の値は 0（同真っ黒に相当する）に変換した．
次に，OpenCVライブラリの findContours関数を用
いて二値化した行列から輪郭（白と黒の境目）を検出し
た．第 2引数としては cv2.RETR_TREEを使い，輪郭の
階層構造をツリー形式で取得した．また，輪郭座標には
第 3引数として cv2.CHAIN_APPROX_SIMPLEを用い
た．
その後，画像上のノイズ（ごく小さな白い輝点）を除
去するために，OpenCVライブラリの contuorArea関
数によって 20 pixel2以下の面積のオブジェクトを削除
した．
以上で得られた輪郭情報を，OpenCVライブラリの

drawContours関数を用いて③検出結果出力用行列と④
蛍光強度出力用行列に追記した．そして OpenCVライ
ブラリの imwrite関数を用いてこれらの行列を画像ファ

図 3　ファイルの配置図

図 4　画像の模式図
グレー画像はピクセルごとの色深度で記述できる．8 bitグレー
スケールの場合，色深度は 0～255の範囲で表される
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イルとして出力した（図 5）．ここでは画像ファイルの
軽量化のため TIFFではなく JPEGで出力した．また 3.5

のマスク作成の準備として，NumPyライブラリの
zeros_like関数で真っ黒な画像に相当する行列を準備し，
そこに輪郭情報を記入した（マスク用行列）．

3・5　マスク処理
マスク処理は OpenCV ライブラリの connected 

ComponentsWithStat関数で行った．本関数では二値化
された画像中に含まれるすべてのオブジェクトを検出
し，それらをラベリングし，面積，重心座標を検出す
る．そして，図 6のようにピクセルごとにラベリング
した結果を出力する．注意点として，マスク処理は背景
全体を「0番目のオブジェクト」として認識するので，
実際に利用する際は，オブジェクト数や重心から 0番
目のものを除去する必要がある．

3・4 で準備したマスク用行列に対し connected 

ComponentsWithStat関数を用いて，合計のオブジェク
ト数および各オブジェクトのマスク番号・面積，重心座
標を出力した．この操作をすべてのマスク行列に対して

行い，結果を行列に格納した．この処理により，画像中
の濃縮相一つ一つに対する議論が可能になった．

3・6　z軸方向の濃縮相の情報統合
本実験では，濃縮相が数 μm程度の大きさであり，

3 μm間隔で z─スライス画像を取得しているため，同一
の濃縮相が複数の画像に出現する（図 7）．本項では，
複数の画像に渡って現れる同一濃縮相の情報を統合する
方法について説明する．
本操作の概要を説明する．まず，z軸方向にスライス

した複数の画像において，濃縮相の重心座標が一致して
いるものは同じ濃縮相であると考えた．そして，共焦点
顕微鏡は焦点距離前後の蛍光もある範囲で拾うため，濃
縮相の中心付近の z画像ほど，蛍光強度は大きくなる
（図 7）．そのため，同一濃縮相の各 z─スライス画像に
ついて重心付近の蛍光強度を比較し，最大となる z─ス
ライス画像が濃縮相の中心に最も近い z画像であると判
断した．以上の操作で得られた z座標，xy中心座標，
マスク番号などの情報を行列として出力した．
本解析について，より詳細に説明する．各ファイルの
最小ゲイン画像における濃縮相を，for文と if文を組み
合わせて次の①～③の選別にかけた．
①注目している濃縮相が，既に検出されたものと同一
でないか確認する．そのため，一つ目の濃縮相が検出さ
れるまでは，この選別は実質的に飛ばされる．そして既
に検出された濃縮相との重心の座標の差が x座標，y座
標ともに 4ピクセル以内である場合は，既に検出され
た濃縮相と同一の濃縮相であると判断し棄却した．それ
以上離れている場合は新しい濃縮相であると判断して②
のプロセスに進み，さらなるふるいにかけた．
②濃縮相の中心に最も近い z─スライス画像を特定す

る．そのため，検知している濃縮相の xy中心座標にお
けるの蛍光強度が，上下の z─スライス画像における同
蛍光強度よりも大きい場合のみ，濃縮相の中心を捉えら
れていると判断して③に進んだ．蛍光強度が極大となっ
ていない場合は，他の z─スライス画像上に中心がある
ため，ここでは棄却した．

図 5　濃縮相の輪郭を検出した例
蛍光強度や面積が一定以下のシグナルは棄却された．
Reprinted from ref 5. Copyright 2023 American Chemical 

Society.

図 6　マスク処理の概要図
（A）二値化した画像（白色部分が濃縮相を表す）．（B）マスク
処理後の画像．

図 7　z─スライスと取得画像のイメージ
一つの濃縮相が複数の z─スライス画像で検出される場合，中
心付近の画像（図の z＝2）で蛍光強度と面積が最大となる．
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③蛍光強度が最小ゲインにおいて飽和しているピクセ
ルが存在する場合には，蛍光強度を定量的に議論できな
いため棄却した．
以上の選別を突破した濃縮相を「蛍光計測が可能な新
規濃縮相」だと考え，ID番号を付与した．そして ID，
検知された z─スライス番号，xy座標，マスク番号等を
行列に格納した．この操作により，複数の z─スライス
画像に渡って存在していたそれぞれの濃縮相の情報が一
つに統合され，正しい濃縮相数の判定が行えるように
なった．

3・7　濃縮相の面積補正と解析データの出力
アミロイドが形成されると，濃縮相の外まで伸長する
ことで濃縮相外にも蛍光が観測され，実際の濃縮相の大
きさや重心座標が計測できない（たとえば図 2D 5.5 h）． 

アミロイドが密に存在する濃縮相内と比較して，アミロ
イドが伸びて濃縮相外にはみ出た部分の蛍光強度は小さ
くなる．このことから，濃縮相内最大蛍光の半分以上の
強度を持つ範囲が濃縮相であると判定し，濃縮相からは
み出たアミロイドによる面積の誤認識を軽減した．
スクリプト上の操作としては，まず，ある濃縮相につ
いて，内部の蛍光強度が飽和しないゲインの画像を用い
て最大蛍光強度を求めた．次に，if構文により濃縮相内
の各ピクセルの蛍光強度が最大蛍光強度の 0.5倍の値よ
り大きいか判定し，その x座標と y座標をそれぞれ加算
した．その後，判定された点の数（真の濃縮相面積に相
当）でそれらを割ることにより，濃縮相の真の重心座標
と面積を求めた（図 8）．
以上の手順で求めた真の重心座標や面積，さらに濃縮
相の蛍光強度を，3・6と同じ行列に格納した．これによ
り，ある時刻・あるタイルで観測された全濃縮相（～
40個）の重心座標や蛍光強度，面積，マスク番号など
の詳細な情報を一つの行列に統合することができた（図
9）．

3・8　全時刻・全タイルの濃縮相情報の統合
本項では，3・7で出力された時刻・タイルごとで出力
されている濃縮相情報を，実験全体を通して統合する方
法について説明する．
本操作は三段階で行った．①時間が経つにつれて濃縮
相の位置が徐々に移動するため，そのずれを補正した．
②同一濃縮相に対して全時刻を通して同一の IDを付与
した．③全タイルについてすべての濃縮相に対して固有
の IDを振りなおした．
まず，①のずれ補正について説明する．図 10Aに一
般的な時間変化画像の模式図を示す．本研究の観察法で
は，時刻 t＝0と t＝t nの画像比べると濃縮相の位置が
数 μmずれてしまう．そのため，t＝t nの画像を 1ピク
セルずつ動かし，このずれを補正した．
具体的には時刻 t＝t nの全濃縮相の座標データにおい
て，x, y座標を Δx , Δy ずつずらした．そして，t＝0の
すべての濃縮相の xy座標データと比較し，差が 5 pixel

以内に収まっている濃縮相を「ずれを補正できた濃縮
相」と定義して数え上げた（図 10B）．＝20＜Δx＜20, 

－20＜Δy＜20の範囲でこの操作を実行し，ずれを補正
できた濃縮相数が最も多かった（Δx , Δy）を求め，これ
を，t＝t nでのずれの補正値とした．以上の操作を全時
刻・全タイルで行い，濃縮相の位置のずれを補正した．

図 8　濃縮相の正確な大きさを検出した例
3・4の操作では水色で囲まれた部分が検出されたが，3・7の操
作により薄い水色で囲まれた強度の高い中心部分のみが濃縮相
として検出された．

図 9　出力された濃縮相情報のイメージ

図 10　時間による画像ずれの補正方法
（A）異なる時刻における濃縮相のずれの模式図．（B）t＝0を
基準として，重なった（＝ずれを補正できた）濃縮相が最も多
くなる x, y方向の移動度（Δx, Δy）を決めた．
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また，この操作は計算コストが大きいため，画像を 9分
割してコストを下げる，都度補正後の結果を保存するな
どの工夫が必要であった．
次に，②同一濃縮相に対して全時刻において同一 ID

を付与した．具体的には，①の後，t＝0，t nにおいてタ
イル・xyz座標が同じ濃縮相を同一ものと考え同一 ID

を付与した．また，一度しか登場しない濃縮相情報は削
除した．
最後に，③九つすべてのタイルの全濃縮相について固
有の IDを付与した．全タイルの濃縮相情報を，NumPy

ライブラリの unique関数を用いて重複を避けながら，
一つのリストにまとめていった．その後，濃縮相を 1か
ら順に IDを振り直すことですべての濃縮相に固有の ID

を付与できた（図 11A）．

3・9　全タイル・全時刻の濃縮相データ出力
3・8において濃縮相 IDが統一できたため，これをも
とに面積と蛍光強度の時間変化を濃縮相一つ一つについ
てまとめた．
この際，ゲインが異なると蛍光強度を直接比較できな
いため，各ゲインにおいて補正値を用いて蛍光強度を補
正した．また，ある時刻の濃縮相の面積が t＝0におけ
る面積の 2倍以上となっている場合は，適切に濃縮相
を測定できていないと判断してデータを棄却した．
以上により，それぞれの濃縮相の各時間における蛍光
強度（図 11B）と直径（濃縮相を円形と近似し導出．図

11C）の情報を統合できた．最後にこの行列を Numpy

ライブラリの savetxt関数で csvファイルとして出力し，
エクセルなどを使ってグラフ作成等を行った．

4　お わ り に

本稿では，筆者らの過去の実験データを基に Python

を用いた 3次元共焦点顕微画像の解析の具体的な方法
について概説した．画像解析において必要となるライブ
ラリについて言及し，マスク処理など基本的な画像処理
について説明した．
本研究では，ごく単純なアミロイド生成実験系におい
て，大量（2700枚）の画像を独自スクリプトにて解析
することで，核生成についての新しい知見が得られた．
スクリプト作成が分析化学分野の実験的研究において強
力なツールとなり得ることが分かる．一方で，本研究で
著者らは高品質な実験データの重要性を再認識した．人
間の目では簡単に判別できるような差であっても，スク
リプトで検出できないことが多々あった．（そのため本
研究では多くのゲインで撮影する必要があり計算コスト
が激増した．その割に得られたデータ点数が少なく，解
析誤差が大きかった．）そのため，実験ベースの分析化
学手法の進歩もこれまでと同様に重要であることは間違
えない．
本稿が自身の研究に画像解析を実装しようと考えてい
る研究者の一助となることを期待する．
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1　は じ め に

分析化学は，分析データを扱う学問でもあり，DX化
とは根本的に相性が良い．しかし，ある物質を特異的に
認識する分子を創り出し，新たな反応系を用いる分析法
を構築するという，方法論確立の観点から見たときは， 
DX化は利用するにはいまだ遠いものと考える研究者も
多いだろう．また，DX化を成す手段の一つとして AI

解析（特に機械学習のうちの深層学習や主成分分析な
ど）があるが，これは大規模データを用いて，そのデー
タ群の持つおよその傾向や特徴を知るため，あるいは系
を最適化する場合に最も力を発揮するという印象があ
る．よって，AI解析を使って一般的な傾向に埋もれた
特殊な解（ここでは特異的な反応系）をデータから引き
出すには，様々な原理的な工夫が必要と考える．さら
に，深層学習などの様に解析結果に理論的バックボーン
がない場合には，経験的にその傾向・特徴が強い，とい
う解が現れるに過ぎず，研究のヒントにこそなれ，解析
データを学問（真理）に昇華するには相応の工夫が必要
であろう．一方で，機械学習は理論的裏付けを与えずと
も（合っているとは限らないが）解を与えてくれるとい
う点では非常に便利なものである．
筆者は研究者として，DX化・AI解析を推進したいと
いうより，緻密な計測と洞察に基づきながら学問に貢献
したいと考えているが，AI解析を使って学問に貢献す
る手段はあると考えている．その一つは，大規模なデー
タ群から，意味のある特殊な多変量データを，理論的な
バックボーンに基づいて実験化学的に獲得することであ
り，その様な高品質データを取り扱うのであれば，最小
限の経験論的な DX化でも，何某か学問的に意味のある
結果が得られると考える．本稿では，分離化学的に高品
質な多変量データを獲得し，得られたデータの機械学習
から特殊な分子を獲得する手法について述べたい．具体
的には，キャピラリー電気泳動法（CE）を用いて，分
子認識素子である DNAアプタマー配列を含む多量な
データ群を獲得し，それをクラスタリングや深層学習と
いった機械学習によって解析・判別・比較し，高機能性
分子の獲得が可能である，という筆者の研究例を紹介す
る．

2　DNAアプタマーと選抜手法

2・1　DNAアプタマー
DNAアプタマーとは様々な物質を特異的に認識（結
合）する一本鎖 DNA（ssDNA）のことである．RNAア
プタマーも有用な分子認識材料であるが，ここではより
獲得が容易な DNAアプタマーに話を絞る．DNAアプ
タマーはタンパク質をはじめ，小分子，金属イオン，さ
らには細菌細胞，動物細胞，ウイルスなど多様な物質を
認識するものが報告されている1）2）．アプタマー配列の
塩基数は数塩基から百塩基近くのものが報告されている
が，一般的には 20～40塩基程度のものが多い．また，
その結合親和性は，解離平衡定数 Kdで数 nM～数百 nM

のものが一般的である．DNAアプタマーは二重鎖形成
によるループ，ステム，グアニン四重鎖構造などの高次
構造を形成し3）4），それら足場としながら塩基部分など
で多点的に標的分子と結合するとされ，抗体の様な多様
な認識が可能とされる．

2・2　SELEX法
DNAアプタマーの一般的な獲得方法は SELEX法

（systematic evolution of ligands exponential enrichment）
である1）2）．in vitro選抜とも呼ばれ，多様性の高いラン
ダム DNAライブラリー（Lib）から分子進化工学的に
選抜する手法である．Libは，PCR増幅に必要な 20塩
基ほどの二つのプライマー領域が 5′および 3′末端に位
置し，その間に A，G，C，Tの塩基が無作為に並んだ
ランダム領域が設定される．Libは試薬会社から合成物
を購入可能であり，理想的には一配列が一分子含まれて
いる．Libの多様性（配列パターン）は理論的には 4N

（Nはランダム領域の塩基数）通りあることになり，実
験的にはそのうちの 1012～1015通り程度が選抜に供され
ることが多い．

SELEXは以下の工程で行われる（図 1参照）．①標的
分子（一般には磁気ビーズ等に固定化されたものを用い
る）と Libを混合し，Lib中にごくわずかに存在するア
プタマーと標的分子を結合させる．②標的─アプタマー
複合体を分離する（ビーズを洗浄する等）．③複合体か
らアプタマーを解離させ，PCR増幅する．これを選抜
プールと呼ぶ．④選抜プールの二本鎖 DNAを一本鎖化

特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―

キャピラリー電気泳動 1ラウンド選抜法による 
DNAアプタマー配列データの AI解析

齋　藤　 伸　吾
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する．この①～④の工程をラウンドと呼び，ラウンドを
繰り返すことで DNAアプタマー配列をプール中に濃縮
していく．タンパク質には 5～10ラウンド程度，細胞
等に対しては 10～30ラウンド程度が一般的に試行され
る．その後，⑤十分に濃縮したプール中の DNAの配列
を次世代シーケンサー（NGS）等で決定する．ここで
よく濃縮された配列（NGSで読みだされた回数（カウ
ント数）の多い配列）がアプタマー配列候補となり，⑥
結合実験等で実際にアプタマーであるかの確認とその性
能が検証される．
通常の（ビーズ）SELEXを使えば，標的と結合する
アプタマーが獲得できることは間違いなく，それゆえに
自在に分子認識素子を得られる方法と期待されて多くの
研究が発表されてきた．しかし，以下の点が SELEX法
で解決できていない点として挙げられる．A）アプタ
マーが得られない場合，アプタマーが存在しているか自
体が不明であり，獲得できるまで SELEXを何度も試行
する必要がある．一般に失敗した SELEX結果は論文化
されず，成功の可否を決めるファクターが不明である．
B）Libの多様性（1015～1024）に比して選抜に供する配
列数は 1012～13程度のことが多く，配列の全体集合のご
く一部の部分集合を見ているに過ぎない．よって，より
高性能なアプタマーを見逃している可能性も十分にあ
る．これゆえに上記 Aの問題が生じる．C）NGS結果
のうち，カウント数の多い（あるいはラウンドごとに
NGSで観測し，プール中で濃縮傾向のある）配列をア
プタマー候補とするが，この結果は PCR増幅によるバ
イアスを大きく受けることが知られている5）6）．つまり，
PCR増幅しやすい配列，あるいは何らかの理由（非特
異的結合等）で一度増幅されてしまった配列がアプタ
マー配列候補となってしまう．D）標的を固定化するこ

とで，自由溶液中とは異なる立体構造や配向の標的分子
に対して選抜を行うことになり，思ったような高結合能
配列を得られない．実際に得られたアプタマーにおい
て，固相化するか自由溶液中で計測するかで解離平衡定
数 K d, 解離速度定数 k off値が変化することが知られてい
る7），すなわち，アプタマー選抜というものを現実的に
定量的，網羅的に扱う研究は筆者の知る限り非常に少な
い．

2・3　CE-SELEX法
SELEX法において，上述の工程②を洗練することに
成功した代表例に CE-SELEXがある8）．これはビーズ
SELEXと異なり，自由溶液中での高分離が可能なキャ
ピラリー電気泳動法（CE）9）10）を分離─分取装置として用
いるものである．CEは一般に溶融シリカキャピラリー
中に数 nLの試料を圧力注入し，その後，数十 kVの高
電圧を印加することで，電気泳動的にイオンを高分離す
る手法である．これを用いることで DNA─標的複合体と
遊離 DNA（Lib）を高分離可能である．数～数十万の理
論段数 Nおよび完全分離に相当する 1.5以上の分離度
R sを容易に達成できる CEをアプタマー選抜に利用す
ることは，効率的にアプタマー配列を多く含むプールを
獲得するのに合理的である．さらに，上記課題 Dに関
しては，CEは自由溶液中での泳動分離であるため解決
できる．CE-SELEXの開発により通常のラウンド数より
も少ない 5ラウンド以下でアプタマー配列が濃縮され
たプールを得られるようになった5）11）．CE-SELEXでの
課題は，導入できる試料体積が小さいため，選抜に供す
る配列数の少なさ（1011～1012程度）であり，これを解
決する様々な工夫がなされているものの，根本的な
SELEXの課題（上記 A～C）は解決できていない．ま

図 1　SELEX法および SR-CE選抜法の概念図
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た，近年でも様々な SELEX自体に関する改良が報告さ
れ，配列データに対する機械学習的アプローチもなされ
ているが1）12）～14），ここでは割愛し，課題 A～Dに取り組
んだ筆者の研究の紹介に留める．

3　1ラウンド CE選抜と機械学習

3・1　1ラウンド選抜法
筆者が着想したのは，ラウンドを繰り返さず，1ラウ
ンドだけで得た選抜結果に対し，溶液反応論を適用すれ
ば，半定量的・半網羅的にアプタマー選抜できるのでは
ないだろうかということである．ただし，これを達成す
るには仮定と選抜条件を一つずつ設定する必要がある．
仮定は「アプタマー配列は分子認識に必要な固定塩基配
列以外の数塩基が異なっていても同程度の結合能を有す
ること」，選抜条件は「ランダム領域を短めの 25塩基
程度とすること」，の二つである．25塩基以下の DNA

アプタマーの例は多く知られており15）～21），標的にもよ
るが多くのアプタマーが存在することが分かっている塩
基長である．ここで，分子認識に大きく関与しない 25

塩基中の 4塩基程度がランダムに配列中に存在するこ
とを考える．実際に 25～40塩基のアプタマーでも類似
配列が同様の親和性（解離平衡定数 K d）を有している
例が報告されている22）23）．そうすると，全配列パターン
のうちのある任意の配列に対し，4塩基以下が異なる配
列の割合は，簡単な確率計算からおよそ 10－7 ％ となる．
後述するが筆者の CE選抜では 1012～1013配列の導入が
可能であったため，ある任意の配列を考えても必ず
1000分子以上の類似配列が溶液中に存在し，選抜に供
されることとなる．すなわち，ある任意のアプタマー配
列に対して少なくとも複数の類似配列は必ず選抜に供さ
れ，仮想的に網羅的な選抜が可能であると考えた．ここ
では一塩基だけの違いで結合能の有無が決まるようなア
プタマー配列は獲得できないが，それは通常の SELEX

でも同様である．あり得るすべて配列のうちの部分集合
に対して淘汰をかけていく SELEXでは，一塩基違いも
許さない配列を得るには何万回も選抜を試行しなければ
ならない．
ここで筆者が考えたのは，上記の様に Lib中に 1000

分子以上の同様な配列の集合が存在すると考えるのであ
れば，これを濃度として近似し，選抜に溶液反応論を導
入できるということである．ここで，CE分離する際に
何が起きるかを考える．CEに導入する Libと標的分子
の平衡混合物中で，ある濃度を持つアプタマー分子の錯
形成割合は，平衡論から［target］0/（K d＋［target］0）で
与えられる（初期標的濃度［target］0が大過剰の場合）．
また，Libと標的分子 -アプタマー複合体が CEで完全
に分離した際には，複合体ゾーンは非平衡状態に置かれ
るためキャピラリー中で解離反応が進行する．この反応
は一次の速度則に従い，検出までに複合体が解離する割

合は exp（－k off t）で与えられる（k offは解離速度定数，
tは分離時間）．したがって，選抜試料中の任意の配列
に対して N 0個の類似配列が含まれていた場合，一度の
CE選抜後に得られる類似配列の数 N obsは以下の式で与
えられる．

N obs＝N 0

［target］0

K d＋［target］0
e－k off t αNGS αvol   （1）

ここで αNGSと αvolは，それぞれ NGSに供された全配列
のうち，実際に読み出された配列の割合および選抜プー
ル溶液体積のうち NGSに導入した割合である（著者ら
の実験条件では αNGS＝1と αvol＝0.2である）．この式は
1ラウンドの選抜における選択則であり，アプタマー配
列であれば選抜プール中に類似配列を形成し，k offおよ
び K dが小さい親和性の高い配列ほど大きな N obsが観測
されることを示している．よって，例え 1ラウンドの
選抜であっても，アプタマーの特徴を有する類似配列群
（ファミリー）が配列解析で見いだせる．つまり，ファ
ミリーによってアプタマー配列を判別すること，および
結合能を予測できることになる．また，半網羅性が機能
するのであれば，25塩基のアプタマーの中では最も結
合能の高いものを逃さずに選抜できるはずである．加え
て，1ラウンドの選抜であれば一度の選抜操作だけしか
行わないため，PCR増幅のバイアスも最小限で，かつ
ラウンドを重ねる SELEXと比べて高速な選抜法である
点も重要である．上記のような思考実験の末，1ラウン
ドの選抜によって半網羅的に再現性のある選抜が可能で
あると着想した．膨大な配列を解析する際に機械学習を
用いたが，これについては後述する．本法は SELEXの
ように選抜プール中の配列の淘汰・濃縮を原理としな
い．したがって SELEXとは本質的に別種の方法であり，
1ラウンド選抜法（SR選抜）と呼ぶこととする24）．

3・2　SR選抜における基盤技術
上記の思考実験の SR選抜を達成するには，一度の分

離─分取で出来るだけアプタマー配列を多く含む選抜
プールの獲得が必須である．筆者は自由溶液中で高分離
が可能な CEを用いることにしたが，さらに CE選抜に
オンキャピラリー濃縮系と精密な CE分取技術を導入す
ることで初めて SR選抜を達成できた．以下にそれぞれ
の基盤技術を説明する．

3・2・1　オンキャピラリー濃縮法
CE選抜にオンキャピラリー濃縮法を導入した理由は，

CEとしては大量の試料（500 nL～1 μL）を導入するこ
とで選抜に供する配列を 1012～1013にできることと，濃
縮によるゾーンの先鋭化によって R sを向上させ，非ア
プタマー配列の排除を効率化すること，の二点を狙った
ためである．オンキャピラリー濃縮法としては過渡的等
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速電気泳動法（tITP, transient isotachophoresis）を用い
た25）．ここでは ITPの原理の詳細は割愛するが，簡単
に述べると，試料イオン（S－）よりも見かけの移動度
の大きいリーディングイオン（L－）と小さいターミナ
ルイオン（T－）で試料ゾーンを挟みこみ，それぞれの
イオンゾーンが混ざらない状態で泳動する（L－＞S－＞
T－）と，L－と T－の濃度に依存して S－が狭いゾーンに
濃縮される手法である．さらに ITP濃縮がなされた後
に，各イオンゾーンが混合されるような泳動緩衝液系を
使用することで，濃縮から分離モードに自動的に移行さ
せ，ITP濃縮とキャピラリーゾーン電気泳動（CZE）分
離を一度の泳動で行うことができる．これが tITPであ
り，CEとしては大容量の試料を注入しつつ（導入体積
500 nL～1 μL，1012～13配列），高分離が達成できる．
Libと標的タンパク質を分離した典型的泳動図を図 1中
（右下）に示す．Libピークの前端とタンパク質ピーク
が ITP濃縮によって先鋭化していることが分かる．ピー
ク自体は 7～10倍程度の濃縮がかかっている．Libピー
クの前端を正規分布近似すると，このピーク形状と濃度
の計算から 7 σ以上離れた位置には理論上一分子の Lib

由来の DNAも存在しないということになる（σは標準
偏差）．よって 7 σ以上離れた位置で選抜プールが獲得
できれば，Libからの混入がなくアプタマーを多く含む
プールを得ることができると予想できる．CE-SELEXで
は，1ラウンド目で極微量な複合体ピークは検出できな
いため，タンパク質ピークから Libピークの立ち上がり
までを分取する（図 1左下）．一方，SR-CE選抜法では
タンパク質ピークから分取範囲を広げて，別個に複数回
精密分取を行い，PCR増幅によって DNAの存在が認め
られた分画（図 1右下のゲル電気泳動図参照）を選抜
プールとした．これによって Libピークから最も遠く，
かつ DNAアプタマーが多く含まれる分画を獲得するこ
とを狙った．
また，筆者は生体粒子（細菌および動物細胞）に対し
ても独自の CE濃縮─分離系を開発し，SR選抜可能であ
ることを示している26）27）．細胞などを CEで分離すると
通常は細胞の会合体由来と思われる鋭い（スパイク）
ピークが多数かつ再現性なく検出され，Libとの効率的
な分離ができない．一方，Armstrongらは泳動液にポリ
エチレンオキシド（PEO）などの水溶性高分子を添加
することで細菌のピークが集束（フォーカシング）する
ことを報告している28）．しかし，その再現性は低かっ
た．そこで筆者は細胞を ITPで一つのバンドへと濃縮
するとともに PEOのフォーカシング効果によって，細
胞を単一のピークとして保持しながら泳動させることを
着想した．その結果，細菌細胞（B. globigii, B. subtilis, 

E. coli, S. cerevisiae）29）30），浮遊がん細胞（PC-9, HL-60）27）

に対して単一ピークを再現性良く獲得することに成功
し，この分離モードを高分子増強キャピラリー過渡的等

速 電 気 泳 動 法 polymer-enhanced capillary transient 

isotachophoresis, PectI）と名付けた29）31）．PectI法をア
プタマー選抜に適用することで，高速かつ再現性のある
Libとの完全分離（細胞ピークの理論段数 N＝20万段以
上，分離度 R s＝16以上）が可能となった．SR-PectI選
抜の際には，単一となった細胞ピークを細胞および細
胞─DNA複合体の混合分画として一度だけ分取した．生
体粒子の電気移動度は Ohshimaの式などで表される
が32）33），表面に結合する DNA量が極微量でゼータ電位
を大きく変えるほどでなければ，細胞ピークと細胞─
DNA複合体は同時に泳動されると予想されるからであ
る．実際に筆者らは，一度の細胞ピークの分取でアプタ
マーの獲得に成功している．このように分取すべき複合
体ピークを観測しながら分取できるという点は，タンパ
ク質の SR-CE選抜と大きく異なり，SR-PectI選抜はよ
り容易な選抜法である．

3・2・2　精密分取技術34）

SR-CE選抜を可能とするには，3・2・1で述べたタンパ
ク質や細胞に対して CE分離した分画の精密な分取が必
須である．分取窓が狭ければ狭いほど非アプタマー配列
の混入を防ぐことが可能だからである．しかし，CE自
体その泳動時間の再現性は決して高くなく（RSD±3～
5 ％ 程度），tITPの様な濃縮と分離モードが混在する系
では，各ゾーンの移動速度は泳動中に変化してしまうた
め泳動時間の再現性はさらに落ちる．よって，これまで
精密な分取は困難であった．
そこで筆者は，tITPの様に泳動途中でゾーンの移動

速度が変化した場合でも精密な区間分取が可能な技術を
考案した．tITPでは泳動初期は ITP濃縮モードとなっ
ており，ゾーンの移動速度は明確ではない（電流値も大
きく変動する）．しかし，Lおよび Tイオンゾーンが混
合した後の CZE分離モードでは各ゾーンは一定速度で
移動する．そこで市販の CE装置を改造し，二台の検出
器をキャピラリー出口付近に設置することで，各ゾーン
が CZEで一定速度になった後の時間と位置をリアルタ
イムで計測し，キャピラリー出口からゾーンが溶出され
る正確な時間を算出することとした．この方法により，
30秒程度のピークであればピークの形状通りに精密に
分取できる．CEによる分取法は様々なものが報告され
ているが，その中でも最も正確な分取法の一つである．
この方法によって，蛍光色素，蛍光キレート試薬， 

DNAアプタマーなどの精製にも成功しており，純度
80 ％ 程度であった試料溶液でも，純度 99 ％ 以上に精
製可能であることが示された．また，この方法は実環境
試料からの放射性金属イオンの CE分離分取などにも応
用されている35）．筆者らが SR-CE選抜あるいは DNAア
プタマーの結合実験をする際にも，必ずこの手法で
DNAを精製することで初めて精密な実験が可能となっ
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ており，筆者らのアプタマー研究に欠かせないものと
なっている．裏を返せばこの様な方法で純度の高い
DNAを用いなければ，精密な SR選抜は不可能である．

3・3　SR-CE選抜における配列解析
上記 3・1で述べた SR選抜の原理に従うのであれば，

選抜後の配列データ中の類似配列群（ファミリー）はア
プタマー配列であり，選択則（式（1））から大きなファ
ミリーであるほど結合能は高い（K d，k offが小さい）は
ずである．この概念実証のために標的タンパク質として
ゴールドスタンダードであるトロンビン（Thr：血液凝
固第 IIa因子）15）36）をモデルとして用い，SR-CE選抜に供
して選抜プール（配列数 105～106）を得た．その後，
Thrと選抜プールの CE-LIF結合実験を行った．その結
果，Thr-DNA複合体ピークを検出し，1ラウンドで獲
得した選抜プール中に 10～30 ％ 程度のアプタマー配列
が含まれていることを確認した．ちなみに，CE-SELEX

で分画分取（Thrピークから DNAピークの立ち上がり
までの区間．図 1左下参照）を行ったところ，1ラウン
ド後の選抜プールでは複合体ピークは観測されなかっ
た．すなわち，筆者らの tITP濃縮法と精密分取法の組
み合わせであれば，非結合型 DNAを効率的に排除し，
1ラウンドであっても高速に選抜プールが得られること
が分かった．
この辺りからようやく DX化に関連した話題となる．

SR-CE選抜で得た上記選抜プールを NGS解析に供し，
配列決定した．読み取った配列の全カウント数は～30

万であったが，SR-CE選抜法では配列の種類の数に着目
し，カウント数は考慮しない．特定の配列の濃縮は起こ
さず，アプタマー配列の特徴のある配列がファミリーを
形成することが SR選抜の原理であるためである．むし
ろ，カウント数が増加する配列があれば，それは SR選
抜が原理通り働いていないことを意味する．実際に
SR-CE選抜プールの各配列は，カウント数 1～3がほと
んどであり，全配列のうちカウント数 10未満のものが
90 ％ 以上と濃縮が全く起きていないことを確認してい
る．カウント数を無視し，配列の種類の違いで数えると
～7万ほどの配列が得られた．
ここでどのようにしてファミリーを見つけるかが問題
である．筆者らは単純なクラスタリング手法を使用する
こととした（ソフトウェア CD-HIT-EST37））．原理を簡
単に述べると，ある配列（親配列）と他の配列（子配
列）を比較し，同じ位置に同じ塩基があるかどうかでス
コア付けする．ただし，ある塩基がずれた場合やギャッ
プがある場合などでもそれぞれスコア付けし，最終的な
スコアに従って類似配列かどうかを判断し，類似配列で
ある子配列を親配列にファミリーとして分類する．これ
をすべての配列に対し行い，プール中の全ファミリーを
探索した．また，ランダム領域の全塩基同士を比較する

場合（グローバルアラインメント）と配列中のより短い
一部の領域を比較する場合（ローカルアラインメント）
とがある．後者はより短い配列モチーフを判別する場合
に便利である．ここでは詳細は省くが，両方のアライン
メントを行い，どちらの方法でも N obsの大きなファミ
リーを抽出している．ここで，構成配列数 N obs＞4を
ファミリーとすると（Libの NGS解析では，同様の解
析条件で N obs＝3のファミリーが最大であったため），
500～1000種類のファミリーが見つかった．
ここで，SR-CE選抜実験を独立に二回行い（選抜プー

ル P1と P2とする），二つのプールで同様のファミリー
が同じように得られるか，すなわち再現性が得られるか
を調査した．ここではプール間比較が可能な CD-HIT-

EST-2Dプログラム37）を用い，P1のファミリーに対して
P2配列を分類し，P1と P2のファミリーの N obsの相関
を取った（図 2）．その結果，良好な直線関係が得られ
た（R 2＝0.82）．これは，二つの全く独立した実験，す
なわち全く異なる（部分集合）配列を含む二つの Libを
使用しても類似の特徴を有する配列群が再現性良く選抜
できたことを示している．よって，SR-CE選抜がアプタ
マーの特徴を捉えるという点で網羅的であることが判明
した．ただし，当然ながら別個の部分集合から獲得した
二つのプール間で同じ配列は一つも確認できなかった．
よって，ここでは半網羅的な選抜と記載する．この再現
性，半網羅性は既存の SELEXにはない SR選抜だけの
大きな特長である．
さて，SR-CE選抜では，N obsが大きいほど親和性が高

いアプタマーである可能性が高い．これを確認するた
め，N obs＝7～90中の 13配列を無作為に抽出してアプ
タマー候補とし，CE-LIF結合実験に供した．その結果，
すべての配列が Thrと結合し，アプタマーであること
が分かった．ランダムライブラリーから無作為に選んだ
13配列がすべてアプタマーである確率はほぼ無いに等

図 2　 二つの SR-CE選抜プール（P1，P2）中のファミリー配
列数 N obsの相関
論文 21から一部改変して転載．
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しく，この結果は N obs値でアプタマーであるか否かを
配列データから判別できることを示す．さらに，結合実
験で測定した 13種のアプタマー配列の K dと k offを，式
（1）の選択則に代入することで理論的な N obs値（N cal）
を計算した．実測値 Nobsと N calの相関を取ったところ，
正の相関が得られた（R 2＝0.76～0.80）．完全に理論通
りとは言えないものの，N obsが高いアプタマーが高性能
を示す傾向にあることを示すには十分な結果である．ち
なみに，様々なクラスタリング様式で前述の N obs,P1─
N obs,P2相関と Nobs─N cal相関について解析したところ，
前者は 21塩基長のローカルアラインメントを用いて，
21塩基中18塩基が一致する条件で最も相関係数が高く，
後者は 20塩基長のローカルアラインメントを用いて，
20塩基中 19塩基が一致する条件で最も大きな相関係数
が得られた．つまり，SR-CE選抜では 20塩基前後のモ
チーフで Thrと結合するアプタマーが主に獲得できて
いたことが分かった．

3・4　 SR-CE選抜によるアプタマー配列データベース
化と新規機能の選抜

3・4・1　DNAアプタマーデータベースとしての可能性
上記の Thrと同様の結果が VEGF-165タンパク質に対
する SR-CE選抜でも得られている．さらに，Thr選抜
プールの配列とは全く異なる配列が得られていることも
確認できている．一方で，トランスフェリン（Tf）を標
的にした際には有意なファミリーが得られていない（未
発表データ）．すなわち，Tfに対しては，25塩基アプ
タマーは存在しないか，あるいは存在しても非常に結合
能が低い可能性が高い．実際にこれまで Tfに対するア
プタマーの報告はない（酸性条件下で選抜プールを獲得
したとの報告はある38）が配列決定およびアプタマーの確
定には至っていない）．この様にアプタマーが獲得でき
なかった場合でも，アプタマーが存在するか否かの可能
性を議論できる点も SELEX法にはない SR-CE選抜の特
徴である．
もし，SR-CE選抜が理想的に働く，すなわちアプタ

マーの特徴を有する配列を取り逃がさず，再現性良く，
半網羅的に選抜できるのであるならば，選抜プールの配
列データはアプタマーデータベースとして機能し，以下
の利点も生まれるのではないか．つまり，1）最も結合
能の高いアプタマーを取り逃がすことなく選抜できてい
るはずである．また，2）データベース比較（プール間
比較）から標的選択性のあるアプタマー配列を見つけ出
せるはずと考えた．

1）に関しては，SR-CE選抜で獲得した N obsが大き
かった Thrおよび VEGF結合型アプタマーが既報の高
親和性アプタマーの K d, k offと比較しても，遜色ない親
和性を有することを確かめている．特にランダム領域
25塩基と若干短めのライブラリーを使用したにもかか

わらず，報告されている中で最も親和性の高いアプタ
マーと同等以上のものを選抜できたことは意義深い．2）
に関しては，標的としてタンパク質だけではなく，細菌
細胞（グラム陽性，グラム陰性，真菌），浮遊性がん細
胞に対しても SR-PectI選抜を行い，アプタマーを獲得
できているが26）27），これらの選抜プール間比較をしたと
ころ，互いに同じアプタマー候補配列（ファミリー）は
ほとんど存在しないことが分かった．これは SR選抜で
それぞれの標的に特徴的な配列が得られていることを示
している．ある標的プールのみに特徴的な配列というこ
とは，その標的への選択性を表していると考えた．そこ
でこれらの選抜プールを深層学習（ディープラーニン
グ）に供し，選抜プールの特徴を捉えて配列を分類でき
るかどうかを試すこととした．深層学習には CNN（con-

volutional neural networks） と STLM（long short-term 

memory）を含む比較的単純なアーキテクチャを用いた．
深層学習では，それぞれの選抜プールの配列を学習させ
ることで，各配列がどの選抜プールに分類されるかの確
率が出力される．未発表データであるため詳細は差し控
えるが，N obsの大きな配列群は，それら自身の標的の選
抜プールに分類され（分類確率が高かった），他の選抜
プールには分類されなかった．また，Thrや VEGFに対
し，それぞれ二回の独立の SR-CE選抜で獲得した選抜
プールを深層学習させると，アプタマー候補配列は二つ
のプール双方にほぼ同じ確率（0.4～0.6）で分類される．
つまり，同じ標的に対しては同様の確率で分類される．
すなわち，選抜プールの特徴（結合選択性）が CNN-

STLMといった単純なモデルの実装で明確に捉えられる
ことが明らかとなった．この様に，クラスタリングから
は結合能予測（K d, k off）が可能であり，深層学習からは
選択性予測（配列の特徴量）が可能であると考えてい
る．

3・4・2　データベース比較による機能の選抜24）

この様に，SR-CE選抜法において選抜プールの大規模
配列データ群から，アプタマーの判別，結合能の大まか
な予測，結合選択性の判別ができることが分かってき
た．この SR選抜の一連の流れは，完全にランダムなデ
ジタルデータの全集合（1015配列の Lib）からその一部
（1012～1013配列）を標本（入力データ）として SR-CE

選抜操作という演算にかけることで，分布に偏りのある
解データ（105～106配列）を得ていることに等しい．そ
こで一つの着想は，入力データを変調することで質の異
なる解が出力されないか，すなわち，Libを変調し，得
られた解データを比較することで，ある特殊な機能を選
抜できないか，ということである．
ここでは，標的と結合することで立体構造を変化さ
せ，かつ検出シグナルを発生させる機能を有する分子素
子の獲得を目指すこととした．これまでにも結合時に高
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次構造が誘起される DNAアプタマーの報告はある39）．
ここではそのような「構造誘起アプタマー」を意図的に
選抜できる手法を着想した．具体的には，キャピラリー
分子ふるい電気泳動（CSE）を用いて Libを，標的分子
が存在しない状態でも高次構造を形成している DNA群
と形成していない DNA群とに分離 -分取することで，
二つのサブライブラリー（構造形成および非形成サブラ
イブラリー：SL1および SL2）を調製した．これら SL

を使って SR-CE選抜すれば，SL1からは元から強固な
高次構造（pre-organized構造）を有する高結合性アプ
タマーが，SL2からは標的を分子認識する際に高次構造
を誘起させて結合する構造誘起型アプタマーがそれぞれ
獲得できるのではないかと着想した．
用いた分子ふるい媒体としては，強い水素結合能がな
く，DNAやタンパク質と強く相互作用しないポリエチ
レンオキシド（PEO）を使用した．もし，高分子と
DNAが相互作用してしまうと，その相互作用由来の高
次構造が誘起されてしまう可能性が高いからである．さ
らに，ここでは得られた分画を PCR増幅に供さないこ
とも重要である．なぜなら，SL濃度を上げるために
PCR増幅を行ってしまうと，SL中の配列にバイアスが
生じ，一配列一分子の Libを使うという SR選抜の前提
が崩れ，定量的な解が出力されない，すなわちデータ
ベース比較ができなくなるためである．そこで，tITP

濃縮系を組み込んだ CSE系を構築し，オンライン濃縮─
分離─分取を行った．図 3に示すように，分取後の SL1

では，構造形成型 DNAが幾つもの鋭いピークの集合と
して現れ（図 3b），SL2ではそのようなピークは現れず，
より後方にブロードなピークが観測された（図 3c）．元
の Libの泳動パターンは SL1と SL2を合わせた形状で

あり（図 3a），PCR増幅による濃度の調整なしで Libを
分割して SL1と SL2を獲得できることを確認できた．
これらの濃度（110 nMと 650 nM）は元の Lib濃度
（3 μM）と比べて薄いものの，アプタマー配列が各 SL

中に存在するのであれば，有意に 5～20配列以上のファ
ミリーを形成する濃度である．この様に，高次構造の違
いに基づく Libの分離挙動の調査，および Libを構造形
成型と非構造形成型の SLに分割して選抜するという試
みは，筆者らの研究が初めてである．筆者は，CZE分
離において Libピークの幅が単一小分子のピークに比べ
て広いことや，小さなショルダーピークやフロンティン
グが観測されることに着目して，Lib分割の着想を得た．
こうした観察と着想は分離化学者の得意とするところで
あろう．
さて，Thrに対して，SL1および SL2を用いて SR-CE

選抜を行い，配列決定後に SL1，SL2プールのクラスタ
リングを行った．その結果，それぞれ約 1000および
200種類程度のファミリーが見つかった（3 ≤ N obs ≤ 8）．
SL1の方の初期濃度が薄いにもかかわらず選抜プール中
のファミリーが多かったことは，多くのアプタマーが高
次構造形成型であることを示しており，従来の知見と矛
盾しない．得られた二つの選抜プールの配列群をデータ
ベースとして扱い，P1（分割しない Libを用いた選抜
プール）と比べたところ，多くのファミリー配列は P1

のファミリーに帰属でき，P1は SL1と SL2をほぼ補完
していることが分かった．また，SL1と SL2プールを
データベース比較したところ，どちらか片方のプールに
しか存在しないファミリーは 50 ％ ほどであった．そこ
で，SL1および SL2プール中から選んだ 15配列につい
て，Thrとの結合能を調査したところ，すべてが Thr

結合性アプタマーであった．そのうち，SL2プールだけ
に存在した五つアプタマー配列の k offは比較的大きい傾
向にあった．これは構造非形成型の SL2から獲得した
アプタマーは速度論的に親和性が低い傾向にあることを
示す．また，CSEを用いてアプタマーの回転半径 r hを
測定したところ，SL2から得られたアプタマー配列は
SL1のものよりも r hが 30 ％ 近く大きいことが分かっ
た．さらに，配列の融解温度 T mを計測したところ，
SL1だけに存在するアプタマーは高い T mを有する一方
で，SL2プールにしか存在しなかったアプタマー 5配列
のうちの 80 ％（4配列）は T mの計測ができず，高次
構造を形成していないことが分かった．この様に SL1

は構造形成の，SL2は構造非形成の特徴をそれぞれ有し
ていることが分かった．
ここで，非構造形成型 DNA（SL2プール）中のアプ

タマー配列は，Thrと錯形成する際に高次構造を誘起し
ている可能性がある．そこで，これら五つのアプタマー
配列の両端のプライマー部位にフルオレセイン（FAM）
と TAMRA色素を，二重鎖形成を介して導入し，Thrと

図 3　 ランダム DNAライブラリーの SCE分離．a） 分割前の
Lib．b） SCE分割後の構造形成型サブライブラリー
（SL1）．c） SCE分割後の構造非形成型サブライブラリー
（SL2）
論文 21から一部改変して転載．
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の結合前後で蛍光共鳴エネルギー移動（FRET）効率が
変化するかを測定した．もし，Thr結合時に初めて高次
構造が誘起され，両蛍光色素間距離が近くなれば FRET

効率が上昇するはずである．結果としては 5配列中の 3

配列で FRET効率が上昇した．つまり，これら 3配列は
FRETタイプの蛍光センサーとして用いることができ
る．実際に，これら 3配列のうちの一つを短縮化した
最適配列を用いたところ（図 4），他のタンパク質の妨
害なく，Thrを蛍光レシオメトリーで高感度（検出限界
2.2 nM）に計測できることが分かった．FRETを起こす
Thrセンサーの報告は，筆者の知る限り初めてである．
以上の様に，SR選抜における入力情報（ライブラ
リー）を変調し，得られた出力情報（選抜プール）の
データベース比較により，標的分子を認識し，構造を変
化させ，さらに検出シグナルを発生させる機能性分子を
意図的に獲得することが可能であることを実証した．

4　お わ り に

筆者の一連の研究は，DNAアプタマーの選抜手法を
定量的に考察することから始まり，1ラウンドでの選抜
系（分離─分取系）を構築することによって，ランダム
な初期配列分布の変調を再現性良く観測できることを見
いだしたものである．これは SR選抜が半網羅的であり，
アプタマーの性能を内包したデータベースになり得るこ
とを示している．このアプタマーデータベースの比較か
ら選択性や機能を引き出すことにも成功した．この様
な，様々な標的に対し半網羅的に選抜された結果の
DNA配列データを比較する分子認識科学を“Aptaomics”
として提案する24）．現在は，標的物質の数と種類（タン
パク質，細胞，エクソソーム，ウイルス，藻類等）を増
やしている．それらの数千万の配列データを一度に解析
することにも成功しており，アプタマーデータベース化
の概念実証を推し進めている．

当然ながら課題も多い．第一に挙げられるのは本法の
ランダム領域の小ささ（25塩基）である．より長いラ
ンダム領域（30～40塩基）での SR選抜を達成するに
は，現在の NGSよりもハイスループットな DNA配列
決定法が必要となる．また，現在のところ SR選抜は
CEの持つ自由溶液中での高分離能に依存しているため， 
CEで分離できない標的物質への適用は行っていない．

DX化という点に目を移すと，筆者の意見では，有意
で特殊な高品質データを如何にして取り出すか，また，
取り出す原理を理解し，その後，どの様なデータ処理が
相応しいかの総合的なデザインが重要であり，それには
分離科学および分析化学的思考こそが鍵であると考え
る．データ獲得法の原理・理論がソリッドであれば，獲
得できる大規模情報も質が高く，最低限の機械学習で新
奇物質を見いだせるというのが筆者のスタンスである．
また，DX化という最近の話題に目を惹かれがちだが，
この SR選抜法の研究においては，新規な生体粒子濃縮
法および精密な分取法といった分離分析の実験系の基盤
技術が支えている．以上の様に，化学現象とデータ獲得
法を深く理解した上での全体論的デザインは，分析化学
者にとって得意なところであり，その意味で分析化学者
発信の DX化は大いに期待できると考える．
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1　は じ め に

化学の諸分野の中でも分析化学はとくに，統計学的な
データ解析との関係性が深い分野である．濃度，温度，
pH，スペクトル強度など様々な変量に依存するデータ
（多変量データ）を解析し，そこから最大限の情報を抽
出するために，ケモメトリックスと呼ばれる新しい融合
分野が 1960～1970年代に生まれた1）．以来，分析装置
とコンピューターの急速な進歩に支えられ，ケモメト
リックスはクロマトグラフィー，近赤外分光，振動分光
などにおけるデータ解析に広く応用されてきた．
赤外吸収およびラマン散乱により得られる振動スペク
トルは，分子の基準振動に由来する多くのピークからな
るパターンを示し，分子構造や分子間相互作用などに関
する豊富な情報を含む．多種多様な分子から構成される
細胞や組織などの生体試料は，各成分の振動スペクトル
が異なる割合で重なり合った複雑なスペクトルを示すこ
とがほとんどである．細胞を構成する生体物質の種類と
相対濃度は細胞の個性を鋭敏に反映するため，ラマンス
ペクトルパターンに基づいて，がん細胞と正常細胞，病
原菌と非病原菌といった細胞の識別が原理的には可能で
ある．しかし，たとえ細胞の種類が違っていても，細胞
の構成成分そのものは似たり寄ったりであり，また極め
て多数の細胞を取り扱う必要性があることから，細胞の
識別は純物質の識別と比べると遥かに難しいことが容易
に想像される．
近年，人間の目では違いを判別し難い大量のラマンス

ペクトルデータを人工知能（artificial intelligence, AI）
技術を用いて解析し，病原菌検出や病理診断などに応用
する研究が活発化している．筆者らは，環境中の未知微
生物の探索と解明に資する新たな微生物解析技術の一つ
として，微生物 1細胞のラマンスペクトルデータの機
械学習による微生物の高精度識別法の開発に取り組んで
きた．本稿では，深層学習（ディープラーニング）を用
いた研究など当該分野の最近の動向について簡単に述べ
た後，微生物（細菌とアーキア）の種の識別を行った筆
者らの研究成果2）3）について紹介する．

2　ラマン分光と AI技術の融合の現状

機械学習は AIによる学習方法に応じて，教師なし学
習，教師あり学習，強化学習の 3種類に大別される．そ
のうち強化学習は，ラマンイメージング計測の迅速化に
応用した最近の研究4）を除いて，まだあまり例がない．
正解となるラベル付けされたデータを与えずに学習させ
る教師なし学習には，ケモメトリックスでもお馴染みの
主成分分析や線形判別分析，クラスタリングなどがあ
る．これらの手法は未知のデータに対する学習が可能で
あるという大きな特長を持つ．しかし，学習精度・速度
の点では教師あり学習の方が優位であるため，ラベル付
きデータを学習できる既知微生物種の識別においては教
師あり学習，とくに深層学習がよく用いられている．図
1に AIを利用した細胞のラマンスペクトルデータに基
づく微生物種識別の概略を示す．自ら測定したデータ，
もしくはデータベースから入手したデータを訓練データ
として機械学習・深層学習モデルを構築し，テストデー
タでの予測を行ってその性能を評価するのが一連の流れ
である．

Hoらは ResNetアーキテクチャーを採用した畳み込み
ニューラルネットワーク（convolutional neural network, 

CNN）を用いて，メチシリン耐性黄色ブドウ球菌を含
む感染症の原因となる主要な細菌および酵母の分離株
30種から取得したラマンスペクトルを学習させ，82 ％ 

を超える平均正解率での識別に成功したことを報告し
た5）．同様のアプローチは，ESKAPE病原菌と呼ばれる
高度多剤耐性菌6）や食中毒の原因となる Arcobacter属細
菌7）など，多様な微生物群に適用されている．これらの
応用例で使用されたラマンスペクトルデータには自発ラ

特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―

ラマンスペクトルデータの AI利用による微生物細胞分析

重　藤　 真　介

図 1　 AIを利用した 1細胞ラマンスペクトルデータに基づく微
生物種識別の概念図

深層学習アルゴリズムの一つである CNNを例として示す．
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マンスペクトルだけでなく，表面増強ラマンスペクトル
も含まれる8）．また，限られたラマンスペクトルデータ
からより大きなデータセットを人為的に生成するための
データ拡張（data augmentation）法の開発も並行して
行われている9）．

CNNは畳み込み層とプーリング層を複数重ねること
によってデータの複雑な特徴を効率よく抽出し，高度な
識別・予測を可能とするが，その過程や結果の根拠が不
明であるという深層学習の「ブラックボックス問題」が
存在する．もちろんブラックボックスであることが致命
的な欠点とならない応用分野も多くあるだろう．しか
し，AIの思考過程を理解することは，ラマンスペクト
ルデータへの応用に最適化した機械学習手法の開発に加
えて，細胞の個性と生体物質の関係を明らかにするうえ
でも重要であると考えられる．そこで，今後さらに盛ん
になることが期待されるラマンスペクトルデータの AI

分析の基礎となる知見を得ることを目的として，筆者ら
は AIが「ラマンスペクトルをどのように捉えて細胞の
識別を行っているか」を容易に可視化できる，よりシン
プルな仕組みを持つ機械学習アルゴリズム，ランダム
フォレストを用いた微生物種識別を行った．

3　1細胞ラマンデータのランダムフォレストを
用いた微生物種の識別

3・1　ランダムフォレスト
ランダムフォレストは 2001年に提案された10），古典

的と言ってもよい機械学習アルゴリズムである．ランダ
ムフォレストは弱識別器である決定木を並列に作成し，
それらの出力結果の平均または多数決により予測を行う
アンサンブル学習モデルの一種である．各決定木での学
習の際に，訓練データのサンプリング（バギング）を行
う，一部の特徴量のみで決定木の分割を行うなどの工夫
を施して決定木間の相関を小さくすることで，過学習を
防ぎ高い汎化性能を得ることができる（図 2（a））．決
定木は Gini不純度が最小となるような特徴量で分割を
行う（図 2（b））．今回の場合，選択されたラマンシフ
トにおけるスペクトル強度の値でデータを分割してい
る．この Gini不純度の値から，各特徴量の重要度を算
出することができ，どのラマンバンドが識別に寄与した
かを定量的に評価できるのである．

3・2　データセット
この研究では，系統分類学的に多様な 6種の微生物

（細菌 3種とアーキア 3種）を用いた．細菌 3種のうち，

図 2　ランダムフォレストの原理
（a）アンサンブル学習の構造．（b）決定木の分岐（実際の Pythonの出力を示す）．
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Escherichia coliと Thermus thermophilusはグラム陰性細菌
であるのに対して，Bacillus subtilisはグラム陽性細菌で
ある．各微生物について，He─Neレーザーの 632.8 nm

の発振線を励起光とする研究室自作の共焦点ラマン顕微
鏡3）11）を用いて，リン酸緩衝液（PBS）に懸濁させた細
胞一つ一つのラマンスペクトルを測定した．その際，細
胞は高い開口数（本研究では 1.3）の 100倍対物レンズ
（ニコン CFI Plan Fluor DLL）でタイトに集束したラマ
ン励起光による光ピンセット効果で捕捉した．浮遊性の
動物細胞も含め，数 μm程度の細胞はレーザー光による
光ピンセットで簡便に集光位置にとどめておくことがで
きる．1種につき 40細胞からラマンスペクトルを得た．
得られた 1細胞のラマンスペクトルは PBSのラマン

散乱信号，細胞内物質由来の自家蛍光，ノイズなどを含
む．上述のように，学習過程において各ラマンシフトに
おける強度値が決定木の構築に用いられるため，実測の
ラマンスペクトルをどのような形で機械学習に供するの
かは結果に大きな影響を及ぼす．言い換えると，スペク
トルの前処理が極めて重要となる．図 3に筆者らが行っ
たスペクトル処理の手順を示す．まず細胞のみのスペク
トルを得るために PBSのスペクトルを減算した後，装
置の設定によって実験ごとにわずかに異なるスペクトル
の横軸（波数範囲）を，ネオンランプの輝線を利用して
補正した．続いて，通常ラマンバンドが観測されないサ
イレント領域（1800～2700 cm－1）を除去し，スペクト
ルを指紋領域と CH伸縮振動領域に分割した．分割され
たそれぞれのスペクトルのベースラインを，直線を用い
て補正した．ベースライン補正には多項式フィットやペ
ナルティ最小二乗スムージングなどが用いられるが，筆
者らは分光学を専門としない研究者でも処理が簡単かつ
任意性の少ない，直線による大まかなベースラインの除
去を採用した．最後に，ベクトル規格化を行い，指紋領
域と CH伸縮振動領域を結合した．

3・3　識別精度と特徴量の重要度の評価
3・2で述べた方法で処理した各微生物種の平均ラマン
スペクトル（n＝40）を図 4（a）に示す．人間の目でも

種間の違いが明らかなところもあれば，区別がつけ難い
ところもある．また，細胞サイズの違いを反映して，
アーキア（とくに Nitrososphaera viennensis）のスペクト
ルは細菌のそれと比べてノイズが相対的に大きいことが
わかる．平均ではない個々の細胞のスペクトルではそれ
がより顕著となるが，スペクトル処理をできる限りシン
プルなものに留めるという方針のもと，特異値分解を利
用したノイズ除去などは行わなかった．
前処理済みのラマンスペクトルデータを用いてランダ
ムフォレストモデルの構築を行った．ランダムフォレス
トは Pythonの scikit-learnで実装した．1種につき 40

細胞分，計 240スペクトルを使用した．データを 10分
割し，9割のデータを用いて識別モデルの訓練を行い，
残りの 1割のデータをテストデータとして用いて識別
精度を評価した（10分割交差検証）．決定木の数や特徴
量の個数などの重要なハイパーパラメーターのチューニ
ングはグリッドサーチを用いて行った．モデル構築の詳
細については文献 3を参照していただきたい．その結
果，図 4（b）に混同行列の形で示すように，微生物 6

種を平均正解率 98.8±1.9％ で識別可能なモデルを構築
することができた．
では，ランダムフォレスト機械学習モデルは微生物細
胞のラマンスペクトルのどのような特徴を捉えてそれら
を識別しているのであろうか？　本当に意味のある特徴
量（ラマンシフト）で識別しているのか？　これらの問
いに答えるため，各特徴量の重要度を算出しプロットし
た（図 4（a））．重要度が高い波数がまとまっている部

図 3　 機械学習に用いた 1細胞ラマンスペクトルデータの処理
方法

図 4　ランダムフォレストによる 6種の微生物の識別
（a）40細胞の平均ラマンスペクトル（前処理済み）と各特徴
量の重要度．（b）識別結果を表す混同行列．（文献 2より許可
を得て転載）
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分は平均スペクトルにおいて何らかのラマンバンドが存
在する部分に対応しており，ランダムフォレストによる
識別が分子の観点から「説明可能」な結果であることが
わかった．
識別への寄与が大きいラマンバンドは主にタンパク質

（1000, 1650 cm－1付近）および DNA/RNA（780 cm－1

付近）に帰属される．図 4（a）の平均スペクトルから
一見してわかる T. thermophilusのみが有する 1150, 1520 

cm－1付近のラマンバンドも当然，重要度が高いが，こ
れらはカロテノイドの共鳴ラマンバンドである（T. 

thermophilusは黄色のカロテノイドを持つことが知られ
ている）．2800～3000 cm－1付近の CH伸縮振動領域は
タンパク質の寄与が支配的であるが，その中でも識別へ
の寄与度が高い 2850 cm－1付近には脂質の CH2対称伸
縮振動に特徴的なピークが現れる．細菌の膜脂質が脂肪
酸から構成されるのに対して，アーキアの膜脂質はイソ
プレノイドアルコールからなる骨格を持つため，炭化水
素鎖中の CH2基の数が相対的に少なくなる．実際，アー
キアは細菌に比べて CH3/CH2伸縮振動バンドの強度比
が高い傾向にあることが，顕微赤外分光による先行研究
で報告されている12）．また，細菌 3種の中でも，グラム
陰性細菌（E. coli, T. thermophilus）は外膜を有するため

グラム陽性細菌（B. subtilis）と比べて膜脂質の量が多い
と考えられる．このように，CH伸縮振動領域は細菌／
アーキア，グラム陰性／陽性細菌の細胞構造の違いを反
映するラマンスペクトル上の特徴の一つであるが，機械
学習による識別結果はその生物学的な差を反映したもの
であることが確かめられた．
最後に筆者らは，微生物の in situ識別への応用に向
けた proof-of-conceptとして，このランダムフォレスト
識別モデルを B. subtilis, T. thermophilus, N. viennensisの 3

種の微生物混合試料における識別に適用した．これらの
微生物は図 5（a）の顕微鏡写真からわかるとおり，細
胞の形状およびサイズが顕著に異なるので，顕微鏡下で
個々の細胞がどの種であるかというラベル付けが可能で
ある．混合試料中の 3種の微生物からそれぞれ 20本程
度のラマンスペクトルを測定し，6種識別で構築したラ
ンダムフォレストモデルを用いてそれらの識別を行った
ところ，この場合も 98.4 ％ という高い正解率を達成す
ることができた（図 5（b））．

4　お わ り に

本稿で紹介した筆者らの研究では識別した微生物種は
6種と限定的であったが，最近，ランダムフォレスト同
様，決定木学習をベースとした機械学習アルゴリズム
LightGBMを用いることで，20種以上の高精度識別に
成功した．さらに，細胞の生理状態や生物ドメイン（細
菌／アーキア）の識別にも挑戦している．
この分野の論文数はここ数年で急速に増えている．分
子論的な裏付けがなされないまま，精度と速度の向上を
目的として様々な深層学習アルゴリズムをラマンスペク
トルデータに応用している研究も多く，ラマンスペクト
ルデータの解析における有意義かつ適切な AIの活用方
法をさらに追求していく必要があると筆者は感じてい
る．奇しくも 2024年のノーベル物理学賞，化学賞はど
ちらも AI関連の研究に与えられた．今後も AIの進歩
がもたらすデータ駆動型分光学から目が離せない．
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1　概　　要

現在まだ多くのラボラトリでは，分析・前処理など高
度な機能を有した機器が単体で利用され，操作・データ
処理が一貫したシステムで運用されていない．また人の
手による試料の前処理や搬送，種々の測定とデータ収
集，解析に多く時間が取られており，その結果として実
験・研究の生産性が上がらず，研究者も創造的な活動に
時間が使えていない．一方で製造業では多くの工場にて
自動化が進んでいる．ラボラトリと工場の自動化への要
求への違いなどから，将来的にラボラトリ機器に求めら
れるであろうプラグ＆プレイを説明し，現在の自動化の
状況と JAIMA（日本分析機器工業会）として推進してい
る LADS （Laboratory and Analytical Device Standard）1）～3）

の内容と現在の取り組みについて説明する．

2　ラボラトリの現状と課題

2・1　工場の自動化とラボラトリの自動化の差異
自動化というとまず工場の自動化が想起され，省力
化，省人化が進んでいる一方で，ラボラトリの自動化は
あまり進んでいない．これは同じ自動化でも工場とラボ
ラトリでは要求項目が変わるためである（表 1）．まず
工場の自動化の目的としては，生産効率の向上であり，
スループットや生産コスト低減を目指しているため，制
御・分析対象や処方・運転条件は生産技術で標準化され
ていることが多く，対象設備や操作機器も目的に沿って
特化されている．そして得られる費用対効果も大きいた
め投資額も大きい例が多い．一方でラボラトリの自動化
では研究者の時間を作ることを目的とし，多様な実験を
行えるために，手順や条件の変更のしやすさが特に要求
される．そのため使用機器は汎用機器を用い，分析対象

や条件が固定されないことが一般的である．
ラボラトリの自動化を検討する際に，対象が多種多様
であると費用が高額で，しかも固定された処理しか行え
ない案となることが多く，費用対効果を考えると，これ
まで通り人手で行った方が柔軟に対応できるため自動化
を断念する例が多い．

2・2　ラボラトリの作業の流れと課題
ラボラトリの作業の流れを一般化すると，図 1のよ
うに「計画」→「実験／作業」→「記録」→「解析」→「計画」
に戻ると表せる．

それぞれの工程での課題を挙げる．
「計画」では，これまでの経験や結果などから仮説を
立て，次の作業の段取りを決める重要な工程だが，担当
者の経験による差が大きく，発想や着目点の抽出に制限
もある．
「実験／作業」では，多種多様な内容があり，かつ多く
の種類の器具を用いるため，汎用的な自動化が最も難し
い部分となる．
一例として図 2は，ラボラトリの液体試料を扱う一
般的なワークフローを表す．原液を用いて分注し溶媒な
どを入れ，分析を行うという一連の作業に対し，工程間
の搬送が多いことや，個々の作業が独立しているため，
人によってのばらつきや，スループットの向上が難しい
という課題がある．これに加え機器の洗浄や粉体の粉砕
などのさまざまな手作業が存在し，これら多様な作業を
自動化するためには多くの工数（コスト）が必要であ
る．
「記録」では，使用する機器ごとに結果の出力方法や

特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―

Laboratory and Analytical Device Standard （LADS） OPC UAによる
機器のプラグ＆プレイに向けて

上　野　 楠　夫，石　隈　　徹

表 1　工場の自動化とラボの自動化の違い

工場の自動化 ラボの自動化
目　　的 生産効率向上 研究者の時間を作る
優　　先 スループット 変更のしやすさ
分析対象・条件 固定 不定
対象機器 専用 汎用
投資可能額 大 小

図 1　ラボラトリの作業の流れ
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フォーマット，さらには用語までもが異なることが多い
ため，記録はされているが活用には課題がある．またラ
ボラトリでは古い機器と新しい機器が混在していること
が多く，古い機器では印刷された結果を画像として取り
込む例もあり，活用されない保存データが肥大化するこ
とも課題としてある．また電子ノートの活用も進んでい
ない．
「解析」においては， 機器ごとに結果フォーマットが
異なるため，まとめた結果に対し条件の記載が不十分
で，どのように一次データを処理したかが不明瞭となり
やすい．その結果，まとめた本人しか解析できないな
ど，データが属人化しやすい．
このような作業の流れから，自動化を行う対象は多岐
にわたっているが，投資効果の見えやすさや優先度など
から特に以下の要求が高い
・人が行っている作業の自動化（特に繰り返し作業）
・データの蓄積，管理（改ざん防止）
・解析結果の機械学習，AI利用による効率化
・機器の自動化
　 ─測定の自動化
　 ─測定結果の解析
また上記機能に用いられる電子機器やネットワーク・
システムへのサイバーセキュリティ対応も要求されてい
る．
現状ではこれらの課題や要求全体を網羅したソリュー
ション製品はなく，ユーザーが必要とする機能を選択し
て部分的な解決策を導入している段階といえる．

2・3　ラボラトリ機器のプラグ＆プレイ
ではなぜ自動化や自動化後の変更コストが高いのだろ

うか．原因の一つがこれまでのラボラトリの自動化で
は，各機器が独自の通信規格や結果フォーマットを持
ち，自動化をするユーザーやシステムインテグレーター
が各機器の仕様を理解したうえで接続しているため，こ
の接続作業に多くのコストがかかっていることが挙げら
れる．これは図 3に示すように，現状ではセンサーや
分析装置が独自の言語を話し，ユーザーがそれらの言語
を理解し翻訳し，システムとして構築している状態とい
える．これを改め各機器が共通言語を話せるようになれ
ば，ユーザーの作業が大幅に省力化される．
自動化機能をもつシステムの導入コストを下げ，また
システムの変更も容易にするための貢献策として，各機
器を接続すると使用できるプラグ＆プレイの仕組みが考
えられる．プラグ＆プレイは USBや Bluetooth® 接続の
ヘッドフォンを接続したら使用できるように，機器をシ
ステムに接続した際に，自動的に機器の検出と適切な設
定を行う仕組みのことである．将来的にラボラトリ機器
を接続するだけで，システム側はどのような機器が接続
され，それがどのような機能をもつかまで把握できると
ユーザーの自動化のコストは大幅に下がる．このように
機器が共通の通信規格をもち，どのようなふるまいを行
えるかの情報モデルを持つことにより，機器の導入／変
更時の設定作業がほとんど不要になり，接続するだけで
ある程度の操作が可能となる“ラボラトリ機器のプラグ
＆プレイ”を目指すことも今後の課題と言える．

3　市場に出始めた DXソリューション

3・1　自動自律実験
材料探索の分野では自律自動実験が進んでおり，人間
が行っていた作業のほとんどを自動化している例もでて

図 2　ラボラトリの液体作業ワークフロー例 図 3　従来と共通言語を用いた比較例
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いる．ロボットが計量，分注，測定などを行い，システ
ムがベイズ最適化技術などを用いて実験条件を選択し，
製造機器や，分析機器の制御を行い，自律的に探索を進
める例などがでている．工程や作業の変更には課題が残
るが，人間では数か月かかる作業を 8日程度で成果を
上げる例4）などもあり，材料探索の分野では大きな成果
を上げている．

3・2　Informatics Management

多くの企業よりラボの情報マネジメントシステムとし
て，LIMS（laboratory information management system）
が提供されている．実験室の情報を効率的に管理するた
めのソフトウェアであり，サンプル管理，データ収集，
分析結果の追跡，レポート作成などの機能の提供してい
る．一般的にラボでは古い機器と新しい機器が混在して
いることが多く，LIMSに接続できない装置の存在や，
印刷された保存結果の活用など課題も少なくないが，そ
れらレガシーな機器も統合するための Informatics 

Management技術も出始めており，後述の通信規格など
の標準の応用などで加速化されると思われる．

3・3　ロボットを用いた繰り返し作業の自動化
ロボットによる繰り返し作業の自動化も進んでおり，
特定作業においては熟練作業者より優れた実験精度と再
現性を得ることができるという報告もある．しかし
ティーチングとよばれる移動座標の登録，調整が難しい
という課題もある．近年では対象物の位置が多少ずれて
もカメラでずれ量を検知することにより正しい位置へ搬
送する技術もあり，また個々の機器においては基準点か
ら操作点までの相対位置を示すことができれば，ロボッ
トや自動機器は操作点の位置を認識しやすくなる．これ
らのアプローチで今後更に簡便に自動化が進むことが期
待されている．

4　通信規格およびラボラトリ用情報モデルの標
準化

4・1ラボラトリ通信規格の共通化の動向
一般的に市場の広がりに対し規格化が進むが，業界に
よって進むスピードや到達位置が異なる．
たとえば半導体装置の通信規格である GEM（generic 

equipment model）などは国際統一規格となっており，
装置メーカーにとっては，どのユーザーに納入する場合
でも基本的に同じ仕様での通信が可能となっている．半
導体業界の発展への寄与にこの通信規格の統一化による
功績は大きいと感じる．
一方でラボの自動化の規格化という面で見ると，各社
独自の段階から規格が乱立している段階にあるように思
う．これはラボの自動化の中でも，特定の装置や，特定
の部分など規格化が進んでいる例はあるが全体を効率化

しようという規格は進んでいないのが現状である．その
中で通信規格の有力候補として OPC UA（Open 

Platform Communications Unified Architecture），そし
てその OPC UAをベースにラボラトリ用の規格として
策定された LADS を紹介する． この LADS OPC UAは
日本も含めた国際的な標準規格であり，流量計やポンプ
など比較的シンプルな機器から，ロボットなど搬送機
器，スターラーや分析装置などラボラトリ機器などに共
通で使用できる規格となっている．この規格に対応した
機器が増えるほどに， ユーザーとしては自動化が身近な
ものになっていくことが期待されている．

4・2　OPC UA

OPC UAは通信規格としての歴史は長く，仕様を策
定，維持する OPC UA Foundationには，産業界／製造
業や IT業界を中心に現在 996のメンバー会社があり，
近年 IT系企業の加入の増加と，エンドユーザ企業が加
入を始めており，そのため製造現場を持つエンドユーザ
の導入推進および IT企業によるシステム実現により，
OPC UAの普及が加速することを期待されている．また
OPC UAはドイツでは Industrie 4.0を支える中核標準と
して用いられており，シンガポールと中国は OPC UA

を国家規格としている．（シンガポールは SS IEC62541: 

2019，中国は GB/T 33863）
このように様々な業界で通信規格とし使用されている

OPC UAは，前述の機器のプラグ＆プレイへの一つの解
と考えている．

OPC UAは，最初に Microsoftの OLE技術に基づい
てプロセス・オートメーションにおけるネットワーク技
術として開発されたが，プラットフォームに依存しない
形で進化し，現在も様々な業界で発展を続けている．
OPC UAは異なるデバイスやシステム間でのデータ交換
を容易にするための統一的なフレームワークを提供して
おり，特徴として以下の四つが挙げられる．
・プラットフォーム非依存：
OPC UAは，Windowsだけでなく，Linuxやその他の
オペレーティングシステムでも動作可能
・セキュアな通信：
データの機密性，完全性，認証を確保するために，強
力なセキュリティ機能が組み込まれている．
・情報モデル：
OPC UAは，複雑なデータ構造を扱うためにオブジェ
クト指向で構築できる柔軟な情報モデルをサポートし，
標準化された方法で接続される機器やソフトウェアの機
能や情報を表現できる．
・通信プロトコル：
TCP/IP，HTTP，WebSocketなどの複数の通信プロ
トコルをサポートしている．
近年では通信のセキュリティの高さからも注目されて
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おり，サイバーセキュリティへの対策として，OPC UA

を採用する例も増えている．米国ではコンシューマ向け
IoT製品のセキュリティ強化を目的とした U.S. Cyber 

Trust Markや，EUではデジタル要素を備えた製品のサ
イバーセキュリティ要件に対する規制である EU Cyber 

Resilience Actが施行されようとしている．これらが参
照しているサイバーセキュリティの規格の IEC62443-4-

2 Componentの技術要件に対し，OPC UAの適合マッ
ピング表があり，CyberResilienceの多くの要件に適合
できる．また OPC UAはドイツにある連邦情報セキュ
リティ局（BSI）によるセキュリティ評価により，安全
性を客観的に高く評価されている．

OPC UAは図 4に示すように標準／中立なコミュニ
ケーション・アーキテクチャとして OPC Foundationが
開発，保守を行う OPC UA 基本サービスと，OPC UA

情報モデルと，OPC UAパートナーによる産業分野特有
のコンパニオン情報モデル，ベンダーによる固有の拡張
モデルから構成される．このように基本的な通信は共通
化し，業種や装置などに特化した部分は別途定義できる
柔軟な構造となっている．

4・3　LADSとは
LADSは ’20年よりドイツの光学／分析／医療機器工業

会である Spectarisを中心に，ユーザー，アプリケーショ
ン開発者，デバイスメーカーが集まり，ラボラトリにお
けるデジタル変革を推進するために，統一され堅牢で安
全な共通インターフェースの提供を目的として開発が開
始され ’23/12に第一般が発行された通信規格である．
OPC UA規格の基本仕様に加え，デバイス管理仕様
（10000─100 Devices） および機械と結果転送仕様 （40001─1 

Machinery） および識別や情報取得のための仕様 （10000─
110 Asset Management Basic（AMB））を参照し構成さ
れている．

LADS OPC UAのターゲットイメージを図 5に示す．こ
の図に示されるように，機器を接続するだけでつながる
プラグ＆プレイや，機器間の相互運用（Interoperability）
をめざしている．

LADS OPC UAのユースケースとして，以下の三つが
定義されている．
・ Basic Automation：遠隔モニター，アラーム信号な

どの送受信と，遠隔操作
・ Orchestration：複数機器を協調動作させるプログ
ラムと，機器から出力されるデータの管理
・ Service ＆ Asset Management：予防，故障予測に基
づく保守と，個別機器や機器群のリソース管理
さまざまなラボラトリ機器があり，それらを接続し，
機器からの情報取得や機器への指示に LADS OPC UA

を使用し，得た結果などは LIMSなど上位アプリケー
ションで管理，参照されるシステムを想定されている．
各機器のプラグ＆プレイを実現するために LADS 

OPC UAは，ラボラトリ機器の機能やできることを表す
ための標準化された機能ブロックとよばれるものを提供
している．またこれらの機能ブロックを組み合わせて使
うためのルールも策定されている．このように機器がそ
れら標準機能ブロックを決められたルールで組み合わせ
て使用するため，機器との通信が容易になっている．例
えば“Function”と呼ばれる機能ブロックでは，リモー
ト監視と制御のユースケースで重要な役割を果たし，こ
れらのブロックを使用するとリモートクライアントは，
センサー，コントローラー，タイマーなど機器がもつ機
能を簡単に検索して制御することができる．また，これ
ら“Function”が集まって一つの大きな機能を果たす
“Function Unit”も定義でき，それらの単位でのプログ
ラム実行や状態遷移監視が行える．さらにこれらのデー
タは監査証跡可能なデータとしても保存が可能となる．

5　お わ り に

機器のプラグ＆プレイは多くのラボラトリ機器を容易
かつセキュアに「繋

つな

ぐ」ことに貢献できるであろう．ラ
ボ全体がシステム化できることにより，実験・作業の
「場所や時間の制約」を壊し多様な働き方が可能になり，
データをワークフローに紐づいた形で自動蓄積すること
でより深い「データや経験の共有」を可能にすることが
期待できる．また装置導入や改造の低コスト化も進み，
自動化にかかる費用や時間，技術的・心理的ハードルが
低減できることにもなる．

JAIMAとして，このようなプラグ＆プレイの実現に
向け，前述の LADS OPC UAの標準化開発に継続参画
し，セミナーや展示会など普及，周知活動も展開してい
く予定である．

図 4　OPC UA 構成 図 5　LADSターゲットイメージ



422� ぶんせき　2024　11

文　　献

 1） OPC 30500-1 Laboratory and Analytical Device Standard.
 2） OPC UA 規 格（OPC UA Foundation ‘24/07/20 確 認 ）．
〈https://reference.opcfoundation.org/#〉．

 3） 石隈 徹：“Laboratory and Analytical Device Standard” LADS 
OPC UA最新情報と今後の情報，OPC Day Japan 2023.

 4） B. Burger, P. M. Maffettone, V. V. Gusev, C. M. Aitchison, Y. 
Bai, X. Wang, X. Li, B. M. Alston, B. Li, R. Clowes, N. 
Rankin, B. Harris, R. S. Sprick, A. I. Cooper : Nature, 583, 
237 （2020）.

● ●

上野 楠夫（Ueno Kusuo）
一般社団法人日本分析機器工業会（〒101─
0054東京都千代田区神田錦町 2─5─16）．
株式会社堀場製作所（〒601─8510京都市
南区吉祥院宮の東町 2）．《趣味》囲碁，少
林寺拳法．

石隈 徹（Ishikuma Toru）
一般社団法人日本分析機器工業会（〒101─
0054東京都千代田区神田錦町 2─5─16）．
《趣味》音楽鑑賞，楽器演奏．

ロータリー欄の原稿を募集しています

内容
談話室：分析化学，分析方法・技術，本会事業（会
誌，各種会合など）に関する提案，意見，質問な
どを自由な立場で記述したもの．
インフォメーション：支部関係行事，研究懇談会，
国際会議，分析化学に関連する各種会合の報告，
分析化学に関するニュースなどを簡潔にまとめた
もの．
掲示板：分析化学に関連する他学協会，国公立機関
の主催する講習会，シンポジウムなどの予告・お
知らせを要約したもの．

執筆上の注意
1）原稿量は 1200～2400字（但し，掲示板は 400

字）とします．2）図・文献は，原則として使用
しないでください．3）表は，必要最小限にとど
めてください．4）インフォメーションは要点の
みを記述してください．5）談話室は，自由投稿
欄ですので，積極的発言を大いに歓迎します．

◇ 採用の可否は編集委員会にご一任ください．原稿の
送付および問い合わせは下記へお願いします．

〒141─0031　東京都品川区西五反田 1─26─2

五反田サンハイツ 304号
（公社）日本分析化学会「ぶんせき」編集委員会

〔E-mail：bunseki@jsac.or.jp〕

原 稿 募 集



ぶんせき　2024　11� 423

1　は じ め に

生命科学分野では近年，研究の効率化や実験結果の再
現性向上を目指し，生命科学実験をロボットなどの機器
を用いた実験自動化（ラボラトリーオートメーション，
LA）の潮流が世界的に活発になっている．本稿では，
生命科学分野における LAの現状とヒト型ロボットの活
用可能性について概説する．さらに，近年注目されてい
る異種機器連携（オーケストレーション）を実現するた
めの技術として重要な研究要素について解説する．

2　生命科学分野における LA＊1

2・1　チューブワークとディッシュワーク
生命科学の研究対象は，低分子代謝産物（生体内で作
られる分子量 2000以下の化合物）や生体高分子といっ
たミクロなスケールから，細胞や生体組織といった中程
度のスケール，さらには，個体や生態系といったマクロ
なスケールまで多岐にわたる．例えば，これまでに自動
化がなされた実験だけでも，DNA配列の決定1），細胞培
養の自動化2），蚊に感染したウイルス検出3），ショウジョ
ウバエ幼虫のトラッキング・移動4），マウスの静脈注
射5）と，扱う対象や目的は多岐にわたる．中でも，生命
科学分野で広く実施されるのは，ミクロから中程度のス
ケールを対象とした実験で，ここではプラスチック製の
チューブ・ディッシュ・マルチウェルプレートといった
ラボウェア（実験器具；labware）が用いられる．チュー
ブは核酸・タンパク質・糖鎖といった，いわゆる生体高
分子の抽出・精製や生化学反応を行うための容器として
用いられる．その過程では，マイクロリットルからミリ
リットルオーダーの量の溶液をマイクロピペットで移
動・分注・混合する操作が頻繁に使用される．一方で，
ディッシュやマルチウェルプレートは細胞を固体培地や
液体培地にて培養し，細胞の形態や応答を観察するため
に使用される．このように，「チューブワーク」と
「ディッシュワーク」の自動化が生命科学分野の LAの
主要な課題である．なお，実験内容の頻繁な変更や暗黙
知の存在，そしてウェットラボ環境でのロボット使用の

ハードルの高さも自動化の課題であるが，本稿では扱わ
ない．

2・2　 チューブワークの自動化：サーマルサイクラー
や自動分注機を用いたアッセイ

チューブワークの自動化例としては，サーマルサイク
ラーや自動分注機が挙げられる．PCR（polymerase 

chain reaction）アッセイでは，数十年前には温度の異
なる温浴の間で DNAや酵素の入ったチューブを何度も
移動させる手動操作が必要であったが，サーマルサイク
ラーの開発によって反応温度のコントロールが自動化さ
れた．自動分注機（automated pipetting system ; liquid 

handling robot）は，UFOキャッチャーや 3Dプリン
ターのようにレール上を XYZ方向に動くアーム（直角
座標型ロボット）にマイクロピペットを装着した機械で
あり，液体の分注という生命科学実験の主要操作を自動
化する．自動分注機は高スループットスクリーニング
（HTS, high-throughput screening），酵素結合免疫吸着
アッセイ（ELISA, enzyme-linked immunosorbent assay），
次世代シーケンシング（NGS, next generation sequencing）
のライブラリ調製，化学発光アッセイ（chemiluminescent 

assays）といった様々なアッセイやサンプル処理が可能
であり，検体検査・創薬研究・基礎研究まで幅広い用途
で使用されている．

2・3　 ディッシュワークの自動化：細胞を用いたアッ
セイ

細胞培養や細胞アッセイ（cell-based assay）に用いら
れるため，ディッシュワークも様々なロボットや機器に
よって自動化されている．ディッシュワークは主に細胞
培養で用いられるため，特有の実験手順をもつ．細胞は
増殖や分化など刻一刻とその状態を変化させるため，リ
アルタイムに結果を解釈しながら実験操作を行う必要が
ある．細胞培養における主要な実験操作には，細胞の観
察・培地の交換・細胞の継代が挙げられる．細胞の観察
は，細胞をインキュベーターから取り出し，顕微鏡など
で細胞を目視したり撮像したりすることで細胞の状態を
観察・評価する操作である．培地交換は，ディッシュに
入った古い液体培地を吸い出し，新しく液体培地をいれ
る操作である．細胞継代は，細胞数が増殖により，設定

＊1　 生命科学分野における LAのより詳細な紹介については
日本語総説を参照いただきたい6）7）．

特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―

生命科学分野におけるラボラトリーオートメーションの概況と
ヒト型ロボットの可能性

田 原─新 井　悠 也，加　藤　　月，神 田　元 紀，尾崎　　遼
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した至適細胞密度を迎えた際に，細胞を回収し，適切な
細胞の濃度となるよう希釈したうえで新しいディッシュ
に細胞を播種する操作である．細胞培養の自動化は工業
的な要請に応えた自動細胞培養装置が複数の企業から販
売されている．これらの装置は特に大量培養を目的とし
ており，その構成は大量のプレートを格納できるイン
キュベーター・細胞観察のための顕微鏡システム・培地
の温度調整装置，分注や揺動をする装置が一体となって
いるものが多い8）9）．

3　ヒト型ロボットと LAへのヒト型ロボットの
導入

生命科学実験ではその実験手順の複雑化に伴い，様々
な専用自動化機器が開発されてきた．一方で，多くの実
験プロトコルで共通する手順を自動化するため，様々な
汎用的な自動化機器も同時に開発されてきた．その一例
がヒト型ロボットである．生命科学実験では人間の実験
者が扱うことを前提とした様々な器具が使用されてい
る．例えば，微量液体のハンドリングを行うマイクロピ
ペットや，プラスチックディッシュの底面に接着した細
胞を剥がすシリコン製のスクレイパーと呼ばれる器具で
ある．こうした人間用の器具を用いた実験手順をロボッ
トシステムで自動化するには，人間の手や動きを模倣で
きるヒト型ロボットが有用である．この特性により，専
用の自動化機器や器具が開発されていない実験において
も人間が利用する既存の機器・器具や実験プロトコルを
そのまま利用できる．また，ヒト型ロボットはチューブ
やディッシュを移動する際に専用のレールを必要とせ
ず，インキュベータなどの装置から直接取り出すことが
できる．
以上のように，ヒト型ロボットには従来の自動化機器
にはないメリットが存在する．続いてヒト型ロボットの
導入がもたらす具体的な事例を紹介する．

3・1　 ヒト型ロボットによる臨床サンプルのクロマチ
ン免疫沈降の自動化

クロマチン免疫沈降（ChIP-seq）解析は，特定のタン
パク質がゲノム上でどこに結合しているかを調べるアッ
セイであるが，この実験には多段階の複雑なチューブ
ワークが必要である．特に臨床的に重要な FFPE（ホル
マリン固定パラフィン包埋）組織サンプルに対する
ChIP-seqは，結果を薬剤感受性や副作用などの臨床情
報と関連付けられるメリットがあるものの，FFPEから
抽出される DNAや RNAの品質が低いため実施が困難
であった．Kanekoらは，汎用ヒト型ロボット「まほろ
（Maholo）」（図 1）を利用して，臨床的に重要な FFPE

組織サンプルを対象としたゲノムワイドクロマチン解析
技術を開発した10）．特に，RCRA ChIP-seqという手法を
開発し，ヒストン修飾や CTCF転写因子の結合部位を

高精度かつ安定した結果で得ることに成功した．この技
術により，FFPE組織を用いた ChIP-seq解析を大量に行
うことが可能となり，様々な疾患の機序の解明に繋

つな

がる
と期待される．

3・2　 AI駆動ヒト型ロボットシステムによる細胞分化
誘導条件の最適化

再生医療における細胞培養や分化誘導は，経験とスキ
ルに依存するディッシュワークであり，最適条件の確立
には数年かかることもある．Kandaらは，AI駆動のロ
ボットシステムを用いて細胞培養条件を自律的に最適化
する試みを報告した11）．このシステムでは，汎用ヒト型
ロボット「まほろ（Maholo）」を用い，2億通りの実験
条件の組み合わせからバッチベイズ最適化を用いて最適
条件を探索し，iPS細胞から網膜色素上皮細胞への分化
誘導の効率を手動操作に比べて 88 ％ の向上させること
を達成した．特に，人間では数年かかる最適化作業をわ
ずか 111日で実現している．ここで用いられた実験器
具や消耗品は生命科学実験において一般的に使用される
ものであった．

3・3　 ヒト型協働ロボットによる実験室における効率
化と精密操作の実践

ヒト型協働ロボットは，専用のブース内で動作する
「まほろ」とは異なり，人間の実験者と同じ空間で協働
して実験することを目指したヒト型ロボットである．こ
れまでに無人搬送車（AGV）に搭載されたヒト型協働ロ
ボットを「ICHIRO」が開発された．ICHIROは，ク
リーンベンチ内に実験に必要な試薬やサンプルを運搬
し，細胞培養実験を行うことができる．頭部に二つのカ
メラ，両手首に LED付きカメラを搭載しており，白黒
の円図形のマーカーやチップ先端を対象とした画像認識
に基づく位置補正を行う．これにより，人のように目で
見ながら両手を協調させて動作できる．例えば，細胞数
計測の準備の際に行われるスライドグラスへの分注操作
において，ICHIROはスライドグラスのわずか 1 mmほ
どの隙間に正確に溶液を分注できる12）．

図 1　汎用ヒト型ロボット LabDroidまほろ
（写真提供：RBI株式会社）
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4　ヒト型ロボットを含む複数種類の機器を連携
させるための主要な研究要素

現代の生命科学研究では，ゲノム編集，DNAシーケ
ンシング，質量分析，iPS細胞培養，ハイスループット
アッセイといった高度で複雑な実験手順を伴う実験プロ
トコルが用いられるようになっている．これに伴い，こ
れらの実験プロトコルに特化した専用自動化機器が次々
と開発されてきた．一方で，自動分注機やヒト型ロボッ
トといった汎用自動化機器も積極的に開発され，さまざ
まな種類の実験を柔軟に実行できる利点がある．しか
し，専用か汎用かを問わず，単一の機器で一連の実験手
順を完結できることは稀であり，複数の異なる種類の機
器を連携させて使用する必要があるのが現状である．
近年，自動化実験室において，複数種類の機器を連携
させて一連の実験手順を完了させる「異種機器連携
（オーケストレーション）」がラボオートメーションの重
要なトレンドとなっている．これを実現するための重要
な要素として，ここでは特に二つの要素を取り上げて解
説する．ひとつは処理したい実験手順を各機器に効率よ
く割り当てるためのスケジューラーである．もうひとつ
は異なる機器間でサンプルや試薬を搬送するための搬送
系である．現状の「自動化実験室」ではスケジューラー

と搬送系の役割を人間のオペレーターが担うことが多
い．しかし，品質安定化，コスト削減，生産性向上，大
規模化を進めるためにはこれらの要素も自動化すること
が今後の競争力につながると考えられる．以下では，
LAのさらなる発展を見据え，スケジューラーと搬送系
の研究課題について紹介する．

4・1　スケジューラー
LAでは，複数の実験を同時に進行させるため，それ

らの実行時間や順番などを管理（スケジューリング）す
る必要がある．スケジューリングは，人間のラボで実験
者同士が話し合って時間を調整するように，機器間で作
業を最適化する役割を果たす．スケジューラーの実装さ
れていない自動化システムでは人間がスケジューリング
を行うが，スケジューラーを導入することで，これを自
動的に行う事ができる．ヒト型ロボットを使用する場
合，複数の実験を一台で担うことが多いため，特にスケ
ジューリングの研究が重要となる．
生命科学実験では，ある実験手順の開始時刻が他の手
順によって規定される場合が多く，これらの依存関係を
考慮しつつ，実験リソースの競合を避けるためのスケ
ジューリングが必要である（図 2）．例えば，ある種の
細胞培養実験では，インキュベーション後に特定の試薬

図 2　スケジューリングの概念図
文献 14）より引用．
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を一定時間内に添加する必要があり，そのタイミングを
厳密に管理しなければならない．また，複数の実験を同
時に進行させる場合には，実験手順の間に生じる待ち時
間が実験全体の効率に大きく影響を与えるため，この待
ち時間を最小限にするスケジューリングが求められる．
スケジューラーは，こうした依存関係を考慮した効率的
なスケジュールを自動で作成することを目的としてい
る．
スケジューリングは，静的スケジューリング（static 

scheduling） と 動 的 ス ケ ジ ュ ー リ ン グ（dynamic 

scheduling）に大別される．静的スケジューリングでは，
事前にスケジュールを生成し，実行中に変更しないが，
動的スケジューリングでは，事前に予測できない遅延や
条件分岐に対応して実行中にスケジュールを変更する．
例えば，Itohらは，時間制約を持つ複数の装置を使
用したスケジューラーを提案した13）14）．混合整数計画法
（MIP）を用いて，実行時間を最小化する最適なスケ
ジュールを生成している．これにより，生命科学実験の
複雑な依存関係をスケジューリング問題に落とし込みつ
つ，それを満たす効率的なスケジュールを作成すること
に成功した．
生命科学実験におけるスケジューリングは，複雑な依
存関係とダイナミックな状況変化を伴うため，今後も研
究が進展していくと考えられる．例えば，静的スケ
ジューリングをより発展させることによって行われる実
験の時間的見積もりを立て，実際の実験では動的なスケ
ジューリングによって実験の進行状況に応じた実験を行
うような方向性や，はじめからスケジューリングを行う
ことを前提として実験プロトコルを記述する方向性など
が考えられる．逆に，スケジューリングの結果を元に実
験プロトコルを改変する方向性も考えられる．いずれに
せよ，実用的な LAを実現するためには，スケジュー
ラーが重要な研究要素である．

4・2　搬送系
異なる機器間でのサンプルや試薬の搬送は人間のオペ
レーターが担っていた．例えば，下水中のウイルス
RNA検出実験において，自動分注機で調製された抽出
液の入ったマルチウェルプレートを汎用ヒト型ロボット
で処理する際には，人による搬送が前提となってい
る15）．一方で，搬送も自動化することでヒトへの依存性
を減らし，さらなる効率化や結果の安定化が期待でき
る．
複数の自動実験装置，機器間でサンプル移動させる場
合，搬送系が重要な役割を果たす．生命科学分野におい
てサンプルはプラスティック製のマイクロチューブやマ
ルチウェルプレート，ディッシュに収められているた
め，これらの搬送が必要となる．搬送系には，レールを
使ったもの，スカラロボットなど固定させたものを実験

台の上や側面に載せたもの，リニアモーターを用いて浮
かせたトレイ平行移動させるもの16），移動ロボットなど
様々な種類が存在する．
近年，ヒト型ロボットと搬送系を連携させる事例も増
えている．例えば，CO2インキュベーターとヒト型ロ
ボットをレールで接続することで，ヒト型ロボットの届
く範囲の外に置かれた CO2インキュベーター内のサン
プルをヒト型ロボットの実験に供することができるよう
にしたものがある17）．また，ICHIROでは，ヒト型ロ
ボットを AGV（automatic guided vehicle，無人搬送車）
に搭載し，実験作業だけでなく，ラボウェアやサンプル
の搬送も担わせている12）．化学分野の LAにおいても，
AGVや AMR（autonomous mobile robot，自律型移動
ロボット）を用いた複数の機器の連携例がある18）．加え
て，搬送のみを担当する自走式ロボットに実験室内や実
験室間でのサンプルの搬送をさせるという方向性も報告
されている19）．
生命科学分野の LAにおいて，どの種類の搬送系が最
適かは，現時点では結論はでていない．今後，事例を蓄
積することで，実験室の規模や機器の種類，連携量に応
じた最適な搬送系の選択基準が形成されると期待してい
る．

5　ま　と　め

LAとヒト型ロボットの導入は，生命科学研究および
医療分野における実験効率の向上と再現性の確保に大き
く寄与している．なお，本稿では触れなかったが，ヒト
型ロボットは化学分野のナノ粒子製造など，生命科学以
外の分野でも応用が進んでいる20）．ヒト型ロボットの柔
軟性と高い操作精度は，多様な実験ニーズに対応できる
だけでなく，従来の手法では実現困難であった新たな実
験アプローチを切り開く可能性を秘めている．特に分析
化学とラボラトリーオートメーションの融合の観点から
は，これまでの分析化学における主要な焦点であった測
定器や測定原理に関する研究開発に加え，試料調製・前
処理・データ取得までの一気通貫なワークフローを見越
した分析測定法や機器開発を期待したい．より多くの研
究者や開発者が自動化を前提とした研究開発を頭の片隅
に置くことで，さらなる技術革新と効率化が進み，AI

やロボットの後押しを受けて分野全体が加速することが
見込まれる．
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1　は じ め に

何らかの機械装置が自動的に作動する装置は古代から
存在していたようだが，自動化されたシステムが人類の
文明に決定的な役割を果たすようになったのは 20世紀
に入ってからである．人間が行っていた労働の一部，ま
たはすべてを機械によって自動的に行うことで工業製品
を大量生産するファクトリーオートメーション（FA）
の技術は，現代の文明社会を支える不可欠の技術体系と
なっている．FAの歴史はかなり古く，1950年代にまで
遡るようだが，一方で FAの領域から少しでも離れると，
驚くほど自動化は進んでいない．最先端の研究を行って
いる研究機関であっても，実験室内でロボットが稼働し
ている姿を見ることはほぼない．ラボラトリーオート
メーション（laboratory automation, 以下 LA）という言
葉は確かに存在するのだが1）2），LAを本格的に導入して
いる研究室を私はほとんど知らない．試しに“laboratory 

automation”で文献検索をしてみればよくわかるが，
ヒットする論文の大部分は医学・バイオ分野であって，
これはつまり，他のほとんどの研究分野で LAは全く浸
透していないということを意味している．
分析化学の場合はどうであろう．分析機器に関しては
かなり自動化が進んでいるように思える．大手メーカー
から販売されている汎用の分析装置は，試料の自動供給
はもちろん，解析までほぼ自動で行える製品もある．こ
うした技術的進化は間違いなく研究者の負担の軽減に繋

つな

がっているが，一方で分析試料を調製する操作はまるっ
きり進歩が見られないように思える．その原因は主に三
つある．
一つ目の原因は，経済的理由である．LAを導入する
場合，投資した金額に対して得られる経済的メリットが
上回っていなければならない．しかしながら，LAのシ
ステムの構築にはそれなりの投資が必要であるが，それ
によって得られる経済的利益を予測することは簡単では
ない．その理由は，LAシステムを構築し，それを維持
するための予算規模が事前に算出しにくいからである．
筆者の経験から言えば，要求される LAシステムの規模
や内容はカスタマーごとにバラバラで，カタログ品を組
み合わせるだけで済むようなシステムには一度も出会っ
たことがない．そのため，必要とされている LAシステ

ムに応じた研究開発要素が必ず生じてしまい，予算的に
も時間的にも大きな安全マージンが必要となってしま
う．LAによって得られる経済的利益を算出することは
開発費の算出と比較すれば容易だが，システムの維持管
理費の算出が難しいため，トータルの経済性の予測は簡
単ではない．新たに開発した機器や手法が最初から完全
に問題なく動作するということは通常ありえず，プログ
ラムにも必ずバグがあるため，少なくとも 1年くらい
はバグフィックスとシステムの問題修正を続けなければ
ならないことになる．
大学においてはもっと深刻な経済的問題がある．安す
ぎる人件費の問題である．学生はタダで労働力を提供し
てくれる上，学費まで払ってくれる．さらにリサーチア
シスタントという超低賃金の労働力を確保することもで
きる．ピペド（ピペット土方（奴隷）の略）というスラ
ングが示しているように，奴隷が働いてくれている状況
で，どうしてわざわざ高いお金を払って LAシステムを
構築するだろうか．筆者の元には様々な企業からオート
メーションに関する技術相談が寄せられているが，大学
からの相談は一件もない．企業と大学の反応の差は極め
て明瞭であり，統計的に有意であることは間違いない．
筆者への相談件数のデータから推測するに，大学におい
て LAが進展する見込みは，今のところほぼゼロである．
二つ目の理由は，技術的問題である．端的に言えば，

LAシステムを構築する技術的難易度が高すぎるのであ
る．LAは FAと違って，専用の生産ラインを新たに建
設するようなことは基本的にはできない．新規に大きな
実験棟を建設できる場合もあるが，その場合であっても
工場とは比較にならないほど空間的制約は大きい．しか
も，たとえ十分な実験空間と予算が確保できた場合で
あっても，そもそも LAシステムを構築できる技量を
持ったシステムインテグレーターが極端に少ないため，
誰にシステムの構築を依頼していいのかわからないこと
になる．LAシステムの開発を生業とする会社もなくは
ないが，筆者の感覚から言えば，本当に現場で必要とし
ているような高度な LAシステムを構築することは困難
である．システム構築に必要な技術を持った技術者が分
析や湿式化学の技量をも兼ね備えている可能性は限りな
くゼロに近いため，システム技術者と現場の分析作業員
の意思を統一するのは容易ではない．加えて，たとえ両

特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―特集　DX時代における分析化学 ―データ分析から自動化まで―

複雑な湿式化学操作を完全に自動化するための方法論

大　澤　 崇　人
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者の意思をうまく統一できた場合であっても，現場で使
用しているメーカーも規格もバラバラな各種理化学機器
を一つのオートメーションシステムとして統合制御する
ことは容易ではない．

LAが進まない三つ目の理由は，実験を自動化しよう
という意思がそもそも欠如していることである．現場の
分析作業員が，自らの作業を機械によって自動化してし
まったら，極端な場合職を失いかねない．自動化とは，
すなわち職場から人間を排除することに他ならず，現場
の人間が積極的に自動化を推し進めようとするわけがな
い．経営者が自動化を推し進めようとした場合であって
も，現場で何十年も変わらずに行われている実験操作に
疑問を挟むことはなかなかできることではない．自動化
できない理由は幾らでも現場に存在しているのであり，
実験操作を変えられない合理的理由は枚挙に暇がない．
例えば品質保証の場合，実験操作は完全に標準化されて
いるので，その手法を変更することは絶対に許されない．
これら三つの障碍によって LAの開発は妨げられてい
るのだが，逆にこれらの問題が全て解決されたときに
LAは一気に推進される．一度 LAシステムを構築した
ならば，その圧倒的な経済性と効率性に驚嘆することに
なるだろう．次章以降は筆者が実際に開発してきた LA

システムについて紹介していくことにしよう．

2　LAシステムの構築

2・1　自動即発 γ線分析システム
筆者が最初に開発し，現在も進化し続けている LAシ

ステムが自動即発 γ線分析システムである（図 1）3）4）．
このシステムは湿式化学の操作を含むものではないが，
筆者が持つ制御技術とシステム構築のフィロソフィーを
色濃く体現したものであるため，触れておくことにする．
研究用原子炉 JRR-3に即発 γ線分析装置（prompt 

gamma-ray analysis system, PGA）が設置されたのは平成
初期であり，筆者がこの装置を引き継いだ時には既に建
設から 20年以上が経過していた．当然ながら操作はす
べて手動であり，ユーザーは徹夜で試料交換をし続けな

ければならず，実験には多大な労力を必要としていた．
本システムの技術的な話をする前に，なぜ筆者が本装
置を自動化しようと考えたかについて触れておかなけれ
ばならない．なぜならば，LAの実現において最も重要
なことは，その動機だからである．筆者が PGAを自動
化した理由は，追い詰められていたからである．東日本
大震災と原発事故の影響で JRR-3は長期停止に追い込ま
れたが，再稼働後には筆者が一人で PGAを運転しなけ
ればならない状況であった．人員が削減されたからであ
る．研究炉は稼働し始めると 24時間稼働のため，一人
で運転し続けることはどうやっても不可能なのだ．PGA

は供用施設であるため，様々な大学，企業，研究機関の
研究者が利用しており，絶対に運転を止められない事情
がある．そこで，自分を過労死から守るためにはロボッ
トを導入し，装置を完全に自動化するしか道はなかっ
た．

PGAを自動化するにあたって採用した基本方針につい
て説明しよう．本装置はかなり古い装置ではあったが，
分析装置としての性能は優れていたため，分析性能にか
かわる装置内部には一切手を加えなかった．ハードウェ
ア構成は，安定性よりも柔軟性と拡張性を重視する方針
から，PCからすべてを制御する方式とした．制御プログ
ラムは LabVIEWで開発し，ハードウェアインターフェー
スは National Instruments（以下 NI）社の CompactDAQ

を採用した．LabVIEWは NI社（2023年にエマソン・
エレクトリックに買収）が開発したグラフィカルプログ
ラミング環境で，計測制御用プログラムの開発でよく使
われている．γ線の測定ソフトは，ユーザーへの配慮か
らそれまで使用していた SEIKO EG＆Gのスペクトルナ
ビゲータをそのまま利用することとし，PCは測定用と
制御用の 2台を使用し，両者の間を TCPで通信する構
成とした．現在は γ線測定プログラムも自ら開発した
ため，PCは 1台のみになっている．三菱製の多関節ロ
ボットとCompactDAQの間はデジタル I/Oで通信する．
このハードウェア構成は一般的とは言い難いが，

LabVIEWを採用したことにより高い拡張性と柔軟性を
獲得している．筆者が開発した制御プログラムである
AutoPGA（図 2）には非常に多彩な機能が盛り込まれて

図 1　全自動化された即発 γ線分析装置（PGA） 図 2　制御プログラム AutoPGA
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おり，単に自動的に分析を行うだけでなく，測定した最
新の測定データをユーザーにメールで自動配信したり，
簡易的なデータ解析まで行える．実装している機能があ
まりに多いためいちいち紹介はしないが，AutoPGAは
機器の制御から解析までを一つのプログラム内で実行し
ており，月数回ものペースでアップデートされている．
Programmable logic controller（PLC）を採用しなかっ
た理由は，こうした無限の拡張性を持たせたかったから
である．LabVIEWは比較的ハードウェアリソースを食
いがちな開発環境ではあるが，最新の PCを導入し，メ
モリーを大量に積めば何の問題もない．LabVIEWのプ
ログラムを長期間安定に動かすにはコツが必要であるこ
とは認めるが，プログラミングの技量があれば安定して
動かせる．実際 AutoPGAのバグが原因でシステムが停
止したことはこれまで一度もない．安定性という観点で
は PLCの方が上ではあろうが，実績の上から言えば PC

ベースの LabVIEWシステムでも何ら支障はない．
PGAを自動化した効果は，まさに絶大であった．最
大 14個の試料をセットして自動分析を開始すれば，あ
とはすべてが自動で，人間が行うことは何もない．自動
化システムが導入されて以降，徹夜で実験するユーザー
は一人もいなくなった．労働時間が大幅に圧縮されただ
けでなく，管理区域に入っている時間が短縮されたこと
で，被ばく量の低減にも繋がっている．本システムの構
築に要した費用はわずか 700万円ほどで，その経済効
果は想像以上であった．ただし，ハードウェア設計から
ソフトウェア開発まですべて筆者が自分で行ったため，
このような計算になっていることは留意していただきた
い．外注ゼロでハードウェアの素の価格だけなら，この
程度の予算規模で自動化システムは構築できるという話
である．

2・2　Sr-90半自動分析システム
自動即発 γ線分析システムの開発で培った自動化の
ノウハウを最初に湿式分離に応用した自動化システムが
Sr-90半自動分析システムである5）．Sr-90は福島第一原
子力発電所の事故によって分析のニーズが急激に高まっ
た核種の一つである．その分析前処理に多大な労力が必
要であったことから，少しでも省力化できないかという
要望があり，自動化システムの開発に取り組んだ．Sr-90

の分析前処理には複雑な湿式分離が必要であったため，
その前処理工程を三つに区分し，それぞれを自動化する
こととした．すなわち，①有機物を酸化剤で煮込む湿式
分解，②沈殿の生成と減圧ろ過による化学分離，③イオ
ン交換による分離精製，の三つである．それぞれの工程
は独立した LAシステムであり，工程間での試料の受け
渡し等は人間が行う必要があるため，半自動という言葉
を使っている．ここで使用している制御技術と設計思想
は自動即発 γ線分析システムから継承されたものであ

るが，湿式化学の実験を自動化するために新たに開発し
た技術も多く存在する．以下，それぞれのシステムにつ
いて簡単に解説しよう．

2・2・1　有機物を酸化剤で煮込む湿式分解
分析の測定対象としていたのは海産物であったため，
分析の最初の工程では酸化剤を使って試料中の有機物を
完全に分解する必要がある．そこで，ビーカーに入れた
海産物試料に酸化剤を適宜加え，ホットプレート上で煮
込む作業を自動化した（図 3）．
本システムでは直交ロボットを使用した．ロボットに
はカメラが搭載されており，ホットプレート上に並べた
ビーカーの液面状態をマシンビジョン（画像認識）に
よって確認しつつ，適切なタイミングで硝酸と過酸化水
素を加えていく．酸化剤の投入には定量送液ポンプを使
用した．本システムで最も重要な点は，試料を酸化剤で
反応させている間に突沸させないことである．自動化シ
ステムで試料を突沸させないためには，ホットプレート
の温度を制御する必要があるが，市販のホットプレート
は外部制御できないため，外部制御できるようにホット
プレートを改造した．湿式分離の LAシステムの開発で
は，市販装置の改造はほぼ必須の技術である．
突沸を防ぐためには，ホットプレートの温度制御だけ
では不十分で，突沸の前兆現象を事前に捉えて適切なタ
イミングで撹

かく

拌
はん

する必要がある．しかし，撹拌棒を用い
てしまうとそれを洗浄する操作が必要となり，コンタミ
の原因にもなるため，できるだけ避けるべき操作であ
る．そこで非接触でビーカー内の溶液を撹拌する方法を
開発した．LAシステムの開発においては人間が行って
いる操作をそのまま自動化することが合理的でない場合
が多いため，実験操作の一つ一つを丹念に検証し，可能
ならばロボットに適合した方法に置き換えていくことが
重要である．
突沸の前兆を捉える方法としてはマシンビジョンを活
用した．液面を動画で撮影し，微弱な液面の変化を動画
の微分値によって検知し，突沸を予知する手法を開発し
た．この手法の開発は簡単ではなかった．目視で突沸前
の状態を観察したものの，突沸の前兆を捉えることはで

図 3　ホットプレート上で海産物を煮込む操作
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きなかった．試料の酸化が進むと溶液が濃縮されて粘度
が上昇するため，突沸の直前であっても液面の揺らぎを
人間の目では認識できないのである．一方，マシンビ
ジョンでは人間の目では把捉できない液面変化を検知す
ることができた．さらに，加熱温度と突沸との相関関係
のデータを収集した．このデータを先のマシンビジョン
と組み合わせることで，突沸を 100パーセント防ぎつ
つ酸化剤で試料を煮込む作業を自動化することに成功し
た．分解の進捗はビーカー内の試料の色（RGBの情報）
で判定し，ある閾値よりも白くなったら終了と判断する
ことにした．

2・2・2　沈殿の生成と減圧ろ過による化学分離
沈殿を生成し，減圧ろ過によってそれを分離する操作
は湿式分離においてよく行われる操作の一つである．本
システムでは 2台の多関節ロボットを用いて人間が行っ
ている作業をできるだけ忠実に再現する方針を採用した
（図 4）．ろ過鐘と陶器製のブフナー漏斗など，各種器具
は人間が使用するものをそのまま利用している．本工程
では pH 調整，沈殿生成，沈殿熟成，減圧ろ過，試薬の
投入といった操作が自動で行われるが，後述するように
LAの実現という観点からはあまり合理的な手法ではな
かった．とは言え，人間の動作をそのままロボットで模
倣させるという力技でも自動化することは可能であっ
た．

2・2・3　イオン交換による分離精製
本工程では，イオン交換カラムを使って目的元素の精
製を行う．イオン交換カラムと送液ポンプ等を組み合わ
せ，自動的に試薬をカラム上方から滴下する．この際，
カラムの液面を検知して試薬の過不足を判定する．試薬
が不足していれば送液ポンプで適宜試薬を供給すること
で，洗浄液と溶離液の投入量を自動で調整する．当初は
マシンビジョンで液面を判定していたが，後にレーザー
光と CdS検出器，および透明体検出センサーに変更し
た．

2・3　自動 Se-79分析前処理システム
Sr-90半自動分析システムの開発後に，一連の湿式分

離の工程のすべてを完全に自動化したシステムの開発に
取り掛かった．それが自動 Se-79分析前処理システムで
ある（図 5）．ドラフト前に走行軸を敷設し，その上に
2台の多関節ロボットを載せることでロボットの稼働範
囲を大幅に拡張している．このシステムは福島第一原子
力発電所の廃止措置に伴って発生する膨大なコンクリー
ト廃棄物の分析を行うために，放射性核種分析を自動化
するためのフィージビリティースタディーとして開発し
たものである．Se-79の分析前処理は複雑であるため，
処理工程ごとではなく，要素技術ごとに少し解説してみ
たい．

2・3・1　LAシステム開発の方法論
まず，本システムを開発する上での方法論について解
説したい．これまで紹介したシステムと同様，制御プロ
グラムは LabVIEWで開発しているが，それぞれ使用し
ているハードウェアが異なる．PGAでは CompactDAQ，
Sr-90システムでは PXI，そして Se-79システムでは
CompactRIOを使用している．しかしこれは大きな違
いではない．
筆者にはシステム設計上のフィロソフィーがあり，そ
れが端的に表れているのが本システムである．ここで採
用されている LAシステム開発の基本的理念は以下に集
約される．

① 機械同士の通信にヒューマンインターフェースを絶
対に介在させない
② 人間主体ではなく機械主体
③  LabVIEWによる完全な統合制御

一つずつ説明しよう．まず，機械同士の通信にヒュー
マンインターフェースを介在させないことは一種の美学
でもあるが，それ以上にロボットの誤動作をゼロにする
ためでもある．市販されている理化学機器が外部制御の
ためのインターフェースを持っていない場合，それを

図 4　沈殿生成と減圧濾過の自動化

図 5　自動 Se-79分析前処理システム
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LAシステムに組み込むためには大まかに二通りの方法
がある．一つ目の方法は，その機器が備えているヒュー
マンインターフェース（ボタンやツマミ等）をロボット
で操作する方法であり，二つ目の方法は，外部制御でき
るように装置を改造する方法である．多くの LAシステ
ムでは前者を採用しているが，筆者は前者の方法を基本
的に採用しないことにしている．オートメーションとは
機械だけのシステムを構築し，そこから人間および人間
的要素を排除することである．日本人同士で会話する際
に，一度中国語に翻訳して，それを再度日本語に翻訳し
て会話するようなことはしないだろう．それは不合理だ
からである．
次に，本システムでは人間主体ではなく機械主体にシ
ステムが設計されている点を解説したい．Sr-90のシス
テムでは，人間の動作を実直にロボットで再現する方法
論を採用したが，これはあまり合理的ではなかった．人
間が使用する機器は人間工学に基づいて設計されている
ため，ロボットハンドで把持し，操作するためには様々
な工夫が必要である．機器がロボットに最適化されてい
ないので，誤動作の原因にもなりかねない．誤動作を防
ぐためには，すべての機器の形状と操作方法をロボット
の視点から再構築した方がよいのである．そこで，本シ
ステムでは Sr-90のシステムで採用した方法論を見直し
て，減圧ろ過と分注の手法を根本的に再構築することに
した．これらについては後程詳述する．
最後に，LabVIEWによる完全な統合制御について説
明しよう．LAシステムを構築する際に，最初に考えな
ければならないことは基本的なハードウェア構成であ
る．一度ハードウェア構成を決定してしまうと，後から
それを変更することは簡単ではない．ではどんなハード
ウェア構成を採用するべきなのだろうか．結論から言え
ば，それは開発者の好みでよい．LAシステムの設計は
開発者の趣味趣向が反映されてしかるべきであり，好み
のハードウェアを選択すればよい．だから PLCを使っ
てもよいし，ロボットコントローラの機能だけでシステ
ムを構築しても構わない．筆者が LabVIEWによってシ
ステムを構築しているのは単なる好みの問題であり，本
システムではその設計思想を極限まで突き詰める方針を
採用した．当初は LabVIEWと PLCを組み合わせた構
成で開発を進めていたのだが，途中から方針転換して
LabVIEWだけですべてを統合制御するシステムとした．
ロボットも LabVIEWから直接制御するかなり変則的な
構成であったため，ロボットのティーチングプログラム
から自分で開発することとなった．

2・3・2　ハードウェア構成とソフトウェアの構造
本システムのハードウェア構成を図 6に示す．シス
テムには 11種類のハードウェアが含まれており，これ
らが連係動作することで自動的に分析前処理が行われ

る．LAシステムの開発にとって最も困難な障壁のひと
つは，使用するすべての理化学機器が外部制御できなけ
ればならない点である．一つでも制御できない機器が存
在した時点で自動化は不可能になるためである．しかし
多くの理化学機器は外部制御機能を持っていないため，
自動化のためにはこれらの機器を改造するか，新たに機
器を開発する必要がある．図 6に示されている機器に
おいても多く機器が改造，または新規開発されている．
LAを実現するためには，市販の機器を外部制御するた
めの技術的オプションを数多く持っている必要がある．
本システムでは，理化学機器に最初から備わっていた
既設のヒューマンインターフェースをそのまま使用した
ものは一つもなく，すべての機器は直接 LabVIEWから
制御できるようになっている．以下，制御プログラムの
構成に関して少しだけ解説したい．
まず，すべての機器の制御プログラムを開発しておく
必要がある．本システムではロボットの基本制御と
ティーチングに関しても LabVIEWで開発している．そ
の上で一連の湿式分離の操作を分析して，ある程度の動
きのまとまりに分類していく．LabVIEWではプログラ
ムのことを VI（virtual instruments）と呼び，VIは階層
化させることができる．そこで本システムにおいては，
ロボットの動作を三つに階層化している（図 7）．まず，
最も基本的な動きを基本動作レイヤーとしてまとめてい
き，それらを組み合わせることで共通動作レイヤーが組
み立てられている．最後に共通動作レイヤーを組み合わ
せることで複合動作レイヤーに属する複雑な操作を実現

図 6　自動 Se-79分析前処理システムの概略図

図 7　LabVIEWの制御 VIのレイヤー構成
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する．一度基本動作レイヤーのプログラム群を完成させ
てしまえば，あとはそれらを順番に呼び出すだけで，ロ
ボットの動きを簡単に組み立てられるようになる．この
ように，最初からプログラムの階層構造を設計しておく
ことで，どんな複雑な動作であっても簡単にプログラム
を組み立てられるようになる．

2・3・3　「ろかすま」と「ぴぺすま」
本システムで特筆すべき点として，全く新しい減圧ろ
過装置と，外部制御可能なマイクロピペットを自作して
システムに導入している点が挙げられる．それぞれにつ
いて少し解説しよう．

Sr-90のシステムでは減圧ろ過にろ過鐘を使用してい
たが，この方法には幾つかの問題があった．まず，ろ過
鐘が重く，組み立てと解体に時間と手間がかかる．ろ過
鐘が大きく，狭いドラフト内での場所の確保が難しい．
接続したホースの張力に起因する安定性の悪さなど，自
動化するためにはかなりの苦労を強いられた．そこでろ
過鐘を使用した減圧ろ過の操作を根本的に見直し，ロ
ボットに最適化した減圧ろ過装置を開発した（図 8）．
アクチュエータによって上下に動く基台の上に専用の
フィルターユニットが設置できるようになっており，基
台が下がると基台がビーカーとゴムで密着できるように
なっている．真空ポンプが作動するとビーカー内部が減
圧されてろ過が開始され，圧力を監視してろ過の終了を
判定する．この装置の開発によって，減圧ろ過の工程は
劇的に効率化された．
次に，外部制御可能なマイクロピペットについて述べ
よう．湿式化学の LAを実現する上で多くの人間が躓く
工程の一つが分注である．その理由は，外部制御可能な
マイクロピペットの機種が著しく限定されていること，
チップが自動で排出できないこと，ピペットの形状がロ
ボットで直接把持しにくいことである．これらの問題を
解決するために，独自にピペットを開発した．完全な外
部制御式で，モーター駆動でチップの排出が可能であ
り，形状を円筒形としたためロボットハンドで容易に把
持できる．
これら二つの機器は特許を取得しており6）7），㈱藤原

製作所から製品された．それが「ろかすま」と「ぴぺす
ま」である（図 9）．ろかすまは人間でも使用できるよ
うに仕様変更した減圧ろ過装置であり，ろ過鐘と比較し
て遥かに簡単に減圧ろ過が可能である．ぴぺすまもコン
トロールボックスから人間が操作でき，フットスイッチ
を使えば足でも操作できる．また USBからのコマンド
入力に対応しており，簡単に外部制御ができる．

3　お わ り に

本稿では筆者が開発した LAシステムについて簡単に
解説してみたが，システムの詳細については紙幅の制約
からほとんど解説できなかった．しかしながら，湿式化
学の複雑な操作であっても自動化することが不可能では
ないことは理解していただけたのではないかと思う．
LAに興味を持ち，自分のラボでも LAシステムを導入
してみたいという読者がおられることと思うが，多くの
方は何をどうして良いのかわからないのではないかと推
察する．LAを生業とする企業が提供しているモジュー
ルがそのまま使えるケースであれば自動化は簡単である
が，おそらくそのようなケースの方が稀だろう．ラボご
とに自動化したい実験操作は全く異なる上，規模も違
う．大学の実験室であればごく少量の薬液しか使用しな
いだろうが，LAを必要としているような施設の多くは
小規模のシステムでは満足できないだろう．よって多く
の場合，新規にシステムを開発するしかない．
現状，実際に使用できるレベルの LAシステムの開発
はかなり敷居が高い．筆者が開発したような LAシステ
ムを他の施設で見る機会がほぼないのも，本稿で解説し
たような様々な要因があるためである．とは言え，深刻
な人口減が続く我が国において，LAは絶対に必要な技
術である．少なくとも筆者は自動化されていない PGA

を運転する体力も気力も持ちあわせていない．LAなし
では本稿を書く時間すら確保できないということであ
る．もし LAを導入してみたいと思われる読者がおられ
たら，一度筆者へ相談してみてはいかがだろうか．図 8　ロボット専用の減圧ろ過装置

図 9　「ろかすま」と「ぴぺすま」
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1　身近にいる脇役たち

1・1　様々な産業への応用
食品，化粧品，医薬品企業に在職する化学系研究者の
多くにとって，標題の物質は身近だが，バイオ系の研究
者はそれぞれの違いや特徴を知らない場合が多い．しか
しながら，世界的にはこれらの物質を用いるライフサイ
エンス分野の研究開発や，バイオテクノロジー市場は急
拡大をしており，今後，加工食品への応用，サニタリー，
洗浄剤，化粧品，医薬品の補助的役割，研究ツール，健
康診断ツールとしてこれらの物質が利用され，主役には
ならなくとも，「最大にして最強の脇役」として非常に
重要なものとなっていくことが予想される．
例えば，先進国では仕事場や住居が都市へ集中し，ま
た共働きが増えることなどにより，生鮮食品を料理する
機会が減り，加工食品に依存する割合が増えて来てい
る．そのような加工食品をいつでも美味しく食するため
に，乳化剤が活用され，食品中においてそれらはドロッ
プレットの形状で存在している．あるいは PCRを高精

度に行うために，ドロップレット 1個に一つの遺伝子
が入るように作成し，ddPCR（droplet digital PCR）を
行い，蛍光色素で検出する．この技術でウイルスを 1個
の単位でカウントできるようになる．他にもベシクルの
ように細胞に見立てて，膜表面に生体分子を結合させ，
医薬品や診断キットとして活用することも考えられる．

1・2　エマルション─両親媒性分子の集合体─
Emulsionという英語を日本語訳すると，乳剤（乳化
剤）乳濁液，乳濁と出てくる．日本語でも「エマルショ
ン」は，上記同様，乳化剤そのものから乳化の状態まで
広い意味を持って使用されている．日本油化学会の定義
では「互いに混ざり合わない二種類の液体（水と油な
ど）のうち，一方の液体が微粒子となって（分散質），
他方の液体（分散液）中に分散しているものをいう」と
ある1）なので，その物質自身でもあり，その全体の状態
とも意味としては読み取れる（図 1）．
「乳化」という名称は文字どおり，生乳の状態がその
ような物であったことが所以である．市販の牛乳は 3.6

～4.0 ％ の乳脂肪分が含まれており，1000 mLパックで
換算すると 40 mL弱の脂肪が含まれていることになる．
しかしながら，これらの脂肪は牛乳の上部には浮いてお
らず肉眼では観察できないサイズの粒子として存在す
る．生乳内の脂肪粒子は 10 μm以下で大きさにばらつ
きがあるため脂肪とそれ以外に分離しやすいが，市販の
牛乳の脂肪は均質化（ホモジナイズ）により 2 μm以下
の微小粒子として o/wドロップレットの状態にされて
おり構造が安定し脂肪分とそれ以外に分離しにくくなっ
ている．この構造を安定させる働きをしているのが界面
活性剤であり，牛乳の場合は元々含まれているタンパク
質「カゼイン」がその役割を担っている．
最近スーパーで買い物をしていると，加工食品の原材
料欄に乳化剤（ダイズ由来）との記載が増えた．これは

話　　題

エマルション，ドロップレット，
ミセル，ベシクル，リポソーム
―「小さな最強の脇役」たち―

平 藤　 衛

Emulsions, Droplets, Vesicles, Liposomes “̶The Strongest Supporting Players”̶

図 1　エマルション─両親媒性分子集合体の各名称と構造
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人体にかかわる物質を生物由来成分へ置き換えようと
する働きであり，このような生物由来の界面活性剤を
「バイオサーファクタント」と呼ぶ．このバイオサー
ファクタントは主に植物成分や微生物の代謝物から見い
だそうとする動きがあり，今後更に研究開発が活性化す
る分野となる．またこの分野は欧州の競争力が強い．
フランス料理のソースは乳化させることが基本で，そ
れが味わいをもたらしている．また同国のマルセイユで
は 14世紀ごろに石鹸産業が発達したこともあり，多く
の乳化剤企業が存在する．加えて，乳化剤のグローバル
リーダー企業は，オランダ，ドイツ，アイルランドなど
欧州に集中している．

2　エマルションの生成・分析方法

2・1　エマルションの主な生成方法
一例としてドロップレットを生成するにあたり，その
生成と構造維持には主に「せん断力」と「油水界面張
力」が関係する．このせん断力を生じさせる手法として
は，①ミキサー，マグネチックスタラーなどを用いる撹

かく

拌
はん

法②フィルター，多孔質を用いるろ過法，③マイクロ
流体デバイスの十字，T字，段差を用いる流路チップ法
などが挙げられる．
中でも流路チップ法は比較的新しい技術となり，生産
現場には導入されていなかったが，新型コロナウイルス
の mRNAワクチン生産現場において分解しやすい
mRNAのカプセルとなる LNP（Lipid NanoParticl＝脂
質ナノ粒子）を生成する際に必要性に迫られ急遽大量導
入された経緯がある．また，今後mRNA医薬やmRNA

ワクチンの市場拡大も見込まれることから，流路チップ
法の利用が増えていくことも予想される．LNPは先の
図にある分類には当てはまらず，o/wドロップレット
の内側油滴部に RNAが固定されている構造となる2）．
なおかつ，外膜の親水部にはコレステロールや PEGな
ども含有し様々な機能を持たせている．

2・2　流路チップを用いたドロップレット生成
2・2・1　チップ材質と試薬
流路チップでドロップレット生成を始めるにあたり下
記の準備が必要となる．①目的とするドロップレットの
種類決め，②目標サイズ，③流路チップの材料選定，④
流路設計，⑤鋳型製作，⑥流路チップ製作，⑦試薬の準
備，⑧送液装置の準備，などである．例えばドロップ
レットを生成する際に流路の材質は w/oでは疎水性，
o/wでは親水性でなければならない．前者 w/o生成の
流路材質としては，PDMS，PS，COP，PET，PMMAな
どとなり，後者 o/w生成の材質としては，ガラス，シ
リコン，ステンレス，あるいは表面に親水化処理を施し
た上記のプラスチック類などが挙げられる．また，準備
する試薬は a．溶剤，b．界面活性剤，c．内包したい溶
液に分けられ，w/oの場合の溶剤は，フッ素系，炭化
水素系（ミネラルオイル含む），シリコーンオイル系な
どであり，o/wの場合の溶剤は水，アルコールなどで

ある．これら溶剤に界面活性剤が溶解され，ドロップ
レットの構造維持に寄与する．更なる安定化のために内
包したい溶液側にも界面活性剤を溶解させることもあ
る．

2・2・2　送液方法
流路チップに溶剤＋界面活性剤の溶液と内包したい溶
液をそれぞれ異なる流路からチップに流し込み，合流部
で高速にぶつけたり，流路構造の角を用いたりすること
でせん断力が生じ，サイズの再現性が高いドロップレッ
トを生成することが可能となる．チップに溶液を流し込
む方法は大きく分けて加圧法と吸引法があり，加圧法で
はシリンジポンプやガス圧を用いる．吸引法では加圧と
同様にシリンジポンプを用いたり，陰圧にしてバルブを
開放する方法，あるいは PDMS製流路チップに微細な
凹凸構造を付加し，表面積を大幅に増加させ，チップ全
体を脱気し大気圧に開放することで装置が無くても送液
するポンプレス法などが挙げられる．

2・3　求められる分析方法
溶液中の微粒子を分析するにあたり，存在の有無・サ
イズ分布・存在位置・内包液成分・膜成分などを調べた
いという要望があり，それに応じた分析装置が必要とな
る．既によく用いられる方法として，動的光散乱による
サイズ分布測定，NMRによる成分の構造予測，ラマン
顕微鏡による物質分布観察などがあるが，内包液成分の
分析などを質量分析で行いたくとも界面活性剤がノイズ
となり測定できないことも多く，また膜成分においては
厚みがマイクロメートル以下になるため，光学顕微鏡で
の観察も困難となる．
このようにエマルションの分析方法はいまだ確立して
いるとは到底言えず，今後は蛍光色素などのプローブを
用いたり，クライオ電顕やプローブ顕微鏡などでの動的
観察，あるいは非イオン性の界面活性剤を用いてエマル
ションを生成し質量分析装置で内包液の検出を可能にす
るなど様々な工夫が必要となる．
日本も「エマルション産業」を今後も発展させて独自
の強みとしていくには，これらの分離精製技術・計測分
析の知見も同時に発展させていくことが重要である．
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●  食品中に含まれる揮発性フェノールの
DART質量分析

食品中の揮発性成分は，その香りや味に重要な役割を
果たしており，品質評価や管理において重要な指標とな
る．近年，揮発性成分の定量には，GC-MSが広く用い
られている．一般的に GC-MSでは，干渉物を除去し，
分析対象となる揮発性成分を濃縮するための抽出過程が
必要であり，ヘッドスペース -固相マイクロ抽出法（HS-

SPME）は簡便な抽出法として知られている．しかし，
HS-SPME-GC-MS分析は，SPMEと GC分離に時間を要
するために迅速性に欠けるという課題がある．
こうした課題を改善する為に，SPMESHとリアルタ

イム直接分析質量分析法（DART-MS）を組み合わせた
HS-SPMESH-DART-MS分析が提案された1）．SPMESH

は，薄層マイクロ抽出（TFME）の一種であり，マルチ
ウェルプレート上に配置することで，あらかじめ充塡さ
れたサンプルウェルからヘッドスペースの揮発性成分を
抽出することができる．他の TFME技術と同様に，体
積に対する表面積の比が大きいため，従来の SPMEと
比較して，抽出速度や抽出量の増大が期待できる．ま
た，DART-MSは，通常必要とされるクロマトグラフィー
による分離を行わずに，分析対象物を直接イオン化し，
分析する迅速な分析法として知られている．これらを組
み合わせた HS-SPMESH-DART-MSだが，低揮発性成分
の SPMESHへの抽出には時間を要するほか，試料の直
接分析に伴う同重体干渉により，分析精度が低下するこ
とも報告されている．
そこで Batesらは，重水素化無水酢酸により揮発性
フェノールを誘導体化することで，SPMESHへの抽出
を容易にし，DART-MSにおける同重体干渉を抑制する
ことを可能にした3）．揮発性フェノールは，食品や飲料
において好ましくない香りとされるため，品質管理の観
点から測定されているが，一般的に揮発性が低く，分析
は容易ではない．このような分析対象物において，ぶど
うジュースやワインなどのマトリックス存在下で，同重
体干渉を軽減させ，再現性が高い堅牢な分析を実現し
た．また分析の所要時間は，24サンプルで約 80分，1

サンプルあたり約 3.5分である．これは，1サンプルあ
たり 40～60分を必要とする従来の SPME-GC-MS分析と
比較しても，迅速だと言える．
今後，抽出技術や誘導体化技術のさらなる改良が進む

ことにより，DART-MSを用いた食品中の揮発性成分の堅
牢かつ迅速な定性・定量が可能になることを期待したい．

 1） J.A. Jastrzembski, G.L. Sacks : Anal. Chem., 88, 8617 （2016）.
 2） J.P. Rafson, G.L. Sacks : J. Agric. Food Chem., 69, 12344 
（2021）.

 3） T.L. Bates, G.L. Sacks : Analytica Chimica Acta, 1275, 341577 
（2023）.

 〔九州大学大学院生物資源環境科学府　宮原 辰梧〕

●  水質状況モニタリングのための
数理データサイエンスを用いた分析技術

水は地域社会や国を維持する上で重要な役割を果たし
ており，飲料水のみならずさまざまな産業において欠か
せない重要要素である．水は上水，中水，下水の 3種
類に区分されている．特に上水用の水源は河川水のほ
か，ダム湖水，湖沼水，地下水などが挙げられる．上水
道では，人体に有害な物質が許容値以下であることな
ど，チェック項目をクリアした水のみが供給されてい
る．水質パラメータや貯水池の水質汚染物質を正確かつ
迅速に推定および識別する必要があることから，近年で
は，水質検査に関する研究開発では，数理データサイエ
ンスや人工知能技術を活用した取り組みが行われてい
る．

Zhangらは，安心安全な飲料水の確保を目的として，
貯水池の水質状況のモニタリングに関する研究を行っ
た1）．貯水池の水質保全では，カビ臭物質発生の原因の
一つとされている放線菌群集の検査が重要である．この
ため，季節ごとの放線菌群集の多様性と構成の変化を調
査することと，放線菌群集の構成とさまざまな水質の関
係を探ることを目的として，多変量解析およびバイオイ
ンフォマティクスによる解析を行った．実験では，ま
ず，採水したサンプルの物理特性（水温，濁度，pH，
電気伝導率，溶存酸素濃度など）の調査を行い，また，
放線菌群集の DNA抽出およびシーケンシングを行い，
その後，統計分析を行った．

1年間のサンプルを用いて水質と放線菌群集の構成の
傾向を観察したところ，春夏秋冬の四つの季節ごとで放
線菌群集構成における種の分布が変化することが示され
た．特に，冬が放線菌群集の構成が多様となり，一方で
夏に最も多様性が低くなった．さらに，水温が低くなる
冬に溶存酸素濃度や濁度による水質変化が大きくなり水
質が富栄養化していることが示され，それに応じて放線
菌群集も増加することが統計的に明らかとなった．
上記は数理データサイエンスを水質状況のモニタリン
グに活用した研究事例の一つである．今回取り上げた数
理データサイエンスや人工知能技術は異種で複雑な大量
のデータを扱うことが得意であることから，分析化学の
みならず他の様々な分野においても応用が期待できる．
 1） H. Zhang, S. Pan, B. Ma, T. Huang, D. B. Kosolapov, M. Ma, 

X. Liu, H. Liu, X. Liu : J. Environ. Sci., 137, 1 （2024）.
 〔室蘭工業大学　鈴木 元樹〕
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このたび日本原子力研究開発機構の松枝さんよりバト
ンを引き継いだ茨城高専の澤井と申します．松枝さんと
は互いに大学院生の頃から仲良くさせて頂いております
が，実は松枝さんのお師匠様である高貝先生（福島大）
と私の師匠（富山高専・間中先生）が兄弟弟子でして，
その繋

つな

がりによって松枝さんとも現在に至るまでふんわ
りと交流させて頂いております．さて，そのような縁で
頂いた今回の機会ですが，誌面をお借りして私のちょっ
とした趣味についてお話しさせて頂きます．
月並みなことですが，私は旅行を趣味としています．
同じように旅を好まれる方は多いと思いますが，「旅の
目的」という点に注目するとおそらく相当の多様性があ
るように思います．私はというと，最近は各地の産業遺
構や公害資料館を訪ねたりしています．何故ならば私の
研究テーマは土壌や廃棄物中の有害金属の化学分析や制
御に関連していますので，公害を現地で学び研究を深め
るために史跡踏査の真似事をしているのです．また茨城
高専では環境化学系の講義も担当しているので，このた
めの取材も兼ねていたりします．たとえばこれまでに四
大公害の被害を被った富山，新潟，水俣，四日市に建つ
それぞれの資料館や日立，足尾，別子の各鉱山の記念館
などを訪れたりしました．実際に歴史の現場に立ってみ
ると，高低差などの地形，植生，空気感，その土地に息
づく文化などを直接感じ，文献資料では得がたい解像度
で現場を知ることができます．取材した写真をふんだん
に使った講義資料の評判も上々ですし，余談に当地なら
ではのおいしいものの話でも振る舞えば学生達もそれな
りに興味を持ってくれるように感じます．
もう一つの旅の楽しみ方として，私の場合はその道中
を楽しむことを常としています．すなわち数多ある交通
手段やその組み合わせの妙を楽しみ，道を往くこと自体
が目的となるのです（目的と手段がひっくり返っていま
す）．残念ながら最近は余裕のある旅行がなかなかでき
ずもどかしいばかりですが…．さて「旅程を楽しむ」と
いうことで，私はかねてからスマホにインストールした
GPSロガーアプリを使用して旅の移動記録をとってい
ます．無料のものも含めて多くのアプリが世の中に出
回っておりますが，一番手軽なのが Google Mapでしょ
うか．おそらく多くの方が利用されているこのアプリで
すが，設定をちょっといじると「タイムライン」という
名前で訪問記録とルートを記録してくれるのです（例：
図 1）．これがなかなか便利で「あれ，あのときどんな

道通ったっけ？」という本人も覚えていない道の記録を
後で見返すことができます．いわゆるライフログのひと
つとして自分の人生の足跡を見つめ，分析するツールに
使えるのではないでしょうか（毎日職場にいる時間が長
すぎることもしっかりと記録され続けています）．
そのほかにも自治体境界の通過を記録して「訪問記

録」として自動的に日本地図が塗られていくものや，
バッテリー消費を抑えながら「滞在した場所と時間の記
録」のみに特化したものなど様々な GPSロガーアプリ
が存在します．旅行好きの方はご自分のスタイルにあっ
たものをご一考いただくと旅が一段と楽しくなるかも知
れません．
さて，右往左往と道草を繰り広げた本稿もそろそろ

「目的地」へと導かなければいけません．すなわち，次
の方へこのリレーのバトンを渡すときがやってまいりま
した．ということで次回のリレーエッセイは東北大学の
唐島田先生にお願いしたいと思います．冒頭でお話した
とおり，私は富山高専の間中先生の研究室で分析化学の
道を歩き始めたのですが，なんと唐島田先生はその時の
同期です．クラスメイトとして 15歳の時からの付き合
いですから，学会の知り合いというよりは「地元の友
達」の感覚です．彼がどのようなエッセイを書かれるの
かを楽しみにしつつ，筆を置きたいと思います．

 〔茨城工業高等専門学校　澤井 光〕

図 1　ある日の移動記録
縁あって熊本を訪れる機会があり，この日は水俣病資料館を訪
れた後阿蘇山頂に登っているようだ．途中お土産を買うために
寄った SAの記録も残っている．

リレーエッセイ

旅　と　道
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インフォメーション
◆

第 399回液体クロマトグラフィー研究懇談会

2024年 9月 20日（金）に㈱島津製作所東京支社イベント
ホール（東京都千代田区神田）にて標記研究懇談会が開催され
た．講演主題は「HPLC提唱後 55周年記念　HPLCの歩み」
として，HPLC装置に関連して 3題，カラム関連で 2題，質量
分析計関連で 1題，最後の講演総括を含め 7題の講演が行わ
れた．参加登録者は 23名であった．

1題目は㈱島津総合サービス　リサーチセンターの三上博久氏
により，「クロマトグラフィーの創始から HPLCの今日迄」の
演題で講演いただいた．クロマトグラフィーの先駆けとして，
1855年の Rungeによる“Self-grown pictures”として沪紙上の
リング状の色の帯を書籍に残したことが，Tswettによるクロマ
トグラフィーと最初に命名された論文が出版された 1906年の
半世紀以上前の出来事であったことは興味深い内容であった．
HPLCの初期からの装置・充塡剤の説明，さらにミクロ LC・超
高速 LCの説明をいただいた．最後に“Green chemistry”とし
て化学物質のライフサイクル全体において，人体および環境へ
の環境負荷を低減しようとする試みについて，有機溶媒の置き
換えの話があり，過去から最新の話題を詳しく説明いただいた．

2題目は㈱日立ハイテクサイエンスの清水克敏氏により，「日
立高速アミノ酸分析計の歩み」の演題で講演いただいた．アミ
ノ酸分析計の発表前のニンヒドリン光度法から 1958年の
Sparkmanによる「アミノ酸のクロマトグラフィー利用のため
の自動記録装置」の論文発表を経て，1962年に国産第一号の
日立アミノ酸分析装置 KLA-2形が完成し，その後 1964年に
KLA-3形，1971年に KLA-5形が開発されたことなど詳しく説
明いただいた．1975年に発表された 835形日立アミノ酸分析
計は，HPLCの高圧技術を取り込み，直径 5 μmのイオン交換樹
脂カラムを採用することにより，20種類のアミノ酸を 1時間
で分析することができるまでになったことを説明いただいた．
最後に現在のアミノ酸分析計についての説明があり，初期には
1分析 20時間以上要していた分析時間が，最新形では 30分以
下になり，高性能化が進められていることの説明をいただいた．

3題目は日本ウォーターズ㈱の島崎裕紀氏により，「20年目
を迎える超高速 LC」の演題で講演いただいた．高分離を達成
するためのカラムおよび LCシステムについて，van Deemter

の式を用い，A項，B項，C項の詳しい説明，また充塡剤粒子
の微粒子化によるカラム内拡散の低減や，装置配管および検出
器フローセル内で生じる拡散の低減についての詳しい説明をい
ただいた．2004年に UPLC（Ultra Performance LC）がWaters

社により開発されたことやそれ以降のさまざまな高速・高分離
LCに関する技術について LCカラム・システムの両面から詳
しい説明をしていただいた．

15分間の休憩後，4題目は東ソー㈱の伊藤誠治氏により，
「充塡剤開発の歴史と今後の発展」の演題で講演いただいた．
1903年 3月にロシアの植物学者ミハエル・ツヴェットが行っ
た植物色素の分離方法に関する学術講演がクロマトグラフィー
のはじまりであることから始まり，シリカ系およびポリマー系
充塡剤の SECを中心とし，IEC，HIC，AFCモードの分離につ
いて 1970年代から現在までの流れを詳しく説明いただいた．
スルホン基を導入した非多孔性ポリマー系充塡剤を充填したカ
ラムによる，定期検診でも用いられる血中グリコヘモグロビン
分析は 1検体 30秒で分析ができるなどの実用例の説明もいた
だいた．

5題目はジーエルサイエンス㈱の太田茂徳氏より，「担体自
社合成の強みと新しい市場へのチャレンジ」の演題で講演をい
ただいた．ジーエルサイエンスは 1968年にガスクロマトグラ
フィー用カラム・充塡剤などの販売を目的に創設され，今回の
主題の「HPLCの歩み」の時代に沿って，現在まで企業活動し
ていることの説明から始まり，高い不活性度を有する HPLC

カラムの開発やシリカゲル以外の樹脂の開発と市場への導入に
ついて詳しく説明いただいた．自社合成ならではの知見として
のシリカ系充塡剤の粒子径分布を狭くすることの重要性はシリ
カ表面の不活性化とともに強調されていた．またチタニア充塡
剤を用いたユニークな選択性を持つ前処理製品やシリカモノリ
スを用いたカラムや前処理用チップの詳しい説明をいただいた．

6題目はエムエス・ソリューションズ㈱／㈱プレッパーズの
髙橋　豊氏により，「LC-MSインターフェイスの変遷」の演題
で講演いただいた．MS検出を HPLCの検出器として利用する
ために 1980年代から研究開発が行われてきており，MS検出
器は現在では高感度で選択性の高い検出器としての地位を確立
している．LCとMSをつなぐ LC/MSインターフェイスが重
要な要素になり，この開発に各社はしのぎを削ってきたと言え
る．LC-MSインターフェイスとして現在ではほぼ使用されて
ない初期の真空下でのイオン化法であるパーティクルビーム・
サーモスプレー・Frit-FABなどの説明から始まり，現在では主
流のコンベンショナル ESI，さらにナノ LCとの組み合わせと
なるナノ ESIについて詳しい説明をいただいた．

7題目には本研究懇談会の中村　洋委員長より総括が行わ
れ，各講演内容のまとめと，それぞれの講演に対する示唆に富
む指摘をいただいた．
例会終了後，講演者を囲んでの情報交換会が神田駅近くの居

酒屋で開催された．参加者は 14名で，企業を定年退職後進学
された慶應義塾大学大学院薬学研究科博士課程の学生（初参
加）を交え，交流を深めることができた．
最後に，本例会の開催にあたり，ご参加いただいた皆様，講
演依頼を快諾していただいた講演者様，例会の運営委員・役員
並びに例会会場をお貸しいただいた㈱島津製作所やその関係者
の皆様に深く御礼申し上げます．

 〔㈱クロマニックテクノロジーズ　長江 徳和〕
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　本会では，個人（正会員：会費年額 9,000円＋入会金 1,000円，学生会員：年額 4,500円）及び団体会員（維持会員：
年額 1口 79,800円，特別会員：年額 30,000円，公益会員：年額 28,800円）の拡充を行っております．分析化学を業務と
している会社や分析化学関係の仕事に従事している人などがお知り合いにおられましたら，ぜひ本会への入会を御勧誘く
ださるようお願い致します．
　入会の手続きなどの詳細につきまして，本会ホームページ（https://www.jsac.jp）の入会案内をご覧いただくか，下記
会員係までお問い合わせください．

◇〒141─0031　東京都品川区西五反田 1─26─2　五反田サンハイツ 304号　（公社）日本分析化学会会員係
 〔電話：03─3490─3351，FAX：03─3490─3572，E-mail：memb@jsac.or.jp〕

会 員 の 拡 充 に 御 協 力 を　！！

執筆者のプロフィール
（とびら）
　加地 範匡（Kaji Noritada）
九州大学大学院工学研究院応用化学部門（機
能）（〒819─0395福岡県福岡市西区元岡
744）．徳島大学大学院薬学研究科薬品化学
専攻後期課程修了．博士（薬学），薬剤師免
許．《現在の研究テーマ》Lab on a Chip技術
を用いた単一細胞・分子解析技術の開発．
《主な著書》“AI・ナノ・量子による超高感
度・迅速バイオセンシング ─超早期パンデ
ミック検査・超早期診断・POCTから健康長
寿社会へ─”，馬場嘉信・柳田剛・加地範匡
（監修），（2021），（シーエムシー出版）．《趣
味》飛行機旅行．
E-mail：kaji@cstf.kyushu-u.ac.jp

（ミニファイル）
　山根 誉久（Yamane Takahisa）
財団法人日本溶接技術センター（〒210─
0001神奈川県川崎市川崎区本町 2─11─19）．
青山学院大学 .

E-mail：takahisa.yamane@gmail.com

（トピックス）
　宮原 辰梧（Miyahara Singo）
九州大学大学院生物資源環境科学府（〒819

─0395福岡県福岡市西区元岡 744）．九州大
学大学院生物資源環境科学府修了見込み．学
士．《現在の研究テーマ》ピッカリングエマ
ルションにおける香気成分放出挙動．《趣味》
映画鑑賞．

　鈴木 元樹（Suzuki Genki）
室蘭工業大学（〒050─0071北海道室蘭市水

元町 27─1）．北海道大学大学院情報科学院
情報科学専攻メディアネットワークコース博
士後期課程修了．博士（情報科学）．《現在の
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••••••••• 編　集　後　記 •••••••••

◇目まぐるしく寒暖が移り変わる秋となりました．筆者は子ど
もからもらった風邪が 2週間治りません．
◇ 11号「とびら」では，九州支部長の加地範匡先生に，世代
間ギャップや会員減少に警鐘を鳴らす記事をご執筆いただき
ました．また「リレーエッセイ」では，茨城工業高等専門学
校の澤井光先生に，旅の道のりそのものを楽しむ方法をご紹
介いただきました．
◇ 2024年のノーベル化学賞は「計算によるタンパク質の設計」
と「タンパク質の構造予測」に貢献した三氏が受賞されまし
た．ノーベル物理学賞を受賞した「人工ニューラルネット
ワークによる機械学習を可能にする基礎的発見と発明」と併
せて，人工知能（AI）関連の研究が席巻した年となりまし
た．
◇毎年 11号に掲載している特集記事ですが，今年は「分析化
学の DX化」というテーマで，機械学習，画像認識，分析の
自動化等を主題に 9報の記事をご執筆いただきました．AI

によるノーベル賞席巻直後，最も話題性のあるタイミングで
本特集記事が出たことを，編集委員として嬉しく思います．
さらに今年の本誌入門講座も「データ解析：定量・定性から
ビッグデータの解析まで」というテーマで 1号から毎月記事
が掲載されております．これを機に本誌のバックナンバーを
読み返してみてはいかがでしょうか．

 〔K. T.〕

「ぶんせき」次号掲載予定

〈と び ら〉　　　　
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　　応用について    三枝 大輔

〈ミニファイル〉　非破壊・固体分析
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第 43回分析化学における不確かさ 
研修プログラム 
─受講者募集─

　主催　日本電気計器検定所，（公社）日本分析化学会
　測定結果の信頼性の指標としての不確かさの評価がますます
重要となってきています．日本分析化学会においてもエキス
パートワークショップやセミナー等によりその普及と教育に努
めてきました．
　また，日本電気計器検定所（ JEMIC）は， 「計量標準等トレー
サビリティ導入に関する標準化調査研究委員会」と「計測標準
フォーラム人材育成WG」が共同で開発した不確かさ研修プロ
グラムにより不確かさの研修を実施してきました．
　日本電気計器検定所と日本分析化学会は，これらの不確かさ
研修を参考に 2006年，「楽しく・簡単に・解かり易く」をテー
マとして，不確かさの計算が分かりやすく理解できるよう演習
を多く取り入れた「分析化学における不確かさ研修プログラ
ム」（2日間コース）を開発しました．
　この研修では，
　・ 受講者 1人 1人が理解することを最優先に考えたセミナー
　・ “楽しく簡単に解かり易く”不確かさの計算方法を解説
　・ 多くの演習問題を解くことで講義内容を十分理解できる
　・ 複数の講師が演習問題を通して，各受講者の理解のお手伝
いをする，

ことを特徴としています．講師が一方的に説明や講義を行うの
でなく，受講者の理解度を確認しながら対話方式で進めていき
ます．

　本セミナーはハイブリッド型で開催しますので，オンラ
イン参加も可能です．遠方のお客様もお気軽にご参加くだ
さい．
　ハイブリッド型の詳細は，日本電気計器検定所のホーム
ページをご覧ください．
https://www.jemic.go.jp/gizyutu/j_keisoku.html

期日　2024年 12月 17日（火）・18日（水）
会場　日本電気計器検定所本社〔東京都港区芝浦 4─15─7，電
話：03─3451─1205，交通：JR「田町」駅芝浦口（東口）か
ら徒歩約 13分または都営浅草線・都営三田線「三田」駅 A4
（JR田町駅方面）出口から徒歩約 15分〕
　https://www.jemic.go.jp/kihon/m_honsha.html
対象者　不確かさの計算方法を初歩から学びたい方・不確かさ
の計算方法を社内教育等の参考にしたい方
講義内容
　第 1日（9.30～16.30）
　　 1． イントロダクション
　　 2． 演習：温度の測定
　　 3． 不確かさとは何か？（不確かさの概要や必要性など）
　　 4． 用語について 1（JIS K 0211:2013分析化学用語（基礎

部門）の説明）
　　 5． 不確かさ評価の概要（タイプ Aとタイプ Bの不確か

さの違いなど）
　　 6． タイプ Aの不確かさ評価（タイプ Aの標準不確かさ

の求め方）
　　 7． 演習：タイプ Aの不確かさ評価（タイプ Aの標準不

確かさを求める演習）
　　 8． 確率分布について 1（タイプ Bの評価に用いられるさ

まざまな確率分布について）
　　 9． タイプ Bの不確かさ評価（タイプ Bとしてどのよう

な不確かさの要因があるかと具体的な数値化の説明）
　　10． 演習：タイプ Bの不確かさの要因（タイプ Bの要因

を考察するグループ演習）

　　11． 確率分布について 2（確率分布に応じた除数の説明）
　第 2日（9.30～16.30）
　　《初日のおさらい》
　　12． 用語について 2（不確かさの評価／計算に必要な用語

の説明）
　　13． 不確かさの合成と拡張（タイプ Aの標準不確かさと

タイプ Bとして評価した不確かさの合成とその拡張
の説明）

　　14． 演習：不確かさの合成と拡張（合成標準不確かさと
拡張不確かさを求める演習）

　　15． 実際の不確かさ評価の事例紹介（水道水中のナトリ
ウムの測定）

　　16． 演習：間違い探し
　　17． 総合演習：拡張不確かさまでの計算
　　18． 不確かさの利用について（ILACの示す不確かさを考

慮した適合性表明の指針の説明と実際に適合性表明
に不確かさを用いている例と技能試験の紹介）

　　19． まとめ
　　20． 確認テスト
募集定員　24名（定員に達し次第，締め切ります）
参加方法　会場参加またはオンライン参加のいずれかを選択で
きます．
申込締切　2024年 12月 10日（火）
受講料　会員 64,900円（日本分析化学会会員，JEMIC計測
サークル会員），会員外 75,900円
　※テキスト代，消費税を含みます．
受講証明書の発行　受講者には「分析化学における不確かさ研
修プログラム」を受講し，講習を受けたことの受講証明書を
主催団体から発行します．
合格証明書の発行　確認テスト合格者には，日本電気計器検定
所から合格証明書を発行します．
申込方法　日本電気計器検定所のホームページ（https://www.

jemic.go.jp/gizyutu/j_keisoku.html）から「分析化学におけ
る不確かさ研修プログラム」用の受講申込書をダウンロード
し，必要事項を入力のうえ，E-mailに添付してお申し込みく
ださい．なお，電話での申込は受け付けません．
送金方法　受講申込みをいただきますと，日本電気計器検定所
から受講票と請求書をお送りしますので，指定口座に受講料
をお振込みください．振込手数料は貴方でご負担ください．
なお，受講料の返金はいたしませんので，あらかじめご了承
ください．
個人情報　本セミナーの受講申込みにより取得したお客様の個
人情報は，本セミナーに係る連絡に利用するほか，次の目的
のために利用することがあります．なお，お客様のお申出に
より，これらの取扱いを中止させることができます．①
JEMIC計測技術セミナーに関するお知らせ，②各種校正試
験業務，検定業務，基準器検査業務等に関するお知らせ，③
定期刊行物の発送，購読期限及び会員の集いに関するお知ら
せ
喫煙に関するお願い　日本電気計器検定所では，健康増進法
「受動喫煙の防止」の趣旨に従い，全館禁煙となっておりま
すので，ご了承ください．
申込・問合先　〒108─0023　東京都港区芝浦 4─15─7　日本
電気計器検定所 JEMIC計測技術セミナー事務局
　（担当：長谷川）〔電話：03─3451─1205，E-mail：kosyukai-

tky@jemic.go.jp〕

第 17回千葉県分析化学交流会～新春企業特集

　主催　 千葉県分析化学交流会
　協賛　 （公社）日本分析化学会（JSAC）・関東支部，JSAC・
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LC研究懇談会
　後援　 （公社）日本化学会，（公社）日本薬学会（申請中），（公

社）日本農芸化学会，JSAC・分析士会，LCシニアク
ラブ，後援企業（関東化学㈱，㈱島津製作所，㈱北浜
製作所，日本ウォーターズ㈱，日本分光㈱，㈱日立ハ
イテクサイエンス）

　今回は千葉県の企業を元気づけるため，千葉県縁の企業研究
者に自社の活動と研究を紹介いただき，千葉県で研究活動を支
援いただいているメーカーに企業紹介と製品紹介・展示をして
いただきます．講演終了後は，千葉県の産業発展を願い，千葉
駅付近で情報交換会を催します．
日時　2025年 1月 29日（水）
会場　千葉市生涯学習センター・大研修室（3F，定員 86名）
〔千葉市中央区弁天 3─7─7，電話：043─207─5811，交通：
① JR「千葉」駅「中央改札」を降りて，「千葉公園口」から
徒歩 8分，② JR「千葉」駅「西改札」を降りて，「北口」か
ら徒歩 10分，③千葉モノレール「千葉公園」駅から徒歩 5
分〕
　https://chiba-gakushu.jp/
プログラム
　12.00～12.30　受付
　第 1部　躍進する千葉県企業
　12.30～12.35　開会挨拶
 （千葉県分析化学交流会・会長）中村　洋
　12.35～12.45　祝辞
 （日本分析化学会・関東支部長）四宮一総
　12.45～13.00　 千葉県分析化学交流会のミニヒストリー
 （東京理科大学）中村　洋
　13.00～13.30　 食品の品質に関する分析技術
 （ハウス食品グループ本社㈱）神山和夫
　13.30～14.00　 工業分野における ICP-MS分析
 （㈱フジクラ）市川進矢
　14.00～14.30　 分析精度を向上させるクロマトグラフィー用

簡便前処理法の開発
 （ジーエルサイエンス㈱）太田茂徳
　14.30～15.00　 高分子電解質のキャラクタリゼーションにつ

いて
 （東洋合成工業㈱）小林宣章
　15.00～15.15　休憩
　15.15～15.45　 住友金属鉱山㈱市川研究センターの紹介と 32

年間の会社生活の振り返り
 （住友金属鉱山㈱）児玉竜二
　15.45～16.15　 AI技術で LC分析法開発の自動化・省力化
 （㈱島津製作所）松田倫太郎
　16.15～16.45　 PFASの規制動向と分析事例の紹介
 （㈱住化分析センター）平野直子
　16.45～17.15　 食品の有機・無機成分の分析および多変量解

析による評価
 （㈱日立ハイテクサイエンス）清水克敏
　17.15～17.35　 製品展示 （㈱島津製作所，㈱北浜製作所）
　第 2部　情報交換会（18.00から千葉駅付近）
参加費　第 1部：1,000円，第 2部：5,000円
参加申込方法
　1． 参加希望者は，下記申込先にアクセスし，氏名，メール

アドレス，勤務先，電話番号，などを明記のうえ，お申
込みください．参加者名と振込者名が違う場合は，参加
申込書の連絡事項欄に振込者名を明記してください．

　2． お申込みが完了した場合には，登録されたアドレス宛に
「第 17回千葉県分析化学交流会申込受付（自動返信）」
のメールが届きます．メールが届かない場合は，問合せ
先までご連絡ください．

　3． 申込受付メールを受領後，必ず期限内に参加費の納入を
行ってください．参加費の納入が確認され次第，メール

で領収書をお送りします．期限内に参加費納入が確認で
きない場合，参加申込みを無効としますので，十分ご注
意ください．いったん納入された参加費は，返金いたし
ません．なお，請求書の発行はいたしておりません．

申込期限　2025年 1月 8日（水）（入金締切時刻：15時）
申込先　https://forms.gle/B44N6Tdt1sFvWiez5
銀行送金先　りそな銀行五反田支店（普通）0802349，口座名
義：シヤ）ニホンブンセキカガクカイ〔公益社団法人　日本
分析化学会・液体クロマトグラフィー研究懇談会〕
問合先　（公社）日本分析化学会・LC 研究懇談会
　〔E-mail：nakamura@jsac.or.jp〕
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─以下の各件は本会が共催・協賛・ 
後援等をする行事です─

◎詳細は主催者のホームページ等でご確認ください．

2024年度公益社団法人 
日本金属学会関東支部講習会 

『転位論：ナノスケールの力学と動的挙動』

　主催　（公社）日本金属学会関東支部
期日　2024年 10月 25日（金），11月 1日（金），8日（金），

15日（金），29日（金），12月 6日（金）
会場　オンライン
ホームページ　
　https://jimm.jp/event/branch/data/brch_0829.pdf
連絡先　〒152─8550　東京都目黒区大岡山 2─12─1　南 8号
館 312号室　東京工業大学物質理工学院材料系林研究室内　
日本金属学会関東支部事務局　福島　彩〔電話：03─5734─
3141，E-mail：fukushima.a.ad@m.titech.ac.jp〕

KISTEC教育講座 
「基礎から学ぶソフトロボット学」 

─製作方法，アクチュエータ，センサ，応用まで─

　主催　（地独）神奈川県立産業技術総合研究所
期日　2024年 11月 11日（月）・12日（火）
会場　かながわサイエンスパーク（神奈川県川崎市）またはオ
ンライン（ハイブリッド方式）
ホームページ
　https://www.kistec.jp/learn/softrobotics/
連絡先　〒213─0012　神奈川県川崎市高津区坂戸 3─2─1　

KSP東棟 1F　（地独）神奈川県立産業技術総合研究所　人材
育成部教育研修グループ〔電話：044─819─2033，E-mail：
manabi@kistec.jp〕

第 53回電気化学講習会 
電気化学における高度解析─計測の基礎から 
二次電池・燃料電池における応用例まで─

　主催　電気化学会関西支部
期日　2024年 11月 26日（火）・27日（水）
会場　キャンパスプラザ京都　第 1講義室
ホームページ　https://kansai.electrochem.jp/
連絡先　〒610─0321　京都府京田辺市多々羅都谷 1─3　同志
社大学理工学部　機能分子・生命化学科内　（公社）電気化学
会関西支部　事務局　支部長　稲葉　稔〔電話：0774─65─
6580，E-mail：ecsj_kansai@electrochem.jp〕

KISTEC教育講座 
「中間水コンセプトによるバイオ・医療材料開発」 
─水・生体環境下で優れた機能を発揮させるための 

材料・表面・デバイス設計─

　主催　（地独）神奈川県立産業技術総合研究所
期日　2024年 12月 10日（火）・11日（水）

会場　かながわサイエンスパーク
ホームページ
　https://www.kistec.jp/learn/biomaterial/
連絡先　〒213─0012　神奈川県川崎市高津区坂戸 3─2─1　

KSP東棟 1F　（地独）神奈川県立産業技術総合研究所　人材
育成部教育研修グループ〔電話：044─819─2033，E-mail：
manabi@kistec.jp〕

「分析化学」特集 
“拡がる !分析化学と溶液化学の境界” 

の論文募集
「分析化学」編集委員会

　「分析化学」編集委員会は，溶液反応化学研究懇談会と共同
で「拡がる !分析化学と溶液化学の境界」と題した特集を企画
しました．
　溶液化学は，分析化学だけでなく，物理化学，無機化学，有
機化学など基礎的な化学，さらには材料科学や生命科学，地球
科学に渡る異分野横断の学問分野です．溶液化学の研究は，電
気化学や錯体化学はもちろんのこと，クラスターや化学反応を
解明する分子科学やイオン液体や超臨界流体などの応用が期待
されている工学的分野など，多くの分野と密接に関係していま
す．本特集号では，更なる拡がりをみせている溶液化学と分析
化学の境界領域における最新の研究に関する論文の投稿をお待
ちしています．詳細はホームページをご確認ください．
特集論文申込締切：2025年 2月 21日（金）
特集論文原稿締切：2025年 4月 18日（金）

「分析化学」　年間特集“環”論文募集

「分析化学」編集委員会

　「分析化学」では，2010年より「年間特集」を企画し，設定
テーマに関連する論文を年間を通じて募集・掲載しています．
2025年は「環」をテーマとすることと致しました．
　本特集では「環」をキーワードとして，基礎・応用を含めた
分析化学の“最新の知見”はもちろん，総合論文や分析化学総
説といった形で現在の分析化学の“研究の背景”についても広
く募集し，分析化学が担う役割を社会に向けて発信することを
目的としています．本特集にかかわる論文はすべての論文種目
で年間を通じてご投稿いただくことが可能で，審査を通過した
論文は，単行の特集号を除く「分析化学」第 74巻（2025年）
合併号の冒頭に掲載する予定です．国内外，産学官を問わず，
「環」にかかわる分析化学の研究・開発に従事されている多く
の皆様方からの投稿をお待ちしておりますので，是非この機会
をご活用ください．なお，詳細は「分析化学」誌の 9号及び
ホームページをご参照ください．
特集論文原稿締切：2024年 11月 15日（金）　（第 2期）

初めて書く論文は母語の日本語で！ 
“第 24回若手研究者の初論文特集” 

募集のお知らせ
「分析化学」編集委員会

　「分析化学」編集委員会では，2025年（第 74巻）に第 24回
「若手研究者の初論文特集」を企画します．卒研生，修士・博
士課程院生並びに若手研究者の方々にとって，ご自分の研究成
果を日本語で投稿できるよい機会です．なお，2019年より本
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特集を年間特集とし，都合の良いときに執筆して投稿できるよ
うにしました．年間を通して論文原稿を受け付け，審査を経て
掲載可になり次第随時掲載いたしますので，奮ってご投稿くだ
さい．
　なお，詳細は「分析化学」誌 HPをご参照ください．

「お知らせ」欄原稿について

　支部並びに研究懇談会の役員の皆様：掲載用の原稿ファイル
をどうぞ電子メールでお送りください．送り先は shomu@jsac.
or.jpです．原稿の長さに制限はありませんが原稿締切日は掲
載月の前々月 25日（例：1月号掲載→ 11月 25日締切）となっ
ておりますのでご注意ください．

本会外から掲載をご希望の場合は以下をご参照ください．
1） 　掲載できるものは本会が共催，協賛，後援するものに限
られます．

2） 　国際会議につきましては共催，協賛，後援申請に関する
規程並びにフォームがありますので，ホームページをご覧
いただくか，本会事務局長宛にお問い合わせください．

3） 　国際会議以外の講演会等に関しましては，会名，会場，主
催団体名，同代表者名，開始期日，終了期日，連絡先並び
に同電子メールを記載のうえ，書面でお申し出ください．

4） 　掲載原稿の作成要領に関しましては承諾をご返事する際
にお知らせします．

5） 　本会支部または研究懇談会が共催，協賛，後援を承諾し
た事業につきましては，その旨をメールにお書きいただき，
原稿ファイルを shomu@jsac.or.jpにお送りください．

国際会議以外の共催，協賛，後援に関する規程抜粋
（共催）
 8 ．討論会，講演会等の共催とは，その討論会，講演会等の
開催について，本会は主体性を持たず，会誌等を通じて広
報活動等の援助を行う場合をいう．

 9 ．本会が討論会，講演会等を共催する場合は，その討論会，
講演会等の主要議題が本会の専門分野と関連を持ち，本会
正会員が会議の準備，運営等の委員に若干名加わることを
条件とする．

10 ．本会が共催する討論会，講演会等に対しては，他学協会
長等の申し出によって会誌等による広報活動の援助を行う．
特に理事会の承認を得て分担金を支出することがある．

（後援又は協賛）
11 ．討論会，講演会等の後援又は協賛とは，本会がその討論
会，講演会等の開催に賛同し，後援又は協賛団体の一つと
して，本会名義の使用を認める場合をいう．

12 ．本会が討論会，講演会等を後援又は協賛する場合は，そ
の討論会又は講演会が分析化学に関連を持ち，その開催が
本会会員にとっても有意義であることを条件とする．

13 ．本会が後援又は協賛する討論会，講演会等に対しては，
希望に応じ会誌等による広報活動の援助を行うことがある．

ぶんせき誌「技術紹介」の原稿募集

『ぶんせき』編集委員会

　分析化学は種々の分野における基盤技術であり，科学や産業
の発達・発展だけでなく，安全で豊かな生活の実現に分析機器
が大きく貢献してきました．近年の分析機器の高性能化・高度
化は目覚ましく，知識や経験がなくても，微量物質の量や特性
を測定できるようになりました．この急速な発展は，各企業が

持つ高度で多彩な技術やノウハウによって達成されたといって
も過言ではありません．一方，高度化された分析機器の性能・
機能を十分に発揮させるためには，既存の手法に代わる新規な
分析手法が必要であり，高度な分析機器に適合した分析手法や
前処理手法の開発が分析者にとって新たな課題となっていま
す．また，分析目的に合致した高純度試薬の開発に加えて，測
定環境の整備，試薬や水の取り扱いなどにも十分な配慮が必要
です．極微量の試料を分析する際には，測定原理を把握すると
共に，手法や操作に関する知識・技能を身に着ける必要がある
と考えます．
　このような背景に鑑み，『ぶんせき』誌では新たな記事とし
て「技術紹介」を企画いたしました．分析機器の特徴や性能，
機器開発に関わる技術，そしてその応用例などを紹介・周知す
ることが分析機器の適正な活用，さらなる普及に繋がると考え
ており，これらに関する企業技術を論じた記事を掲載すること
といたしました．また，分析機器や分析手法の利用・応用にお
ける注意事項，前処理や操作上のコツなども盛り込んだ紹介記
事を歓迎いたします．これらの記事を技術紹介集として，『ぶ
んせき』誌ホームページ内に蓄積することで，様々な分野にお
ける研究者や技術者に有用な情報を発信でき，分析化学の発展
に貢献できるものと期待しております．分析機器や分析手法の
開発・応用に従事されている多くの皆様方からのご投稿をお待
ちしております．

記
1． 記事の題目：「技術紹介」
2． 対象：以下のような分析機器，分析手法に関する紹介・解
説記事

 　 1）分析機器の特徴や性能および機器開発に関わる技術，
2）分析手法の特徴および手法開発に関わる技術，3）分析
機器および分析手法の応用例，4）分析に必要となる試薬
や水および雰囲気などに関する情報・解説，5）前処理や
試料の取扱い等に関する情報・解説・注意事項，6）その
他，分析機器の性能を十分に引き出すために有用な情報な
ど

3． 新規性：本記事の内容に関しては，新規性は一切問いませ
ん．新規の装置や技術である必要はなく，既存の装置や技
術に関わるもので構いません．また，社会的要求が高い
テーマや関連技術については，データや知見の追加などに
より繰り返し紹介していただいても構いません．

4． お問い合わせ先：日本分析化学会『ぶんせき』編集委員会
〔E-mail：bunseki@jsac.or.jp〕
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原子スペクトル分析

各種水銀測定装置
日本インスツルメンツ㈱
電話072-694-5195    営業グループ
https://www.hg-nic.co.jp 

分子スペクトル分析

FTIR用アクセサリーの輸入・製造の総合会社
市販品から特注まであらゆるニーズに対応
㈱システムズエンジニアリング
https://www.systems-eng.co.jp/
E-mail: info＠systems-eng.co.jp
複数の手法で同一試料を測定できる「複合分析」が手軽に
フーリエ変換赤外分光光度計FT/IR-4X＋
パームトップラマン分光光度計PR-1
日本分光㈱　https://www.jasco.co.jp
紫外可視近赤外分光光度計 UH4150 AD+
高感度分光蛍光光度計　F-7100
㈱日立ハイテクサイエンス
https://www.hitachi-hightech.com/hhs/
E-mail: hhs-info.fy.ml＠hitachi-hightech.com

レーザー分光分析

レーザーアブレーション LIBS 装置 J200
伯東㈱　システムプロダクツカンパニー
電話 03-3355-7645　E-mail: LA-LIBS@hakuto.co.jp
https://www.process.hakuto.co.jp/product/2562/

質量分析

様々な分析ニーズに応える，
質量分析計（GC-MS，MALDI-TOFMS，LC-MS）を
使用したソリューションをご提案いたします。
日本電子㈱　電話 03-6262-3575
https://www.jeol.co.jp/
MALDI-TOF（/TOF），迅速微生物同定，ESI-QTOF，
FT-ICR, LC-MS/MS, GC-MS/MS
ブルカージャパン㈱　ダルトニクス事業部
電話 045-440-0471
E-mail: info.BDAL.JP＠bruker.com

熱分析

小型反応熱量計 SuperCRC
少量で高感度・高精度な反応熱量測定を実現
最適化・スケールアップ・安全性評価
㈱東京インスツルメンツ
電話 03-3686-4711    https://www.tokyoinst.co.jp

クロマトグラフィー

ナノカラムからセミ分取カラムまで，豊富なサイズ
逆相 HPLC 用カラム  L-column シリーズ
GC 用大口径中空カラム  G-column
一般財団法人化学物質評価研究機構 クロマト技術部
www.cerij.or.jp    E-mail: chromato＠ceri.jp
高速液体クロマトグラフ Chromaster 
5610 質量検出器（MS Detector）
㈱日立ハイテクサイエンス
https://www.hitachi-hightech.com/hhs/
E-mail: hhs-info.fy.ml＠hitachi-hightech.com
ムロマックミニカラム  精度の高いクロマトグラフィー
ムロマックガラスカラム  イオン交換反応を可視化
室町ケミカル㈱　電話 03-3525-4792
https://www.muro-chem.co.jp/

電気化学分析

電位差自動滴定装置 カールフィッシャー水分計
最大5検体同時測定，FDA Par11対応，DI 対策も安心
メトロームジャパン㈱  電話 03-4571-1743
https://www.metrohm.jp

分析装置・関連機器

ユニット機器型フローインジェクション分析システム
AQLAー700
測定項目やご使用環境にあわせて機器の組合せが可能
㈱アクアラボ  電話 042-548-2878 
http://www.aqualab.co.jp
XRF分析用ガラスビードの作製及びICP分析のアルカリ融
解処理には，高周波溶融装置ビード＆フューズサンプラ
㈱アメナテック
http://www.amena.co.jp
英国エレメンタルマイクロアナリシス社製 CHNOS 
有機・無機・同位体微量分析用 消耗品・標準物質等
アルファ サイエンス㈱ http://www.alphascience.jp/ 
電話 03-3814-1374    FAX 03-3814-2357
E-mail: alpha＠m2.pbc.ne.jp
高性能 HPLC/GPC-FTIR インターフェースシステム 
新型　LC-CollectIR
㈱エス・ティ・ジャパン
東京 03-3666-2561　大阪 072-835-1881
https://www.stjapan.co.jp/
モジュール式ラマンシステム RAMANーQE
高感度の小型ファイバ分光器，励起用レーザ，各種ラマ
ンプローブを組み合わせたコンパクトなシステムです。
励起レーザ選択や光学系のカスタマイズもご相談ください。
オーシャンフォトニクス㈱  https://www.oceanphotonics.com
電位差自動滴定装置・カールフィッシャー水分計・密
度比重計・屈折計・粘度計・水銀測定装置・熱計測機
器・大気分析装置・水質分析装置・排ガス分析装置
京都電子工業㈱   東京支店 03-5227-3151 
https://www.kem.kyoto/
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高品質・高精度・高耐圧
NSプランジャーポンプシリーズ
日本精密科学㈱　電話 03-3964-1198
https://nihon-exa-sci.com
オンライン・プロセス分析計
滴定・水分・イオンクロマト・近赤外・VA/CVS
メトロームジャパン㈱　※デモ機あります。
https://www.metrohm.jp
秒速粉砕機　マルチビーズショッカー®
ディスポ容器で岩石・樹脂・生体等の凍結粉砕も可能。
分析感度UP，時間短縮，経費節減に貢献。
安井器械㈱  商品開発部  https://www.yasuikikai.co.jp/

研究室用設備機器

分析用超純水のことなら何でもエルガにご相談ください
世界第2位のラボ用超純水装置メーカー  エルガラボウォーター
ヴェオリア・ジェネッツ㈱　エルガ・ラボウォーター事業部
e-mail: jp.elga.all.groups@veolia.com
https://www.elgalabwater.com
グローブボックスシステム MBRAUN 社製
有機溶媒精製装置 MBRAUN 社製
㈱ブライト 本社 048-450-5770  大阪 072-861-0881
https://www.bright-jp.com  E-mail: info＠bright-jp.com

試薬・標準試料

認証標準物質（CRM），HPLC・LC/MS 関連
超高純度試薬（Ultrapur，Primepure®）
関東化学㈱   電話 03-6214-1090 
https://www.kanto.co.jp
研究・産業用の金属/合金/ポリマー/ガラス等 8 万点
取扱サプライヤー
GOODFELLOW CAMBRIDGE LTD 日本代表事務所
電話 03-5579-9285  E-mail: info-jp＠goodfellow.com 
https://www.goodfellow-japan.jp
X線/中性子解析向けタンパク質結晶作成をあなたのラボで

『C-Kit Ground Pro』XRD:¥50,400（税抜）， ND:¥151,200（税抜）
㈱コンフォーカルサイエンス　電話 03-5809-1561
http://www.confsci.co.jp
標準物質は当社にお任せください！
海外（NIST，IRMM，BAS，MBH，Brammer，Alcoa 等）
国内（日本分析化学会，産総研，日環協等）
各種標準物質を幅広く，また，分析関連消耗品も各種取り
扱っております。是非，ご相談ください！
西進商事㈱ https://www.seishin-syoji.co.jp

RESEARCH POLYMERS
㈱ゼネラル サイエンス コーポレーション
電話 03-5927-8356(代)  FAX 03-5927-8357
https://www.shibayama.co.jp
E-mail: gsc＠shibayama.co.jp
お求めの混合標準液を混合成分から検索できる！
農薬・動物用医薬品 混合標準液検索
WEBページで「和光　農薬　検索」で検索！
試薬でお困りの際は当社HPをご覧ください。
富士フイルム和光純薬㈱

書　籍

Pythonで始める
機器分析データの解析とケモメトリックス
森田成昭 著 A5判 216頁 定価3,300円（税込）
㈱オーム社　https://www.ohmsha.co.jp
基本分析化学 ―イオン平衡から機器分析法まで―
北条正司，一色健司 編著
B5判 260頁 定価3,520 円（税込）
三共出版㈱   電話 03-3264-5711
https://www.sankyoshuppan.co.jp/
Primary大学テキスト これだけはおさえたい化学 改訂版
大野公一・村田滋・齊藤幸一　他著
B５判 248頁 フルカラー 定価2,530円（税込）
大学初年次での化学を想定。高校の復習から大学で必要な知識へのテキスト。
実教出版㈱ 電話03-3238-7766  https://www.jikkyo.co.jp/

Pyrolysis-GC/MS Data Book of Synthetic Polymers
合成高分子の熱分解 GC/MS ハンドブック
Tsuge，Ohtani，Watanabe 著 定価31,900 円（税込）
163 種の合成高分子の熱分解 GC/MS，また 33 種の縮合系
高分子には反応熱分解 GC/MS も測定したデータ集。
㈱ディジタルデータマネジメント  電話 03-5641-1771

TOF-SIMS: Surface Analysis by Mass Spectrometry 
John C. Vickerman and David Briggs 著 B5･定価51,700 円（税込) 
二次イオン質量分析法の装置と試料の取扱い，二次イオン
形成のメカニズム，データ解析アプリケーション例など
㈱ディジタルデータマネジメント  電話 03-5641-1771
Surface Analysis by Auger and X Ray Photoelectron Spectroscopy
David Briggs and John T. Grant 著 B5･定価51,700 円（税込）
表面分析に欠かせない AES と XPS 法の原理，装置，試料の扱い，
電子移動と表面感度，数量化，イメージング，スペクトルの解釈な
ど｡（SurfaceSpectra，Ltd.）
㈱ディジタルデータマネジメント  電話 03-5641-1771

第3巻「永久磁石の保磁力と関連する技術課題」
徳永雅亮，山本日登志　著
B5判・118頁，定価：￥2,300＋送料
ネオジコンサル　電話 090-2204-7294
https://hitoshiad26.sakura.ne.jp
改訂６版 分析化学データブック
日本分析化学会編 ポケット判 260頁 定価1,980 円(税込）
丸善出版㈱   電話 03-3512-3256
https://www.maruzen-publishing.co.jp

セミナー・試験

海外技能試験の輸入代行サービス
西進商事㈱
神戸 078-303-3810　東京 03-3459-7491
https://www.seishin-syoji.co.jp/
演習中心で解り易いと評判の「不確かさ」セミナー開催。
オンラインでの参加も可能になりました！
日本電気計器検定所（JEMIC）　電話 03-3451-1205
https://www.jemic.go.jp
E-Mail: kosyukai-tky@jemic.go.jp

「本ガイド欄」への掲載については下記にお問合せください。
㈱明報社
電話 03-3546-1337　E-mail: info＠meihosha.co.jp
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ぶんせき・分析化学
広告掲載のお問い合わせは

〒104 ─ 0061　東京都中央区銀座 7 ─ 12 ─ 4（友野本社ビル）
電話 東京（03）3546─1337 ㈹　FAX 東京（03）3546─6306
URL: http://meihosha.co.jp 　E-mail: info@meihosha.co.jp

取扱社  ㈱ 明 報 社 へ

オンライン参加も可能になりましたので、遠方の方も是非ご参加下さい

お客さまのニーズに応えるネットワークと、
永年にわたる研究を基盤とする実績。
校正試験のことなら、

にご相談ください。

JEMICイメージキャラクター
「ミクちゃん」

●本社
03-3451-1181
●北海道支社
011-668-2437
●東北支社
022-786-5031
●中部支社
0568-53-6331
●北陸支社
076-248-1257
●関西支社
06-6451-2355

●関西支社京都事業所
075-681-1701
●中国支社
082-503-1251
●四国支社
0877-33-4040
●九州支社
092-541-3031
●沖縄支社
098-934-1491

●本社
〒108-0023 東京都港区芝浦4-15-7
Tel.03-3451-6760　Fax.03-3451-6910
●中部支社
〒487-0014 愛知県春日井市気噴町3-5-7
Tel.0568-53-6336　Fax.0568-53-6337
●関西支社
〒531-0077 大阪市北区大淀北1-6-110
Tel.06-6451-2356　Fax.06-6451-2360
●九州支社
〒815-0032 福岡市南区塩原2-1-40
Tel.092-541-3033　Fax.092-541-3036

校正試験実施・窓口 JEMICのネットワーク・代表電話

●  は、電気、磁気、温湿度、光、時間、長さ、質量、圧力、トルク、力のJCSS校正を行っています。

●  が発行する国際MRA対応JCSS認定シンボル付き校正証明書は、品質システムの国際規格
ISO 9000S、自動車業界の国際的な品質マネジメントシステム規格IATF 16949の要求に対応できます。

受講者全員に目が届く
少数定員

複数の講師が対応

未経験者でも
簡単に不確かさの計算が
できるようになる講義と演習を

繰り返すので身に着く 受講者全員に
受講証明書を発行

「知っておきたい不確かさの評価法 応用編」
「不確かさ評価に必要な統計的手法」
「事例で学ぶ不確かさ：電気編」
「事例で学ぶ不確かさ：温度編」
「ISO/IEC 17025：2017内部監査員研修」

「ISO/JIS Q 10012計測器管理規格の解説と活用」
「質量計の校正と不確かさ評価」
「一次元寸法測定器の校正と不確かさ評価」
「温度測定の基礎」　「抵抗温度計の校正」
「熱電対の校正」　　「放射温度計基礎講座」など

その他、JEMICで開催しているセミナー

計測技術セミナー
分析化学における不確かさ研修プログラム

（公社）日本分析化学会と共催

楽しく！　簡単に！　わかりやすく！

難しい数式や
偏微分は
使いません！

受講者一人一人の
理解度を確認しながら
進めるので安心！

社員教育として
活用できる！

標準器・計測器の校正試験については下記へお問い合わせください

https://www.jemic.go.jp/ JEMIC

問い合わせ先

日本電気計器検定所（JEMIC）セミナー事務局
〒108-0023 東京都港区芝浦4-15-7
TEL ： 03-3451-1205 ／ E-Mail ： kosyukai-tky@jemic.go.jp

https://www.jemic.go.jp/gizyutu/j_keisoku.htmlセミナー詳細はこちら

ジェミック

質問
しやすい！

「未来へ繋げる」信頼と技術の




