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設 立 の 趣 意 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

中谷太郎初代理事長 

 

 

 わが国経済社会の高度化は、1970 年代以降急速に進展しています。これは、わが国の唯

一の資源でもある恵まれた頭脳資源を、十分に活用することで達成されたものです。特に

コンピュータを始めとするエレクトロニクス技術の発展が重要な役割を果たしてきました。 

 これらのエレクトロニクス技術の発展は、優れた電子計測技術の基盤の確立が無くして

はありえません。今後わが国のエレクトロニクス技術の一層の発展を実現する上で、電子

計測技術基盤の一層の強化が大切であります。電子計測機器がエレクトロニクスのマザ

ー・ツールであるといわれる所以でもあります。 

 政府におかれましても、その重要性を十分認識され、電子計測技術基盤の確立のためい

ろいろな施策を展開されております。 

 このような客観的諸情勢から東亞医用電子株式会社（現シスメックス株式会社）の創立

者、故中谷太郎初代理事長は、電子計測技術の発展を推進し、産業基盤の確立に貢献する

ことを強く念願され、昭和 59 年 4 月に財団法人「中谷電子計測技術振興財団」が設立され

ました。 

 当財団は、技術開発・技術交流の推進、技術動向等の調査研究等を行うことにより、電

子計測技術の基盤の確立に微力をつくす所存でございます。このような趣旨をご理解の上、

当財団にご指導、ご協力を賜りますようお願い申し上げます。 
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設立年月日  昭和 59 年 4 月 24 日 

基   金  ６億４千万円                      

役員 

理 事 長 

菅 野  剛 史 浜松医科大学名誉教授 

専務理事 

家  次     恒 シスメックス株式会社代表取締役社長 

理    事 

浅  野  茂  隆 早稲田大学理工学術院教授 東京大学名誉教授 

輕  部  征  夫 東京工科大学学長 東京大学名誉教授 

熊 谷  俊 一 神戸大学大学院医学系研究科教授 

中  谷     正 シスメックス株式会社取締役・執行役員 

村  上  浩  一 当財団事務局長 

監    事 

秋  山  純  一 多摩大学名誉教授（公認会計士） 

國 生   肇 國生肇弁護士事務所（弁護士） 

評議員 

川  越  裕  也 東大阪市立中央病院名誉院長 

齋  藤  正  男 東京大学名誉教授 

八  幡  義  人 川崎医科大学名誉教授 

戸  川  達  男 早稲田大学人間総合研究センター 客員研究員 

渡 辺  清 明 NPO 法人東京臨床検査医学センター所長 慶應義塾大学名誉教授 

佐 藤 俊 輔 藍野大学医療保険学部教授 大阪大学名誉教授 

雪  本  賢  一 シスメックス株式会社取締役・専務執行役員 

和  歌  光  雄 シスメックス株式会社取締役・常務執行役員 

事業の概要 

電子計測技術の発展を推進し、産業基盤の確立を図ることにより、わが国経済社会の発展および国民生活の

向上に資することを目的として、次の事業を行います。 

■電子計測技術分野における技術開発に対する助成 

電子計測技術分野における先導的技術開発活動を促進するため、これに助成します。 

■電子計測技術分野における技術動向等の調査研究に対する助成 

電子計測技術分野の実態および種々の問題についての調査研究に対して助成します。 

■電子計測技術分野における技術交流に関する支援 

電子計測技術分野における技術の交流を推進するため、内外の研究者等の交流に対して支援します。 

■電子計測技術分野に関する情報の収集及び提供 

電子計測技術に関する情報文献、資料等を収集整理し、その広汎な利用を図るための種々の活動を行います。 

■電子計測技術分野における技術開発に顕著な業績をあげた研究者の表彰 

電子計測技術分野における技術開発の飛躍的な発展を期して、顕著な業績をあげた研究者の表彰を行います。 

 

特定公益増進法人 当財団は平成 18 年 11 月に経済産業大臣より「特定公益増進法人」の認定を受けました。 



 

 

 

 

我が国の経済は、海外の経済環境が厳しさを増すなかで足踏み状態となってきておりますが、さらに

物価上昇などの先行き不安感も漂っております。また社会の構造的な問題として、少子化や高齢化、そ

して階層化の拡大などが大きな課題となっているところであります。このような状況に対応していくた

めには、経済社会構造全体の拡大と変革を同時に達成していくことが必要ですし、そのためにも、新た

な先導的産業を創出する科学技術の促進は、ますますその重要性が増してきております。中でも、各種

産業の共通的基盤技術である電子計測技術の促進は大変重要であります。 

このため、財団法人中谷電子計測技術振興財団は、創立以来、電子計測技術分野における先導的技術

開発、技術の交流等を促進するための助成事業、支援事業等を実施してきており、平成 19 年度におい

ても次の諸事業を実施いたしました。 

 

Ⅰ． 技術開発に対する助成事業 

 電子計測技術は共通的基盤技術であって、先導的技術開発を促進することは極めて重要であります。

その電子計測技術に対する技術開発助成事業は、当財団の中核事業であり、本年度もこの事業に力点を

置いて実施しました。 

 

１．募  集 

電子計測技術は極めて広汎な分野に亘りますが、健康で明るい人間社会を築くために重要な役割を果

たすと考えられる技術開発分野として、理・工学と医学・生物学の境界領域にあり、学際的研究として

社会的ニーズが高まっております「生体に関する電子計測技術」を対象研究課題として、大学およびこ

れに準ずる研究機関に対して助成対象研究テーマの募集を行いました。また、前年度と同様、文書送付

により募集案内を行ったほか、当財団のホームページに募集案内を掲載するなど、広範な方々へ募集内

容が周知されるよう努めました。 

 

２．審  査 

財団法人中谷電子計測技術振興財団内に設置した審査委員会（鈴木良次委員長他7名で構成）の委員

により、各大学等から応募のあった29件（開発研究22件、奨励研究7件）の研究テーマに対して、公

正にして厳密なる審査を実施し、電子計測技術の先導的技術開発に寄与するものと考えられる11件（開

発研究7件、奨励研究4件）を選出いたしました。 

 

３．技術開発助成金の贈呈式 

審査委員会において選出された研究テーマについて、次頁の11名の研究者に対して、平成20年2月

29日（金）世界貿易センタービル浜松町東京會舘において技術開発助成金（総額1,753万円）の贈呈式

を行うとともに、各研究者による研究計画内容の発表を実施いたしました。 

 

平成 19年度事業概要 



第24回（平成19年度）研究助成金贈呈者（敬称略・順不同） 

 

開 発 研 究 助 成                                          単位：万円 

氏  名 所 属 機 関・職 研 究 題 目 助成金額 

岡 浩太郎 
慶應義塾大学理工学部 

生命情報学科 教授 

FRET 型蛍光タンパク質プローブに特化した新規イメ

ージング装置の開発 
２００ 

粟津 邦男 
大阪大学大学院工学研究科 

環境・エネルギー工学専攻 教授 
赤外分光による非侵襲的細胞解析装置の開発 ２００ 

上村 和紀 

国立循環器病センター研究所先進医工

学センター循環動態機能部 

血行動態研究室 室員 

動脈圧波形と電気的コンダクタンスを用いた心拍出

量・左心房圧連続測定システム 
１７９ 

堀中 博道 

大阪府立大学大学院工学研究科 

電子・数物系専攻 電子物理工学分野

教授 

光アシスト超音波速度変化イメージング法による生

体深部における薬剤分布モニター 
１７８ 

鳥越 秀峰 
東京理科大学理学部第一部 

応用化学科 准教授 

糖尿病発症関連遺伝子の一塩基多型の電気化学的検

出方法の開発 
２００ 

守本 祐司 
防衛医科大学校 

分子生体制御学講座 講師 

金ナノ粒子を用いた非蛍光細胞標識による生体分子

動態測定 
２００ 

南  哲人 

独立行政法人情報通信研究機構・未来

ITC研究センター 

認知科学 専攻研究員 

マルチモーダル脳計測手法を用いた脳情報デコーデ

ィング技術の開発 
１９７ 

助 成 金 額  １,３５４ 

 

奨 励 研 究 助 成                                          単位：万円 

氏  名 所 属 機 関・職 研 究 題 目 助成金額 

大森  努 
防衛医科大学校 

医用工学講座 助教 

過渡回折格子法による組織診断測定とイメージング

技術の開発 
１００ 

有光小百合 

大阪大学大学院医学系研究科 

器官制御外科学(整形外科学)講座

大学院生 

３次元バーチャルリアリティ装置による病的関節の

動態解析 
１００ 

永岡  隆 
静岡県立静岡がんセンター 研究所 

診断技術開発研究 研究員 

がんの超早期診断に資するマルチスペクトラルカメ

ラの開発 
１００ 

小野 宗範 
京都大学大学院医学研究科 

神経生物学 研究員 

動物個体脳の単一神経細胞からの電気および光学シ

グナルの同時計測 
 ９９ 

助 成 金 額  ３９９ 

  

 助 成 金 総 額   金 1 7 , 5 3 0 , 0 0 0 円 



技術開発助成金贈呈式 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ご挨拶をする菅野理事長 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

審査経過を報告する鈴木審査委員長 

  

贈呈書の授与 
  

 



研究計画の発表 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

受賞者を代表してご挨拶をされる堀中教授 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

受賞者記念撮影 

上段左から、永岡、上村、石井(粟津代理)、岡、南、大森、堀中 

下段左から、小野、有光、家次、菅野、鈴木、守本、鳥越 



記念懇親会 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ご挨拶をする家次専務理事 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ご祝辞をのべられる谷情報通信機器課課長補佐 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

乾杯の音頭をとられる川越評議員 

 

  

 

 



  

  

  

 



 

 

Ⅱ．技術交流に関する支援事業 

 

 近年におけるナノテクノロジーやバイオテクノロジーなどの発展に伴って、技術開発研究を行う場合

に関係する学術領域は益々複雑多様化しつつあり、内外における研究者の技術交流を推進する重要性が

増してきております。平成19年度は、技術交流に関して以下の事業について助成を行いました。 

 

 

１． 会議等 

氏 名 所属機関・職名 会議名 開催地 時期 

日野田 裕治 山口大学大学院医学系研究科臨床

検査医学分野 教授 

第58回日本電気泳動学会 山口県宇部市 平成 19 年

11月 

 

 

Ⅲ．電子計測技術に関する情報の収集及び提供 

 

電子計測技術に関する情報を収集し広汎な利用をはかるため、当財団の研究助成事業および技術交流

事業による成果等、内外の先端的研究に関する諸情報を収集し、財団の事業活動を取りまとめて年報を

作成し、広く関係機関に提供しました。 



 

 

 

 

 

１．完全非侵襲がん治療を目的とした温度測定法に関する研究 

（長岡技術科学大学 石原康利）-------------------------------------------------------12 

２．２波長低コヒーレンス位相シフトデジタルホログラフィ  

（徳島大学 早崎芳夫）---------------------------------------------------------------19 

３．半導体センサによるマイクロ化学チップ内部のイメージングに関する研究 

（東北大学大学院 吉信達夫）---------------------------------------------------------26 

４．単一ミトコンドリアの密度・体積変化の光計測 

（東京農工大学大学院 太田善浩）-----------------------------------------------------31 

５．イオン付着飛行時間法を用いた万能型呼気分析装置の開発 

 （東邦大学 酒井康弘） --------------------------------------------------------------36 

６．新生児中耳疾患スクリーニングのための診断装置の開発 

（東北大学大学院 和田仁） ----------------------------------------------------------43 

７．生体内のダイオキシン類測定のための携帯用表面プラズモン共鳴バイオセンサの開発 

   （東京工科大学 下村美文）-----------------------------------------------------------50 

８．生体内使用のカテーテル型実時間連続計測スーパーオキサイドセンサの開発  

  （川崎医科大学 遠藤恒介） ----------------------------------------------------------55 

９．SSR検出電極を内臓した指先センサによるSASの型判定検出装置の開発 

   （杏林大学 三谷博子） --------------------------------------------------------------60 

１０. MRIによる陰性電荷イメージングを用いた再生軟骨の非浸襲機能評価システム 

   （九州工業大学大学院 宮田昌悟）-----------------------------------------------------67 

１１. 広帯域超音波RF信号を用いた動脈壁ひずみ・弾性率分布の高精度計測 

   （東北大学大学院 長谷川英之）-------------------------------------------------------71 

１２. 金の異常反射特性を利用した分子間相互作用検出法に関する研究 

   （東京工業大学大学院 富崎欣也）-----------------------------------------------------77 

１３. 嚥下圧測定のための、多チャンネルでの圧同時測定センサの開発 

   （弘前大学 細川賀乃子） ------------------------------------------------------------81 

 

注１ 顔写真は研究責任者です。 

注２ 本成果報告は平成17年度の助成金の贈呈に基づき、平成18年度に実施され、平成19年9月までに執筆された研究成果です。 

平成１７年度（第２２回） 

技 術 開 発 助 成 成 果 報 告 



 
 

完全非侵襲がん治療を目的とした温度測定法に関する研究 

 
 

 
研究責任者 長岡技術科学大学電気系先端サイバネティクス講座   
                  准教授  石 原 康 利  

 
 
 
 
 
 

 

１．はじめに 

 がん細胞を 43℃前後に加温して治療を行うハ

イパーサーミアは、放射線療法、あるいは、制が

ん剤との併用療法として有効性が認知されてい

る。しかし、単独加温におけるがん細胞の退縮メ

カニズム・治療効果は必ずしも明確になっておら

ず、ハイパーサーミアの臨床意義に懐疑的な意見

さえ報告されている１）、２）。この主な理由として、

臨床、および、in-vivo における基礎実験では、

生体内の局所領域を所望温度に加温することが

困難なこと、および、温度変化を精度良く測定す

ることが困難なことが指摘されている。 

このような状況の下、生体の非侵襲加温に関し

ては、集束超音波・高周波電界等を用いた方法３）、

４）が精力的に検討されている一方、非侵襲測温に

関しては、MRI を利用した温度測定法５）、６）が提

案されているものの、加温装置に加えて大掛かり

なシステムが必要となるため、実用性の面で大き

な問題を抱えている。非侵襲加温のみならず、非

侵襲測温を同時に実施可能なシステムを確立す

ることで、がん患者の Quality of Life (QOL：生

活の質)の向上、治療効率の改善が期待される。

また、非侵襲に温度を測定できれば、in-vitro 研

究において蓄積されている知見を基に、in-vivo

におけるがん組織の退縮メカニズムを定量評価

でき、ハイパーサーミアによるがん治療効果の改

善に繋がる可能性が拓ける。 

本研究では、空胴共振器を利用した非侵襲加温

装置７）～９）において、温度変化に伴う電磁波の位

相変化を検出することで、大規模な装置を新たに

追加することなく非侵襲測温が可能な手法の確

立を目指す。 

 

２．非侵襲温度測定法の原理 

２．１ リエントラント型空胴共振器を利用した

加温方式 

従来の非侵襲温熱療法では、生体を挿入した平

行平板電極に高周波電界を印加して病変部（がん

細胞）を加温する。しかし、原理的にこの方法で

は、加温対象とする病変部を初め、正常細胞を含

 



む比較的大きな領域を加温する恐れがある。これ

に対して我々は、生体深部の局所領域のみを効果

的に加温するために、リエントラント型空胴共振

器を利用した加温アプリケータの開発に取り組

んでいる７）～９）。この加温アプリケータは、図１

に示すように、円筒空胴共振器内に設けられた対

向したリエントラント電極に特徴があり、熱源と

なる電界分布が電極中心付近で最大となり、半径

方向に向かって急減するように形成される（図

２）。したがって、リエントラント電極間に生体

を挿入すれば、生体深部のがん細胞のみを非侵

襲・非接触に加温することが可能となる。 

 

 

 

 

 

 

 

 
図１ リエントラント型空胴共振器を利用した加温方式

の概念図 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図２ リエントラント型空胴共振器内の電磁界分布 

２．２ 電磁波の位相変化に基づく温度情報の検出 

前記の加温方式によって、非侵襲に生体深部の

局所領域を加温できるが、この方式による加温効

果（温度変化）を確認するためには、熱電対・光

ファイバ式プローブ等の温度センサを対象領域

に刺入する必要がある。 

そこで本研究では、温度変化に伴う誘電率の変

化に着目した非侵襲な温度測定法を提案する。例

えば、純水の比誘電率は、次式で与えられる温度

依存性を示すことが実験的に確認されており１０）、

比誘電率は温度変化にほぼ比例する。 

 

          ( 1 ) 

このような誘電率の変化に伴う空胴共振器の

周波数変化から、対象とする物質の誘電率を測定

する方法１１）、１２）が知られているが、生体を測定

対象とした場合には、数百 MHz の共振周波数に

対して、数十 kHz 程度の周波数変化を検出する必

要があるため、正確な測定が困難となる。そこで、

温度変化に伴う周波数変化を測定するのではな

く、周波数変化によって生じる電磁波の位相変化

を検出する。すなわち、式（２）に示す観測タイ

ミング（電磁波の励振開始からの遅延時間：tdealy）

を調整して位相変化  を拡大することによっ

て、温度変化に伴うわずかな周波数変化を高精度

に検出することが可能となる。 

 

 

 

（2 ) 
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２．３ CT アルゴリズムを利用した温度分布の再構成 

電磁波の位相変化は測定対象外部でのみ検出可

能であるため、これらの限られた情報から測定対

象内部の位相変化分布を推定し、温度変化を算出

する必要がある。前述したように、リエントラン

ト電極間には、鉛直方向の電界ベクトルが形成さ

れる（図３）。この際、温度変化に伴う電磁波の

位相変化は、主に電界ベクトルに沿った方向に分

布すると考えられる。したがって、電界ベクトル

方向に位相変化の分布を線積分すると、X 線 CT 
１３）における投影データと同様に扱えるデータを

収集できる。このため、図４に示すように、空胴

共振器を回転させて得られる位相変化の分布を

線積分したデータ（投影データ）を多方向から収

集し、CT アルゴリズムを適用することで、測定

対象外部の位相変化から、測定対象内部の位相変

化を推定できる１４）～１８）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図３ 温度変化に伴う位相変化分布の一例 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図４ CT アルゴリズムによる位相変化分布の再構成 

 

 

３．３ 次元 FDTD 法による数値解析 

３．１ 数値解析モデル 

提案手法の妥当性を確認するために、3 次元

FDTD 法（時間領域差分法）１９）を利用して温度

変化に伴う電磁波の位相変化を数値解析により

算出した。今回の基礎的な検討では、FDTD 法に

おける解析が容易であり、また、リエントラント

電極間の電界分布を模擬可能な、図５に示す方形

空胴共振器を解析対象とした。温度変化分布を再

構成する測定対象物体は、空胴共振器中央に配置

した直方体ファントムとし、誘電率の温度依存性

は純水に等価と仮定した。また、FDTD 法におけ

る解析要素数は３５×３５×３５とし、ファント

ムの温度変化に伴う空胴共振器内部の位相変化

を算出した（tdealy ＝ 510 [ns]）。 

 

 

Enlarged

Object

Phase change
distribution

Heating 
distributionTM

010like

Enlarged

Object

Phase change
distribution

Heating 
distributionTM

010like

Rotation of applicator

Phase change data
as a projection

Heating subject

Detection coils

Rotation of applicator

Phase change data
as a projection

Heating subject

Detection coils



 

 

 

 

 

 

 

 

図５ FDTD 解析モデル 

 

３．２ 数値解析結果 

図６に、方形空胴共振器内部の位相変化分布を

示す。温度変化に伴う位相変化は、主に方形空胴

共振器の電界ベクトル（図中破線）に沿って生じ

ることが確認される。ファントム内部の位相変化

を推定するために、ファントム外部の位相変化を

線積分した投影データの算出が必要となるが、線

積分の範囲を広げることは、多くの電磁界検出プ

ローブを要することに対応するため、線積分の範

囲と投影データ（位相変化分布の線積分値）との

関係を明らかにしておく必要がある。図７は、線

積分の範囲を変更した場合の位相変化の線積分

値を示している。ファントム外部における位相変

化の線積分値は、線積分の範囲にほぼ比例してい

ることが確認される。これは、位相変化の線積分

を空胴共振器の一部の空間領域において行えば、

測定対象物体内部の位相変化を再構成できるこ

とを示唆している。このため、今回の検討では、

FDTD 法において、空胴共振器壁近傍の要素（図

６中実線部）に対応した位相変化を線積分するこ

とで、投影データを算出した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

図６ 温度変化に伴う方形空胴共振器内部の位相変化

分布 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図７ 線積分範囲と位相変化の線積分値との関係 

 

図８に、位相変化分布を一般的なフィルター逆

投影法を用いて再構成した後、温度分布に変換し

た画像を示す。各画像は、投影方向数を２～１８

として FDTD 法により得られたデータに基づい

て再構成された結果に対応している。これらの画

像から、空胴共振器内部の電磁波の位相変化を基

に、ファントム内部の温度変化を推定できる可能

性が確認された。また、投影方向の増加に伴い、

再構成アーティファクトが軽減されることが示

された。しかし、温度変化に伴う位相変化分布が
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電界ベクトルに垂直な成分としても現れるため、

再構成される温度分布は、実際のファントムの領

域に比べ 3 倍ほど広がっており、今後、この広が

りを補正する方法が必要である。一つの解決策と

して、各点における位相分布の広がり（点広がり

関数）を利用することを検討している。並行して、

数値解析の結果に基づいて構築した試作機によ

り、ファントム内部の温度変化分布を再構成する

ための準備を進めている。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 8 温度変化分布の再構成結果 

 

４． まとめ 

本研究では、リエントラント型空胴共振器の特

性、および、誘電率の温度依存性を利用した非侵

襲温度測定法を提案した。３次元 FDTD 法を利用

した数値解析の結果、温度変化に伴う電磁波の位

相変化（投影データ）に、CT アルゴリズムを適

用することによって、測定対象物体内部の温度変

化を推定できる可能性が確認された。これにより、

非侵襲局所加温と非侵襲測温が可能な融合シス

テムの可能性が示唆された。 

今後、臨床適応に必要な温度測定精度１℃以下

で測定対象物体内部の温度変化分布を逆推定す

るために、温度変化に伴う位相変化分布の広がり

を補正するアルゴリズムを考案し、融合システム

の実現可能性を数値解析・試作機構築によって明

らかにする。 
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１．はじめに 

 光散乱体中の内部構造の可視化は生物分野や

工業分野における計測や検査において重要であ

る．これは，計測領域とは別の場所から散乱され

た不要な光を除去して，計測対象の構造を反映し

た光を選択するゲート機構を必要とする 1-5)．その

実現方法の１つとして，低コヒーレンス干渉に基

づくコヒーレンスゲートがある 2,5)．低コヒーレン

ス干渉は，物体光と参照光の光路差が低コヒーレ

ンス光源のコヒーレント長以下であるときのみ

干渉信号が観測される現象である．参照光ミラー

の光軸方向の走査は，ノイズを多く含む背景光か

ら弱い信号光を抜き出すためのヘテロダイン検

出を行う．この方法は，時間領域法と呼ばれてお

り，横方向の断層像を得るためにサンプルの２次

元走査を必要とする． 

 高速計測のための低コヒーレンス干渉計測は，

２次元ロックイン検出法 6,7)，２次元ヘテロダイン

検出法 8)，時空間低コヒーレンスゲート法 10)，位

相シフト法 10,11) ，オフアキスホログラフィ 12)に

基づいて実現された．近年，光コヒーレンストモ

グラフィの開発に伴って，波長走査光源を用いた

周波数領域法に基づく低コヒーレンスデジタル

ホ ロ グ ラ フ ィ (LCDH: low-coherence digital 

holography)が実現され，機械的光学遅延のなく、

物体光と参照光の同一光路で実現される 13)． 

 位相シフトデジタルホログラフィ 14)は，３枚以

上の干渉パターンから物体の複素振幅を得る方

法として，物体の形状計測に適用される．この方

法において，参照光の位相は，段階的に変化され，

結果として得られる干渉パターンは複素振幅分

布，すなわち，ホログラムを計算するためにコン

ピュータで処理される．物体光は，ホログラムか

らフレネル回折の計算により任意の面で再生さ

れる．ホログラムの計算は，高速フーリエ変換を

含む単純な計算なので，その計算負荷はそれほど

大きくない． 

 位相シフト法を用いた低コヒーレンスホログ

ラフィ(PS-LCDH: phase-shifting LCDH)15)は，光セ

キュリティ分野における光情報ハイディング 16,17)

において，光散乱体背後のデジタルレリーフ物体

の高低差を得るために開発された．波長よりも大

 



きな高低差を有する表面を物体が有するとき，位

相は 2πで制限されるため，位相飛びが発生する．

そのため，物体表面形状を再生するためには．位

相アンラッピングが必要とされる．物体が高濃度

の光散乱体内部にあるとき，その干渉信号は，多

重反射に由来するおおきなノイズを含み，結果と

して，位相アンラッピングは難しくなる． 

 本稿では，光散乱体中の物体形状を測定するた

めに，位相アンラッピングを必要としない２波長

法 18)適用した PS-LCDH を提案し，実証する．こ

の方法は，単一波長の使用に比べて，波長よりも

大きな高低差を有する物体や，より高いデータ密

度を実現するための多段の高低差を有する物体

の使用を可能にする 28)． 

 

２．実験光学系 

 図１に示すように，選択可能な２つのスーパー

ル ミ ネ ッ セ ン ス ダ イ オ ー ド (SLD: 

superluminescence diode)を有するマイケルソン干

渉計が，光散乱体中の物体の可視化のために使わ

れる．SLD の中心波長は，それぞれ，λ1=779.3 nm 

(Anritsu, ASiC120) と  λ2=790.8 nm (Anritsu, 

ASiY120FX)である．コヒーレンス長は，実験的に

は， |Vtc[∆L]|の半値全幅 (FWHM: full-width half 

maximum)から決定され，それぞれ，25.1 µm と 23.9 

µm であった．それらの波長は，等価波長

Λ=λ1λ2/(λ2-λ1) = 53.6 µm をコヒーレント長の２倍

程度なるように選択される．これは，物体光と参

照光の光路差(OPD: optical path difference)が，コヒ

ーレント長程度になると，干渉信号は小さくなる

からである．ここで，位相アンラッピングを必要

としない OPD は，|∆L| < Λ/2である．与えられる

電流に応じて変化する光源のスペクトルとコヒ

ーレント長は，光スペクトルアナライザ(Advantest, 

Q8344A)によってモニターされる． 

 単一モード光ファイバを通した SLD の光は，10

倍の対物レンズ(開口数 0.25)でコリメートされる．

偏光板(P)，1/2 波長板(HWP)，1/4 波長板(QWP)，

偏光ビームスプリッタ(PBS)，検光子(A)は，参照

光と物体光を効率よく干渉させるために，両光路

の光量比を調節する．偏光光学部品や波長板の波

長依存性によるスペクトルの変化が予想される

が，干渉計を通過する前後でスペクトル変化は観

測されなかった．参照光ミラーは，ピエゾトラン

スデューサ(PZT: piezoelectric transducer, PI Polytek 

P-753.31C)上に取り付けられ，位相シフトする．

CCD イメージセンサー (Sony, XC-EI50)は，

768×494 画像を有し，１画素 8.4×9.8 µm2 である．

物体面とイメージセンサーの距離 Z は 160mm で

ある．コンピュータは，PZT を制御し，フレーム

グラバー(Cybertek, CT3000)を通して，２組の４枚

の干渉パターンを取得し，それらから２つのホロ

グラムを計算し，ホログラムのフレネル変換によ

り任意の面で物体の複素振幅を計算する．最後に，

２波長法を用いて物体の表面形状を計算する． 

 物体は，定量的評価の容易性から傾けた光散乱

体中のミラーを用いる．光散乱体は，牛乳の 10 

vol%の水溶液である．水溶液の厚さによって制御

される光学濃度(OD: optical density)は，実験的に，

OD=-ln[(I2-I2’)/I1]から計算される．ここで I1 と I2

は，それぞれ光散乱体がない場合とある場合のミ

ラーからの反射光であり，I2’はミラーのない場合

の光散乱体の反射光である． 

 次に， PS-LCDH と ２波長法について示す．

PS-LCDH の計算アルゴリズムは，PS-DH のアル

ゴリズムとほとんど同じである．イメージセンサ

ー上の位置 r での物体光と参照光の回折光は，そ

れぞれ，時間遅れをτ(S)(r) ，τ(R)としたときに， 

U(S)[r,t+τ(S)(r)]，U(R)[t+τ(R)]と表される．U(S)と U(R) 



 

図１実験光学系 

 

は，中心波長λc を有する低コヒーレンス光源から

単一モード光ファイバを通して出射される波面

から分割されるため，それらは，完全な空間コヒ

ーレンスを有する．従って，U(S)と U(R)の相互コヒ

ーレンスは，光源の自己コヒーレンスに還元でき

る．OPD は，c を光速とすると，∆L(r) = c[τ(S)(r) - 

τ(R)]である．物体光と参照光の位相は，波数 kc =  

2π/λcとすると，それぞれ，φ(S)
c(r) = kccτ(S)(r)とφ(R)

c 

= kccτ(R)である．OPD は∆L(r) = [φ(S)
c(r) - φ(R)

c]/kc と

表される．コヒーレンス度 |Vtc(∆L)| (0<|Vtc(∆L)|<1)

を使って，低コヒーレンス干渉信号は,  

I[r;∆L(r)]=I(S)(r)+I(R)+2[I(S)(r)I(R)]1/2|Vtc[∆L(r)]|cos[kc

∆L(r)],             (1) 

であり，ここで，I(S)(r)= 〈|U(S)(r,t)|2〉, I(R)=〈|U(R)(t)|2〉，

〈 〉は時間平均である． 

 PS-LCDH は，4 段の位相変調φn=nπ/2 (n=0, 1, 2, 

3)で実行され，この位相変調は，4 段の参照光の

光路差変調∆Ln(r)=∆L(r)-φn/kc に対応する．ホログ

ラムの位相は， 

φe = tan−1{[I(r; ∆L3)-I(r; ∆L1)]/[I(r; ∆L0)-I(r; ∆L2)]}, 

     (2) 

である．ここで，以下の条件を仮定する． 

[|Vtc(∆L1)|+|Vtc(∆L3)|]/[|Vtc(∆L0)|+|Vtc(∆L2)|]=1.  (3) 

この条件は，∆L に対する Vtcの変化が小さいとき，

特に，∆L が 0 近傍の時に良く満足される．ホロ

グラムの振幅は， 

 A=A’[|Vtc(∆L0)|+|Vtc(∆L2)|]/2 

  =[I(∆L0)-I(∆L2)]/4A(R)cosφe,  (4) 

であり，ここで，A’は物体光の振幅である．物体

は，ホログラムのフレネル変換によって任意の面

で再生される．∆L0 は物体の高さφ(S)(r)/kcと参照鏡

の位置φ(R)/kc に依存するから，ホログラムの振幅

は，物体の反射率とコヒーレンス度との積になる．

物体の反射率が一定の時，ホログラムの振幅は，

コヒーレンス度|Vtc(∆L0)|によって与えられる．も

し，|Vtc(∆L0)|の変化が測定領域において小さいな

ら，例えば，物体の高さが，波長以下で，∆L0 = ~ 

0 µm なら， その時，物体の反射分布が，ホログ

ラムから得られる．もし，ホログラムが，式(3)

が十分に満足される条件のもと，記録されたなら，

ホログラムの位相は |Vtc(∆L)|に関係なく，物体の

位相分布が測定される． 

 2 波長法は，光散乱体の内部の物体の表面形状

を知るために適用される．ホログラムの記録と再

生は，中心波長λ1，λ2 (λ1<λ2)を有する２つの低コ

ヒーレンス光源を使って，２回繰り返される．再

生された位相分布を，φ1(r)とφ2(r)とすると，OPD

は 

∆L(r) = [φ1(r)/(2π) + m1] λ1 = [φ2(r)/(2π) + m2] λ2,

     (5) 

であり，ここで，m1 と m2 はλ1とλ2干渉次数であ

る．|∆L| < Λ/2 であるとき，その次数は，m1 = m2 + 

a の関係をみたす．ここで，a = 0 (φ1- φ2 ≥ 0)また

は 1 (φ1- φ2 < 0)である．式(5)から，m1 に対して

解くと，以下のように解が得られる． 

m1 = [φ1(r)λ1 - φ2(r)λ2 + 2πaλ2]/[2π(λ2 - λ1)]. (6) 

式(6)を式(5)に代入すると， 



∆L(r)=Λ[φ1(r)-φ2(r)+2πa]2π   (7) 

となる．位相アンラッピングを必要としない光軸

方向の測定範囲|∆L| < Λ/2 は２つの波長を選択す

ることにより適切な値に調節される．２つの波長

はΛが光源のコヒーレント長の２倍程度であるよ

うに設定されるとき，物体光と参照光は，Λの範

囲内で干渉し，位相飛びのない位相画像が得られ

る． 

 

３．実験結果 

 図２は，OD=0.68 の光散乱体中の傾けたミラー

を PS-LCDH と２波長法を用いて計測された OPD

である．図２(a)と図２(b)は，OPD の分布と１ラ

イン上のプロファイルである．図２(c)は，計測値

とその線形近似との差によって定義される誤差

を示す．その RMS(root-mean-square)誤差は，

0.69µm であった．これは，Λ/77 に対応する．

OD=0.0 であるとき，その RMS 誤差はΛ/147 であ

った．一方，Fig. 2(c)に示される左サイドに測定

された OPD において周期的誤差が観測された．

周期的誤差は波長の半分の周期を有し，その大き

さは位置によって異なった．周期的誤差の発生源

を探るために，計算機シミュレーションを行った． 

 中心波長λ1 = 784 nm (∆λ = 18 nm)とλ2 = 796 nm 

(∆λ = 20 nm)のガウス型スペクトルを有する光源

は，スペクトル幅±35 nm で 1nm のスペクトルステ

ップで表現される．図３は，単一の光源を用いた

PS-LCDH によって再生された位相をアンラップし

た OPD と誤差を示す．２つの波長において得られ

た結果はグラフ中で重なっている．誤差は，中心

波長の半分の周期で振動していた．これらは，Z=0

付近で非常に小さく，Z の増大に伴って増減を繰

り返しながら増加していた．その誤差は，図３(a)

の内部に示したように， λ1 = 784 nm の時，∆L = 

Λ/2 = 26 µm で~9.8 nm であった．２波長法を

 

図２ (a)２波長法に基づく位相シフトデジタルホログラフ

ィにより敬作されや光散乱体(OD=0.68)中の傾斜ミ

ラーの光路差分布．１ライン上の(b)プロファイルと

(c)その誤差. 

 

適用することによって，図３(b)に示すように，

OPD は，位相アンラッピング無しに２つの再生さ

れた位相から計算される．破線の四角で囲まれた

領域が，位相アンラップ無しの光路差(|∆L| < Λ/2)

を示す． 周期的誤差は，∆L = Λ/2 で 252 nm 

(~Λ/262)に増加した．計算機シミュレーションか

ら，周期的誤差は光源の波長幅の増加に伴って増

大することから位相シフトエラーを発生源とす

ることが解った．また，その誤差は，OPD に依存

していたため，測定位置によって異なることも分

かった． 

 図４(a)は OD に対する測定された OPD の RMS

誤差を示す．これは，OPD=0 付近で測定された．

OD=0.0 の時，RMS 誤差はΛ/140 以下であった．

RMS 誤差は，OD の増加に伴って増加し，OD=2.43

のとき，~Λ/10 であった．OD>2.43 のとき，測定

された画像は，すべてノイズからなっていた．図 



 
図３ (a)１波長での PS-LCDH から計測された OPD とそ

の測定誤差．(b)２波長法を用いて計算された OPD

とその測定誤差．破線は，位相アンラッピングせず

に OPD の得られた範囲|∆L| < L/2 を示す． 

 

４(b)は，PZT ステージをゼロ OPD あたりで光軸

方向に走査したときの干渉信号である．OD=2.43

のとき，干渉信号は，0.84 の SNR(signal-to-noise 

ratio)で検出された． SNR は，信号強度に対する

RMS 誤差である．図４(c)に示すように，OD=2.73

となると，物体光と参照光のコヒーレンスは減少

し，干渉信号の振幅はノイズレベル以下になり，

干渉信号を検出できない．このノイズは，主に，

CCD イメージセンサーとフレームグラバーの電

子デバイスから発生される． 

 図５は，PZT にょって与えられる各 OPD にお

いて，PS-LCDH と 2 波長法を適用して測定され

た OPD と測定誤差である．OPD が光散乱体無し

(OD = 0.0)で測定された．誤差は，ゼロ OPD あた

りでΛ/100 以下であった．その誤差には，位相シ

フトエラーによる周期的誤差の成分も含まれる

が，誤差の発生がランダムであるので，その電気

系で発生したものであり，OPD の増大に伴うコヒ

ーレンスの減少による干渉信号の減少に伴って

大きくなると考えられる．その誤差が~Λ/10 とな

る OPD は±25µm 以内であり，位相アンラッピン

グなしに測定される範囲(|∆L| < Λ/2 = 26.8 µm)に

一致していた． 

 
図４ (a) 光散乱体の光学濃度に対する計測値の RMS

誤差．(b) OD=2.43 と(c) OD=2.73 のときの干渉信

号． 

 
図５ ピエゾ素子により与えた OPD に対する計測された

OPD とその測定誤差． 



４．まとめ 

 我々は，位相シフト法と２波長法に基づく低コ

ヒーレンスデジタルホログラフィを提案し，光散

乱体を通した物体の形状計測を実験した．光散乱

体なしで傾斜ミラーが測定された時，現システム

は，Λ/140 以下の測定誤差を有していた．RMS 誤

差が~Λ/10 となる光軸方向の測定範囲は±25µm で

あった．傾斜ミラーは，最大 OD=2.43 の光散乱体

中で測定された．この時の RMS 誤差は~Λ/10 であ

った．また，計算機シミュレーションから，光源

の波長分布の広さに由来する位相シフトエラー

による，波長の半分の周期を有する測定値の振動

を観測した．その周期的誤差は，位相アンラップ

無しの測定範囲(|∆L| < Λ/2)において，波長の半分

以下の振幅を有していた．その周期的誤差は，光

源の波長幅の増加や位相シフトの中心波長のエ

ラーにより増大することも確認した．現システム

の性能は，主に，撮像システムの発生するノイズ

に制限されることも明らかにした．我々の提案す

る形状の干渉計測は，生物や研究室外の汚れた環

境計測を可能にする．高い光散乱体濃度での測定

装置の性能は，撮像システムで発生するノイズに

より制限され，高い性能の撮像システムの使用が

光散乱体濃度の測定範囲を改良する． 

 

謝辞 

 本研究は，財団法人中谷電子計測技術振興財団

の援助により行われました．ここに深く感謝の意

を表します． 

 

References 

1. L. Wang, P. P. Ho, C. Liu, G. Zhang, and R. R. 

Alfano, “Ballistic 2-D imaging through 

scattering walls using an ultrafast optical Kerr 

gate,” Science 254, 769-771 (1991).  

2. D. Huang, E. A. Swanson, C. P. Lin, J. S. 

Schuman, W. G. Stinson, W. Chang, M. R. Hee, 

T. Flotte, K. Gregory, C. A. Puliafito, and J. G. 

Fujimoto, “Optical Coherence Tomography,” 

Science 254, 1178-1181 (1991).  

3. K. M. Yoo, Q. Xing, and R. R. Alfano, 

“Imaging objects hidden in highly scattering 

media using femtosecond 

second-harmonic-generation cross-correlation 

time gating,” Opt. Lett. 16, 1019-1021 (1991). 

4. E. N. Leith, C. Chen, H. Chen, Y. Chen, J. 

Lopez, P.-C. Sun, and D. Dilworth, “Imaging 

through scattering media using spatial 

incoherence techniques,” Opt. Lett. 16, 

1820-1822 (1991). 

5. Y. Pan, R. Birngruber, J. Rosperich, and R. 

Engelhardt, “Low-coherence optical 

tomography in turbid tissue: theoretical 

analysis,” Appl. Opt. 34, 6564-6574 (1995).  

6. E. Beaurepaire, A. C. Boccara, M. Lebec, L. 

Blanchot, and H. Saint-Jalmes, “Full-field 

optical coherence microscopy,” Opt. Lett. 23, 

244-246 (1998). 

7. A. Dubois, A. C. Boccara, and M. Lebec, 

“Real-time and topography imagery of 

depth-resolved microscopic surfaces, Opt. Lett. 

24, 309-311 (1999). 

8. M. Akiba, K. P. Chan, and N. Tanno, “Real-time, 

micrometer depth-resolved imaging by 

low-coherence reflectometry and a 

two-dimensional heterodyne detection 

technique,” Jpn. J. Appl. Phys. 39, 

L1194-L1196 (2000). 

9. G. Indebetouw and P. Klysubun, 

“Spatiotemporal digital microholography,” J. 

Opt. Soc. Am. A 18, 319-325 (2001). 

10. H. Imai. C. Fang-Yen, G. Popescu, A. Wax, K. 

Badizadegan, R. R. Dasari, and M. S. Feld, 

“Quantitative phase-imaging using actively 



stabilized phase-shifting low-coherence 

interferometry,” Opt. Lett. 29, 2399-2401 

(2004). 

11. G. Pedrini and H. J. Tiziani,”Short-coherence 

digital microscopy by use of a lensless 

holographic imaging system,” Appl. Opt. 41, 

4489-4496 (2002). 

12. P. Massatsch, F. Charriere, E. Cuche, P. Marquet, 

C. D. Depeusinge, “Time-domain optical 

coherence tomography with digital holographic 

microscopy,” Appl. Opt. 44, 1806-1812 (2005). 

13. M. V. Sarunic, S. Weinberg, and J. A. Izatt, 

“Full-field swept-source phase microscopy,” Opt. 

Lett. 31, 1462-1464 (2006). 

14. I. Yamaguchi and T. Zhang, “Phase-shifting 

digital holography,” Opt. Lett. 22, 1268-1270 

(1997). 

15. S. Tamano, Y. Hayasaki, and N. Nishida, 

“Phase-shifting digital holography with a 

low-coherence light source for reconstruction of 

a digital relief object hidden behind a 

light-scattering medium,” Appl. Opt. 45, 

953-959 (2006).  

16. Y. Hayasaki, Y. Matsuba, A. Nagaoka, H. 

Yamamoto, and N. Nishida, “Hiding an image 

with a light-scattering medium and use of 

contrast discrimination method for readout,” 

Appl. Opt. 43, 1552-1558 (2004). 

17. M. Otaka, H. Yamamoto, and Y. Hayasaki, 

“Manually operated low-coherence 

interferometer for optical information hiding,” 

Optics Express 14, 9421-9429 (2006). 

18. Y.-Y. Cheng and J. C. Wyant, 

“Two-wavelength phase shifting 

interferometry,” Appl. Opt. 23, 4639-4543 

(1984). 



 

 

半導体センサによるマイクロ化学チップ内部の可視化に関する研究 

 

 

 
研究責任者 東北大学大学院工学研究科生体電子工学分野   

 教 授  吉 信 達 夫  
共同研究者 東北大学大学院工学研究科生体電子工学分野   

 助 教  加 納 慎一郎  
 
 
 
 
 

1．はじめに 

 医療診断における測定対象（血液、体液、遺伝

子サンプルなど）は微量であることが多く、さら

にその中に含まれるごく微量の物質を高感度に

検出する必要がある。微細加工技術によって作製

された微小流路中を試料溶液が通過する間にさ

まざまな生化学的操作や分析を行うマイクロ化

学チップ（Lab-on-a-Chip、 µTAS など）は、測

定に要する試料や試薬が微量で済むため、このよ

うな応用に対して有効であると考えられる。 
 本研究は、半導体化学センサの一種である化学

イメージセンサのセンサ面上に微小流路を形成

することによって、流路内部におけるイオン濃度

の分布を可視化できるシステムを開発するため

に行ったものである。 
 
２．化学イメージセンサについて 

 化学イメージセンサ 1,2)は、センサ面と接する試

料（溶液、ゲルなど）中のイオン濃度の２次元的

な空間分布を画像化することができる半導体セ

ンサである。このセンサは、Light-Addressable 
Potentiometric Sensor（LAPS）3)と呼ばれる半

導体化学センサの測定原理を応用したものであ

る。 

 図1(a)はLAPSの構造を模式的に示したもので

ある。LAPS は、溶液（Electrolyte）－絶縁膜

（Insulator）－半導体（Semiconductor）からな

る EIS 電界効果構造を有し、センサ面上の溶液の

イオン濃度に応じて半導体中に生じる空乏層の

厚さが変化する。この空乏層容量の変化を、変調

光照射によって生じる交流光電流の形で検出す

る。このとき、測定領域はセンサ面の全体ではな

く、光照射領域で定義される。 
 化学イメージセンサでは、図 1(b)のように光源

として走査光ビームを用い、交流光電流信号のマ

ッピングを行うことによって、センサ面上におけ

るイオン濃度分布の画像を得ることができる。 
 化学イメージセンサのセンサ面上に微小流路

を有するマイクロ化学チップを作製することに

より、流路内の任意の位置におけるイオン濃度を

計測することが可能になる。 
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(b)  

図 1 (a)LAPS の構成図、 

        (b)化学イメージセンサの原理図 

 
３．実験 

 

３．１ 微小流路の作製 

 化学イメージセンサ上に厚膜フォトレジスト

SU-8 を用いて流路壁を作製した。センサ面上に

SU-8 をスピンコートした後、フォトマスクを用

いて流路パターンを転写・現像した。図 2(a)は、

作製した微小流路の一例であり、流路幅は 500µm、

流路壁の高さは 100µm である。この流路壁の上

にカバーガラスを接着して流路の天井とし、図

2(b)のようにチューブを接続した。 
 

(a)     

(b)  

図 2 (a)SU-8 を用いて作製した流路壁、 

   (b)流路天井およびチューブを接着したところ 

 
３．２ 流路内部の化学イメージング 

 流路内部の化学イメージングには、図 3(a)に示

す測定システムを使用した。このシステムは実体

顕微鏡をベースとしたものであり、流路付きのセ

ンサを置くステージの下方に、半導体レーザと集

光用対物レンズを搭載した XY 走査ステージが設

置されており、レーザビームがセンサ裏面をスキ

ャンする。発生した交流光電流はプリアンプによ

って増幅し、AD 変換ボードでパソコンに収録す

る。図 3(b)は測定プログラムの操作画面であり、

バイアス電圧や測定範囲、解像度などを設定して

測定を行い、得られた交流光電流像を表示する。 
(a)  

  (b)  

 

図 3 (a)化学イメージングセンサ測定システム、 

(b)測定プログラムの操作画面 



 化学イメージセンサの信号である交流光電流

は試料溶液中を流れるため、微小流路内の溶液を

測定する場合には、流路に沿ったインピーダンス

が問題となる。図 4(a)は電極を流路下流に設置し

た場合の電流像を示しており、電極からの距離に

応じて電流が小さくなっている。この問題を解決

するため、流路の全長にわたって天井部分を ITO
付ガラスによる対向電極とし、下流に参照電極を

設置した 3 極構成で測定を行ったところ、図 4(b)
のように流路の全長にわたって均一かつ大きな

電流値が得られた。 
 

(a)   

(b)  

図 4 微小流路内の均一溶液に対する電流像 

 (a)流路下流に電極を設置した場合、 

(b)流路天井全面を電極とした場合 

 
３．３ 複数光源による多点同時計測を用いた高

速スキャン方式 

 化学イメージングセンサにおいては、各ピクセ

ルにおける電流値を逐次測定するため、ピクセル

数が多くなるにしたがって測定時間が非常に長

くなるという問題がある。１ピクセルあたり

10msec の測定時間を要するものとすると、例え

ば 128×128=16,384 ピクセルの解像度で測定を

行うためには 3 分近い測定時間が必要である。 
 LAPS センサ基板上の複数の位置において同時

計測を行うための手法として、周波数多重化を用

いた方法が提案されている 4)。すなわち、センサ

基板上の複数の位置を、各々異なる周波数で変調

された複数の光源で同時に照射する。このとき得

られる電流波形は、各位置における交流光電流信

号を合成したものとなるので、フーリエ解析によ

って各周波数成分を取り出すことができる。 
 本研究では、この手法をイメージングに応用し、

直線状に配列された複数の光源を、配列と垂直な

方向に走査することによって 2 次元画像を得る、

新しい走査方法の開発を行った。配列上のピクセ

ルは同時に測定できるため、測定時間の大幅な短

縮が期待される。 
 図 5(a)は試作した LED ドライバ回路である。

各チャネル毎に正確な周波数で光の変調を行う

ため、水晶発振子とプログラマブル波形発生器

（アナログ・デバイセズ社、AD9833BRM）を搭

載したカードをチャネル数分だけ用意した。カー

ドの数を増やせば、さらに多くの光源に対応する

ことができる。各チャネルのプログラマブル波形

発生器は、それぞれ独立にパソコンからのコマン

ドでプログラムすることができ、任意の周波数で

光を変調することができる。 
 

(a)    

(b)  

図 5 (a)試作した LED ドライバ回路、 

     (b)交流光電流信号の FFT スペクトルの例 

 
 



 試作した LED ドライバを用いて、16 個の LED
を 2.0kHz、2.1kHz、…3.5kHz の各周波数で変調

し、センサ面内の別々の位置を同時に照射したと

きに得られる光電流波形を高速フーリエ変換し

た例を図 5(b)に示す。各ピークの高さが各々の位

置における交流光電流信号の大きさに対応して

おり、センサ面内の 16 点での同時測定が可能で

あることを示している。 
 16 個の LED を 3.6mm 間隔で直線状に配列し

たスキャナを用い、一方向への走査で 2 次元測定

が可能なシステムを試作した。システムの外観を

図 6 に示す。このシステムを用いて、pH4～pH10
の溶液をスキャンした例を図 7 に示す。1 ライン

あたりの測定時間を 50ms とした場合、128 ライ

ンの解像度の測定に要する時間は約 6 秒となり、

従来に比べて大幅な高速化が可能となった。今後

さらに多数の光源を用いることにより、さらに高

解像度でも高速なスキャンが可能になるものと

期待される。 
 

 
図 6 複数光源を用いた化学イメージングシステムの 

試作機 

 

 

図 7 試作機による pH 標準液のイメージング 

 
 
 

４．まとめ 

 厚膜レジスト SU-8 を用いて、化学イメージセ

ンサのセンサ面上に微小流路を作製し、流路内の

任意の位置における pH やイオン濃度を計測でき

るシステムを試作した。微小流路を用いた場合、

交流光電流信号が流れる流路内のインピーダン

スが問題となるが、流路の天井部分全体に導電性

ITO 薄膜コートのガラス板を用いた構造にする

ことで、流路全長にわたって均一な信号を得るこ

とができた。 
 複数の光源を用いることによって、センサ面内

の異なる点で同時にイオン濃度測定を行えるシ

ステムを試作した。16 個の LED を直線状に配置

したスキャナを一方向に走査することで 1画面を

約 6 秒で測定できるシステムを試作した。 
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１．はじめに 

 単一の細胞内小器官の体積変化を計測する技

術は、細胞や微生物の機能を測定する技術として

必要で、細胞内小器官を標的とする薬の開発など

に利用できます。例えば、ミトコンドリアが膨ら

んで破け細胞死誘導因子が放出されることは、心

筋梗塞や脳梗塞の時に起こる細胞死の原因だと

考えられており、ミトコンドリアの膨張の検出は

細胞障害を抑制する薬剤の評価によく用いられ

ています（Zamzami et al., 2001）。また、がん

細胞に選択的に取り込まれてミトコンドリアの

膨張を引き起こす抗がん剤の開発も行われてい

ます。しかし、ミトコンドリア集団を対象とした

測定法しか存在しなかったので大量の試料が必

要になり、培養細胞から採取したミトコンドリア

では測定が難しいことや、個々のミトコンドリア

の膨張過程が観察できないといった問題があり

ました。 

 ミトコンドリア以外の細胞内小器官や微生物

でも、イオンや分子の出入りによって内部の浸透

圧が変化しており、その結果体積が変動している

と考えられます。浸透圧を変化させると細胞内小

器官や微生物では挙動が変化しますので、それら

の挙動の調節機構を理解するための手段として、

個々で体積変化が測定できる技術は必要です。従

来の集団を対象とした測定では変動が同期しな

い限り検出できないので、変化を見落としている

可能性があります。 

 そこで私たちは、細胞から単離した単一のミト

コンドリアを対象に、光学顕微鏡を用いて体積変

化のライブ計測を可能にする技術の開発を行い

ました。 

 

２．ミトコンドリア体積変化計測システムの光学

系について 

 ミトコンドリアの大きさは、直径で約 1μｍに

なります。そのため、体積変化に伴う径の変化の

大きさは光学顕微鏡の分解能を超えると考えら

れ、光学顕微鏡の画像の大きさから体積変化を検

出することは、ほぼ不可能です。そこで、本研究

では、体積変化に伴うミトコンドリア中心部にお

ける光の散乱の度合いの変化、形態変化に伴う屈

折角の変化、及び、内部の密度変化に伴う屈折率

の変化が複合的に重なり合ったものとして、ミト

コンドリア部分の透過光強度の変化を検出する

ことを計画しました。 

 計測にあたってはミトコンドリアをカバーガ

ラスに吸着させ、個々のミトコンドリアにおける

 



光の透過率変化を求めました（図１参照）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図１ 単一ミトコンドリア体積計測の光学系 

 

３．撮像方法及び解析方法について 

 本計測では、ミトコンドリアのわずかな透過率

の変化を計測します。そのため、計測中のカバー

ガラスのたわみや、温度変化による顕微鏡本体の

ゆがみがもたらすミトコンドリアと対物レンズ

の距離の変化に、計測結果が大きな影響を受ける

と考えられます。また、ミトコンドリアの大きさ

による焦点位置の差や、体積変化に伴う焦点位置

のずれにより、結果が影響を受ける可能性もあり

ます。そこで本研究では、1 つの試料に対して光

軸方向に 0.2μｍずつ対物レンズの位置をずらし

た 20 枚の画像を撮像し、それぞれのミトコンド

リアに対して、最適な対物レンズの位置を求める

こととしました（図 2A,B 参照）。 

 

 

 

 

 

 

 

図２A 対物レンズの光軸方向の移動 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図２B 対物レンズの光軸方向の移動による 

20 枚の画像スタックの撮像 

 

 次に、対物レンズを光軸方向に移動させて計測

したそれぞれの平面において、各々のミトコンド

リアの透過率を求めます。ミトコンドリアは小さ

く、また、透過率が大きいので、ミトコンドリア

の輪郭を正確に決め、その内部の透過率を計測す

ることは不可能です。そこで、図３に示すように、

1 個のミトコンドリアを含む領域内で小さな領域

を動かし、もっとも透過率が小さくなる箇所にお

ける透過率の値を、その平面におけるミトコンド

リアの透過率としました。 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3 ある平面における単一ミトコンドリアの 

透過光画像 

 

 このようにして 1つのミトコンドリアに対して

求めた各平面における透過率を比較し、最も値の

低い数値を当該ミトコンドリアの透過率とする

こととしました。 
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４．純水の添加によるミトコンドリアの体積膨張

の計測結果 

 本計測システムを用いてミトコンドリアの体

積増大が計測できるか確認するために、純水を添

加してミトコンドリア周囲の浸透圧を低下させ

ました。このときの個々のミトコンドリアの透過

率変化（⊿T）を示したのが図４です。 

 

 

 

 

図４A 純水添加時のミトコンドリアの透過光画像変化 

左から、純水添加前、純水添加後 1 分、9 分、15

分 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図４B 純水添加時のミトコンドリアの透過率変

化（⊿T）  と が純水添加、□と◆ が

等張液を添加 

 

純水を添加して周囲の浸透圧を低下させたと

きには、ミトコンドリアの透過率の上昇が確認で

きています。一方、等張液を添加した場合には、

透過率の上昇が認められません。また、純水添加

により低張になった場合でも、ミトコンドリアの

膜電位は維持されていました。このことから、低

張液の状態でもミトコンドリアの破裂による内

容物の流出は生じておらず、膨張による透過率変

化が計測できていると考えられます。 

 純水添加後に観察された透過率変化の頻度分

布を、等張液を添加時の頻度分布と比較したもの

が、図５になります。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  図５ 純水添加時の透過率変化  

（⊿T）の頻度分布  

 

純水を添加したときには、多くのミトコンドリ

アが 0.02 以上の透過率変化を示したのに対し、

等張液を添加した際には 0.02 以上の透過率の上

昇を示したミトコンドリアは 5％未満でした。そ

こで、0.02 を膨張したミトコンドリアが示す透過

率変化の閾値としました。 

 膨張前に高い透過率を示すミトコンドリアは、

0.02 以上の透過率変化を示す可能性が小さくな

ると考えられます。そのため、膨張するミトコン

ドリアの割合を精度良く計測するために、透過率

の変化を計測するミトコンドリアの膨張前の透

過率の閾値を決定することとしました。図６に結

果を示します。 

 

 

 

 

 

 

 

  

図６ 膨張前のミトコンドリア透過率分布 

 

純水添加に対し 0.02 以上の透過率変化を示し

たミトコンドリアの多くが、最初の透過率が 0.87

以下であるのに対し、膨張が認められないミトコ

ンドリアの９５％以上が、最初の透過率が 0,87

以上でした。そのため、膨張を計測するミトコン

純水 

等張液 

ミトコンドリアの透過率変化(⊿T) 

ミトコンドリアの透過率（膨張前） 



ドリアとして、最初の透過率が 0.87 以下である

ものを選び、純水によって膨張が認められるミト

コンドリアを母集団とすることとしました。 

 

５．Ca2+による膨張の誘導 

 高濃度の Ca2+はミトコンドリアを膨張させ、細

胞死を誘導することが知られています。そこで、

本研究で開発した方法により、Ca2+によるミトコ

ンドリア膨張が計測できるか調べました。結果を

図 7に示します。 

 

 

 

 

 

 

 

 

図７ Ca2+によるミトコンドリア膨張の誘導 

 

 Ca2+添加時には、Ca2+を含まない等張液を添加し

たときと比べ、0,02 以上の透過率上昇を示したミ

トコンドリアの割合が明らかに増加しています。

このことから、Ca2+によるミトコンドリアの膨張

が、本方法により計測されていることが分かりま

す。このことを確認するために、Ca2+による膨張

の阻害剤であるシクロスポリンAの効果が観察で

きるかどうか、調べました。結果を図８に示しま

す。 

 

 

 

 

 

 

 

図８ シクロスポリン A による膨張の 阻害 

 

シクロスポリン Aは、Ca2+添加時に 0.02 以上の

透過率上昇を示すミトコンドリアの割合を、有意

に抑制していました。このことから、本方法によ

ってミトコンドリアの膨張が計測できているこ

とが確認されます。 

 

６．まとめ 

 カバーガラスに吸着させた個々のミトコンド

リアを対象に、わずかな体積の増加を検出する技

術が開発できました。この技術は、ミトコンドリ

アによる細胞死誘導機構を研究する上で、非常に

有力な手段となるだけではなく、多くの細胞内小

器官や微生物の体積変化をリアルタイムで計測

できる可能性を示すものと考えられます。 
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１. はじめに 

呼気とは本来、動植物に関わらず呼吸によって

排出される気体を意味するが、一般的にはヒトの

それであると捉えられている。呼気はヒトの代謝

反応によって生じた物質を含むと考えられるの

で、それが生体に関して何らかの情報をもってい

ると考えることは不自然ではない。もっとも、『呼

気』を科学的に扱うことができるようになったの

はごく最近のことである。現在では、呼気中には

数百の成分が含まれていることがわかっている

ほか、医療現場では呼気を用いたいくつかの診断

法も確立されている。しかし、呼気中に含まれる

成分のうち化学的に同定されたものは百種類程

度に過ぎず、未知成分も多い。また呼気を用いた

診断法の例としては、胃潰瘍や胃がんの原因物質

として知られるピロリ菌の検査として知られる

尿素呼気試験や、糖尿病診断などがあり、被験者

の体を全く傷つけない不可侵な検査として知ら

れているが、それぞれの目的ごとに別の装置、あ

るいは適当な前処理やカラムの選択（ガスィロマ

トグラフィー）が必要となる。これは、一般の分

析装置、例えばガスクロマトグラフ質量分析装置

や赤外線分光装置などが、物質の化学的な性質を

用いて分析対象の選別を行っているためである。

つまり分析の視点は、測定対象である試料の中に

「X という物質があるかないか」というものであ

る。したがって物質 X の化学的な性質を用いるこ

とができ、前処理やカラムの選択が可能となる。

しかし測定対象が未知試料の場合、多くの種類の

物質の存在を想定し、その一つ一つについて調べ

ていかなければならない。当然、大量の試料が必

要となり、多くの時間と費用がかかることになる。

そこで本研究では、1 台の装置で呼気中に含まれ

るすべての化学物質を高感度、高分解能で計測で

きる万能型の呼気分析装置の開発を目的とした。 
 

２．イオン付着飛行時間(Time of Flight combined 

with Ion Attachment = TOFIA)法 

２.１ フラグメントフリーイオン化法 

１台の装置で、呼気の中に含まれるすべての物

質を前処理なし、つまり化学的性質を使わずに定

量的に測定するためには、物理的な測定、すなわ

ち物質に固有の質量を測り物質の同定を行う質

量分析法が適している。質量を測る方法にはいく

つかあるが、微量物質を対象とすると、質量の選

別には電磁気学的な性質を利用することになる。

 



つまり、標的をイオン化するというプロセスが必

要となる。ところが、このイオン化の際の余剰エ

ネルギーによって試料を構成する物質の分子構

造を壊してしまうことがよくある。標的物質が壊

れて、フラグメントと呼ばれる解離片を生成して

しまう（フラグメンテーションとも呼ばれる）と、

検出された物質がもともと試料中にあったのか

イオン化の際に生じたのかがわからなくなって

しまう。これは質量分析においては大きな問題で

あった。2002 年のノベール化学賞で一躍有名にな

った田中耕一氏による MALDI（マトリックス支援

レーザー脱離イオン化）法や Fenn 教授の ESI（エ

レクトロスプレーイオン化）法は、そういったフ

ラグメンテーション問題を解決する方法として

評価されたものである。ただ、残念なことにはこ

れら 2 つの切り札的イオン化法は、主に固体や液

体などを対象としたもので、気体を対象とはして

いない。 

本研究では、イオン化法として、イオン付着法
1)を採用している。これは、藤井らにより開発(特

許第 3236879 号、H13/10/5)されたもので、イオ

ン化の際に対象物質から電子をはぎとってイオ

ン化するのではなく、アルカリ金属イオンを付着

させてイオン化を行う。このために、他のイオン

化法に比べ余剰エネルギーが小さく、複雑な分子

を標的とした場合でもフラグメンテーションが

起きにくい。イオン化室内には第三体として窒素

ガス(N2)が封入されていて、Li 付着イオンの余剰

エネルギーは窒素ガスとの衝突失活により失わ

れ安定化する。これらの反応は、気相中で行われ

るため、イオン付着法は気体を対象としたフラグ

メントフリーイオン化法といえる。図 1 に本研究

で用いるイオン付着法の概念を示した。付着させ

るイオンとして Li が選ばれたのは､最も軽いアル

カリ金属であること、同位体が少ない(質量数 6

と 7)こと、アフィニティ（親和力）が高いことが

理由である。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

２.２ イオン付着飛行時間（TOFIA）法 

本研究では、前述したイオン付着法を質量分析

のための飛行時間(TOF)分析法と組み合わせた

「イオン付着飛行時間(Time Of Flight combined 

with Ion Attachment=TOFIA)法」が用いられている。

質量分析の方法として用いられた飛行時間(TOF)

質量分析法は、分析対象をイオン化し、ある長さ

の飛行管を飛行する時間を測定するもので、エレ

クトロニクスを工夫することにより多種のイオ

ンを同時に検出することができる。このため測定

時間の大幅な短縮が可能で、原理的には 1 つのイ

オンから検出できるので非常に高感度である。イ

オンの選択性（分析器の分解能）は、数百程度の

質量数のものが大半を占める気相中の分子を対

象とする計測に関しては大きな困難はなく、反射

型等を採用すればさらに数万という分解能の達

成も可能である。 

この TOFIA 法を用いた質量分析装置の開発は、

我々のグループで数年前より開発を進めていた

もので、測定対象である試料の中に「X という物

質があるかないか」という視点ではなく、「何が

含まれているのか」という視点をもった分析装置

である。つまり、試料の中に含まれるすべての成

分の種類と量を測定できる。この特徴は多種の成

分を含む呼気の分析には最適であろう。実は、イ

オン付着法を四重極型質量分析計(QMS)と組み

合わせた分析装置が市販されている 2)が、TOFIA
では観測対象の高質量化と高分解能化さらには

図 1. 本研究で用いるイオン付着法の概念 



高感度化のため、TOF 質量分析法と組み合わせた。 
 

３．実験装置 

３.１ 実験装置本体（TOFIA-V） 

本研究で開発された実験装置の概略を図2に示

す。本装置は、プロトタイプとして開発されたイ

オン付着飛行時間分析装置（TOFIA）3)を直交型に

改造したもので、TOFIA-V と名付けられている。  

装置は I室から V室で構成されていて、Ⅰから

Ⅲ室がイオン源部(Ion Source)、Ⅳ室が直線引き

出し部、Ⅴ室が質量分析部であり、ここに飛行時

間(TOF)型質量分析器が収納されている。I室はイ

オン化室で Li エミッターと呼ばれるイオン源が

置かれ、第三体ガスとして N2が 100Pa 程度封入さ

れている。試料ガスも I 室に導入されるが導入量

は 0.1Pa 程度である。各導入量はそれぞれ質量流

量計と微量調整バルブにより制御され、バラトロ

ン真空計によって常にモニターされている。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ⅰ室内で Li+イオンが付着したことで生成され

た付着イオンは、追い返し電極(リペラー)により

Ⅱ室に向かってこの雰囲気中をドリフトしてい

き、Focus レンズとⅠ室とⅡ室の境界に設置され

た小孔（アパーチャー）を通ってⅡ、Ⅲ室へと導

かれる。Ⅱ室はⅢ室との差圧緩衝室として設けら

れている。Ⅲ室には 4枚の電極からなる静電レン

ズが設置され、コリメートされたイオンビームを

Ⅳ室へと導く役割を担っている。これらイオン源

部はキヤノンアネルバテクニクス㈱から市販さ

れている IAMS とまったく同型のものを用いてい

る。 

Ⅳ室は、イオンを加速、収束させるレンズで構

成されている。Ⅳ室の中央付近にⅤ室から取り付

けられたTOF型質量分析装置のイオン引き抜き部

があり、対向する 2 枚の電極それぞれに逆位相の

パルス電圧がかけら、パルス状のイオンバンチが

飛行時間型質量分析装置内に導かれる。さらにⅣ

室には、それぞれに逆位相のパルス電圧をかける

ことのできる 2 枚 1 組の偏向電極(Deflector)も

設けられており、これを使うことによってプロト

タイプ型（線形型）の TOFIA としても使用できる

ようになっている。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ⅴ室にはTOF型質量分析装置が設置されている。

ここでイオンは再加速された後、500mm あまりの

ドリフト領域を等速運動で飛行し、末端に置かれ

たマイクロチャンネルプレートにより2次元的に

パルスカウンティングされる。今回製作した TOF

型分析器のように2段階に加速するものは、Wiley

－McLaren タイプ 4)と呼ばれるもので、空間収束

性をもち、イオンの飛行時間はその初期位置に依

存しなくなるため、比較的高い分解能が得られる。

検出されたイオンのシグナルは、時間差波高分析

変換器（TAC）のストップシグナルとして使われ

図 2 実験装置の概略図。直交型にアライメンとされた 

イオン付着時間飛行時間分析装置  （TOFIA－V） 
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図 3 製作された TOFIA-V 実験装置（写真） 



る。TAC のスタートシグナルはイオンをパルス化

するための基本シグナルを用いている。TAC の出

力はパルス波高分析器（PHA）と AD コンバータに

よりデジタル化され、マルチチャンネルアナライ

ザーでコンピュター上に飛行時間(TOF)スペクト

ルとして描かれる。これは直ちに質量スペクトル

へ変換できる。図 3 に完成した TOFIA-V 装置の写

真を示す。 

 

３.２ 呼気採集法及び呼気インターフェース 

 サンプルガス及び呼気は図2に示される装置の

サンプルガス導入口より装置内に導入される。導

入される試料がサンプルガスの場合には、単純に

バリアブルリークバルブを用いて導入されるが、

呼気の場合には多少の工夫が必要となる。 

 まず、採集された呼気の入った汎用ガスサンプ

ル用のステンレスパック（テドラーバック）をサ

ンプルガス導入口に直接取り付けられるように

単管とバルブを設置した。この単管部には水分の

除去を行うためにシリカゲルが封入されている。

さらにサンプルガスに圧力をかけて装置内に導

入するために押し圧用のヘリウムボンベが取り

付けられるようになっている。将来的には、この

部分を液体チッソなどで冷却することが可能と

なるようにインターフェースは製作された。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 呼気の採集は、テラメックス㈱による方法を模

して行われた。呼気採集のためのインターフェー

ス部を図 4 に示す。呼気を採集する場合、気管を

行き来するだけの成分（死腔とよばれる成分）を

除去する必要がある。これを約 450ml 程度と見積

もり T ピースを用いる。呼気の最初の部分はこれ

で除去できる。呼気はワンウェイバルブを通り三

方活栓を経て、コレクションバックに蓄えられる。

測定の際には、このコレクションバックを直接サ

ンプル導入口に取り付けることになる。 

 

４．実験結果と検討 

４.１ フラグメントフリー計測 

図 5 にヘキサン(CH3(CH2)4CH3)を対象とした質

量スペクトルを示す。図 5 の左は、電子衝撃法に

よって四重極型質量分析器（QMS）で得られた標

準スペクトルで NIST の web サイトにあるもので

ある。横軸は質量電荷比に対応し、縦軸は最大の

強度を持つピークを 100 とした相対強度となって

いる。親イオンよりもフラグメントイオンが多く

現れていることがよくわかる。これは珍しいこと

ではなく親イオンがまったく観測されない物質も

ある。フラグメントイオンが存在すると、多成分

のガスからなる混合試料を用いた場合、もとから

あったものとフラグメントの区別がつかず、含有

物質の同定が極めて難しくなることは明白であろ

う。 

一方、図 5 右は、ヘキサン(CH3(CH2)4CH3)の蒸

気を大気中で捕集したものを試料とし、TOFIA で

得られた飛行時間スペクトルである。横軸は相対

的な飛行時間を、縦軸は検出されたイオンカウン

トを示し、グラフ中に質量数(m/e)も併記した。計

測時間は 1200 秒である。スペクトル上に見出さ

れたピークはわずか 5 本であり、図 3 のスペクト

ルと比較すると大きく異なっていることがわか

る。飛行時間の早い側に目立つ大きなピークは
6Li+、7Li+であり、付着せずに TOF 分析器内に入

ったプライマリのイオンである。6Li+、7Li+のピー

クの強度比は同位体存在比と一致した。このほか 

図 4 呼気採集のためのインターフェース製作され

た TOFIA-V 実験装置（写真） 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

のイオンは Li+が付着した付着イオンで、物質に

質量数７を加えたものとして観測される。まず

42µsec 付近のピークが、ヘキサンの親分子に Li+

が付着したイオン(CH3(CH2)4CH3)Li+であると同

定された。20～30µsec の範囲にみられる 2 つのピ

ークはそれぞれ(H2O)Li+、(N2)Li+である。(N2)Li+ 

は、第三体ガスとして導入されている N2 と大気

成分としてのN2 に由来するものであり、(H2O)Li+

は、大気中にわずかに含まれる水分に由来するも

のである。大気中の酸素(O2)由来のピークが現れ

ないのは、Li イオンの O2 に対する付着効率が小

さいからであると考えられる。一般的に対称性が

よく分極率の小さな分子には Li イオンが付着し

にくい。試料ガスとして導入されたヘキサンの親

イオン以外に、ヘキサン由来のピークが存在しな

いことから、1 つの試料成分に対して 1 ピークと

いうフラグメントフリー計測が成し遂げられた

ことが確認できた 4)。 

このほか、エタノール、ヘキサン、トルエン、

ジペンテン（リモネン）をそれぞれ大気中濃度と

して 100ppm づつ含む混合試料を用いた実験も行

った。結果を図 6 に示す。混合試料においても 1

成分につき 1 ピークであることが確認できる。な

お、スペクトル上の各成分ピークの強度比は大き

く異なり、組成比を反映せず、Li+イオンの付着効

率に左右される。我々は、同じ試料をガスクロマ

トグラフィーで同時に測定しており、TOFIA スペ

クトル上でのピーク強度と比較することで、さま

ざまな物質についての付着効率のデータを収集

している。 
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図 5. ヘキサンを対象とした質量スペクトル  上は、

電子衝撃イオン化法と QMS の組み合わせに

より得られたもの。下は、TOFIA スペクトルで

ある  

図 6. TOFIA 法による混合試料（エタノール、ヘキ

サン、トルエン、リモネン）の質量スペクトル 



４.２ 装置の分解能および感度 

ここで装置の分解能と感度について述べておく。

本装置では、分解能と感度は裏表の関係にある。

すなわち分解能を上げようとすれば検出効率が

低下してしまう。現在のところ、実用的な範囲で

は分解能は 200 程度（質量 200 と 201 が区別でき

る）である。図 7 はアセトンを例として得られた

本実験装置の感度曲線である。横軸に体積濃度、

縦軸には (N2)Li+ のピーク強度を 1 とした相対強

度を示した。相対感度曲線の直線性は 5 桁以上に

わたってよく、大気中濃度 1ppm までの検出が可

能である。装置に導入する試料は前に述べたよう

に 0.1Pa 程度であるので、クリティカルな条件と

して、試料そのものを第 3 体ガスとしても用い、

100Pa の試料を導入すると考えると、最大感度は

1000 倍、すなわち 0.1ppb からの検出が可能とな

る。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

４.３ 呼気の分析 

以上の実験を経て、呼気中アルコールの定量測

定を試みた。図 8にその結果を示す。今回の実験

では、直交型では分解能は良好であったが検出効

率が稼げず、数時間というオーダーの測定になっ

てしまった。これは狙いとは逆の結果でありその

原因を探り改良を施す必要がある。そこで測定は

従来の TOFIA タイプ（線形型）で行われた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

この実験では、ビールを 500ｍL 飲み、30 分後

から 20 分おきに呼気を採集した。20 分という時

間隔は十分なエタノールの信号を得るために必

要な時間であった。これは、TOFIA で得られたス

ペクトル中のピーク強度を窒素との相対値で求

め、付着効率を換算して検出された体積濃度を決

定したものである。20 分後のデータで呼気中のア

ルコール濃度は呼気 1L 中 0.15mg と概算された。

概算の為、エラーバーはかなり大きく取ってある。

この値は、酒気帯び運転の判断のしきい値とほぼ

同じである。その後、ゆっくりとアルコール濃度

は減少していくが100分を超えたあたりからその

減少率は小さくなっていく。研究レベルで飲酒後

のアルコール濃度の時間変化を報告した論文等

はなかなか見つけ出すことはできなかったが、飲

酒運転防止のパンフレット等に使われている資

料 5)と比較すると、この傾向はほぼ妥当なもので
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図 7. アセトンを対象とした TOFIA の感度曲線 



あるといえそうである。本研究で開発された実験

装置が本質的には呼気の分析に有効であること

が示された。 

 

５．まとめ 

イオン付着飛行時間(TOFIA)法を用いた万能型

呼気分析装置の開発を行った。開発された実験装

置はこれまで我々のグループで開発されていた

TOFIA 装置の改良バージョンであり、TOFIA-V と

名付けられた、今回、この TOFIA-V にいくつか

の改良を施し、呼気採集用のインタ-フェースを取

り付けることで万能型をうたった呼気分析装置

の開発に取り組んだ。その結果、原理的にはフラ

グメントフリー測定に成功し、呼気のような微量

多成分の物質を含むような気体の分析に対して

非常に有効であることを示した。また、実際の呼

気分析のテストとして、呼気中のアルコール濃度

の定量測定に挑戦し、飲酒後の呼気中アルコール

濃度の時間変化を求めることができた。これらに

より、基礎的な実験には成功したと考えている。

ただし、装置の分解能、感度の他にも呼気分析に

おけるいくつかの問題点が判明した。 

まず、イオンの付着効率の低い物質に対しては

感度が非常に悪いあるいはほとんど検出できな

いことがある。例えば、水素および酸素のピーク

（H2Li+および O2Li+）は見つけられない。また、

尿素呼気試験で用いられる 13CO2 検出についても、

分解能の点では 13CO2 と
12CO2 の分離には問題な

いが、検出感度はアセトンより 4 桁も劣る。また、

付着させるイオンに質量数が 1 小さい同位体があ

ることも 13CO2 検出のような用途では、欠点とな

る。 

ここに挙げたいくつかの欠点を克服し、「使え

る呼気分析装置」へと仕上げていかなければなら

ない。今後、検出効率の向上のために、線形イオ

ントラップ方式、イオンガイドなどを設置するこ

とにより、高感度で高分解能な装置として完成す

るものと信じている。なお、本研究の一部はすで

に後に示す学会、研究会で発表されている。 
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１．はじめに 

 ヒトの聴覚器官の概略図を図１に示す。聴覚器

官は外耳、中耳、内耳の 3 つの部分に分けられる。

外耳は耳介と外耳道で構成される。中耳は鼓膜、

耳小骨、鼓室で構成される。内耳は平衡感覚のた

めの前庭神経と音を感知するための蝸牛で構成

される。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図 1 ヒトの聴覚器官の概略図。   

(a) 正面図。(b)蝸牛の拡大図。耳は 3 つの部

分、すなわち、外耳、中耳、内耳に分けられる。

中耳は外耳から蝸牛へ音伝達をする重要な

役割をもつ。 
 

 外耳道に入射した音は鼓膜を振動させる。この

振動はツチ骨、キヌタ骨、アブミ骨と呼ばれる耳

小骨を介し、蝸牛へ伝達される。蝸牛は円錐形で

らせん構造をしており、その内部はリンパ液で満

たされている。アブミ骨の振動は蝸牛の卵円窓で

リンパ液の圧力変動へと変換される。その結果、

蝸牛内の聴神経は電気信号を発生する。その信号

は脳へ伝わり、我々は音を感知する。中耳は外耳

から蝸牛へと音を伝達する重要な働きをする。そ

のため、中耳炎や耳硬化症のような中耳の機能障

害は伝音性難聴につながる。伝音性難聴は多くの

子供で発症する一般的な病気であり、言語能力の

発達を遅らせる可能性がある 1)。そのため、中耳

機能障害の早期診断と治療は臨床上重要である。 

 SFI meter は中耳動特性を測定するための有効

な装置である 2)、3)。SFI 検査では、外耳道内静圧

PS を任意ステップで変化させ、その都度体積変位

一定の音波を 100 Hzから 2 kHzまで掃引しながら，

外耳道内の音圧を測定する。SFI 検査は中耳炎だ

けでなく、耳小骨の離断や固着の発見にも役立つ
3)、4)。SFI 検査において、測定した外耳道内の音圧

は次式により、単位が dB である SPL (Sound 

Pressure Level) に換算される。 

REFlog20SPL PP=     (1) 

ここに、P は測定音圧、PREFは基準音圧である。

図 2に正常な聴力を有する成人のSFI 検査の測定

 



 

結果の代表例を示す。1 から 6 の曲線は、PS が 0、

10、20、30、50、100 daPa の時の測定結果である。

なお、図 2 では、6 つの異なる測定結果の違いを

明確に示すため、それぞれの曲線を上下に平行移

動した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図 2 正常な聴力を有する成人の SFI 検査の測定結果

の一例。1 から 6 の曲線は外耳道内静圧 PSが 0、

10、20、30、50、100 daPa の時の測定結果を示

す。 

 

 SFI 検査で測定された外耳道内の音圧と中耳

動特性の関係を明らかにするため、図 3 に SPL と

測定音圧から算出した鼓膜の体積変位量をそれ

ぞれ実線と点線で示す。∆SPL は最大 SPL と最小

SPL の差で定義した。∆SPL が大きい場合には、

鼓膜の体積変位量の最大値は大きく、∆SPL が小

さい場合には、鼓膜の体積変位量の最小値は小さ

くなる。したがって、∆SPL の値は中耳動特性の

指標として使用できる。最大 SPL と最小 SPL そ

れぞれに対応する周波数の中間の周波数におい

て鼓膜の体積変位量は最大となる。それゆえ、こ

の周波数を鼓膜の共振周波数（RF : resonance 

frequency）と定義した。 

 図 2 では、PS = 0 daPa のとき、∆SPL と RF はそ

れぞれ 5.9 dB、0.89 kHz であった。一方、PS が増

加すると、∆SPL は減少し RF は増加した。これは

PS が増加するに従い、鼓膜の静的変形量が大きく

なり、鼓膜と耳小骨の剛性が増加したためと考え

られる。PS = 100 daPa の時、SPL はプローブの周

波数 f の増加に伴い減少した。すなわち、鼓膜の

RF は 0.4 から 1.8 kHz の範囲で測定されなかった

（図 2）。この結果は、成人において PS が ∆SPL

の減少に大きな影響を与えることを示している。 

 本研究では、新生児と乳幼児の中耳の機能をス

クリーニングするため、両者に適用可能な SFI 

meter を開発した。そして、SFI meter を使用し、

正常な聴力を有する乳幼児の中耳動特性を測定

した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図 3 正常な聴力を有する成人の PS = 0 のときの測定

結果と音圧から計算される鼓膜の体積変位。実

線と点線はそれぞれ測定結果と鼓膜の体積変位

を示す。 ΔSPL は最大 SPL と最小 SPL の差で

定義した。共振周波数(RF)は最大 SPL と最小

SPL にそれぞれ対応する周波数の中間の周波

数で定義した。 

 

２．新生児および乳幼児のためのSFI meterの開発 

 図 4、5 はそれぞれ SFI meter の概略図および写

真を示す。SFI meter はプローブ、シリンジポンプ、

ステッピングモーター、圧力センサー、AD/DA 変

換器、パソコンで構成される。新生児と乳幼児に

SFI 検査を行うため、図 6 に示す SFI meter のプロ

ーブを開発した。3 つの穴が開いたビニールチュ

ーブをプローブの先端に取り付けた。ビニールチ

ューブが折れるのを防止するため、ビニールチュ

ーブをプラスチックチューブでカバーした。プロ

ーブの直径は約 3 mm である。ビニールチューブ

の 3 つの穴のうち一つを利用し、PS をコントロー



 

ルする。残りの 2 つの穴は、それぞれプローブに

より外耳道に体積変位一定の音波を入射させ、ま

たその時の音圧変化をマイクロホンにより測定

するために利用した。直径が 4 から 14 mm のカフ

をプラスチックチューブに取り付け、プローブを

外耳道に挿入した。 

 SFI 検査は以下の測定手順で行った。プローブ

の先端を外耳道に挿入し、しっかりと密着させた。

まず、PS を 200 daPa に維持し、体積変位一定の音

波を 100 Hz から 2 kHz まで掃引しながら，外耳道

に入射させ、その時の SPL を測定した。次に、PS

を 200 daPaから-200 daPaまで-50 daPaずつ変化さ

せ、同様の実験を行った。 

 

 

 

 

 

 
図 4 SFI meter の概略図。SFI meter はプローブ、シリ

ンジポンプ、ステッピングモーター、圧力センサー、

AD/DA 変換器、パソコンで構成される。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図 5 本研究で開発した SFI meter。(a) SFI meter の外

観。(b) SFI meter の内部構造。 

 

 

 

 

 

 

 

図 6 新たに開発されたプローブと以前開発されたプロ

ーブの写真。(a)新たに開発されたプローブ。(b)

以前開発されたプローブ。 

 

３．データおよび方法 

３．１ 成人 

 SFI meter の妥当性を確認するため、15 名の正常

な聴力を有する成人で SFI 検査を行った（男性 13

名、女性 2 名の大学生）。年齢は 20 から 29 歳で

あった（表 1）。市販のインピーダンスメーター

（Capella version 2.10、Madsen）でティンパノグラ

ムを求め、被験者の中耳が正常であることを確認

した。 

表 1 被験者の性別と年齢 

被験者 性別 年齢（年） 

成人  1 男性    29 

成人  2 男性    27 

成人  3 男性    25 

成人  4 男性    24 

成人  5 男性    24 

成人  6 男性    23 

成人  7 男性    23 

成人  8 男性    23 

成人  9 男性    23 

成人 10 男性    23 

成人 11 女性    23 

成人 12 男性    22 

成人 13 女性    22 
成人 14 男性    20 

成人 15 男性    20 

平均   23.4 

標準偏差    2.3 



 

３．２ 乳幼児 

 仙台赤十字病院の新生児集中治療室の 16 名の

正常な聴力を有する生後 7から 149日（70 ± 36日、

平均 ± 標準偏差）乳幼児（男子 7 名、女子 9 名）

を検査対象とした（表 2）。妊娠期間は 183 から

272 日（214 ± 23 日）であった。SFI 検査時と出生

時の体重はそれぞれ 2118 から 3344 g （2502 ± 297 

g）、760 から 3432 g （1409 ± 612 g）であった。 

 

表 2 被験者の情報 

被験者 性別 年齢

(日)

在胎

期間

(日) 

体重
(g) 

出生

体重
(g) 

乳幼児  1 男性  97 190 2864 994

乳幼児  2 男性   7 272 3344 3432

乳幼児  3 女性  64 202 2234 1254

乳幼児  4 女性  63 210 2670 1442

乳幼児  5 女性  33 232 2500 1858

乳幼児  6 男性  90 199 2462 1188

乳幼児  7 女性  45 229 2358 1606

乳幼児  8 男性  91 199 2418 1058

乳幼児  9 女性  48 230 2308 1320

乳幼児 10 女性  48 230 2118 1300

乳幼児 11 女性  94 199 2506 1244

乳幼児 12 女性  94 222 2340 1012

乳幼児 13 女性 149 183 2790 760

乳幼児 14 男性  39 222 2294 1494

乳幼児 15 男性 111 184 2424 932

乳幼児 16 男性  51 217 2406 1644

平均  70 214 2502 1409

標準偏差  36 23 297 612

 

全ての被験者は SFI 検査を受ける前に、聴性脳幹

反応試験を受け、反応を確認した。また、SFI 検

査の前に誘発耳音響放射（TEOAEs）を利用し、

被験者の左右両耳のスクリーニングを行った。検

査には Capella を用いた。TEOAE によるスクリー

ニングの通過基準は、2 から 3 kHz と 3 から 4 kHz

の検査周波数域における SN 比が+3 dB と定義し

た 5）。その結果、全ての乳幼児は TEOAE による

スクリーニングを通過した。すなわち、全ての乳

幼児の外耳から内耳までが正常に機能している

ことを確認した。しかし、200 Hz の入射音を用い

たティンパノグラムでは 3 耳の計測でピークを示

さなかった。この結果は、測定した耳が正常に機

能していない可能性を示す。従って、測定した 32

耳のうち、3 耳を除外し 29 耳を解析した。なお、

この研究はヘルシンキ宣言に基づいて行われた。 

 

４．結果 

 図 7 に正常な聴力を有する成人の典型的な測定

結果を示す。図 7（a）、（b）はそれぞれ測定結果

の三次元グラフと二次元グラフである。SFI 検査

において、PS = 0 のとき、SPL は 1200 Hz 付近で

急激に変化した。SPL の最大値と最小値に対応す

る 2 つの周波数の中間の周波数は中耳の RF を示

し、SPL の最大値と最小値の差 ∆SPL は中耳動特

性を表す 2)、3)。図 7 の結果から、被験者の中耳の

RF は 1180 Hz、∆SPL は 7.8 dB であった。PS を増

加させると、RF が増加し ∆SPL は減少した。PS = 

200 daPa のとき、RF は 2 kHz より大きく、∆SPL

は検出できなかった。15 名の 20 から 29 歳の成人

で SFI 検査をした結果を表 3 に示す。成人の中耳

の RF の平均値と ∆SPL はそれぞれ 1062 Hz （標

準偏差 = 174 Hz）、5.0 dB （標準偏差 = 2.4 dB）

であった。 

 図 8 に正常な聴力を有する乳幼児の典型的な測

定結果を示す。図 8（a）、（b）はそれぞれ測定結

果の三次元グラフと二次元グラフである。PS = 0 

daPa のとき、被験者の中耳の RL は 430 Hz、∆SPL

は 7.3 dB であった。PS を増加させると、RF は増

加し ∆SPL は減少した。しかし、成人の場合とは

異なり、乳幼児の∆SPLはPSによらず検出できた。

測定した乳幼児の 29 耳の RF と ∆SPL の平均値は

それぞれ 405 Hz（標準偏差 = 96 Hz）と 7.7 dB（標

準偏差 = 3.6 dB）であった（表 4、5）。 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図 7 正常な聴力を有する成人の測定結果。(a)三次元

グラフ。(b)二次元グラフ。曲線 1、PS  = 200 daPa。

曲線 2、PS = 100 daPa。曲線 3、PS = 0 daPa。曲

線4、PS = -50 daPa。ΔSPLはPS = 0 daPのとき、

約 7.8 dB であった。RF は 1180 Hz であった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図 8 正常な聴力を有する乳幼児の測定結果。(a)三次

元グラフ。 (b) 二次元グラフ。曲線 1、PS = 200 

daPa。曲線 2、PS = 100 daPa。曲線 3、PS = 0 

daPa。曲線 4、PS = -100 daPa。ΔSPL は PS = 0 

daPa のとき、約 7.3 dB であった。RF は 430 Hz で

あった。   

表 3 正常な聴力を有する成人の共振周波数と ΔSPL 

被験者 耳
共振周波数
（Hz） 

∆SPL 
（dB）

成人  1 左 780 6.3

成人  2 右 1220 6.2

成人  3 右 1110 9.3

成人  4 左 910 7.2

成人  5 左 910 3.8

成人  6 左 860 2.1

成人  7 左 1075 4.1

成人  8 右 1050 1.2

成人  9 左 1180 7.8

成人 10 左 1270 4.0

成人 11 左 1215 3.1

成人 12 右 1300 3.8

成人 13 左 850 8.7

成人 14 右 1250 3.4

成人 15 左 952 4.0

平均 1062 5.0

標準偏差 174 2.4

 

表 4 正常な聴力を有する乳幼児の左耳の 

共振周波数と ΔSPL 

被験者 共振周波数 
（Hz） 

∆SPL  
（dB） 

乳幼児  1 430 7.1 
乳幼児  2 340 7.5 
乳幼児  3 460 4.6 
乳幼児  4 450 3.5 
乳幼児  5 450 1.7 
乳幼児  6 260 11.9 
乳幼児  7 490 4.4 
乳幼児  8 300 8.8 
乳幼児  9 390 5.1 
乳幼児 10 430 6.7 
乳幼児 11 520 11.2 
乳幼児 12 310 5.7 
乳幼児 13 360 7.1 
乳幼児 14 250 16.7 
乳幼児 15 370 7.8 
乳幼児 16 231 17.7 

平均 378 8.0 
標準偏差 89 4.5 



 

表 5 正常な聴力を有する乳幼正常児の右耳の 

共振周波数と ΔSPL 

 

５．考察 

 本研究では、生後 7 から 149 日の乳幼児に SFI

検査を行った。その結果、中耳の RF の平均値は

405 Hz （標準偏差 = 96 Hz）であった。Meyer ら

は乳幼児の RF は 550 Hz 以下であり、成人のそれ

より低いと報告している 6)。乳幼児の中耳動特性

と成人のそれとを比較するため、20 から 29 歳の

15 名の聴力が正常な成人に SFI 検査を行った。そ

の結果、成人の中耳の RF の平均値は 1062 Hz（標

準偏差 = 174 Hz）であった。乳幼児の RF の平均

値は成人のそれの約 2.5 分の 1 であった。乳幼児

の鼓膜の大きさは成人のそれよりも小さいため、

中耳の RF が増加すると考えられる。しかし、実

際には乳幼児の RF は成人のそれより低い。した

がって、乳幼児の中耳の剛性は成人のそれより小

さいと考えられる。 

 乳幼児の ∆SPL の平均値は 7.7 dB（標準偏差 = 

3.6 dB）であり、成人のそれ（5.0 dB（標準偏差 = 

2.4 dB））より大きかった。この結果は、乳幼児の

鼓膜の半径は成人のそれより小さいが、乳幼児の

鼓膜の体積変位が成人のそれより大きいことを

意味する。 

さらに、乳幼児では成人と異なり、∆SPL が外

耳道内静圧によらず測定できた。この結果は、乳

幼児における PS の中耳の周波数特性への影響が、

成人におけるその影響より小さいことを示す。PS

により、中耳の周波数特性が変化する原因として

は、主に耳小骨を支える靱帯または腱の歪みの非

線形性が考えられる。したがって、乳幼児の靱帯

または腱の歪みの非線形性は成人のそれよりも

小さいと考察される。 

 

６．結論 

 乳幼児の中耳動特性測定装置、SFI meter を開発

し 16 名の乳幼児の中耳動特性を測定した。乳幼

児の中耳の共振周波数の平均値は 405 Hz であり、

成人のそれの約 2.5 分の 1 であった。乳幼児の

∆SPL の平均値は 7.7 dB であり、成人のそれの約

1.5 倍であった。乳幼児の外耳道内静圧 PSの中耳

周波数特性への影響は成人に比べて小さいこと

が明らかになった。 
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1．はじめに 

 ダイオキシン類は脂溶性のため、身体に入る

と主に脂肪組織に溜まり、ヒトのダイオキシン類

の半減期は７年と言われている。母乳においては

乳脂肪 1 g あたり 10～50 TEQ pg 含まれていると

言われている。乳幼児の母乳を通したダイオキシ

ン類の摂取量はおよそ 1 日、体重 1 kg あたり 50

～100 pg と推定されている 1)。この量は、厚生労

働省の定める耐容 1 日摂取量（体重 1 kg 当たり

10 pg）より高い。現在のところ母乳中のダイオ

キシン類の濃度と乳幼児の発育に明確な因果関

係は認められていないが、母乳に含まれるダイオ

キシン類の濃度を測定することは今後、重要にな

ると予想できる。 

しかし、１日あたりの授乳回数は 4～12 回とバ

ラつきが大きく、母乳中の乳脂肪量の日中変動が

激しい。また、授乳 1回あたりの母乳中（100 mL）

のダイオキシン濃度は 0.01 pg/mL と極めて低濃

度であるため、授乳ごとの測定では誤差が大きく

なり、このような測定は妥当ではないと考えられ

る。そこで、本研究では 1年間の母乳摂取によっ

て乳児に蓄積したダイオキシン類濃度の測定を

目的とした。 

具体的には次のように数値目標を設定した。母

乳の摂取期間は約 1 年である。ダイオキシン類の

半減期から考えると、この期間に摂取したダイオ

キシン類はほぼ乳児の体内に蓄積されたままで

あると想定できる。また生後から一歳児までに体

重は約 3 kg から 10 kg に増加する。さらに体重

10 kg の幼児の循環血液量約 500 mL であると言わ

れている。したがって 1年間の平均体重を 6.5 kg、

上述の乳幼児のダイオキシン類の摂取量（100 

pg/kg・日）を用いて概算すると、乳児の血液中

に 1 年間で蓄積するダイオキシン濃度は 474.5 

pg/mL である。つまり、乳児のダイオキシン類蓄

積濃度を測定するには 500 pg/mL 程度の感度が必

要となる。 

現在のダイオキシン類の簡易測定方法は、抗原

抗体反応を用いた ELISA 法が主である。これは、

JIS の定める公定法（GC-MS 法）に比較すれば操

作は簡単であるが、熟練した技術が必要である。

従って、母乳中のダイオキシン類などを個人病院

や家庭で測定するためには、より簡易で専用の測

定装置が必要である。 

本研究室ではこれまで、環境土壌を測定対象と

したダイオキシン類の測定法の開発を行ってき

 



た。この結果、市販の表面プラズモン共鳴（SPR）

センサとダイオキシン類に対する抗体を用いて、

100 pg/mL の 4 塩化ダイオシンを測定できること

を明らかにした 2),3)。しかし、現在の SPR センサ

は大型かつ高価なため、簡易にダイオキシン類を

測定する装置として使用することは不可能であ

る。そこで、本研究室では、簡易なダイオキシン

類の測定を目指して新規の小型かつ安価なプロ

ーブ型の SPR センサの開発を行ってきた 4),5)。し

かし、現在のプローブ型 SPR センサは測定感度が

十分ではないため、ダイオキシン類などを高感度

に測定することは困難である。 

そこで、本研究では開発中のプローブ型 SPR セ

ンサを高感度化するための改良と、ダイオキシン

類を高感度に測定するための方法について検討

を行うこととした。また、ダイオキシン類は取り

扱いに特別な設備を必要とすることと、抗ダイオ

キシン抗体入手が困難であっため、本研究ではダ

イオキシン類のモデル物質としてダイオキシン

類と構造が類似し、農薬の１種であるアトラジン

を使用した。 

 

２．プローブ型 SPR センサの開発 

２．１ センサプローブ作製 

図1に本研究で開発したセンサプローブの模式

図を示す。センサプローブは屈折率 1.516 の BK7

ガラスで作製した。直径は 1.5 mm で長さは 50 mm

である。センサプローブ先端は図のように斜めに

研磨しており、一方をセンサ面、他の一方を反射

面とする。センサ面には金を 50 nm、反射面には

クロムを約 100 nm スパッタリングによって製膜

した。図のように入射した入射光はセンサ面に入

射角 68 度でセンサ面に入射し表面プラズモンを

励起し、センサ面で反射した光は反射面で反射し

検出器へと導かれるように設計されている。 

 

２．２ プローブ型 SPR センサの全体図 

プローブ型 SPR センサの全体図を図 2 に示す。

光源からの光はレンズで平行光とし無偏光ビー

ムスプリッターを通して、センサプローブへと導

く。センサプローブ先端で反射した光は、ビーム

スプリッターと偏光板を通して検出器に導かれ

る。 

光源は 670 nm のレーザーダイオードまたはハ

ロゲンランプを使用し、検出器はフォトダイオー

ドと分光器を使用した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 1 センサプローブの模式図 
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図 2 プローブ型 SPR センサの全体図 
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３．アトラジンの測定方法 

図 3 にアトラジンの測定方法の模式図を示す。

まず酵素標識されたアトラジンをセンサプロー

ブのセンサ表面に固定化する。このとき金薄膜を

カルボキシル基で修飾した後、酵素が持つアミノ

基を利用しアミド結合により酵素標識のアトラ

ジンを金表面に固定化する。次に、アトラジンの

標準液と抗アトラジン抗体を約 30 分混合し、抗

原抗体反応を起こさせる。そしてこの結果生じた

余剰の抗アトラジン抗体を、酵素標識したアトラ

ジンが固定化してあるプローブ型SPRセンサで測

定する。具体的な酵素標識のアトラジンの固定化

方法は以下の通りである。 

1) センサプローブを硫酸と過酸化水素の混合液

に 10 分浸し、センサ表面を洗浄する。 

2) 洗 浄 し た セ ン サ プ ロ ー ブ を

10-Carboxy-1-decanethiol に 24 時間浸し、金表

面をカルボキシル基で修飾する。 

3) カルボキシル基で修飾したセンサプローブを

N-Hydroxysulfosuccinimide(10 mg/mL) と

1-Ethyl-3-[3-dimethylamino]propyl-carbodiim

ide hydrochloride(10 mg/mL) の混合液に 30 分

浸しカルボキシル基を活性化させる。  

4) センサプローブを酵素標識のアトラジン水溶

液に 30 分浸す。 

5) 未反応の活性化したカルボキシル基を不活性

化させるため 100 mM のエタノールアミンに 10 分

浸す。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

４．実験結果 

４．１ プローブ型 SPR センサのスペクトル 

開発したプローブ型SPRセンサの動作を確認す

るために、まず光源にハロゲンランプ、検出器に

分光器を用いて、SPR の吸収スペクトルの測定を

行った。この結果を図 4(a)に示す。図から測定対

象が水の場合は 690 nm 付近に吸収極大を持つス

ペクトルが得られていることがわかる。また、反

射率は10%未満であることから効率よくSPを励起

できていることがわかる。また、濃度 1%のグリセ

リン水溶液を測定した場合、吸収極大波長が長波

長側に変化していることから、ここで作製したプ

ローブ型SPRセンサが正常に動作していることが

わかる。 

図 4(b)は図 4(a)の２つのスペクトルの差をと

ったものである。この結果よりスペクトルの変化

は約 670 nm で最も敏感に観測できることがわか

った。したがって、以降の実験では光源をハロゲ

ンランプから波長 670 nm のレーザーダイオード

に変更し、また検出器を分光器からフォトディテ

クターへ変更して測定を行った。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3 アトラジンの測定方法の模式図 

図 4 (a) プローブ型 SPR センサで得られたスペクトル 

(b) 2 つのスペクトルの差分を計算した結果 

：酵素標識アトラジン：酵素 ：アトラジン ：抗アトラジン抗体

酵素標識アトラジン

反応後、余剰となった抗アトラジ
ン抗体の濃度を測定する

余剰となった抗アトラジン抗体

アトラジンと一定量の抗アトラジン抗体を反応させるセンサー面に酵素標識アトラジンを固定化する

：酵素標識アトラジン：酵素 ：アトラジン ：抗アトラジン抗体：酵素標識アトラジン：酵素 ：アトラジン ：抗アトラジン抗体

酵素標識アトラジン

反応後、余剰となった抗アトラジ
ン抗体の濃度を測定する

余剰となった抗アトラジン抗体

アトラジンと一定量の抗アトラジン抗体を反応させるセンサー面に酵素標識アトラジンを固定化する

(a) (b) 



４．２ プローブ型 SPR センサの測定感度の評価 

 開発したプローブ型SPRセンサの測定感度を評

価するために、濃度 0.01、0.05、0.1、0.25、0.5、

1%のグリセリン水溶液を作製し測定した。これら

のグリセリン水溶液の屈折率は市販のアッベ屈

折率計を用いて測定した結果それぞれ 1.33305、

1.3332、1.3336、1.3341、1.3348 であった。図

5(a)にこれらのグリセリン水溶液をプローブ型

SPR センサで測定した結果を示す。図からグリセ

リンの濃度が高くなるにしたがいSPRの信号が増

加していることがわかる。図 5(b)に屈折率と SPR

の信号の関係を示す。 

図 5(b)の結果より、屈折率と SPR の信号の間に

は線形関係があることがわかる。SPR センサは、

屈折率の範囲が小さい領域では、屈折率と SPR の

信号の間に線形関係があることが知られている。

このことから、本研究で開発したプローブ型 SPR

センサが正常に動作していることがわかる。また、

この結果より SPR センサの出力 1 mV は屈折率変

化 1.6×10-6に対応することがわかった。S/N＝３

以上を検出可能な信号とした場合に測定できる

最小の屈折率変化は約 1.2×10-5 であるこがわか

った。 

現在市販されているSPRセンサの屈折率分解能

は約 1×10-5 と言われている。このため、本研究

で開発したプローブ型SPRセンサ市販されている

大型のSPRセンサと同等の測定感度を持つことが

わかった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

４．３ 酵素標識アトラジンの固定化 

 図 6に酵素標識アトラジンを固定化した結果の

例を示す。図は、まずはじめの 10 分間リン酸緩

衝液にセンサプローブを浸し、次に酵素標識アト

ラジン水溶液にセンサプローブを 30 分浸し、再

びリン酸緩衝液に10分浸した結果を示している。 

 この結果より酵素標識アトラジンがセンサ表

面に固定化されることで、約 0.62 V の信号の変

化が得られたことがわかる。1 V の変化はセンサ

表面に約1 pg/mm2のタンパク質が吸着しているこ

と表わすので、この場合は約 860 pg/mm2の酵素標

識アトラジンが固定化されたと計算できる。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

４．４ アトラジンの測定 

 図７a に 2.5 ng/mL のアトラジンを測定した結

果を示す。この場合も同様に最初の 10 分間でリ

ン酸緩衝液を測定し、次の 20 分で余剰となった

アトラジン抗体の測定を行い、再びリン酸緩衝液

を測定している。この結果より余剰となった抗体

が固定化したアトラジンに結合することにより

SPR の信号が約 1 V 変化していることがわかる。 

 図 7b にアトラジンの濃度と SPR 信号の関係を

示す。この結果より開発したプローブ型 SPR セン

サを用いたアトラジンの測定下限は約 1 ng/mL の

アトラジンが測定できることがわかった。 

本研究で目標としてしたアトラジンの検出下
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図 5 (a) グリセリンの測定結果 (b) 屈折率と出力の関係
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図 6 酵素標識アトラジンの固定化結果 



限は 500 pg/mL であった。このため、さらに 2倍

の高感度か必要である。今後は、酵素標識アトラ

ジンの固定化量を再検討するなどして目標とす

る測定下限を実現したいと考えている。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

５．まとめ 

本研究ではダイオキシン類を簡便に測定する

ために小型のプローブ型 SPR センサを開発し、開

発した装置を用いてダイオキシン類のモデル物

質としてアトラジンの測定を行った。 

 開発したプローブ型SPRセンサのセンサプロー

ブは直径 1.5 mm、長さ 50 mm であった。開発した

プローブ型SPRセンサの測定感度を評価した結果、

測定できる最小の屈折率変化は1.2×10-5であり、

現在市販されている大型のSPRセンサとほぼ同等

であるこことがわかった。 

 次に、酵素標識アトラジンをセンサ表面に固定

化し、アトラジンの測定を試みた。この結果、ア

トラジンの測定下限は 1 ng/mL であることがわか

った。今回の研究で目標としていた検出下限は

500 pg/mL であった。したがって今後は、酵素標

識アトラジンの固定化量を検討するなどして、目

標としている検出下限を実現したい。 
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図 7 (a) アトラジ濃度 2.5 ng/mL の測定結果。

(b) アトラジンに対する検量線 
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１．はじめに 

近年、循環器系疾患におけるバイオラディカル

の動向が注目を集めている。中でも血管拡張因子

である一酸化窒素(NO)に関しては、最近、生体内

リアルタイム計測装置が開発され、それを利用し

た疾患時の NO の活性、生成量の変化が盛んに研

究されており、日々、新たな知見が得られている。

その一方で、NO や NO 合成酵素(NOS)の活性を議論

する上で、スーパーオキサイド(O2
-)に代表される

バイオラディカルの活性、生成量の変化も注目さ

れてきている。スーパーオキサイドは、非常に高

い反応性を有し、NO と反応することでペルオキシ

ナイトライト(ONOO-)を生成し、NO の活性を低下

させることが知られている。また、虚血再潅流時

には、組織内のヒポキサンチンの蓄積によるスー

パーオキサイド生成亢進や白血球の血管内皮へ

の接着・浸潤に伴う NADPH オキシダーゼ系におけ

るスーパーオキサイド生成亢進が報告されてお

り、スーパーオキサイドの in vivo リアルタイム

計測の重要性が高まってきている。 

現在、循環器系疾患におけるスーパーオキサイ

ド生成の亢進・抑制の評価には、一般的に、酸化

LDL やスーパーオキサイドジスムターゼ (SOD)な

ど、スーパーオキサイドと他の物質との反応生成

物の濃度や抗酸化活性測定が一般的に用いられ

ている。しかし、これらの結果を直接スーパーオ

キサイド濃度と結びつけることは不可能である。

摘出組織等においては、ESR 法や染色法を用いた

スーパーオキサイド測定法も利用されているが、

これらの方法では in vivo でのリアルタイム計測

が困難である。 

in vivo での計測が可能なスーパーオキサイド

センサの開発により、様々な疾患におけるスーパ

ーオキサイドの生理機能に関して、新たな知見を

得ることが出来るとともに、これまで酸化ストレ

スを示す上で、補助的なデータとして用いられて

きた代謝生成物・抗酸化活性測定に、より明確な

医学的意義をもたらすことが出来ると期待され

る。また、製薬、食品分野や医用材料の生体適合

性の評価など、大きな波及効果が期待できる。 

 

２．研究内容 

我々は、これまでに SOD をグルタルアルデヒド

により固定化したセンサの開発に成功しており、

 



病態モデルラット摘出臓器を用いた ex vivo での

組織中スーパーオキサイド生成の測定を行って

いる 1)。しかし、in vivo 計測への応用の際に、

固定化SODの活性維持およびカテーテルに適した

センサ形状の 2 点が問題となっていた。本研究で

は、特に新規 SOD 固定化法の確立に重点を置き、

新規 SOD 固定化法の検討を行った。 

電極表面への酵素固定化の際には、強固な結合

を維持し、且つ酵素の立体構造・活性を損なわな

いことが求められる。これまでの方法では、フェ

ロセン系メディエータとSODをグルタルアルデヒ

ドにより包括し、Pt 電極表面へ吸着固定後、ポリ

ウレタンにより保護し、SOD およびメディエータ

の溶出を防いでいた。しかし、SOD の剥離による

SOD-Pt 間の電子移動の非円滑化もしくは、グルタ

ルアルデヒドによる非選択的な結合による、SOD

活性の低下により、in vivo もしくはそれに近い

状態での計測は非常に困難であった。そこで、本

研究では貴金属表面に対する SH 基の吸着特性を

利用した self-assembled monolayer (SAM)2)、お

よび特定の人工担体に特異的に吸着するアフィ

ニティペプチド 3)に着目し、電極として Au、Pt

を対象とした新規 SOD 固定化法を検討した。 

SAM としては、 MUA(11-mercaptoundecanoic 

acid)および MU(11-mercapto-1-undecanol)を用

いた。混合比を変えた MUA-MU 溶液に浸漬し、金

属表面上に SAM を構築し、SOD を SAM 上に結合さ

せ、SOD 固定化電極を作製した。また、アフィニ

ティペプチドを用いた方法では、Au、Pt に対し、

各々3 種類ずつのアフィニティペプチドについて、

SOD へのアフィニティペプチドの導入法および電

極への固定化法を検討した。 

 

３．実験方法 

３．１ SAM の作製および SOD 固定化 

本研究では、SOD 固定化法の検討を進めるため、

これまでに開発したセンサよりも表面積の大き

い電極を使用した。担体には Au、Pt リボン(2 mm

×50 mm ; Nilaco, Tokyo, Japan)を使用し、そ

れぞれ先端部分 2 mm×2 mm を除いて絶縁し、先

端部分を検知部とした。担体への SAM 導入の前に

以下の手順により電極を洗浄した。 

電極を 2.5 M KOH 溶液中にて煮沸洗浄(4 hr)し

た後、純水中にて超音波洗浄(5 min)、続いて濃

硫酸中に浸漬させた(1 day)。その後、純水にて

洗浄後に 65 % HNO3 溶液に浸漬(10 min)、再度純

水にて洗浄した。さらに、Al2O3（サイズ 0.02μ

m）により電極表面を研磨し、純水にて超音波洗

浄(5 min)の後、0.5 M H2SO4 溶液中で-0.35 ～ 

+1.7 V vs. Ag/AgCl SCE、200 mV/s にて安定した

波形が得られるまで(20～50 cycle)サイクリック

ボルタンメトリー(CV)を行った。 

上記手順により洗浄した電極を、MUA(Aldrich, 

Steinheim, Germany)およびMU(Aldrich)の混合溶

液にてインキュベートした(room temperature, 1 

day)。MUA および MU はそれぞれ無水エタノールを

用いて 5 mM 溶液を作製し、混合比を 2:1、1:1、

1:2 とし、それぞれ混合しない系を含めて 5 種類

の溶液を用意した。SAM を作製した後は、一度純

水洗浄し、30 μm SOD (Wako, Osaka, Japan)溶

液(5 mM K-PBS, pH 7.0)中にてインキュベートし

た(room temperature,2hr)。最後に、吸着した SOD

を固定化するために EDC(1-ethyl-3(3-dimethyl 

aminopropyl) carbodiimide ; Sigma, Steinheim, 

Germany)を 5ｍM となるように加えた。 

SOD 固定化が完了した段階でそれぞれ CV(0 ～ 

+0.5 V vs. Ag/AgCl SCE, 50 mV/s, 10 cycle)を

行い、固定化操作の確認およびスーパーオキサイ

ドへの反応性を確認した。スーパーオキサイドに

対する反応性については、xanthine oxidase によ

る xanthine の酸化反応から生成するスーパーオ

キサイドを利用し、 xanthine oxidase 50mU/ml 

(Wako)、xanthine 100μm (Wako) を含む buffer

中での CV により、応答性を確認した。前処理お

よび測定時の電位印加には、ポテンショスタット

PGSTAT12（Autolab, Utrecht, Netherlands）を

使用した。 

 



３．２ アフィニティペプチドを用いたSOD固定化 

SAM による SOD 固定化時と同様の Au、Pt 電極を

用い、固定化操作前の洗浄処理も同様に行った。

Au、Pt への吸着特性を持つアフィニティペプチド

はいくつか報告されているが、今回は Au に対し

ては、 MHGKTQATSGTIQS 、 LGQSGQSLQGSEKLTNG 、

EKLVRGMEGASLHPA を、Pt に対しては、DRTSTWR、

QSVTSTK、SSSHLNK(アルファベットはアミノ酸 1

文字表記)をそれぞれ使用した。 

今回は、グルタルアルデヒドを用い、予めアフ

ィニティペプチドを導入した SOD を作製し、アフ

ィニティペプチド導入 SOD を固定化した系、およ

び金属表面をアフィニティペプチドにより処理

した後にグルタルアルデヒドによりSODを固定化

した系について、それぞれ検討した。 

SOD 側にアフィニティペプチドを導入する系で

は、アフィニティペプチド 1 mg、SOD 1 mg を 2.5 

mMグルタルアルデヒドを含むPBS 1 mlに溶解し、

30 ℃にて 1 hr 反応させた。反応後は、2 M Tris- 

HCl 緩衝液(pH 8.0) を 100 μl 添加し、カップリ

ング反応を停止させ、ゲルろ過(Sephadex G-25 ; 

GE Healthcare Bio-Sciences Corp., Piscataway, 

USA)にて精製した。その後、アフィニティペプチ

ド導入 SOD 溶液に洗浄後の電極を 2 hr 浸漬し、

電極表面に SOD を固定化した。 

電極側にアフィニティペプチドを導入する系

では、1 mg/ml のアフィニティペプチド溶液に洗

浄後の電極を 2 hr 浸漬させ、電極表面にアフィ

ニティペプチドを吸着させた。その後、アフィニ

ティペプチド固定化電極を、2.5 mM グルタルアル

デヒド溶液にて 1 hr、1 mg/ml SOD 溶液にて 1 hr、

順に浸漬させ、SOD を固定化した。さらに、電極

にアフィニティペプチド導入後、2.5 mM グルタル

アルデヒド、1 mg/ml SOD の混合溶液に浸漬させ、

SOD を固定化した SOD 固定化電極も作製した。 

SOD 固定化が完了した段階でそれぞれ CV(0 ～ 

+0.5 V vs. Ag/AgCl SCE, 50 mV/s, 10 cycle)を

行い、固定化操作の確認およびスーパーオキサイ

ドへの反応性を確認した。 

４．結果および考察 

４．１ SAM による SOD 固定化の結果 

Au、Pt それぞれの電極に対し、MUA のみ、MU の

み、MUA：MU = 2 : 1、1 : 1、 1 : 2 の 5 通りの

SAM を導入したものを作製した。SAM の導入操作

後の段階で、0 ～ +0.5 V、50 mV/s で CV を行っ

たところ、Pt については、すべての MUA：MU 比の

電極について、SAM 作製前後での波形の違いは確

認できず、SAM の導入が確認できなかった。Au に

ついては、MUA：MU＝2：1、1：1、1：2 で作製し

た電極については、電位が+1.3V 付近において、

波形にピークが現れ、SAM の導入を確認した。次

に、SAM 導入を確認した MUA：MU＝2：1、1：1、1：

2 の Au 電極については SOD 固定化操作を行い、再

度 CV により、SOD の固定化およびスーパーオキサ

イドに対する反応性を検討した。結果、MUA：MU

＝2：1、1：1、1：2 すべての Au 電極について、

SOD固定化操作後のCV波形はSAM導入後から変化

がなく、スーパーオキサイドに対する応答性も認

められなかった。 

以上の結果より、MUA-MU 混合系は、Au に対し

ては SAM を生成するのに対し、Pt に対しては有効

ではないことが示唆された。また、Au については、

SOD 導入後に、CV 波形の変化が見られず、スーパ

ーオキサイドに対する応答が見られなかったこ

とから、SOD が固定化されていないことが考えら

れる。これは、使用した SOD の立体構造が、MUA-MU

混合系のSAMとの結合には向いていない可能性が

考えられる。今後は使用する SOD もしくは SAM を

変更し、適切な組み合わせを検討する必要がある

と考える。 

 

４．２ アフィニティペプチドによる SOD 固定化

の結果 

SOD 側にアフィニティペプチドを導入し、電極

表面に固定化した系では、Au への吸着特性を持つ

HGKTQATSGTIQS 、 LGQSGQSLQGSEKLTNG 、

EKLVRGMEGASLHPA、Ptでに対するDRTSTWR、QSVTSTK、

SSSHLNK のすべてのアフィニティペプチドについ



て、吸着操作前後で、CV 波形の変化が認められず、

SOD が固定化されていないことが示された。これ

は、アフィニティペプチドの SOD への結合サイト

が、ペプチドタグの持つ吸着特性を構成する部位

と競合し、アフィニティペプチドの持つ吸着特性

が損なわれたためと考えられる。 

次に、電極側にアフィニティペプチドを導入し、

グルタルアルデヒド溶液、SOD 溶液の順に電極を

浸漬し、SOD を固定化した系では、Au、Pt のすべ

てのアフィニティペプチドで、SOD 吸着操作前後

での CV 波形に変化が認められ、SOD の固定化は示

唆されたが、xanthine-XOD 系では、スーパーオキ

サイドに対する応答性が認められなかった。この

ことから、SOD 活性を維持できていない、もしく

は SOD-電極間の電子移動が円滑に行われていな

い可能性が示唆された。 

また、アフィニティペプチドを表面に導入した

のち、グルタルアルデヒドと SOD の混合溶液に浸

漬し、SOD を固定化した場合、全てのアフィニテ

ィペプチドにおいて、SOD 吸着操作前後での CV 波

形に変化が認められたが、Au (HGKTQATSGTIQS、

LGQSGQSLQGSEKLTNG 、 EKLVRGMEGASLHPA) 、 Pt 

(DRTSTWR、QSVTSTK)では、スーパーオキサイドに

対する応答性は認められなかった。これに対し、

Ptに対するアフィニティペプチドであるSSSHLNK

を用いた場合、印加電位+ 0.5 V において、スー

パーオキサイドに対する応答性が確認された

(Fig. 1)。 
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Fig. 1 新規 SOD 固定化電極のスーパーオキ 

サイドに対する応答性 

 

 

しかしながら、従来法のセンサの定常電流値が

がスーパーオキサイド濃度に依存したのに対し、

新規センサは定常電流値はスーパーオキサイド

の生成量には依存しなかった。これは、新規法に

よる SOD 固定化量が少なく、今回使用した系では

スーパーオキサイドの生成量が検出限界を超え

ているか、もしくは、定常値に至るまでの反応速

度に違いが認められる可能性があることから、電

極反応が従来法とは異なる理論に基づいている

可能性が示唆された。 

 

５．結論 

本研究により、当初考案していたSAMによるSOD

の固定化では、至適条件を決定するには至らなか

った。しかし、アフィニティペプチドを用いた SOD

固定化法では、Pt に対するペプチド、SSSHLNK を

用いた場合に、スーパーオキサイド応答性が認め

られ、新規 SOD 固定化法としての可能性が示唆さ

れた。アフィニティペプチドを用いた固定化法は、

新規性の高いアプローチであり、スーパーオキサ

イドセンサカテーテルの開発において、大きなブ

レークスルーとなる可能性をもっていると考え

る。 
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１．はじめに 

我国における睡眠時無呼吸症候群（sleep apnea 

syndrome: SAS）の罹患率は約２％前後 1)で予備軍

を含めると300万人とも500万人ともいわれてお

り、SAS 患者の約 35％が自動車運転時に居眠り

運転を経験しているといわれている。現在 SAS
患 者 の 治 療 に は 睡 眠 ポ リ グ ラ フ 検 査

（polysomnograph: PSG）を行わなければ確定診断

することができず治療も行うことができない。そ

のための検査待ちが新幹線等の居眠り事故以来

３ヶ月以上にもおよび十分な検査や治療を受け

られずにいる SAS 患者が多く存在する。 
SAS は無呼吸中の呼吸努力の有無により閉塞

型（obstructive SAS: OSAS）と中枢型（central SAS: 

CSAS）に型分類され 2),3)，いずれの場合も無呼吸

による酸素飽和度（SpO2）の低下を伴う。無呼吸

の型のうち発現頻度が多いものは OSAS であり

咽頭部レベルの気道閉塞に起因するものが多い。 
現在普及している SAS の在宅用スクリーニン

グ検査では無呼吸のみの検出でその無呼吸が

OSASであるかCSASであるかの判定は病院での

PSG 検査を待たなくてはならない。そこで在宅で

従来のものと比較してより簡便にスクリーニン

グ検査を行い、しかも無呼吸の型判定までも行う

ことのできる睡眠時無呼吸型判定検出装置の開

発が望まれる。もしこのような簡便な装置が開発

されれば、現在社会的にも問題となっている SAS
患者をより早期に検査し治療を開始させること

が可能となり、社会に対する貢献度は非常に大き

いものと考えられる。 
そこで本研究では第１の課題として現状より

少ないセンサで拘束感がなく、在宅型のスクリー

ニング検査時に無呼吸の型判定まで検出可能な

新たな検出パラメータを見出し、その有効性を検

証する。第２の課題として新たに見出した無呼吸

の型判定のための生体情報検出センサと指先に

装着したパルスオキシメータとを一体化するこ

とで、指先センサのみによって無呼吸の型判定の

ための確定診断が可能なアルゴリズムの検討を

行う。 
 
 
 

２．SAS 型判定検出のために新たに提案したパラ

 



メータについて 

２．１ 交感神経皮膚反応と SAS 型判定の関係 

交感神経皮膚反応（sympathetic skin response: 

SSR）4)は電気・音・深吸気刺激により手掌－手背

や足底－足背より検出される緩徐な電位変化で

あり，交感神経の興奮により発生する汗腺内のイ

オン電流による電位を測定するものである 5)。電

気刺激や音刺激は慣れが生じやすい刺激とされ、

深吸気刺激は慣れの少ない刺激として報告され

ている。私共のこれまでの研究では深吸気時の吸

気量より吸気速度に影響されることを報告して

いる 6)。すなわち CSAS の呼吸再開時のゆっくり

とした呼吸より OSAS の呼吸再開時における急

速な深吸気刺激で出現する可能性が考えられる。 
第１の課題である拘束感がなく、しかも無呼吸

の型判定の新たな検出パラメータとして SSR が

深吸気刺激で慣れの影響も少なく誘発されるこ

とに着目し、OSAS 時と CSAS 時における呼吸再

開時で生ずる SSR を比較すると伴に SAS 型判定

の新たなパラメータに加えた。 
 

２．２ パルスオキシメータによる脈波振幅変動

係数と SAS 型判定の関係 

パルスオキシメータから SpO2 と同時に検出さ

れる光電式容積脈波の振幅変動は胸腔内圧の変

化が心臓への静脈還流量の変化をもたらし、それ

が末梢での脈波振幅の変動をもたらすことが知

られている 7)。OSAS 時の呼吸努力が胸壁・腹壁

の奇異性運動となり脈波振幅に影響を与えるこ

とから SAS 時の型判定がある程度可能であるこ

とにも着目した 8),9)。本報告では脈波振幅は個人

差が大きいため脈波振幅の変動係数（coefficient of 

variation: CV）を用いた私共のこれまでの研究結

果も加えることとした 10)。すなわち、無呼吸の検

出に指先に装着したパルスオキシメータより得

られる脈波の CV 値および SpO2の低下とその無

呼吸終了後の呼吸再開時に生ずる酸素飽和度回

復曲線（OSAS では CSAS より速く回復する）等

より OSAS、CSAS が判別可能であることを示唆

している。 
そこで本研究では第 2の課題としてこの結果に

加えて SAS の呼吸再開時の深吸気で生じる SSR
を新たな検出パラメータとして加えて、指先に

SSR 検出用微小電極と指先用パルスオキシメー

タを一体化し、さらに CV 値を含めた SAS 型判定

アルゴリズムについて検討した。 
 

３．方法 

文書により同意を得た平均年齢23.4±6.1歳の

健康成人被験者 15 名（男性 4 名，女性 11 名）を

用い、安静呼吸､閉塞性模擬呼吸､中枢性模擬呼吸

を行わせた。 

鼻にサーミスタによる鼻呼吸、胸部・腹部にス

トレンゲージによる呼吸運動曲線、第 2指先にパ

ルスオキシメータによる SpO2 と脈波、反対側第

2指先と手掌－手背にSSR導出用皿電極を接着し

た。脈波振幅の CV 値は図１に示すように 6個の

脈波を１クールとして､その値を次々と記録する

方法を用いた。また SSR 導出用の基準電極部位と

して同側親指爪を用いた。サーミスタからの信号

以外のアナログ信号をサンプリング周波数 200Hz

でＡ/Ｄ変換した後 BIMUTSⅡを用いて取り込み、

脈波振幅や SSR 波形などの測定には波形解析ソ

フト Acqknowledge を用いた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図１：脈波変動係数(CV)値の算出方法 

４．結果 



４．１ OSAS、CSAS の検出パラメータの有用性の

検討 

４．１．１ OSAS､CSAS 模擬におけるパルスオキ

シメータの酸素飽和度と脈波変動係数の変化 

脈波振幅に緩やかな変動が見られるものの比

較的安定した波形が得られている。図２－(1)は

OSAS 模擬呼吸をした時の波形で無呼吸開始点

（ｐ点）から無呼吸終了点（ｑ点）まで OSAS を

模擬してパンテイング（気流を停止したまま胸と

腹を動かす運動）したものである。鼻呼吸は停止

しており、胸壁および腹壁の呼吸運動は OSAS 患

者特有の 180 度逆位相を示した。ｑ点での呼吸再

開に伴って呼吸運動はほぼ同位相となり、ｑ点直

後の振幅は安静時より大きいものであった。また

SpO2はｐ点から約20秒の遅れを持って低下し始

めｑ点での呼吸再開の約 20 秒後に最低値を示し 

た。脈波振幅は安静時と比較して変動が大きいも

のとなった。図２－(2)は CSAS 模擬呼吸をした

ときの波形である。ｐ点からｑ点まで呼吸を停止 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図２：無呼吸模擬の測定波形 

(1)閉塞性無呼吸（OSAS）模擬呼吸の測定波形 

(2)中枢型無呼吸（CSAS）模擬呼吸の測定波形 

したものでｐ－ｑ間では鼻呼吸、胸壁・腹壁運動

は平坦な波形が得られた。呼吸再開のｑ点直後の

呼吸運動は安静呼吸時の振幅と比較すると若干

大きいが OSAS 模擬呼吸と比較すると小さく緩

やかであった。SpO2は OSAS 模擬呼吸と同様に

ｐ点より約 20 秒の遅れを持って低下し，呼吸再

開のｑ点の約 20 秒後に最低値を示した。脈波振

幅は安静呼吸時と比較して変動が大きく、呼吸再

開時には脈波振幅は小さくなりその後大きく変

動した。 

図３は 15 名の被験者について OSAS、CSAS 模

擬それぞれについて無呼吸終了時点を中心にそ

の前後の CV 値が高く、ほぼ 0.30～0.35 で閾値

設定が可能ではないかと推定されたが、脈波振幅

変化は無呼吸から呼吸再開時の胸腔内圧の変化

ばかりではなく、交感神経の緊張に伴う末梢血管

の変動によっても変動するため、CV 値のみでは

十分ではなく他の検出パラメータが必要である

ことがわかった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

図３：OSAS 模擬及び CSAS 模擬の無呼吸終了点（ｑ）

揃えの平均 CV 値 

 

 

４．１．２ OSAS、CSAS 模擬における SSR 出現の

割合 

図４－(1)は OSAS 模擬呼吸時の波形である。

ｐ点で無呼吸開始と同時に胸壁・腹壁の奇異性運

動に続いてｑ点で呼吸再開時の大きな吸気に伴

う胸壁運動の直後に上向きの陰性 SSR が手掌の

皿電極､指先のボール電極の両方で記録されてい

る。ｑ点の前後で脈波振幅の変動も見られる。し

かし図４－(2)の CSAS 模擬呼吸時の波形にはｑ

点の呼吸再開時に手掌および指先の両方で SSR



は記録されていない。ｑ点の呼吸再開時前後では

OSASより脈波振幅の変動が少ない傾向が見られ

た。OSAS 模擬呼吸では被験者 15 名中 8 名

（53.3％）に SSR の出現がみられ、また CSAS
模擬呼吸では 11 名（73.3％）には SSR の出現が

みられなかった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図４：SSR を同時測定した無呼吸模擬の測定波形 

(1)SSR を同時測定した閉塞型(OSAS)模擬呼吸

の波形 

(2)SSR を同時測定した中枢型（CSAS）模擬呼吸 

の波形 

 

 

４．１．３ CV 値の閾値設定と SSR 検出の有無に

よる型判定の割合 

表１に被験者15名のSAS模擬（OSASとCSAS
模擬）時の CV 値閾値と SSR 出現の有無による型

判定の割合を示したものである。SAS の第１判定

パラメータとして SSR 出現の有無を選択した場

合は OSAS 模擬呼吸では SSR（＋）、CSAS 模擬

呼吸では SSR（－）のＯ›Ｃ（OSAS›CSAS）と

なる判定では 8 名（53.3％）で OSAS 模擬を判定

することができた。SSR の出現が優位でない場合

の第２判定パラメータとしてCV値の閾値0.35～

0.45 を選択することで 46.7％の OSAS 模擬呼吸

を判定することができた。この両パラメータを組

み合わせることで 73.3％の OSAS 模擬呼吸を判

定することが可能であった。 

 

表１：CV 値閾値と SSR 出現の有無による無呼吸型判

定 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

４．２ パルスオキシメータに SSR 導出用電極を

一体化した SAS 型判定検出装置の開発 

図５に指先用パルスオキシメータセンサに

SSR 検出センサを一体化した電極配置図を示す。

被験者の指の形状によりオキシメータセンサの

発光部と受光部を中心に２つの電極配置を考案

した。①は細い指用のセンサで指先の手掌側にパ

ルスオキシメータの受光部の周りに∪型に SSR
の関電極を配置しボディーアースをその上下に

置いた。爪側の基準電極はパルスオキシメータの

発光部の末梢側に配置した。②は太い指用のセン

サで指先の手掌側のパルスオキシメータの受光

部の周りに∩型に SSR の関電極を配置しボ

ディーアースをその中枢側に置いた。爪側の基準

電極はパルスオキシメータの発光部を包囲する

ように配置した。また太い指でも良く電極が接着

するように SSR 電極の高さを 2.0 ㎜にした。 

図６に開発した SAS 型判定検出装置を同意を



得た SAS 患者に適用した記録例を示す。ｐ点で

無呼吸が開始し、ｑ点で呼吸が再開しているがｑ

点直後に大きな陰性の SSR が出現しており、ま

たｑ点より約 20 秒後に酸素飽和度が 79％まで低

下していることがわかる。さらに脈波振幅はｑ点

直後で大きな振幅変動をした。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図５：SSR 電極を内蔵した SAS 型判定検出の電極配置 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図６：SSR 電極を内蔵した SAS 型判定検出装置による

OSAS 患者の記録波形 

 

 

 

 

５．考察 

睡眠中の無呼吸の有無を在宅で検出しようと

する装置が普及しているが，本研究の主要部分の

ようにパルスオキシメータの脈波信号より検出

した脈波振幅の変動係数(CV)値及び指先より導

出する交感神経皮膚反応（SSR）を併用して、無

呼吸のパターン判定（OSAS か CSAS かの判定）

まで行おうとする研究は皆無である。 

すなわち、従来の単に住宅での無呼吸の有無の

みを目的としたアプノモニタ（口鼻に装着した

サーミスタによる呼吸曲線とパルスオキシメー

タによる SpO2 のモニタ）とは異なり、指先のみ

に装着したパルスオキシメータからの SpO2 の低

下、脈波信号からの脈波振幅の CV 値と新たにパ

ラメータに加えた SSR の有無を検出パラメータ

として SpO2 の低下による無呼吸が OSAS か

CSAS かの確定診断まで可能な全く新しい SAS
型判定装置の開発を検討した。 

まず脈波振幅の CV 値については図３の無呼吸

終了点をそろえた結果では OSAS 模擬、CSAS 模

擬ともにほぼ同じような CV 値の変化を示してい

る。しかし OSAS 模擬の呼吸再開時の急速な吸気

による胸腔内圧の変化が大きく加わったため

OSAS 模擬の CV 値が CSAS 模擬より若干大きく

なったと考えられる。 

従来 OSAS では無呼吸後の呼吸再開時に大き

く急速な吸気を行うが、CSAS では OSAS ほど大

きく急速な吸気を行わないことが観察されてい

る。図４－(1)の OSAS 模擬呼吸のｑ点後の呼吸

再開時の大きく急速な吸気直後に手掌および指

先で陰性 SSR が出現している。しかし図４－(2)

の CSAS 模擬呼吸時の波形には呼吸再開時に手

掌および指先の SSR は記録されていない。この

ことから、OSAS 模擬後の SSR 出現の有無が

OSASとCSASと型判定を可能にすることが考え

られた。 

表１に被験者 15 名による脈波振幅の CV 値と

SSR 出現の有無による検出能について示した。こ

の結果、OSAS 模擬呼吸では被験者 15 名中 8 名



（53.3％）に SSR の出現がみられ、模擬後の CV
値の閾値を 0.35 と 0.45 にするとそれぞれ 15 名

中 7名（46.7％）が OSAS 模擬で判定することが

できた。このことから SAS の型判定アルゴリズ

ムとして SSR の出現を第１位選択とし、次に CV
値の閾値が 0.35 以上とする検出アルゴリズムを

構築することで SAS の型判定が可能となり在宅

でのスクリーニング検査の精度向上とその有効

性が示唆された。さらに本パラメータの検出部を

図５に示したように指先用のパルスオキシメー

タに SSR 電極を一体化し、パルスオキシメータ

より得られる脈波振幅からその CV 値を検出する

センサを試作し、実際に OSAS 患者に指先センサ

を装着した。その結果、図６に示したように無呼

吸時には SpO2が79％まで低下すると同時に無呼

吸終了時点で SSR が出現し、さらに脈波が大き

く変動している様子が観察できた。このことは従

来の無呼吸モニタ（アプノモニタ）に加えて指先

センサ一つで無拘束かつ SAS の型判定まで可能

なセンサの開発が可能であることを示している。 

 

６．まとめ 

従来の無呼吸モニタ（アプノモニタ）と比較し

て拘束感がなく、在宅でのスクリーニング検査に

おいても単に無呼吸ばかりではなく、SpO2 の低

下、SSR の有無、脈波振幅の CV 値等の測定パラ

メータを指先で一体化した SAS 型判定検出装置

の試作を行った。その結果、73.3％の検出率を

もって SAS の型判定が可能であることが示唆さ

れた。 
今後さらに臨床応用による症例を重ねること

により信頼性の高い SAS 型判定検出装置の開発

が期待される。 
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１．はじめに 

近年、軟骨疾患の新たな治療法として軟骨細胞、

生分解性スキャフォールドを用いて生体外で軟骨

組織を三次元的に再構築し、患部に移植する再生

医療への期待が高まっている 1)～3)。このような再

生軟骨の臨床現場への広範な応用には、再生組織

の非侵襲的な組織形成度の評価法の確立が必要不

可欠である。関節軟骨は主にコラーゲン Type II

とプロテオグリカンといった固体成分と質量の

70-80%を占める水分より構成される。特に関節

軟骨中のプロテオグリカンは硫酸化グリコサミノ

グリカンから構成され、軟骨組織は負の固定電荷

を持つ。この固定電荷密度（Fixed Charge Density: 

FCD）と軟骨の力学的特性との間には Lai ら 4)の

三相理論に代表されるように密接な関係がある。 

 そこで本研究では再生軟骨の固定電荷密度

（FCD）に着目し、陰イオン性造影剤を応用した

MRI（磁気共鳴イメージング法）による固定電荷

密度の評価を目的とした。さらに、本計測手法の

再生軟骨の力学的及び生化学的機能の非侵襲的な

評価システムとしての可能性を検討した。仔ウシ

軟骨細胞を用いた再生軟骨モデルの静的・動的力

学特性及び軟骨基質である硫酸化グリコサミノグ

リカン含有量と MRI を応用した固定電荷密度

（FCD）の測定結果との相関を検討したので報告

する。 

 

２．試料および試験方法 

２．１ アガロースゲル培養による再生軟骨モデル 

 軟骨細胞はウシ肩関節より軟骨組織片を採取後、

コラゲナーゼ溶液により酵素的に抽出した。細胞

の懸濁液と低融点のアガロース溶液を混合するこ

とで軟骨細胞・アガロースゲル複合体を作製した

(図 1)。試料の形状は直径 8mm、厚さ 1.5mm の円

盤状とした 5)。この試料を再生軟骨モデルとして

37℃、5％CO2 環境下で培養し、培養 1（または

2）、7、14、21、28 日目に MRI 測定、力学試験、

生化学的評価を行った。 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

図 1 軟骨細胞・アガロース複合体の作製方法の 

概念図 

 



 

２．２ MRI による固定電荷密度評価 

 造影剤は磁気共鳴緩和現象を促進する働きがあ

る。また、陰イオン性造影剤は軟骨基質中の負の

固定電荷との電気的反発力により排除されるので、

造影剤の濃度分布から軟骨基質中の固定電荷密度

を評価することが可能である。そこで本研究では

陰イオン性造影剤としてガドリニウム系造影剤

Gd-DTPA2-を用いた。 MRI 計測には 2.0T Bruker 

Biospec 20/30 System（独立行政法人産業技術総合

研究所 人間福祉医工学研究部門）を使用した。 

 試料はリン酸緩衝溶液（PBS）とともにガラス

管に封入し室温下で測定を行った。造影剤の添加

前に縦緩和時間（T1）を short spin echo シークエ

ンスにて測定した（図 2）。T1 測定後に、1mM と

なるように Gd-DTPA2-を添加し、造影剤が試料中

に十分に浸潤するように 6-10 時間静置した。そ

の後に再び縦緩和時間（T1Gd）を測定した。 

 

 

 

 

 

図 2 造影剤を応用した再生軟骨の MRI 測定概念図 

 

 この測定結果より、造影剤の濃度[Gd-DTPA2–]

は緩和率 R（測定システムに固有の値）を用いて

[Gd-DTPA2–] = 1/R(1/T1Gd – 1/T1)として計算でき

る。Bashir らの報告より試料中の[Gd-DTPA2–]s及

び周囲の PBS 中の [Gd-DTPA2–]bを用いて再生軟

骨中の固定電荷密度（FCD）は 

 

 

 

のように算出した 6)。 

 

２．４ 硫酸化グリコサミノグリカンの定量 

 凍結保存した試料を 125µg/ml パパイン酵素処

理液に入れ、 60°C で 16 時間加熱して溶解した。

溶解液はコンドロイチン硫酸溶液を標準液(0、

12.5、25、50、100 µg/ml)とした DMMB 法 7)によ

り硫酸化グリコサミノグリカンの含有量を測定し

た。 

 

２．３ 静的・動的力学特性評価 

 力学特性は側面非拘束の圧縮負荷（unconfined 

compression）により評価した。測定は PBS 中に

て室温下（25°C）で行った。 

 平衡弾性係数 Eeq は応力緩和試験により求めた。

変位速度 0.05mm/min でひずみ 20%まで圧縮変形

を負荷し、その後、測定荷重が平衡状態に達する

まで 20-40min 保持した。このときの平衡荷重及

び圧縮ひずみより Eeq を算出した。 

 動的弾性係数 Edyn は動的圧縮試験により求めた。

試料に静的ひずみ 20%を負荷した後に、加振ひず

みとして正弦ひずみ 0.5%を振動周波数 0.5Hz で

負荷した。振動荷重及び加振ひずみより Edynを算

出した 5)。 

 

３．結果および考察 

 再生軟骨モデルである軟骨細胞・アガロース培

養体は培養期間の進行とともに白色不透明な概観

を呈した。また、硫酸化グリコサミノグリカン含

有量は培養とともに増加する傾向にあり、最終的

には生体軟骨組織の 20%程度まで達した。これよ

り軟骨細胞をアガロースゲルに包埋し培養するこ

とで軟骨組織が再生したと考えられる。 

 一方、力学特性においては平衡弾性係数 Eeq 及

び動的弾性率 Edyn はアガロースゲル培養による軟

骨組織の再生とともに上昇した。最終的にそれぞ

れの係数は生体軟骨組織の 20%と 10%に達した。

これより本研究で用いたアガロースゲル培養によ

る再生軟骨では軟骨基質である硫酸化グリコサミ

ノグリカンを含有する組織が再生され、さらに力

学的に機能する組織が再建されていると考えられ

る。 

 陰イオン性造影剤を添加した後の縦緩和時間

（T1Gd）の測定結果を図 3 に示す。培養期間の増

加とともに試料部分の値が上昇し、周囲の PBS
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との境界が鮮明になった。これは、アガロースゲ

ル中での軟骨細胞培養によりゲル中に負の固定電

荷を持つ軟骨基質が再構築されたことで、電気的

反発力により陰イオン性造影剤の浸潤が妨げられ

たことによるものと考えられる。また、算出され

た再生軟骨の固定電荷密度 FCD と硫酸化グリコ

サミノグリカン含有量との間には高い相関が見ら

れた（r = 0.95, n = 30）（図 4）。同様に力学特性で

ある平衡弾性率 Eeq (r = 0.898、 n = 29)及び動的

弾性率 Edyn (r = 0.716、 n = 29)との間においても

高い相関が見られた（図 5）。これらの結果は

Nieminen ら 8)、9) による生体軟骨の研究とも合致

する。 

 以上の結果より，本研究で用いた陰イオン性造

影剤による MRI 測定法は再生軟骨の生化学特性

及び力学特性評価法として有効であると考えられ

る。 

 

 

 

 

 
図 3 再生軟骨の T1Gd 時間画像の培養期間による変

化（A：培養 0 日、B：培養 7 日、C：培養 18 日） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

図 4 固定電荷密度と硫酸化グリコサミノグリカン

(sGAG)の関係(n = 29) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図 5 固定電荷密度と平衡弾性率(A)および動的弾性率

(B)の関係(n = 29) 

 

４．結論 

 本研究では、アガロースゲル培養法を用いた再

生軟骨モデルについて陰イオン性造影剤（Gd-

DTPA2-）を用いた MRI により組織中に包含され

る固定電荷密度を評価した。その結果、固定電荷

密度は培養期間の経過とともに増加することが明

らかになった。さらに固定電荷密度と硫酸化グリ

コサミノグリカン含有量、平衡弾性係数及び動的

弾性係数との間には強い相関が存在した。本研究

に よ り ガ ド リ ニ ウ ム 造 影 MRI （ Gd-DTPA-

Enhanced MRI）が再生軟骨の生化学特性及び力学

特性の非侵襲的な評価法として有効であることが

示唆された。今後、MRI による固定電荷密度測

定を用いた再生軟骨の非侵襲評価システムの実用

化に向けて、動物実験モデルを確立して本評価シ

ステムの有効性を検討する予定である。 
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１．はじめに 

動脈壁の弾性特性は動脈硬化症により大きく

変化するため、弾性率など、その機械的特性の非

侵襲的計測は動脈硬化症の診断に有用である 1)、2)。 

心拍による血圧変化に伴う動脈壁の微小な厚

み変化(ひずみ)を計測し、動脈壁の弾性特性を評

価するため、我々は超音波位相差トラッキング法

を開発した 3)～7)。それにより、頸動脈壁の弾性率

分布が非侵襲的に計測可能となり、弾性率分布か

ら動脈壁の組織性状を診断できる可能性を示し

た 8)～10)。 

位相差トラッキング法によりひずみ分布を算

出する際には、動脈壁内変位の動脈径方向の分布

を計測し、径方向の異なる 2 点の変位の差からそ

れら 2 点間(これら 2 点を層と呼ぶ)の厚み変化(ひ

ずみ)を算出している 5)～7)。この 2 点のセットを、

径方向にシフトさせながら同様の処理を繰り返

すことにより、ひずみの径方向分布が得られる。

この場合 2 点の間隔は使用する超音波パルスのパ

ルス長程度、シフトする間隔はパルス長の数分の

1 である。 

動脈壁の厚み変化は、数十ミクロンと微小であ

り、このように微小な厚み変化を、受信超音波の

位相を用いて推定するため、推定結果は受信超音

波の SN 比の影響を受ける。動脈壁内には、反射

超音波の振幅が小さい部位が存在することもあ

り、径方向 2 点のみのデータから厚み変化を算出

する場合、その 2 点のどちらかにおいて SN 比が

低ければ厚み変化を正確に算出できない。 

そこで、ある径方向位置の厚み変化を算出する

際に、径方向複数点のデータが考慮されるよう厚

み変化推定法を改良する。上述したように、従来

法において 2 点間の距離 (層の厚さ) が、シフト

間隔よりも大きいため、ある径方向位置において

複数の層が重なる。本研究では、これら重なった

層に含まれる全ての受信超音波信号を用いて厚

み変化を算出する手法を開発した。 

 

２．原理 

２．１ 動脈壁の変位・ひずみ推定法 

超音波 B モード断層像もしくは M モード像を

参照し、第 1 フレームにおいて 2 点 x1(1)、x’1(1)

の初期位置を手動で設定する(x’1(1)-x1(1)=ＭＬΔx; 

ML: 2 点間(層)に含まれるサンプル点(受信超音波

信号)の数、∆x: サンプル点の間隔)。これらの点

の第 n フレームにおける位置 x1(n)、x'1(n)は、位相

差トラッキング法(従来法)により決定される 3)。 

トランスジューサーからの距離 (径方向位置) 

 



d1(n)、d’1(n)に存在する 2 つの反射体間の距離変化

(厚み変化)は、以下のように推定できる。第 n フ

レームにおける 2 つの反射体からの反射波の位相

θ1(n)、θ’1(n)は、距離 d1(n)，d’1(n)に依存する。し

たがって、それら位相の差 θh(n)=θ’1(n)-θ1(n)は、2

つの反射体間の距離 h(n)=d’1(n)-d1(n)に依存する。 

 

 

                                     (1) 

 

このことから、第 n フレームと第 n+1 フレーム間

における 2 つの反射体間の距離変化速度 (厚み変

化速度) vh(n)は次式で得られる。 

                

 

                                 (2) 

 

Bモード断層像もしくはMモード像を参照して

設定した 2 点 x1(1)、x’1(1) が、d1(1)と d’1(1)にあ

る反射体からの反射波のパルス幅内にある場合、

位相差 θh(n) は、x1(1)、x’1(1) における反射波の

直交検波信号 (複素信号) z(n; x1(n))、z(n; x’1(n))を

用いて(3)式のように表される。 

 

 

                                         (3) 

 

ここで、∠は複素数の位相を表す。本研究では、

βに関する複素相互相関関数 γh(n; x) を(4)式によ

り算出する。 

 

 

 

     (4) 

 

ここで、MLは複素相関関数を算出するために使用

するサンプル点の数であり、使用した超音波パル

スの-20 dB 幅をもとに決定した。 

複素相関関数の位相∠γh(n; x)は、2 点 d1(1)、

d’1(1)間の距離に対応する位相 ∆θh(n)=θh(n+1)-θh(n)

となる。複素相関関数の超音波ビーム方向(径方向)

の空間分布を算出するため、(4)式の複素相関関数

γh,m(n; x)を、径方向の他の 2 点 xm(1)、x’m(1)の組み

合せについても算出する。この際、層の厚さ

x’m(1)-xm(1)=ML∆x は一定である。 

 

 

(5) 

 

ここで、MTは動脈壁の厚さをもとに手動で設定さ

れる層の数である。 

 以上の処理において、層の厚さ ML∆x は標本点

の間隔 ∆x よりも大きいため、ある径方向位置 x

において複数の層が重なる。そこで、これら重な

った層の複素相関関数を平均することで、空間的

にコンパウンドされた複素相関関数   を(6)

式により算出する。 

 

 (6) 

 

ここで、MO(x)は径方向位置 x において重なってい

る層の数である。最終的に算出される厚み変化に

は、受信超音波の強度に関する情報は含まれない

ため、厚み変化をコンパウンドしても振幅が小さ

い信号(=SN 比が低い信号)をもとに算出した厚み

変化の寄与は低下しないが、反射波の振幅情報を

含む相関関数をコンパウンドすることで、SN 比

が低い信号の影響を低減できる。 
 コンパウンドされた厚み変化速度 );(h xnv は、(2)

式に基づき次式により算出される。 

 

                                         (7) 

 
さらに、コンパウンドされた厚み変化 );( xnh∆ は

次式により得られる。 

 

                                         (8) 
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 径方向位置 xm(1)における弾性率 Eh
θ,m は、推定

された厚み変化から次式により得られる 8)。 

 

                                        (9)  

 

 

ここで、rm と h0 はそれぞれ、第 1 フレームにおけ

る xm(1)での曲率半径と動脈壁全体の厚さである。

また、∆p と max|| mh∆ はそれぞれ、内圧変化と xm(1)

における厚み変化量 |);(| mxnh∆ の最大値である。 

 

２．２ 実験システム 

図 1 は実験システムの模式図である。動脈内の

圧力変化は拍動流ポンプにより発生させた。ポン

プの汚染を防ぐため、血管内の生理食塩水は、ポ

ンプ内を流れる液体とゴムの膜により分離され

ており、圧力のみが動脈内に伝搬するようになっ

ている。内圧変化は圧力センサを内蔵したカテー

テルにより計測される。 

超音波計測においては、超音波診断装置

(Toshiba, SSH-140A)の 7.5 MHz のリニア型プロー

ブを使用した。受信波の直交検波信号は 10 MHz

でサンプリングされる。フレームレートは 200 Hz

である。 

 

 

 

 

 

 

図 1: in vitro 実験システム 

 

３．in vitro 実験結果 

閉塞性動脈硬化症患者の手術の際に摘出され

た腸骨動脈 8 例、大腿動脈 10 例を用いて in vitro 

実験を行い、動脈壁を構成する組織要素ごとに弾

性率分布を検討した。 

図 2(a)は動脈の B モード断層像の一例である。

血管後壁外側からの強い反射波は、計測断面を同

定するために血管外側に設置した針である。血管

後壁に関して、内腔に印加した圧力変化に伴う壁

内の厚み変化分布を計測した結果を図 2(b)と 2(c)

に示す。従来法による推定結果を示す図 2(b)では、

厚み変化分布の分散が非常に大きいのに対し、提

案法による推定結果を示す図 2(c)では、血管内圧

の上昇により血管径が拡張し、壁の厚さが薄くな

るという変化が明瞭に描出されており、分散も小

さい。 

図 3(a)は、図 3(c)に示した厚み変化の最大値と

内圧変化の最大値から(9)式に基づき算出した弾

性率分布である。超音波計測後に作製した同じ断

面の病理組織像(図 3(b))を参照し、この例では線

維組織(平滑筋と膠原線維の混合組織)を同定した

(図 3(a)と 3(b)の線で囲まれた領域)。図 3(a)の弾性

率断層像において対応する領域の弾性率分布を

抽出した結果を図 3(c)に示す。本例の線維組織の

弾性率が 0.2～1 MPa 程度に分布していることが

分かる。このような処理を、他の 17 例の動脈に

ついても適用し、脂質、血栓、線維組織、石灰化

組織の弾性率分布を得た。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

図 2: (a) in vitro 実験における動脈の B モード断層像の

一例。(b) 従来法による後壁内厚み変化分布の推定

結果。(c) 提案法による後壁内厚み変化分布の推定

結果。 
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図 4 は、従来法により得られた(a) 脂質、(b) 血

栓、(c) 線維組織、(d) 石灰化組織の弾性率分布で

ある。各組織の弾性率の平均と標準偏差はそれぞ

れ、脂質 67±37 kPa、血栓 105±76 kPa、線維組織

989±1359 kPa、石灰化組織 1292±839 kPaであった。

脂質と血栓に比べ、線維組織と石灰化組織は弾性

率が大きい(硬い)ことが分かる。しかし、脂質と

血栓、線維組織と石灰化組織の間には弾性率分布

の違いはほとんど見られなかった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 5 は、提案法により得られた(a) 脂質、(b) 血

栓、(c) 線維組織、(d) 石灰化組織の弾性率分布で

ある。各組織の弾性率の平均と標準偏差はそれぞ

れ、脂質 89±47 kPa、血栓 131±56 kPa、線維組織

1022±1040 kPa、石灰化組織 2267±1228 kPa であっ

た。図 4 に示した従来法による計測結果に比べ、

提案法を用いることにより厚み変化の計測精度

が向上し、脂質と血栓、線維組織と石灰化組織の

間の弾性率の差異が拡大している、つまり、弾性

図 4: 従来法により計測された動脈壁内各

組 織 の 弾 性 率 分 布 。 (a) 脂 質 

(N=288)。(b) 血栓 (N=178)。(c) 線維

組 織  (N=15734) 。 (d) 石 灰 化 組 織 

(N=967)。 

図 5: 提案法により計測された動脈壁内各

組 織 の 弾 性 率 分 布 。 (a) 脂 質 

(N=288)。(b) 血栓 (N=178)。(c) 線維

組 織  (N=19120) 。 (d) 石 灰 化 組 織 

(N=1101)。 



率計測による組織弁別能が向上していることが

分かる。 

 

４．まとめ 

近年、社会的な問題となっている心筋梗塞・脳

梗塞などの循環器疾患は、動脈硬化病変 (プラー

ク) が直接内腔を閉塞するのではなく、プラーク

の破綻により形成された血栓が破綻部位の内腔

もしくは末梢の血管を閉塞することにより発生

するということが明らかになってきている。した

がって、従来のようなプラークの形状に関する診

断ではなく、プラークの機械的特性を評価し、そ

の易破裂性を診断することが重要である。動脈壁

の局所弾性特性を評価し、動脈硬化症を高精度に

診断するためには、動脈壁局所の微小なひずみ(厚

み変化)を高精度に計測する必要がある。本研究で

は、動脈壁からの反射超音波の位相を用いて微小

なひずみを計測する手法の開発を行った。開発し

た手法の評価を行うために、摘出血管を用いた in 

vitro 実験において、提案手法により計測された弾

性率分布と、計測部位の組織性状との対応を検討

した。その結果、提案法により描出された動脈壁

の弾性率分布は、組織性状を反映していることが

示された。これらの結果から、提案法を用いて動

脈壁の弾性率分布を計測することにより壁の組

織性状を非侵襲的に診断できる可能性が示され

た。 
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１．はじめに 

 現在、膨大なゲノム情報の蓄積に伴い、それら

を迅速に解析するツールとして DNA チップが開

発され、遺伝子疾患等に関する医療・診断分野で

の利用が期待されている 1)。一方、遺伝子産物で

あり生命活動を直接維持するタンパク質に関し

ては、タンパク質を直接検出するプロテインチッ

プの開発が世界的に行われている 2-7)。特異抗体

や融合タンパク質、ペプチド、糖鎖および低分子

量化合物等、標的タンパク質捕捉分子を基板上に

固定化し、少ないサンプル量で多数の分子間相互

作用情報を獲得するマイクロアレイ技術が研究

されている。分子間相互作用シグナル検出法とし

ては、蛍光標識化された標的タンパク質あるいは

抗標的タンパク質抗体を利用する蛍光検出法が

主流であるが、定量的標識化反応の検討は不可避

である。一方、標識化を必要としない表面プラズ

モン共鳴法(SPR)や水晶発振子法(QCM)を用いる

検出では、速度論的パラメータを得られる反面、

迅速・簡便・安価な並列測定に適用するには更な

る技術的ブレイクスルーが求められる。従って、

非標識測定法でありながら、SPR や QCM 法とは

一線を画す迅速・簡便かつ安価な新測定法の開発

が急務である。 

２．金の異常反射特性を用いる分子間相互作用検

出フォーマット 

 金は青〜紫の波長の光照射下では、金属という

よりむしろ誘電体としての性質を示す。そのため、

金表面に吸着した分子膜厚によって大きな反射

率変化が観測される。この金の異常反射 

(anomalous reflection of gold, AR) 特性を利用すれ

ば標的タンパク質の標識化を必要とせず、金表面

で起こる分子間相互作用を光の反射率変化とし

て読みとることができる。さらに、SPR 測定で用

いられる単色光レーザ光源の代わりに白色光源

を、またプリズムを用いる全反射光学系の代わり

に光ファイバを用いることが可能であり、迅速・

簡便・安価な測定が期待される。このような AR 

特性を利用した分子間相互作用測定法(AR 法)は

東京工業大学梶川らおよび三原らによってその

高いポテンシャルが示されている 8-9)。しかし、

簡便・安価なこの AR 特性を利用する方法は SPR

測定法と比較して約一桁測定感度が低いことが

指摘されている。 

 そこで、本研究では AR 特性を利用する分子間

相互作用検出法の高感度化を指向し、測定機器開

発（ハード）ではなく、基板表面修飾材料開発（ソ

フト）からのアプローチを行うことを目的とする。

 



具体的には、ガラス基板上に金を蒸着し、得られ

た金表面を自己組織化単分子膜 (self-assembled 

monolayer, SAM)でコーティング、その上層に球状

の樹状高分子（デンドリマー）を共有結合させる

ことで金表面を修飾する分子膜をナノメートル

のオーダーで立体化し、標的タンパク質を高密度

集積化することができる機能性金薄膜を作製し

た。標的タンパク質を固定化する有効表面積を拡

張するほど高感度なタンパク質検出が期待でき

る。本研究で提案する AR 特性を利用する光ファ

イバ型バイオセンサは、比較的低い感度を克服で

きれば、広く医療・環境診断や薬剤探索等への積

極的な導入が期待できる次世代測定技術として

有望である。 

 

３．１ AR 法によるタンパク質検出（図１） 

（１）標的タンパク質の設定 

 本研究では、迅速・簡便・安価な標的タンパク

質検出法の基盤技術の開発を行うので、研究初期

の段階では比較的相互作用を検出しやすい標的

タンパク質を設定することが重要である。そこで、

一般的に分子間相互作用検出に用いられるビオ

チン–アビジン相互作用を検出対象とし、金基板

上にビオチンを固定化し、アビジンとの相互作用

観察を通して金薄膜の機能性評価を行うことと

した。 

（２）樹状高分子（デンドリマー）修飾金薄膜の作製 

 十分に洗浄したガラス基板にクロム（1 nm）を

蒸着し、次いで金（300 nm）を蒸着した。膜厚の

増加は QCM によりモニターし、一定膜厚となる

よう厳密に制御した。標的タンパク質の金表面へ

の非特異吸着の抑制および官能基導入量の制御

のため、得られた金薄膜上に２種類の膜成分

(PEG6-NHS および PEG3-OH)により自己組織化

単分子膜(SAM)を形成した。標的タンパク質検出

感度の薄膜表面構造依存性を検討するため、SAM

作製後に第２，３および４世代のポリアミドアミ

ン(PAMAM)デンドリマーをそれぞれ SAM 上の

NHS と反応させることで金基板上に共有結合で

導入し、金薄膜の立体制御を行った。また、対象

金薄膜として、直鎖状ジアミンを共有結合で導入

した。次いで、金薄膜上のアミノ基末端に活性エ

ステル法によりビオチンを導入した。全ての反応

ステップは AR 法にて単位面積当たりの分子導入

率を定量し、それらを指標にして固定化法の検討

を行った。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

（図１）金の異常反射特性を利用した分子間相互作用

検出のためのビオチン化デンドリマー修飾金薄膜の作

製。(a) PEG6-NHS, PEG3-OH を用いて SAM を形成。

組成比χ= [PEG6-NHS]/([PEG6-NHS] + [PEG3-OH]) 

= 0.5と0.01を検討。 (b) アミン分子としてポリアミドアミ

ンデンドリマー、PAMAM-G2、-G3 および-G4、対象表

面としてジアミン、 bis(2-aminoethoxy)ethane で金表面

を修飾。 (c) Biotin-PEG4-acid および DMT-MM を用い

て活性エステル法にて金薄膜上にビオチンを固定化。

(d)標的タンパク質であるアビジンをビオチン化金薄膜

上へ固定化。 基板を洗浄し未反応のアビジンを除去

後、乾燥。 (e) 反射率を測定し、分子膜厚変化からア

ビジンの固定化量を算出。 

 

（３）標的タンパク質吸着量の測定 

 AR 測定法では in situ 反射光強度モニタリング

および基板洗浄後の乾燥状態での反射光強度測

定によって、分子間相互作用のダイナミクスおよ

び分子間相互作用の一括同時測定がそれぞれ可

能である。そこで、本研究ではあらかじめ標的タ

ンパク質であるアビジンとビオチン化金薄膜を

相互作用させ、十分にアビジンを基板上に吸着さ

せた後に、測定緩衝液次いで蒸留水にて洗浄・乾



燥後、乾燥状態における反射光強度測定を行った。

また、標的タンパク質種および濃度を種々変化さ

せることで、標的タンパク質–捕捉分子間の物理

化学的パラメータを獲得することを試みた。 

 

３．２ AR 法によるタンパク質検出結果 

 図２に AR 測定法によるタンパク質検出の結果

を示す。デンドリマー修飾金薄膜を用いる測定法

が、明らかにアビジン作用後の膜厚変化が大きく

なった。また、金薄膜上のデンドリマーの世代が

２から４へと大きくなるに従い、アビジン作用後

の金表面膜厚変化が大きくなった。これより、タ

ンパク質との相互作用に必要な有効膜表面積を

拡張することで、効率よくアビジンの検出ができ

ることがわかった。 

 また、対象表面、第２及び第３世代デンドリマ

ー修飾金薄膜では、SAM 組成比 0.5 よりも 0.01

の方がアビジン吸着量が多かったが、第４世代デ

ンドリマー修飾金薄膜では大きな違いは見られ

なかった。これは、金表面の分子密度がより小さ

い方が、吸着するタンパク質同士の反発を抑える

ことで、結果として高密度表面よりも優位にタン

パク質検出が可能であったと思われる。一方、第

４世代デンドリマー修飾金薄膜では、アビジンに

とってすでに十分に低密度状態にあり、SAM 組

成比への依存性は限定的であった。 

 アビジンの代わりに、アビジンより巨大な抗ビ

オチン抗体を作用させて、抗体検出を試みた。対

象表面に比べ、デンドリマー修飾金薄膜を用いる

と明らかに抗体吸着量が増加した。また、第４世

代デンドリマー表面であっても、SAM 組成比 0.5

よりも 0.01 の方が抗体吸着量が多かった。これは、

抗体にとっては第４世代デンドリマーでさえも

立体ナノ構造を形成するのに小さいことを示し

ている。すなわち、相互作用により吸着した標的

タンパク質の金表面密度が相互作用検出感度に

重要であると思われる。 

 一方、第４世代デンドリマー金薄膜に緩衝液の

みまたは牛血清アルブミン(BSA)を作用させても

殆ど反射率変化を示さないことから、本検出シス

テムは標的タンパク質特異性が高いことが示さ

れた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
（図２）ビオチン化金薄膜を用いたタンパク質相互作用

検 出 結 果 。 SAM 組 成 非 χ = 

[PEG6-NHS]/([PEG6-NHS] + [PEG3-OH])。[タンパク

質] = 147 nM in PBS(pH 7.4)緩衝液。F は対象表面、G2, 

G3, および G4 は各世代のデンドリマーで修飾した金薄

膜、IgG は抗ビオチン抗体、BSA は牛血清アルブミンを

表す。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
（図３）AR 法によるアビジンおよび抗ビオチン抗体濃度

依存性（χ=[PEG6-NHS]/([PEG6-NHS] + [PEG3-OH]) 

= 0.01）評価。実線はアビジンを破線は抗ビオチン抗体

を示す。 

 

 



 図３に、標的タンパク質としてアビジンおよび

抗ビオチン抗体を用い、タンパク質濃度を種々変

化させて吸着挙動を観察した結果を示す。プロッ

トを Langmuir 型吸着等温式でフィッティングし

たところ、吸着定数はアビジンに対しては Ka,suf = 

1.8 x 107 M-1 また、抗ビオチン抗体に対しては

Ka,suf = 4.6 x 106 M-1 となり、アビジンが抗ビオチ

ン抗体よりも強固にビオチン化金表面に吸着し

ていることがわかった。 

 

４．まとめ 

 この様に、AR 法を用いることで、検体および

捕捉分子側に蛍光標識を必要とせず、SPR 法のよ

うに複雑で高価な装置も必要としないタンパク

質検出が可能であった。今後は、多種類のタンパ

ク質捕捉分子を金基板上に配置することで、一度

に多くの相互作用情報を獲得できるように研究

開発を進める予定である。さらに、工学分野との

融合による全自動化分子間相互作用検出も開発

線上にある。 
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まえがき 

嚥下障害は、現在疾患を問わず多くの疾病をもつ

患者や高齢者で見られる問題である。特に、高齢

者では肺炎が死因の第二位であり、その中には多

数の嚥下障害患者が隠れていると考えられる。そ

のため、嚥下機能を正しく評価し、問題点に応じ

た対応をすることが必要である。 

嚥下運動は，口腔で食物を咀嚼してまとまった形

である食塊を作り，舌の先端部を上顎の硬口蓋に

押し当てるようにしたところを起点に，舌をのど

の奥に向かって押しつけてゆく運動によって食

塊が咽頭へ送り込まれることから始まる．食塊が

舌の基部である奥舌に達すると，食塊が刺激とな

って嚥下反射が起こり，咽頭の壁が括約筋のよう

に上部から下部に向かい順に収縮し，食塊が食道

へ絞り込まれてゆく．食道の入口は輪状咽頭筋と

いう括約筋があり，嚥下をしていない時には収縮

し食道入口部を閉鎖しているが，ひとたび嚥下が

起きるとこれが弛緩し，それに合わせタイミング

良く咽頭から食道に食塊が絞り込まれる．この運

動のどこが障害されても嚥下障害が出現する．特

に，食物を先へ先へと絞りながら送り込む嚥下圧

が不十分だと，咽頭に食物が残り誤って気管へ流

入してしまうという誤嚥を起こし，熱発や肺炎の

原因となる． 

これまでの嚥下圧測定では，長いコード状の小

型圧トランスデューサーが使用されている． 1〜

4 箇所に圧センサーが取り付けられたトランスデ

ューサーを，患者の鼻腔から咽頭，食道に至る経

路を通過するように留置し，嚥下をさせて事前に

決められた 1〜4 箇所での嚥下圧を測定すること

ができるが，口腔から咽頭，食道までの同期した

圧の測定が困難なために，何回も繰り返し嚥下を

してもらうのにあわせてトランスデューサーを

少しずつ引き抜きながら測定することになって

しまう． 

そのため，何度も嚥下をすることで嚥下関連筋を

疲労させてしまい正確なデータが取りにくかっ

たり，嚥下時に軟口蓋が咽頭後壁の上部へ向かっ

て挙上するという鼻咽腔閉鎖の動きにあわせて

センサーも上に引きあげられてしまうことにな

り，必ずしも事前に決めた部位の圧測定が出来て

いるとは言えない．本研究では，一度の嚥下で鼻

腔から食道までの圧が測定でき，また出来る限り

測定点間の切れ目を少なくして連続的に測定が

出来るようなセンサーの開発を目的として，本研

究を行った． 

 

 



内容 

１．圧測定のためのセンサーの試作 

今回，多数の測定点で同期して測定することが目

標のため，既存の感圧導電ゴム mesh type センサ

システムを基礎として，圧力変換素子に導電性フ

ィルムを用いた，嚥下圧測定のためのセンサーを

試作していった 1)2)． 

 

２．圧力測定のための，接触圧力分布測定システム 

圧力センサはシート状の感圧導電ゴム (Fig.1)

（PCR テクニカル製のものを使用）を二枚の銅箔

電極ではさみ，それをマスキングシートで封止し

た構造になっている．センサの厚さは約 0.7mm で

あり，これを加工してセンサーを作成した． 

Fig.2 に示すように，導電性フィルムは作用圧力

に応じて厚さ方向の電気抵抗が変性する特性を

有している，１枚のフィルム上に多数の測定点を

配置することにより，高い空間分解能が得られる

mesh type のセンサを制作することにした． 

エッチング処理により櫛目状に加工した銅張ポ

リイミドフィルム電極で導電性フィルム両面を

挟み込むサンドイッチ構造となっている．これを

細いチューブ状に加工し，多数の測定点で連続性

をもった計測が出来るセンサーを試作した．その

表面は，延伸性のポリプロピレン（OPP）フィル

ムで封止した． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig.1 感圧導電ゴム 

 

 

食道入口部の狭窄のある患者や，嚥下障害が強く

経口摂取が出来ない患者では，食道入口部を拡張

したり，自分で栄養をとる目的に口または鼻腔か

ら食道内までの経路に直径 2.7mm〜4.0mm 前後

の細いチューブを挿入することがあり，圧力セン

サーの太さはこの範囲で収め，前鼻孔から食道内

までの 20cm 以上の長さが必要である．また，挿

入するためにある程度の硬いコシがなければ途

中で折れてしまうため，薄いためゴム製またはシ

リコン製などの細紐のまわりにゴムシートを巻

き付けるような形か，または薄いチューブ状の構

造の中にフィルム電極を入れ込むような形にな

る．ただ，飲み込む際に強い咽頭での違和感があ

ると嚥下自体が困難となるため，可能な限り細く

なめらかで，邪魔にならないような工夫が必要で

あるとした． 

太さに制限を要するため，中心に芯を配しその周

囲にゴムセンサを貼り付けるようなタイプのも

のや，4mm 程度の幅で薄く加工したものなど，

複数の形態で検討を行い，また作成者，共同研究

者内で実際に留置しての嚥下が出来るかなどを

試したが，留置の時点での違和感も強く，また表

面のなめらかさなど，工夫を必要とする課題が多

く残され，試作品の検討から校正実験に進めるこ

とが本研究期間内には難しい状態となってしま

った． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig.2 作用圧力と生じる電気抵抗との関連 



成果と今後の課題 

今回の研究では，センサーの形態を整えるところ

までが主となってしまい，校正実験をへての移行

の検討について，十分に行うことが出来なかった．

今後は，校正実験を行い，実用に適したセンサー

の作成を行いたい． 
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山口大学大学院医学系研究科臨床検査医学分野 教授 

日野田 裕治 

 
    会議等名称  第 58 回日本電気泳動学会 
 

開催地    山口県宇部市 
 

  時 期    平成 19 年 11 月 8 日 ～11 月 9 日 
 
 
 
１．会議または集会の概要 

 第 58 回日本電気泳動学会総会を平成 19 年 11 月 8－9 日の 2 日間、山口県宇部市全日空ホテルにお

いて開催した。2 日間で 120 名の参加者があり、医療系が主体であったが、理学部、農学部、工学部、

理工学部の教員、大学院生、生物科学系の研究所、民間企業の研究所からの発表もあり、例年どおり幅

広く活発な議論が行われた。 
今回のプログラムは電気泳動を基盤としたプロテオミクスと遺伝子診断を中心テーマとして、一般演

題 32 題、シンポジウム 2 テーマ、特別講演 1 題、学会賞受賞講演 3 題、ランチョンセミナー2 題、機

器展示 2 題で構成された。一般演題は、電気泳動技術の改良・開発、尿・生化学検査、遺伝子診断、プ

ロテオミクス解析について報告された。シンポジウムは遺伝子診断とプロテオミクスのテーマで、それ

ぞれ 5 題の講演が行われた。特別講演は遺伝子診断領域の話題で、ゲノムアレイの臨床応用について最

新情報が提供された。学会賞受賞講演では、スイス・ロシュ研究所ゲノムセンターの Fontoulakis 氏に

よる電気泳動とプロテオミクスの講演が注目された。 
 
２．会議の研究テーマとその討論内容 

１）第一日目 
（１）一般演題 16 題 
 等電点電気泳動法の新たな支持体として SELECA-VSP の有用性、血液中糖蛋白における糖鎖変化の

検出へのレクチンアフィニティキャピラリー電気泳動の応用、酸化傷害タンパク質の定量的検出法の開

発、汎用の蛍光標識試薬によるプロテオミクス解析に関する報告が注目された。 
（２）ランチョンセミナー「新規バイオマーカー開発の現状」（アボットジャパン） 
（３）学会賞受賞講演 3 題「Towards discovering the unseen proteome – The role of preparative 
edlectrophoresis」（Michael Fontoukakis）ほか 

平成１９年度 
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 Fontoukakis 氏がプロテオミクス解析法の現状の問題点と今後の展望についてワールドワイドな視

点から解説した。 
（４）シンポジウム I－臨床プロテオミクスの現状と将来像－網羅的から選択的解析へ／定性から定量

的解析へ－ 
①「電気泳動を主としたプロテオーム解析による新規バイオマーカーの発掘の可能性について」京都

大学 斉藤邦明 
②「プロテオーム解析によるバイオマーカー探索と臨床応用」国立がんセンター 山田哲司 
③「肝疾患マーカー候補としての酸化アルブミンの構造・機能解析とその生理学的意義」味の素ライ

フサイエンス研 山田尚之 
④「プロテオミクスによる薬剤耐性関連蛋白質の同定と治療への応用の可能性」山口大 蔵光保宏 
⑤「自己抗体を標的にした癌マーカー候補の検索」大阪医科大 中西豊文 
 本シンポジウムを通じて、我国におけるプロテオミクス解析の現状と臨床応用の可能性について多

くの有意義な討議がなされた。また、Affimetrix 社 GeneChip システム、SELDI/MALDI-QqTOF-MS
（Surface-enhanced/matrix-assisted laser desorption/ ionization quadrupole time-of-flight mass 
spectrometry）、2-demensional image converted analysis of liquid chromatography and mass 
spectrometry など、最新の電子計測技術が蛋白解析に応用され、新しいバイオマーカーが開発されつ

つことが報告された。 
 
２）第二日目 
（１）一般演題 16 題 
亜鉛サイクレンのポリアクリアミドゲル電気泳動法への応用、蛍光色素によるマイクロ RNA の発現

プロファイリング解析、新規リン酸化蛋白質蛍光染色液 phosphoQUANTI solidBlue Comples のプロテ

オーム解析への応用などの報告が注目された。 
（２）ランチョンセミナー「LAMP 法を用いた遺伝子検査の臨床診断への応用」（栄研化学） 
国産の遺伝子増幅法であるLAMP法と増幅DNA量の自動検出機器の開発について報告があり注目され

た。 
（３）特別講演「ゲノムアレイプラットフォームで展開するがんと遺伝疾患のゲノム・エピゲノム解析」

東京医科歯科大 稲澤譲治 
がんと遺伝性疾患のゲノムレベルでの診断応用について最新知見が紹介され、独自に作成したゲノム

アレイと高感度なゲノム異常検出法が注目された。 
（４）シンポジウム II－遺伝子診断 2007－解析法の進歩と臨床応用への展望 
 ①「遺伝子診断（検査）の最新の話題」ロシュダイアグノスティクス 森部豊輝 
②「新規遺伝子診断技術：SMAP 法」理化学研究所 三谷康正 

LAMP 法と同様に国産の遺伝子増幅法である SMAP 法と、増幅 DNA 量の自動検出機器の開発に

ついて報告があり注目された。 
 ③「DNA メチル化異常の大腸がんへの修飾」岐阜大 山田泰広 
 ④「大腸癌における DNA メチル化異常と遺伝子検査への応用」山口大 末広 寛 
 ⑤「エピジェネティックな異常の発がんにおける役割と診断・治療への応用」札幌医大 豊田 実 
 本シンポジウムを通じて、遺伝子診断、とくにがんの領域における新知見の意義と臨床応用の可能性



について多くの討議がなされた。DNA メチル化検出法の自動化の試みや pyrosequence 法など新規技術

の有用性についても報告された。 
 
３．会議開催の成果 

 本学会会員から電気泳動技術の改良に関わる多くの報告がなされ、さらに、国内の第一線で活躍する

研究者によって、プロテオミクス解析と遺伝子診断に最新の電子計測技術が応用され、着実に成果をあ

げている現状が紹介された。これらの報告と討論は、我が国の電子計測技術の向上に役立つものと考え

られた。 
 
４．その他 

試薬展示（オリンパスおよび日本ミリポア）は電気泳動法の新しい試薬および機器について多くの情

報を提供した。 
本総会開催に要した費用の一部は中谷電子計測技術振興財団による技術交流（会議等）助成金によっ

た。関係各位に深謝致します。 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

技術開発に対する助成状況（金額単位：万円） 

 
第１回（昭和５９年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

中谷  一 
大阪厚生年金病院眼科部長 

大阪大学医学部非常勤講師 
眼底の定量立体計測法の開発に関する研究 ４００ 

神津 忠彦 
東京女子医科大学 

 消化器内科 助教授 

臨床医学分野における電子計測技術に関する

基礎的研究 
３５０ 

志賀  健 
愛媛大学医学部 

第二生理 教授 

ＴＶ画像処理による血小板凝集反応の数値解

析 
１５０ 

神野 耕太郎 
東京医科歯科大学医学部 

第二生理学講座 教授 

オプトエレクトロニクスを活用した活動電位

の光学的超多部位同時測定装置の研究開発 
２００ 

西原  浩 
大阪大学工学部 

 電子工学科 教授 

光ＩＣ技術を用いたファイバ血流速度計測シ

ステムの小型化に関する研究 
２００ 

梶谷 文彦 
川崎医科大学 

 医用工学 教授 

Walsh変換による64チャンネル高周波超音波

パルスドプラ血流速信号の実時間計測処理シ

ステムの開発とその応用 

３００ 

 
第２回（昭和６０年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

七里 元亮 
大阪大学医学部 

 第一内科 助教授 

Field Effective Transistorを用いたインス

リン免疫センサーの開発 
２８０ 

杉江  昇 
名古屋大学工学部 

 電気工学第二学科 教授 

音声合成方式発声代行システムのための電子

計測技術に関する研究 
３００ 

菊地  眞 
防衛医科大学校 

医用電子工学講座 教授 

パラメトリックアレーを用いた超音波非線形

パラメータＣＴによる生体組織性状診断に関

する研究 

２００ 

船久保 煕康 
東京大学工学部 

精密機械工学科 教授 

心臓用人工弁機能の電子計測技術システムの

開発 
２３０ 

赤澤 堅造 
大阪大学工学部 

 電気工学科 助手 

データ圧縮による生体信号の長時間計測と痙

性の定量的評価への応用 
２００ 

三木 吉治 
愛媛大学医学部 

 皮膚科 教授 
高周波超音波診断装置の開発 ２５０ 

中根  央 
東京理科大学工学部 

 電気工学科 助手 
運動時における連続血圧測定装置の開発研究 ２００ 

高橋  隆 
東海大学医学部 

 教授 
水晶体混濁度測定装置の研究開発 ２２０ 

村田 計一 
東京医科歯科大学 

 難治疾患研究所 教授 

内耳よりの音放射に関する基礎的研究と臨床

検査法への応用 
２２０ 

 
第３回（昭和６１年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

北畠  顕 
大阪大学医学部 

 第一内科 講師 

心臓・血管内血流速度ベクトル分布イメージ

ング装置の開発 
２５０ 



 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

戸川 達男 
東京医科歯科大学 

 医用器材研究所 教授 
基礎体温自動計測システムの開発 ２５０ 

奥山 雅則 
大阪大学基礎工学部 

電気工学科 助教授 

サーモグラフィー用室温動作赤外線撮像素子

の開発 
２５０ 

尾崎 幸洋 

東京慈恵会医科大学 

共同利用研究部分析機器室 

助手 

レーザーラマン分光法に基づく白内障予知シ

ステムの基礎的研究 
１５０ 

武者 利光 

東京工業大学 

 大学院総合理工学研究科 

 教授 

磁性体微粒子によって散乱される光の偏波面

ゆらぎを利用した免疫反応の超高感度検出に

関する研究 

２００ 

古幡  博 

東京慈恵会医科大学 

 医用エンジニアリング研究室

助教授 

超音波位相追従法による血管追跡型超音波パ

ルスドプラ血流計の開発 
２２０ 

八木 直人 
東北大学医学部 

 第一薬理 助手 

生体内における筋活動のＸ線回折法による計

測技術の開発 
２３０ 

矢崎 義雄 
東京大学医学部 

 第三内科 講師 

レーザー顕微蛍光分光測定法による単一細胞

内カルシウムイオン濃度測定法の開発 
３００ 

片山 芳文 

東京医科歯科大学 

 難治疾患研究所 

 自律生理学部門 教授 

超高感度カメラと画像処理技術を用いた細胞

内カルシウムイオンの動態・解析システムの

開発 

２００ 

 
第４回（昭和６２年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

堀  正二 
大阪大学医学部 

 第一内科 助手 

微小循環解析のための超音波の圧依存性音響

特性変化に基づく新しい非侵襲的圧計測 
２３０ 

横地 高志 
福井医科大学医学部 

 微生物学講座 助教授 

レーザーフローサイトメトリーによる細菌の

分類・同定システムの開発とその臨床応用 
１８０ 

岡本 卓爾 
岡山大学工学部 

情報工学科 教授 
反射評価システムに関する開発 ２３０ 

輕部 征夫 
東京工業大学資源化学研究所 

教授 

半導体集積技術を利用した埋め込み型バイオ

センサーの開発 
２３０ 

大西  昇 
名古屋大学工学部 

 電気工学第２学科 講師 
盲人用図面認識支援システムの研究開発 ２００ 

新妻  博 
東北大学脳疾患研究施設 

 脳神経外科 講師 

SQUID 磁束計を用いた脳磁波計測システムの

臨床検査法への応用 
２００ 

巽  典之 
大阪市立大学医学部 
 臨床検査医学教室 講師 

網赤血球計数の標準化に関する研究 １８０ 

滝島  任 
東北大学医学部 
 第一内科 教授 

伝達関数法に基づく開心術中の心筋保護効果

監視装置の開発 
２５０ 

吉村 武晃 
神戸大学工学部 
 計測工学科 助教授 

格子像投影方式定量立体計測法による眼底診

断装置の試作研究 
２５０ 

 
 
 
 



 

第５回（昭和６３年度）技術開発助成対象 
氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

星宮  望 
東北大学工学部 

 通信工学科 教授 

中枢神経損傷による運動筋麻痺患者の機能再

建のための計画・制御に関する研究 
３００ 

鈴木 直樹 

東京慈恵会医科大学 

 医用エンジニアリング研究室

助手 

冠動脈疾患の無侵襲的三次元的診断装置の開

発 
１５０ 

河盛 隆造 
大阪大学医学部 

第一内科 講師 

長期生体内連続測定を可能とする植え込み型

ブドウ糖センサの開発 
２５０ 

辻岡 克彦 
川崎医科大学 

医用工学 助教授 

術中局所心機能評価のための超音波ドプラト

ラッキング層別厚計の開発 
２５０ 

鈴木 良次 
東京大学工学部 

 計数工学科 教授 

手の動作の計測・評価システムに関する研究 

―三次元空間での手の運動の最適制御問題へ

の応用― 

３００ 

鳥脇 純一郎 
名古屋大学工学部 

 情報工学科 教授 

ＣＴ画像に基づく人体組織の三次元計測技術

の基礎的研究 
２００ 

山下 安雄 
東海大学医学部 

 ＭＥ学教室 助教授 

超音波による生体組織の硬さの画像化に関す

る研究開発 
２００ 

喜多村 直 
九州工業大学情報工学部 

 教授 

携帯用の人工心臓駆動装置のための血圧血流

量間接計測技術の開発 
２３０ 

 
第６回（平成元年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

富川 義朗 
山形大学工学部 

 電気工学科 教授 

がん温熱療法における非侵襲的患部温度計測

法の研究 
１５０ 

中鉢 憲賢 
東北大学工学部 

 電気工学科 教授 

心臓疾患の音響的精密診断のための心音計測

技術・時系列分析法の開発に関する研究 
２４０ 

上野 照剛 
九州大学工学部 

電気工学科 教授 
脳磁図計測と脳機能局在性推定に関する研究 ２２０ 

七里 元亮 
熊本大学医学部 

代謝内科学講座 教授 

フーリェ変換赤外分析法を応用した血糖値の

非侵襲的計測法の開発 
２３０ 

藤居  仁 
九州工業大学情報工学部 

 電子情報工学教室 教授 

レーザースペックル法による眼底血流画像化

装置の開発 
２００ 

立川  光 
香川医科大学医学部 

 一般教育物理学 教務職員 
連続画像の自動識別による動態機能解析 ２００ 

千原 國宏 
大阪大学基礎工学部 

 制御工学科 助教授 

超音波による瞬時三次元情報可視化装置の開

発 
２５０ 

赤塚 孝雄 
山形大学工学部 
 情報工学科 教授 

放射光を用いた冠動脈診断のための高速画像

採取解析システム 
２２０ 

渡邊  瞭 
東京大学医学部 
医用電子研究施設 助教授 

振戦の機械的励振解析による運動制御情報の

計測評価のシステム 
２００ 

升島  努 
広島大学医学部 
 総合薬学科 教授 

レーザー光音響・蛍光法による多項目同時イ

ムノアッセイシステムの開発 
２００ 

 
 
 



 

第７回（平成２年度）技術開発助成対象 
氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

今井  洋 
九州工業大学情報工学部 

 電子情報工学科 助教授 

スーパールミネッセントダイオードを用いた

多粒子流体速度測定システムの開発 
２３０ 

久米 章司 
山梨医科大学医学部 

 検査部 教授 

血小板の細胞内カルシウムイオン、細胞内pH

および凝集能の同時測定が可能な蛍光分光光

度計の開発 

１７０ 

清水 孝一 
北海道大学工学部 

生体工学専攻 助手 

光による生体内の構造および機能情報計測法

の開発 
１８０ 

藤村 貞夫 
東京大学工学部 

計数工学科 教授 

符号化開口ＣＴを用いた生体組織内 

ＲＩ分布の三次元計測 
２００ 

都甲  潔 
九州大学工学部 

 電子工学科 助教授 

脂質膜をトランスデューサとするマルチチヤ

ンネル味センサ 
１８０ 

今坂 藤太郎 
九州大学工学部 

 工業分析化学講座 助教授 

半導体レーザー分光分析法による生理活性物

質の微量分析の研究 
１８０ 

馬場 一憲 
東京大学医学部 

医用電子研究施設 講師 

超音波像高速三次元表示システムの開発と新

しい胎児診断法への応用 
２５０ 

早川  徹 
大阪大学医学部 

 脳神経外科 教授 

インテリジェントニューロサージカルマイク

ロスコープの開発 
２２０ 

吉原 治正 
大阪大学医学部 

生理学第一講座 助手 

組織の酸素圧と酸化還元電位の二次元・時系

列マッピングシステムの開発 
１８０ 

尾辻 省吾 
鹿児島大学医学部 

 臨床検査医学講座 教授 

電子スピン共鳴法による血管内皮細胞の膜流

動性およびフリーラジカルの測定と病態にお

ける変動 

２００ 

 
第８回（平成３年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

岡田 正彦 
新潟大学医学部 
 検査診断学教室 教授 

動脈硬化症診断のための血管モデルの構築と

計測技術の研究開発 
２２０ 

大坂 武男 
東京工業大学大学院 
 総合理工学研究科 助教授 

極微小電極ボルタンメトリーを用いる in 

vivoカテコールアミンセンサの開発 
２２０ 

酒井 清孝 
早稲田大学理工学部 
応用化学科 教授 

電気化学発光法を用いた生体内物質の連続計

測技術の開発 
２２０ 

臼井 支朗 
豊橋技術科学大学工学部 

情報工学系 教授 

瞳孔筋系の逆モデルに基づく無重力環境下の

自律神経活動推定に関する研究 
２００ 

石原  謙 
国立大阪病院臨床研究部 

 医用工学研究室 室長 

超解像超音波断層法の開発と不可視情報の可

視化 
２５０ 

菅  弘之 
岡山大学医学部 

 第二生理学教室 教授 

心室容積計測用コンダクタンスカテーテルの

絶対容積キャリブレーション法の開発 
２００ 

信太 克規 
佐賀大学理工学部 

電気工学科 教授 
脳内温度分析観測のための誘電率精密測定 ２００ 

宮保  進 
福井医科大学医学部 

 第三内科 教授 

マイクロ波を用いた非接触生体微小変位測定

装置の開発と臨床応用 
２００ 

荒木  勉 
徳島大学工学部 

機械工学科 助教授 

時間分解顕微蛍光ファイバースコープの開発

とヒト歯牙診断への応用 
１８０ 

 



 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

豊岡  了 
埼玉大学工学部 

 応用物理学講座 教授 
部分空間法による顕微分光画像解析 １８０ 

稲田  紘 
国立循環器病センター研究所 

 研究機器管理室 室長 

長時間血圧・心電図・身体活動度同時モニタ

リング装置の開発 
１８０ 

八幡 義人 
川崎医科大学 

 内科学 教授 
赤血球異常症診断プロトコールの研究開発 １８０ 

 
第９回（平成４年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

澤田 嗣郎 
東京大学工学部 

工業化学科 教授 

圧電性材料を用いたキャピラリー電気泳動

(CZE)の高感度検出法の開発とＤＮＡシーケ

ンサへの応用 

２００ 

江刺 正喜 
東北大学工学部 

 機械電子工学科 教授 
超小形集積化圧力センサの医用計測への応用 ２００ 

濱﨑 直孝 
九州大学医学部 

検査部 教授 
赤血球内酵素の自動分析システムの開発 ２００ 

竹中 繁織 

九州工業大学情報工学部 

生物化学システム工学科 

助教授 

遺伝子検出における電子計測技術の開発 ２００ 

森田 龍彌 
大阪大学工学部 

 電気工学科 助教授 

相関スペクトル解析法による局部微小網膜電

位の計測 
２００ 

出口 光一郎 
東京大学工学部 

計数工学科 助教授 
内視鏡画像による三次元形状計測 ２００ 

宮川 道夫 
新潟大学工学部 

 情報工学科 教授 

マイクロ波による体内温度の断層撮像技術に

関する研究 
２００ 

渡辺 清明 
慶応義塾大学医学部 

 中央臨床検査部 講師 

血栓形成における血管内皮細胞の制御機構の

解明   ―ずり応力負荷装置を用いた流体

力学的アプローチ― 

２００ 

谷口 郁雄 

東京医科歯科大学 

 難治疾患研究所 

情報医学研究部門 教授 

光学的多点計測による大脳皮質聴覚領の神経

活動の画像化 
１８０ 

南戸 秀仁 
金沢工業大学工学部 
 電子工学科 教授 

生体のＸ線回折用高感度二次元イメージセン

サシステムの開発 
１５０ 

 
第１０回（平成５年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

尾崎 由基男 
山梨医科大学医学部 

 臨床検査医学講座 助教授 

散乱光による粒子計測法を用いた血小板凝

集能計測器の開発 
２５０ 

金井  浩 
東北大学工学部 

 電気工学科 助教授 

超音波による動脈壁上の微小振動の計測に

基づく早期動脈硬化症の非侵襲的診断装置 
２２０ 

松田 甚一 
長岡技術科学大学工学部 

 教授 

光音響分光法による高次生体機能の非侵襲

的観測・評価に関する研究 
２００ 

橋本 大定 
東京警察病院 

 外科部長 

超音波ＣＴの開発と医用画像三次元再構成

による三次元計測 
２００ 

 



 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

丸山 征郎 
鹿児島大学医学部 

 臨床検査医学講座 教授 

キャピラリー電気泳動法によるアポトーシ

ス時の断片化したＤＮＡの測定 
２００ 

赤澤 堅造 
神戸大学工学部 

 情報知能工学科 教授 

骨格筋の粘性・弾性係数計測システムの開発

と収縮特性評価への応用 
２００ 

桐野 高明 
東京大学医学部 

 脳神経外科 教授 

脳神経外科手術における運動機能のモニタ

リングの開発 
２００ 

黒田  輝 
大阪市立大学工学部 

電気工学科 助手 

核磁気共鳴による体内温度分布の無侵襲画

像化法に関する研究 
１８０ 

野口 義夫 
佐賀大学理工学部 

 電気工学科 教授 

スリット・スキャン・フローサイトメータに

よるＤＮＡ診断法の開発 
１５０ 

増山  理 
大阪大学医学部附属病院 

 第一内科 医員 
血管内超音波法を用いた生体内での動脈硬

化病変性状の定量的診断法の開発 
１５０ 

辰巳 仁史 
東京医科歯科大学 

 難治疾患研究所 助手 
光ピンセットを用いて細胞膜蛋白分子間の

相互作用力を計測する技術 
１５０ 

 
第１１回（平成６年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

太田  茂 
川崎医療福祉大学医療技術部 
医療情報学科 教授 

心電図の無意識的計測を行うための入力機構

と信号処理システムの開発 
２２０ 

高橋 幸郎 
埼玉大学地域共同研究センター 
 助教授 

筋電制御式完全埋め込み型機能的電気刺激装

置の開発 
１８０ 

前田 瑞夫 
九州大学工学部 
応用物質化学科 助教授 

ＤＮＡの電極への効率的固定化と化学センサ

への応用 
２００ 

相沢 義房 
新潟大学医学部 
第一内科学教室 講師 

不整脈発生源からの微小電位記録法の開発と

応用に関する研究 
１８０ 

三神 大世 
北海道大学医学部附属病院 
 循環器内科学講座 助手 

三次元超音波法による心臓の動態評価と機能

計測 
２００ 

田中 志信 
東京医科歯科大学 
医用器材研究所 
有機材料部門 助手 

高生体適合性血管内留置型酸素分圧センサの

開発 
２００ 

河田  聡 
大阪大学工学部 
 応用物理学科 教授 

レーザー・トラッピングされたプローブを用

いたニアフィールド光学顕微鏡による生体細

胞内のﾅﾉﾒﾄﾘｯｸ観察に関する研究 
２００ 

佐藤 正明 
東北大学工学部 
 機械電子工学科 教授 

血液および血管壁の自己蛍光分析による動脈

硬化診断装置の開発に関する基礎的研究 
２００ 

来  関明 
静岡大学工学部 
 電気電子工学科 助教授 

電子線干渉計測と生物構造解析への応用 ２００ 

井須 尚紀 
鳥取大学工学部 
 知能情報工学科 助教授 

動揺病発症における半規管、耳石器、および

頚部体性感覚の関与に関する研究 
１８０ 

上野 照剛 
東京大学医学部 
 医用電子研究施設 教授 

磁気刺激による生体機能測定に関する研究 ２００ 

 
 
 



 

第１２回（平成７年度）技術開発助成対象 
氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

辻  隆之 
国立循環器病センター研究所 

実験治療開発部 部長 

植え込み型水晶体温センサによる移植臓器の

遠隔期拒絶反応の無侵襲検知に関する研究 
２５０ 

井口  学 
大阪大学工学部 

材料開発工学科 助教授 

動的画像解析法による生体細胞の同定と個数

の迅速測定に関する研究 
２００ 

須川 秀夫 
京都大学大学院医学研究科 

臨床生体統御医学講座 講師 

電子計測技術を用いた血液中甲状腺悪性腫瘍

特異抗原定量系の開発 
２００ 

中村  収 
大阪大学大学院工学研究科 

物質・生命工学専攻 助教授 

多光子過程による紫外高分解能走査型レーザ

ー顕微鏡とその生物学への応用 
２５０ 

松本 博志 
東京大学大学院工学系研究科 

 精密機械工学専攻 教授 

音響学的方法による冠動脈狭窄検出装置の開

発に関する研究 
１８０ 

岡田 徳次 
新潟大学工学部 

情報工学科 教授 

頸の傾斜、回転、および回旋角測定装置の研

究開発 
２００ 

野崎  修 
近畿大学医学部 

 臨床病理学講座 講師 
微小電極法による遊離細胞膜表面電位の測定 １８０ 

川上 憲司 
東京慈恵会医科大学 

 放射線医学教室 教授 

新しいガンマ線用検出器カドニウム亜鉛テロ

ライドを応用した循環・呼吸計測用ポータブ

ル装置の開発 

１８０ 

小林  淳 
三重大学工学部 

分子素材工学科 助手 

水晶振動子の電極表面に直接結合する遺伝子

組替え抗体の作製と免疫センサーへの応用 
１８０ 

 
第１３回（平成８年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

春名 正光 
大阪大学医学部 
保健学科 教授 

低コヒーレンス光干渉計測による生体表皮組

織の構造検出と計測系の小型化に関する研究 
２３０ 

小澤 孝一郎 
広島大学医学部 
総合薬学科 講師 

細菌解析フローサイトメーターの開発と実用

検査手法の確立 
２００ 

松田 信義 
川崎医科大学 
検査診断学 教授 

コンピュータ支援による尿検査バリデーショ

ンシステムの研究 
２００ 

井街  宏 
東京大学医学部 
医用電子研究施設 教授 

体内埋め込みが可能な微小循環観察プローブ

の開発 
２００ 

津田 孝雄 
名古屋工業大学工学部 
 応用化学科 助教授 

全血試料および毛細管内細胞交叉電気泳動法

を用いた血液型およびクロスマッチ判定 
１６０ 

松尾 裕英 
香川医科学 
第二内科学 教授 

超音波ドプラ法による局所脈波速度計測法の

新開発 
１８０ 

民谷 栄一 
北陸先端科学技術大学院大学 
 材料科学研究科 教授 

医療用マイクロマシン型バイオセンサーシス

テム 
２００ 

竹内 俊文 
広島市立大学情報科学部 
 情報機械システム工学科 
 教授 

バイオミメティック有機素子を用いた血中コ

レストロール計測用センサーの開発 
２００ 

田畑 勝好 
京都大学医療技術短期大学部 
衛生技術学科 助教授 

バイオリアクターを中核とするＦＩＡ法によ

る糖尿病関連物質の高感度化学発光分析法の

開発に関する研究 
２００ 

入交 昭彦 
高知医科大学 
 生理学講座 教授 

全血の交流アドミッタンス計測による赤血球

凝集（連銭形成）計の試作 
１５０ 



 

第１４回（平成９年度）技術開発助成対象 
氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

鈴木 喜隆 
国立水産大学校 

食品化学科 教授 

一重項酸素および一酸化窒素の特異的検出法

としての高感度近赤外域発光分光装置の開発 
２００ 

川田 善正 
静岡大学工学部 

 機械工学科 助教授 

共焦点型偏光顕微鏡の開発と生物細胞の偏光

解析への応用 
２００ 

柴田 政廣 
東京大学大学院医学系研究科 

生体物理医学専攻 講師 

微量試料による組織酸素消費率の燐光測定法

の開発 
２００ 

黒田  輝 
大阪市立大学工学部 

電気工学科 助手 

プロトン磁気共鳴画像化法を用いた生体内温

度分布の非侵襲画像計測の研究 
１７０ 

松本 健郎 
東北大学大学院工学研究科 

 機械電子工学専攻 助教授 

ピペット吸引法を応用した生体組織微小領域

弾性率計測システムの開発に関する研究 
１８０ 

相津 佳永 
室蘭工業大学工学部 

機械システム工学科 助教授 

高感度フォトダイオードアレイを利用した実

時間眼底計測法の開発 
１８０ 

横山 憲二 
北陸先端科学技術大学院大学 

 材料科学研究科 助教授 

イニファーター重合法を利用したインテリジ

ェントバイオセンサーの開発 
１７０ 

佐々木 一正 
北海道工業大学 

 応用電子工学科 教授 

光ファイバ形センサ方式による発ガン関連酵

素センシングシステムの開発 
１７０ 

松田 哲也 
京都大学医学部附属病院 

医療情報部 助教授 

Ｂurst パルスを用いた超高速ＭＲＩ法の実

用化 
１００ 

松原 広己 
岡山大学医学部 
 循環器内科 助手 

コンダクタンス法を用いた血管内径および血

管壁性状評価の試み 
１００ 

 
第１５回（平成１０年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

南谷 晴之 
慶応義塾大学理工学部 

 物理情報工学科 教授 

マイクロチャンネル微小血管モデルのマイク

ロマシーニングと血球細胞の変形・凝集能の

画像解析システムに関する研究 

２００ 

石田 英之 
東海大学医学部 

 生理科学 講師 

超高感度４倍速テレビカメラの開発と心筋細

胞内カルシウムイオン動態の高速三次元画像

解析 

１８０ 

清水  章 
大阪医科大学 

病態検査学教室 教授 

蛋白質構造異常症のソフトイオン化質量分析

による臨床検査技術の開発 
１８０ 

片山 佳樹 
九州大学大学院工学研究科 

材料物性工学専攻 助教授 

遺伝子結合性タンパク計測のためのバイオセ

ンサの研究・開発 
１５０ 

田中 拓男 
大阪大学大学院基礎工学研究科

物理系専攻 助手 

表面プラズモン共鳴と２光子励起蛍光を用い

た高感度単一生体有機分子イメージング 
１６０ 

楠岡 英雄 
国立大阪病院 

 臨床研究部 部長 

カルシウム依存性蛋白分解酵素活性とカルシ

ウム濃度の細胞内同時測定システムの開発 
１８０ 

今井 清博 
大阪大学大学院医学系研究科 

 情報伝達医学専攻 助教授 
携帯型酸素解離曲線自動解析装置の開発 １４０ 

野入 英世 
東京大学医学部附属病院 

腎臓・内分泌内科 助手 

電気的細胞接着度解析法を用いた癌細胞浸潤

度に関する定量的検討 
１６０ 

鈴木 政登 
東京慈恵会医科大学 

 臨床検査医学講座 講師 

ラット用運動負荷時エネルギー代謝測定装置

の開発およびその適用―糖尿病性腎症に対す

る運動処方に関する研究― 

１７０ 



 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

長倉 俊明 

鈴鹿医療科学技術大学 

 医用工学部医用電子工学科 

 助教授 

糖尿病治療のための自律型微小インスリン注

入システムの研究 
１８０ 

 
第１６回（平成１１年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

佐藤 勝重 
東京医科歯科大学医学部 
 生理学第二講座 助手 

脱分極誘発色素を用いたlaser photo- 

stimulationシステムの開発と応用 
２１０ 

石山 陽事 
杏林大学保健学部 
 臨床生理学教室 教授 

無拘束型心電図導出用パット電極センサの開

発 
２００ 

辻 千鶴子 
東海大学医学部 
生理科学２ 講師 

デァルコントラスト肺微小血管造影法の開発 １８０ 

枡田 晃司 
愛媛大学医学部 

 医療情報部 助手 

マイクロカプセルによる臓器の自動抽出と薬

物ターゲッテイングを兼ねた新しい超音波診

断・低侵襲治療システムの開発 

２００ 

熊谷 俊一 
神戸大学医学部 
 臨床検査医学講座 教授 

血球計数器による抹消血および採取幹細胞分

画での幹細胞簡便計測法の確立 
１７０ 

田中 三郎 
豊橋技術科学大学工学部 
 エコロジー工学系 助教授 

乳癌にともなうリンパ節生検用トレース装置

の開発 
１８０ 

大城  理 
奈良先端科学技術大学院大学 
 先端科学技術研究調査センタ

ー 助教授 
超高速超音波立体イメージングに関する研究 １６０ 

萩原 正敏 
東京医科歯科大学 
難治疾患研究所 教授 

細胞内におけるリン酸化依存的蛋白質間相互

作用のイメージング 
１５０ 

橋本  守 
大阪大学大学院基礎工学研究科

システム人間系専攻 
 講師 

コヒーレントアンチストークスラマン散乱顕

微鏡による生体組織の三次元局所空間分子分

光分析 
１８０ 

岩田 哲郎 
徳島大学工学部 
 機械工学科  助教授 

ワンチップ時間分解分光分析システムの開発

と生体計測への応用 
１５０ 

 
第１７回（平成１２年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

石田 昭人 

大阪大学産業科学研究所 

 機能分子科学研究部門 

  助手 

微小空間内に局在する増強電場を用いる超高密

度・高感度蛍光分析 
２００ 

近江 政雄 

金沢工業大学 

人間情報システム研究所 

 教授 

視線追従により手術者の意図を計測し内視鏡術

野を提示するシステムの開発 
２００ 

梶川 浩太郎 

東京工業大学大学院総合理工

学研究科 物理情報システム

創造専攻 助教授 

超小型表面プラズモン光ファイバ生化学センサ

の作製 
２００ 

小池 卓二  
東北大学大学院工学研究科  

機械電子工学専攻 講師 

マイクロマシン技術を応用した術中使用可能な

耳小骨可動性測定装置の開発 
２００ 

 



 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

末廣 純也 

九州大学大学院システム情報

科学研究院 電気電子システ

ム工学専攻 助教授 

誘電泳動インピーダンス計測による細菌活性の

リアルタイムモニタリング法の開発 
２００ 

庭野 道夫 

東北大学電気通信研究所 

 物性機能デバイス研究部門

教授 

多重内部反射赤外分光による生体分子計測シス

テムの構築 
２００ 

日野田 裕治 
山口大学医学部 

 臨床検査医学講座 教授 

癌の臨床検査を目指した質量分析機による遺伝

子多型解析法の開発 
２００ 

山越 憲一 
金沢大学工学部 

 人間・機械工学科 教授 
携帯型循環動態連続計測システムの開発研究 ２００ 

山名 一成 
姫路工業大学工学部 

 応用化学科 助教授 

アントラキノンーＤＮＡ修飾電極によるＤＮＡ

センシング 
２００ 

 
第１８回（平成１３年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

中村 真人 

東京医科歯科大学 

生体材料工学研究所  

生体システム分野 助教授 

無侵襲血糖計測の新手法―ハイスピード・エリ

プソメトリーによる生体偏光脈波の計測 
２５０ 

安井 武史 

大阪大学大学院基礎工学研究

科 システム人間系専攻  

助手 

ＴＨｚ時間領域分光法を用いた高機能皮膚診断

法の開発  

―角質層の水分量と厚さの同時測定― 

２２０ 

北島  勲 
富山医科薬科大学医学部 

 臨床検査医学講座 教授 

転写因子ＮＦ－κＢ活性化測定ＤＮＡチップ開

発によるエンドトキシンショック迅速診断 
２００ 

船津 高志 
早稲田大学理工学部 

 物理学科 助教授 

シャペロニンによるタンパク質折れたたみ機構

の１分子蛍光イメージング 
２００ 

六車 仁志 
芝浦工業大学工学部 

 電子工学科 助教授 

真空一貫プロセスで作製する銀を利用した表面

プラズモン共鳴ﾊﾞｲｵｾﾝｻｰ用チップ 
２００ 

高松 哲郎 
京都府立医科大学 

 第２病理学教室 教授 

多層観察型リアルタイム共焦点蛍光顕微鏡の開

発 
１８０ 

鈴木 隆文 
東京大学国際・産学共同研究セ

ンター 医用分野 助手 

自律神経系信号による人工心臓制御システムの

開発 
１８０ 

熊谷 正朗 
東北大学大学院工学研究科 

 機械電子工学専攻 助手 

回転磁界と差動磁界を用いた生体運動計測装置

の開発 
１００ 

山本 克之 
北海道大学大学院工学研究科 

システム情報工学専攻 教授 

近赤外分光法を用いた筋組織酸素濃度の実時間

イメージングと筋代謝の定量評価 
１５０ 

正宗   賢 
東京電機大学理工学部 

 生命工学科 講師 

三次元医用画像投影システムにおける精度評価

のための計測手法に関する研究 
１５０ 

秀  道広 
広島大学医学部 

 皮膚科学講座 教授 

表面プラズモン共鳴バイオセンサ(SPR)による

細胞機能測定技術の開発 
１５０ 

 
第１９回（平成１４年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

伊藤 聡志 
宇都宮大学工学部 
 情報工学科 助教授 

回折理論を応用した磁気共鳴映像法の研究 ２２０ 



 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

山田 憲嗣 
広島市立大学情報科学部 
 情報機械システム工学科 
  助手 

複眼光学系を利用した超小型・薄型三次元内視

鏡の開発と三次元表示系への展開 
２５０ 

染谷 隆夫 
東京大学先端科学技術研究セ

ンター 物質デバイス大部門 
 極小デバイス分野 助教授 

カーボン・ナノチューブを用いたバイオセンサ

による単一生体分子の検出 
２００ 

稲垣 正司 
国立循環器病センター研究所 
 循環動態機能部 

機能評価研究室 室長 

拍動心臓での記録が可能な光学的心筋活動電位

マッピングシステムの開発 
２００ 

坂口 浩司 
静岡大学電子工学研究所 
 画像電子システム部門  

助教授 
生体ナノスケール電気計測技術の開発と応用 ２００ 

石原 美弥 
防衛医科大学校 
 医用電子工学講座 助手 

関節軟骨の新しい非侵襲的粘弾性計測システム

の開発 
２００ 

前川 真人 
浜松医科大学医学部 
 臨床検査医学講座 教授 

ＡＰ－ＰＣＲ－ＳＳＣＰ法による遺伝子多型の

網羅的探索法の研究 
２００ 

灰田 宗孝 
東海大学医学部 
生体構造機能系生理科学  
助教授 

眼球情報の定量的解析に基づく脳・神経系疾患

の診断技術に関する研究 
２００ 

白木 賢太郎 
北陸先端科学技術大学院大学

材料科学研究科 助手 
アミロイド型疾患因子となるタンパク質線維へ

の誘導とその定量システムの構築 
１５０ 

井出 英人 
青山学院大学理工学部 
 電気電子工学科 教授 

運動関連脳電位による意図・情動伝達代行シス

テム 
１５０ 

 
第２０回（平成１５年度）技術開発助成対象 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

和田 英夫 
三重大学医学部 

 臨床検査医学講座 助教授 
網血小板判定による血小板減少症の鑑別 ２５０ 

黒川 隆志 
東京農工大学工学部 

 電気電子工学科 教授 

周波数コム発生による光コヒーレンス・トモグ

ラフィの研究 
２２０ 

丸尾 昭二 

横浜国立大学大学院工学研究

院 システムの創生部門

助教授 

光駆動マイクロ流体制御素子の開発とバイオチ

ップ応用 
２００ 

大西五三男 

東京大学医学部 

整形外科・脊椎外科 専任講

師 

エコートラッキングによる超音波定量診断法の

骨癒合判定への応用に関する基礎的研究 
２００ 

吉田 靖弘 

岡山大学大学院医歯学総合研

究科 

生体材料学分野 助教授 

表面プラズモン共鳴のためのリン酸カルシウム

および各種金属センサーの開発 
２００ 

橋本 秀樹 

大阪市立大学大学院理学研究

科 

 生体物性物理学 教授 

多光子励起型３次元超高速分光計測システムの

開発 
２００ 

田村 安孝 
山形大学工学部 

 情報科学科 教授 高速超音波３次元動態計測用演算システム ２００ 



 

 

氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

望月 修一 
東京大学大学院医学系研究科 

 医用生体工学講座 助手 
センサー機能を付加した人工弁の開発 １８０ 

木竜  徹 

新潟大学大学院自然科学研究

科 

 情報理工学専攻 教授 

機能分散型健康増進支援システムのためのウエ

アラブル生体情報計測・制御ユニットの開発 
１８０ 

南  和幸 
山口大学工学部 

 機械工学科 助教授 

ＭＥＭＳ技術を用いた低侵襲組織診断のための

ＭＲＳ用マイクロプローブの開発 １７０ 

 
第２１回（平成１６年度）技術開発助成対象 

開発研究 
氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

小畠 英理 
東京工業大学大学院生命理工

学研究科 生命情報専攻 助

教授 
環境応答型高感度細胞バイオセンサの開発 ２００ 

谷下 一夫 
慶應義塾大学理工学部 
システムデザイン工学科 教

授 

生体組織への極低侵襲計測を目的とする極微小

一酸化窒素電極の開発 
２００ 

竹下 明裕 
浜松医科大学医学部 
 臨床検査医学 助教授 

糖鎖結合を利用したリガンドのラベルと非放射

性受容体定量法の確立 
２００ 

和田 佳郎 
奈良県立医科大学 
 生理学第一講座 講師 

動体視力トレーニング法の確立を目指した頭部

－眼球運動計測システムの開発 
２００ 

杉浦 清了 
東京大学大学院新領域創成科

学研究科 環境学専攻 教授 
心筋細胞内の細胞骨格の力学特性の評価法の開

発 
２００ 

戸津健太郎 
東北大学大学院工学研究科 
 ナノメカニクス専攻 助手 

集積化３軸ＭＩセンサを用いた低侵襲検査治療

ツール用３次元ナビゲーションシステムの開発 
２００ 

久冨 信之 
国立循環器病センター研究所 
 放射線医学部医薬品機構 
 派遣研究員 

O-15標識化合物を使った脳酸素代謝・血流超迅

速PET検査法の確立 
２００ 

合田 典子 
岡山大学医学部 保健学科

助教授 

イオン感応性電界効果トランジスタ（ISFET）
を用いた迅速・簡便な細胞活性測定システムの

開発 
１５０ 

山家 智之 
東北大学加齢医学研究所 
病態計測制御研究分野 教授 

熱電子局所冷却装置と術中脳波マッピングを用

いた脳外科手術局所機能診断 
１５０ 

奨励研究 
氏 名 所 属 機 関・職 名 研  究  題  目 助成金額

田邉 匡生 
東北大学大学院工学研究科 
知能デバイス材料学専攻

助手 

半導体テラヘルツ電磁波光源を用いた生体内組

織観察システムの開発 
１００ 

野村 英之 
金沢大学大学院自然科学研究

科 電子情報科学専攻 
 助手 

音声障害診断を目的とした声帯の力学的特性評

価システムの開発 
１００ 

福島修一郎 
大阪大学大学院基礎工学研究

科 機能創成専攻生体工学領

域 助手 

時間分解蛍光測定用カプセル化センサーチップ

の開発 
１００ 



 

第２２回（平成１７年度）技術開発助成対象 
開発研究 

氏  名 所 属 機 関・職 研 究 題 目 助成金額

石原 康利 

長岡技術科学大学電気系 

情報・通信システム工学講座

助教授 

完全非侵襲がん治療を目的とした温度測定法に

関する研究 
２００ 

早崎 芳夫 
徳島大学工学部 

光応用工学科 助教授 

２波長低コヒーレンス位相シフトデジタルホロ

グラフィ 
２００ 

吉信 達夫 
東北大学大学院工学研究科 

電子工学専攻 教授 

半導体センサによるマイクロ化学チップ内部の

イメージングに関する研究 
２００ 

太田 善浩 

東京農工大学大学院共生科学

技術研究部  生命機能科学部

門  

助教授 

単一ミトコンドリアの密度・体積変化の光計測 ２００ 

酒井 康弘 
東邦大学理学部 

物理学科 助教授 

イオン付着飛行時間法を用いた万能型呼気分析

装置の開発 
２００ 

和田  仁 

東北大学大学院工学研究科 

バイオロボティクス専攻

教授 

新生児中耳疾患スクリーニングのための診断装

置の開発 
２００ 

下村 美文 

東京工科大学バイオニクス学

部 

軽部研究室 助手 

生体内のダイオキシン類測定のための携帯用表

面プラズモン共鳴バイオセンサの開発 
２００ 

遠藤 恒介 
川崎医科大学 

生理学 助手 

生体内使用のカテーテル型実時間連続計測スー

パーオキサイドセンサの開発 
１００ 

三谷 博子 
杏林大学保健学部 

臨床生理学教室 講師 

SSR 検出電極を内臓した指先センサによる SAS

の型判定検出装置の開発 
１００ 

奨励研究 

氏  名 所 属 機 関・職 研 究 題 目 助成金額

宮田 昌悟 

九州工業大学大学院 生命体工

学研究科 生体機能専攻 

 助手 

MRI による陰性電荷イメージングを用いた再生

軟骨の非浸襲機能評価システム 
１００ 

長谷川 英之 
東北大学大学院 工学研究科 

電子工学専攻 講師 

広帯域超音波RF信号を用いた動脈壁ひずみ・弾

性率分布の高精度計測 
１００ 

富崎 欣也 

東京工業大学大学院 生命理工

学研究科 生物プロセス専攻 

  助手 

金の異常反射特性を利用した分子間相互作用検

出法に関する研究 
１００ 

細川 賀乃子 

弘前大学医学部附属病院 

リハビリテーション部 

助手 

嚥下圧測定のための、多チャンネルでの圧同時

測定センサーの開発 
１００ 

 

第２３回（平成１８年度）技術開発助成対象 
開発研究 

氏  名 所 属 機 関・職 研 究 題 目 助成金額

戸田 真志 

公立はこだて未来大学システ

ム情報科学部 情報アーキテ

クチャ学科 

 助教授 

耐ノイズ性を考慮した高精度な表面筋電位計測

システムの研究 
１９８ 



 

氏  名 所 属 機 関・職 研 究 題 目 助成金額

岩坂 正和 
千葉大学工学部 メディカル

システム工学科  助教授 

磁気トルク負荷を用いた細胞活性の低侵襲診断

法の開発 
２００ 

小沢田 正 
山形大学工学部 機械システ

ム工学科 教授 

圧電マイクロ3次元振動デバイスによる生体細

胞の内部ストレス計測と損傷治療法 
２００ 

仁井見 英樹 
富山大学附属病院 検査部

助手 

real-time PCR 法を用いた迅速な敗血症起因菌

同定システムの構築に関する研究 
２００ 

椎名  毅 

筑波大学大学院システム情報

工学研究科 コンピューター

サイエンス専攻 教授 

超音波による組織粘弾性３Ｄマイクロスコープ

の開発 
２００ 

桑原 義彦 
静岡大学工学部 電気電子工

学科 教授 

マイクロ波イメージングによる初期乳癌検診法

の確立 
１７０ 

金  郁喆 

京都府立医科大学大学院医学

研究科 運動器機能再生外科

学  助教授 

インピーダンス測定法を用いた新しい骨癒合判

定法の確立と携帯型測定器の開発 
２００ 

奨励研究 

氏  名 所 属 機 関・職 研 究 題 目 助成金額

関野 正樹 

東京大学大学院新領域創成科

学研究科 先端エネルギー工

学専攻 助手 

ＭＲＩを用いた生体インピーダンスの非侵襲・

高分解能画像計測 
１００ 

世良 俊博 

独立行政法人理化学研究所中

央研究所 生体力学シミュリ

ーション特別研究ユニット 

協力研究員 

SPring-8 放射光を用いた小動物用４次元ＣＴ

システムの開発 
１００ 

吉武 康栄 
大分県立看護科学大学 

人間科学講座 助手 

レーザー変位計を用いた皮膚表面振動測定によ

る力調節能力評価 
１００ 

平田 伊佐雄 

広島大学大学院医歯薬学総合

研究科 

生体材料学研究室 助手 

医用材料の迅速評価に用いる表面因子アレイチ

ップの作製とその測定システムの開発 
１００ 

田代 健太郎 
東京大学大学院工学系研究科 

化学生命工学専攻 助手 

磁性フラーレンとデンドリマーポルフィリンの

複合化による高機能ＭＲＩ造影剤の設計 
１００ 

工藤 寛之 

東京医科歯科大学生体材料工

学研究所 システム研究部門 

 助手 

ウエアラブル化学センサを用いた非侵襲生体情

報モニタリングに関する研究 
１００ 

 



 

 
  年 度          贈呈式年月日     助成件数  助成金総額 

昭和 59 年度  昭和 60 年２月 28 日     6件   1,600万円 

昭和 60 年度    昭和 61 年２月 25 日     9件   2,100万円 

昭和 61 年度    昭和 62 年２月 27 日     9件      2,050万円 

昭和 62 年度    昭和 63 年２月 26 日       9件      1,950万円 

昭和 63 年度    平成元年２月 10 日       8件      1,880万円 

平成元年度    平成２年２月 23 日      10件      2,110万円 

平成２年度    平成３年２月 22 日      10件     2,010万円 

平成３年度    平成４年２月 28 日      12件      2,430万円 

平成４年度    平成５年２月 26 日      10件      1,930万円 

平成５年度    平成６年２月 25 日      11件      2,100万円 

平成６年度    平成７年３月 24 日      11件      2,160万円 

平成７年度    平成８年２月 23 日       9件      1,820万円 

平成８年度    平成９年２月 28 日      10件      1,920万円 

平成９年度    平成 10 年２月 27 日      10件      1,670万円 

平成 10 年度    平成 11 年２月 26 日      10件      1,700万円 

平成 11 年度    平成 12 年２月 25 日      10件      1,780万円 

平成 12 年度    平成 13 年２月 23 日       9件      1,800万円 

平成 13 年度    平成 14 年２月 22 日      11件      1,980万円 

平成 14 年度    平成 15 年２月 21 日      10件      1,970万円 

平成 15 年度    平成 16 年２月 27 日      10件      2,000万円 

平成 16 年度    平成 17 年２月 25 日      12件      2,000万円 

平成 17 年度    平成 18 年２月 23 日      13件      2,000万円 

平成 18 年度    平成 19 年２月 23 日      13件      1,968万円 

平成 19 年度    平成 20 年２月 29 日      11件      1,753万円 

  累計                         243件     46,681万円 



技術交流に関する助成状況 
 

１．派遣 

昭和６０年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

巽  典之 大阪市立大学 

医学部講師 

国際血液学標準化委員会・ヨー

ロッパ臨床検査学会 19 年次総

会 

ベルギー 

ルーベン 

フランス 

ツールース 

昭和 60 年

４月 

堀  原一 筑波大学 

臨床医学系教授 

第３回アジア太平洋心臓ペー

シング・電気生理シンポジウム

オーストラリア 

メルボルン・シドニー 

10 月 

黒川 一郎 札幌医科大学 

教授 

国際血液標準化委員会 イギリス 

ブライトン・ロンドン 

10 月 

八幡 義人 川崎医科大学 

教授 

日米学術交流セミナー アメリカ 

ミネアポリス 

昭和 61 年

１月 

 

昭和６１年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

柴田  昭 新 潟 大 学 医 学 部 

教授 

第 21 回国際血液学会 オーストラリア 

シドニー 

昭和 61 年

５月 

新谷 和夫 関東通信病院 

血液研究部長 

第 21 回国際血液学会 オーストラリア 

シドニー 

５月 

屋形  稔 新 潟 大 学 医 学 部 

教授 

1986 年度米国臨床化学会学術

集会 

アメリカ 

シカゴ・サンフランシ

スコ 

７月 

江刺 正喜 東 北 大 学 工 学 部 

助教授 

第１回米日医生物工学シンポ

ジウム 

アメリカ 

ボルチモア 

９月 

信太 克規 電子技術総合研究

所標準計測部 

主任研究官 

国際度量衡委員会電気諮問委

員会他 

フランス 

パリ 

イギリス 

ロンドン 

９月 

瀬口 靖幸 大阪大学基礎工学

部 教授 

第８回 IEEE 医用生体工学国際

会議 

アメリカ 

ヒューストン 

11 月 

鈴木 良次 

他８名 

大阪大学基礎工学

部 教授 

中日双方向医用生体工学シン

ポジウム〔阪大７，川崎医大１，

東京医歯大１〕 

中国 

上海 

12 月 

田村 安孝 山形大学工学部 

助手 

医用画像処理とパターン認識

及び音響映像法に関する国際

シンポジウム 

アメリ力 

ニューポートビーチ 

昭和 62 年

２月 

 

昭和６２年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

渡辺 清明 慶應義塾大学 

医学部講師 

第 11 回国際血栓止血学会 ベルギー 

ブラッセル 

昭和 62 年

７月 



氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

喜多 悦子 奈良県立医科大学 

助教授 

第 11 回国際血栓止血学会 ベルギー 

ブラッセル 

７月 

三輪 史朗 (財)冲中記念成

人病研究所 所長 

第６回国際血液学アジア太平

洋域会議 

インド 

ボンベイ 

12 月 

 

昭和６３年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

杉江  昇 名古屋大学工学部 

教授 

国際神経回路網会議 アメリカ 

サンディエゴ 

昭和 63 年

７月 

吉村 武晃 神戸大学工学部 

助教授 

国際 ME 学会 アメリカ 

サン・アントニオ 

８月 

安藤  繁 東京大学工学部 

助教授 

システム人間およびサイバネ

ティックスに関する国際会議 

中華人民共和国 

北京・瀋陽 

８月 

浅野 茂隆 東京大学医科学研

究所 助教授 

造血と分化因子に関する国際

シンポジウム 

オーストラリア 

メルボルン 

８月 

山口 延男 神戸大学医学部 

教授 

第 22 回国際血液学会 イタリア 

ミラノ 

８月 

関根 松夫 東京工業大学大学

院総合理工学研究

科 助教授 

第 18 回ヨーロッパ・マイクロ

波国際会議 

スウェーデン 

ストックホルム 

９月 

荒井 恒憲 防衛医科大学校 

医学教育学助手 

第４回医学における光学ファ

イバーの応用国際会議 

アメリカ 

ロスアンゼルス 

平 成 元 年

１月 

 

平成元年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

志賀  健 大阪大学医学部 

教授 

弟７回国際バイオレオロジー

学会総会 

フランス 

ナンシー 

平 成 元 年

６月 

川上 憲司 東京慈恵会医科大

学 助教授 

第 17 回国際医学放射線学会 フランス 

パリ 

７月 

幸道 秀樹 東京大学医科学研

究所 講師 

国際実験血液学会総会 フランス 

パリ 

７月 

菊池  眞 防衛医科大学校 

教授 

第２回国際医用生体工学学会

(汎太平洋シンポジウム) 

オーストラリア 

メルボルン 

７月 

只野 寿太郎 佐賀医科大学 

教授 

弟２回国際健康と生命化学領

域における質量分析学会 

アメリカ 

サンフランシスコ 

８月 

八幡 義人 川崎医科大学 

教授 

赤血球膜および代謝に関する

国際シンポジウム 

東ドイツ 

ベルリン 

８月 

岡田 正彦 新潟大学医学部 

助教授 

第11回IEEE医用生体工学国際

会議 

アメリカ 

シアトル 

11 月 

大西  昇 名古屋大学工学部

助教授 

第11回IEEE医用生体工学国際

会議 

アメリカ 

シアトル 

11 月 

 

 

 

 



平成２年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

松本  元 電子技術総合研究

所 超分子部長 

生物化学系における波動とパ

ターンに関する国際会議 

ソビエト 

モスクワ 

平 成 ２ 年

５月 

尾辻 省吾 鹿児島大学医学部

教授 

第 24 回世界スポーツ医学会議 オランダ 

アムステルダム 

５月 

作間 英一 計量研究所 量子

計測研究室長 

精密電気磁気測定国際会議 カナダ 

オタワ 

６月 

大城  巌 和歌山県立医科大

学中央検査部 主

任技師 

国際臨床化学総会 アメリカ 

サンフランシスコ 

７月 

桐生 昭吾 電子技術総合研究

所基礎計測部 研

究員 

応用超電導国際会議 アメリカ 

アスペン 

９月 

山本 徳則 川崎医科大学医用

電子工学 

超音波血流計測による動脈硬

化のメカニズムの解析に関す

る共同研究（インペリアル大

学） 

イギリス 

ロンドン 

平 成 ３ 年

２月 

 

平成３年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

鈴木 宏治 三重大学医学部 

教授 

第 13 回国際血栓止血学会 オランダ 

アムステルダム 

平 成 ３ 年

６月 

屋形  稔 新潟大学医学部 

名誉教授 

第 16 回世界病理・臨床病理学

会 

カナダ 

バンクーバー 

６月 

犬塚  貴 新潟大学医学部 

助手 

第 13 回国際神経化学会 オーストラリア 

シドニー 

７月 

樋口 哲也 電子技術総合研究

所情報ｱｰｷﾃｸﾁｬ部 

主任研究官 

国際人工知能会議 オーストラリア 

シドニー 

８月 

増田 俊久 電子技術総合研究

所エネルギー基礎

部 主任研究官 

第２回欧州宇宙用電源会議 イタリア 

フィレンツェ 

９月 

石原  謙 国立大阪病院臨床

研究部医用工学研

究室 室長 

第６回世界超音波学会 デンマーク 

コペンハーゲン 

９月 

北風 政史 大阪大学医学部 

医員 

第 64 回米国心臓病理学会 アメリカ 

アナハイム 

11 月 

小澤 敬也 東京大学医科学研

究所 助教授 

第 33 回アメリカ血液学会総会 アメリカ 

デンバー 

12 月 

原田 裕一 東京工業大学大学

院総合理工学研究

科 

第３回北欧超伝導シンポジウ

ム 

デンマーク 

ナイボルグ 

平 成 ４ 年

３月 

 

 

 



平成４年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

相沢 義房 新潟大学医学部 

講師 

国際不整脈アブレーション会

議 

アメリカ 

ノースカ口ライナ 

平 成 ４ 年

５月 

黒田 新一 電子技術総合研究

所凝縮物性研究室

長 

第６回コロイドおよび界面科

学における磁気共鳴に関する

国際シンポジウム 

イタリア 

フィレンツェ 

６月 

八木 康之 電子技術総合研究

所エネルギー基礎

部 主任研究員 

第 14 回プラズマ物理および制

御核融合に関する国際会議 

ドイツ 

ヴェルツブルグ 

９月 

小笠原 康夫 川崎医科大学 

講師 

第14回IEEE医用生体工学国際

会議 

フランス 

パリ 

10 月 

三戸 章裕 計量研究所熱物性

部 主任研究官 

第 15 回レーザとその応用に関

する国際会議 

アメリカ 

ビューストン 

12 月 

中村  収 計量研究所力学部

研究員 

共焦点顕微鏡と３次元画像処

理に関する国際会議 

オーストラリア 

シドニー 

平 成 ５ 年

２月 

 

平成５年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

河盛 隆造 大阪大学医学部 

講師 

イ ン シ ュ リ ン に 関 す る

Banting and Best シンポジウ

ム 

カナダ 

トロント 

平 成 ５ 年

６月 

猪狩  淳 順天堂大学医学部

教授 

弟 18 回国際化学療法学会 スェーデン 

ストックホルム 

７月 

柴田  昭 新潟大学医学部長 第 27 回マレーシヤ・シンガポ

ール医学総会 

マレーシヤ 

クアラルンプール 

８月 

佐藤 俊輔 大阪大学基礎工学

部 教授 

IMIA‐IFMBE 生体信号の解釈

に関する研究集会 

デンマーク 

アールボー 

８月 

濱崎 直孝 九州大学医学部 

教授 

ゴードン研究国際会議 アメリカ 

ニューハンプシャー 

８月 

鈴木  淳 電子技術総合研究

所材料部 研究員 

第 15 回アモルファス半導体国

際会議 

イギリス 

ケンブリッジ 

９月 

鈴木  康 昭和大学医学部 

助教授 

第 17 回世界解剖、臨床病理学

会連合会議 

メキシコ 

アカプルコ 

10 月 

木村  総 昭和大学医学部臨

床病理学 助手 

第 17 回国際臨床病理学会総会 メキシコ 

アカプルコ 

10 月 

清水  章 大阪医科大学医学

部 教授 

弟 15 回国際臨床化学会議 オーストラリア 

メルボルン 

11 月 

岡部 紘明 熊本大学医学部 

教授 

第 15 回国際臨床化学会議、第

6 回アジア･太平洋臨床化学会

議 

オーストラリア 

メルボルン 

11 月 

佐々木 匡秀 高知医科大学医学

部 教授 

第 15 回国際臨床化学会議 オーストラリア 

メルボルン 

11 月 

河野 均也 日本大学医学部 

教授 

第 15 回国際臨床化学会議 オーストラリア 

メルボルン 

11 月 

 



氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

大垣 英明 電子技術総合研究

所量子放射部 

主任研究官 

1993 年原子核科学及び医用画

像に関する合同会議 

アメリカ 

サンフランシスコ 

11 月 

中山  貫 計量研究所 

主席研究官 

アボガドロ定数およびシリコ

ンによるモルの表示に関する

国際研究集会 

イタリア 

トリノ 

平 成 ６ 年

３月 

 
平成６年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

関口  進 防衛医科大学校 

教授 

第 72 回米国臨床病理学会春期

大会 

アメリカ 

シアトル 

平 成 ６ 年

４月 

森   徹 京都大学医学部 

教授 

第 76 回米国分泌学会議 アメリカ 

アナハイム 

６月 

伊藤 順司 電子技術総合研究

所電子デバイス部

主任研究官 

第 7 回国際真空マイクロエレ

クト口二クス会議 

フランス 

グルノーブル 

７月 

加藤 吉彦 電子技術総合研究

所光技術部 

主任研究官 

電磁精密測定国際会議 アメリカ 

ボルダー 

７月 

望月 精一 川崎医療短期大学

講師 

医用物理生体工学世界会議 ブラジル 

リオデジャネイロ 

８月 

菅原 基晃 東京女子医科大学

教授 

医用物理生体工学世界会議 ブラジル 

リオデジャネイロ 

８月 

佐野 雅之 佐賀医科大学輪血

部 講師 

接触因子異常症とその臨床に

関する集会 

アメリカ 

ベセスダ 

９月 

櫻井 晃洋 信州大学医学部 

助手 

第 68 回米国甲状腺学会議 アメリカ 

シカゴ 

９月 

津田 展宏 計量研究所量子部

精密測定研究室長 

第４回ｼﾞｮｲﾝﾄﾅﾉﾃｸﾉﾛｼﾞｰｼﾝﾎﾟｼﾞ

ｳﾑ及び国際自動制御会議 

イギリス 

ロンドン 

９月 

熊野 和雄 北里大学医学部 

講師 

第 15 回国際腹膜透析学会 アメリカ 

ボルチモア 

平 成 ７ 年

２月 

 
平成７年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

星野 高伸 東京警察病院外科

副部長 

第３回国際先端外科手術学会 ドイツ 

ルクセンブルグ 

平 成 ７ 年

６月 

菅野 剛史 浜松医科大学医学

部 教授 

第11回IFCCヨーロッパ臨床化

学会議 

フィンランド 

タンペレ 

７月 

橋本 琢磨 金沢大学医学部 

教授 

第11回IFCCヨーロッパ臨床化

学会議 

フィンランド 

タンペレ 

７月 

立花 博之 川崎医療短期大学

助手 

地中海医用物理生体工学会議 イスラエル 

エルサレム 

９月 

堀  原一 筑波大学名誉教授 第 10 回世界心臓ペーシング・

電気生理会議 

アルゼンチン 

ブエノスアイレス 

10 月 

 



平成８年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

大島 哲也 広島大学医学部 

助教授 

第 16 回国際高血圧学会学術集

会 

イギリス 

グラスゴー 

平 成 ８ 年

６月 

村山  泰 電子技術総合研究

所基礎計測部 

主任研究官 

精密電磁気計測会議 ドイツ 

ブラウンシュバイク 

６月 

西村 敏博 大分大学工学部 

助手 

アメリカ電気電子工学学会ﾊﾟﾜ

ｰｴﾚｸﾄﾛﾆｸｽｽﾍﾟｼｬﾘｽﾄ 

イタリア 

バベノ 

６月 

杉浦 清了 東京大学医学部 

助手 

ゴードンリサーチ会議 アメリカ 

ニューハンプシヤー 

７月 

井上 武海 電子技術総合研究

所光技術部 

主任研究官 

国際電波科学連合第 25 回総会 フランス 

リール 

８月 

熊谷 俊一 神戸大学医学部 

教授 

第 60 回アメリカリウマチ学会 アメリカ 

オーランド 

10 月 

 
平成９年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

中澤 博江 東海大学医学部 

教授 

第１回国際パーオキシナイト

ライト会議 

スイス 

アスコナ 

平 成 ９ 年

５月 

上塚 芳郎 東京女子医科大学

講師 

第 16 回国際血栓止血学会議 イタリア 

フローレンス 

６月 

山田 俊幸 自治医科大学講師 第 49 回米国臨床化学会議 アメリカ 

アトランタ 

７月 

豊田 英嗣 川崎医科大学 

大学院生 

国際医用物理生体工学会議 フランス 

ニース 

９月 

秋山 修二 電子技術総合研究

所超分子部 

主任研究官 

第４回神経情報処理国際会議 ニユージーランド 

ダニーデイン 

11 月 

 
平成 10 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

岡田 徳次 新潟大学工学部 

教授 

ロボティクスと自動化に関す

る電気電子学会国際会議 

ベルギー 

ルーベン 

平成 10 年

５月 

橋本 大定 東京警察病院 

外科部長 

(1)第６回世界内視鏡外科学会

(2)腹膜鏡下手術シンポジウム

(1) イタリア・ローマ 

(2) ドイツ・トリット

リンゲン 

６月 

松本 健志 川崎医療短期大学

助教授 

第 71 回米国心臓学会学術集会 アメリカ 

ダラス 

11 月 

 
平成 11 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

石田 英之 東海大学医学部 

講師 

第 44 回米国生物物理学会 アメリカ 

ニユーオリンズ 

平成 12 年

２月 

 



平成 12 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

片岡 則之 川崎医療短期大学

臨床工学科 講師 

実験生物学会 2000 アメリカ 

サンディエゴ 

平成 12 年

４月 

岩佐 章夫 電子技術総合研究

所基礎計測部 

主任研究官 

電磁気精密計測国際会議 オーストラリア 

シドニー 

５月 

ハッサン Ｍ

Ｄモイヌディ

ン 

東京医科歯科大学

生体材料工学研究

所 大学院生 

国際医用物理生体工学会議シ

カゴ 2000 

アメリカ 

シカゴ 

７月 

谷口 慶治 福井大学 

名誉教授 

IEEE信号処理部会主催2000年

度画像処理に関する国際会議 

カナダ 

バンクーバー 

９月 

清島  満 岐阜大学医学部臨

床検査医学 教授 

第 73 回米国心臓学会学術集会 アメリカ 

ニューオリンズ 

11 月 

入部 玄太郎 岡山大学大学院医

歯学総合研究科シ

ステム循環整理学

助手 

実験生物学会 2001 アメリカ 

オーランド 

平成 13 年

３～４月 

 
平成 13 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

井出 利英 明治大学大学院理

工学研究科 

大学院生 

第４回窒化物半導体国際会議 アメリカ 

デンバー 

平成 13 年

７月 

清岡 崇彦 岡山大学大学院医

歯学総合研究科シ

ステム循環生理学

大学院生 

左心室‐容積ループ（PV―

LOOPS）国際シンポジウム 

オランダ 

マーストリヒト 

平成 14 年

１月 

 
平成 14 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

田中 三郎 豊橋技術科学大学 

助教授 

超 伝 導 応 用 国 際 会 議 (ASC 

2002) 

アメリカ 

ヒューストン 

平成 14 年

８月 

柴田 政廣 東京大学大学院医

学系研究科 講師 

第 22 回欧州微小循環学会議 イギリス 

エクスター 

８月 

 

平成 15 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

稲垣 正司 国立循環器病セン

ター研究所 

循環動態機能部機

能評価研究室 室

長 

World Congress on Medical 

Physics and Biomedical 

Engineering 

２００３年医学物理・生体医用

工学世界会議 

オーストラリア・シド

ニー 

平成 15 年

８月 

 

 

 



平成 16 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

井内 洋介 岡山大学医学部 

保健学科放射線診療技

術学講座 助手 

American Heart Association 

Scientific Sessions 2004 

(米国心臓学会) 

アメリカ・ニューオ

リンズ 

平成 16 年

11 月 

 

平成 17 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

森本 太郎 岡山大学医学部歯学部付

属病院 総合診療内科

内科医師 

American Heart Association 

(米国心臓学会) 

アメリカ・ダラス 平成 17 年

11 月 

 

平成 18 年度技術交流（派遣）助成対象 

氏  名 所属機関・職名 会  議  名 開催地 時 期 

前川 真人 浜松医科大学医学部臨床

検査医学 
教授 

American Association for 

Clinical Chemistry, Annual 

Meeting 

(米国臨床化学会) 

アメリカ・シカゴ 平成 18 年

7 月 

片岡 則之 川崎医療短期大学 
講師 

5th World Congress of 

Biomechanics 

(第５回生体力学世界会議) 

ドイツ・ミュンヘン 平成 18 年

7 月 

 

２．招聘 

昭和 60 年度技術交流（招聘）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 被招聘者 会議名 開催地 時期 

財団事務局

で招聘 

 Reinhard Thom 教授（西

独） 

血液電子計測研究会 東京 昭和 60

年 11 月 

 
平成 12 年度技術交流（招聘）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 被招聘者 会議名 開催地 時期 

神谷  暸 日本大学本部グロ

ーバルビジネス研

究科 教授 

Sun I.Kim 教授 他３

名（韓国） 

第 39 回日本エム・イー学

会大会日韓合同ｾｯｼｮﾝ、他 

東京 平成 12

年５月 

望月 精一 川崎医療短期大学

臨床工学科 

助教授 

Walter H.Chang 教授

（台湾） 

第 39 回日本エム・イー学

会大会日韓合同ｾｯｼｮﾝ、他 

東京、

神戸、

他 

５月 

巽  典之 大阪市立大学医学

部臨床検査医学教

室 教授 

１３名（内訳、ｲﾝﾄﾞﾈｼ

ｱ 2 名、韓国 5 名、ﾌｨﾘ

ｯﾋﾟﾝ 2 名、ｼﾝｶﾞﾎﾟｰﾙ 1

名、ﾀｲ 3 名） 

臨床検査の標準化に関す

る第２回アジア会議 

神戸 10 月 

 
 
 
 
 



平成 13 年度技術交流（招聘）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 被招聘者 会議名 開催地 時期 

戸川 達男 東京医科歯科大学

生体材料研究所教

授 

Piotr Foltynsky ﾊﾞｲｵｻ

ｲﾊﾞﾈﾃｨｸｽ医用生体工学

研究所高等研究員（ポ

ーランド） 

発汗計測ﾜｰｸｼｮｯﾌﾟ、第９

回日本発汗学会総会、他 

東京 平成 13

年 ７ ～

９月 

齋藤 正男 東京電機大学工学

部 教授 

王明時 天津大学ＭＥ

研究所所長 他１名

（中国） 

第 15 回日本エム・イー学

会秋季大会、ＴＤＵ日中

ＭＥ学術交流懇談会、他 

東京 11 ～ 12

月 

 
平成 14 年度技術交流（招聘）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 被招聘者 会議名 開催地 時期 

前川 真人 浜松医科大学医学

部 教授 

Steven Shoei-Lung Li

教授（台湾） 

国際酵素学会浜松会議 浜松 平成 14

年 10 月 

浅野 茂隆 東京大学医科学研

究所 教授 

Suthat Fucharoen 教授

（タイ）他、ｼﾝｶﾞﾎﾟｰﾙ

1 名、中国 5 名、韓国 4

名、台湾 5 名 

アジア血液連合第１回総

会及びシンポジウム 

神戸 平成 15

年３月 

 

平成 16 年度技術交流（招聘）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 被招聘者 会議名 開催地 時期 

山越 憲一 金沢大学大学院自

然科学研究科 教

授 

Niilo Saranummi 教授

(ﾌ ｨ ﾝ ﾗ ﾝ ﾄ ﾞ )、Haldun 

Karagoz 博士(ﾄﾙｺ) 

第 43 回日本エム・イー学

会 金沢 
平成 16

年 5 月 

 

平成 18 年度技術交流（招聘）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 被招聘者 会議名 開催地 時期 

熊谷 俊一 神戸大学大学院医

学系研究科 生体

情報医学講座 臨

床病態免疫学分野 

教授 

Dr.Hardjoeno(Indones

ia)他、Indonesia4 名、

Korea2 名、Mongolia5

名、Taiwan3 名 

第 9 回アジア臨床病理学

会 

神 戸 国

際 展 示

場 

平成 18

年 10 月

 

３．会議等 

昭和 62 年度技術交流（会議等）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 会議名 開催地 時期 

吉本 千禎 北海道大学 名誉教授 極東医用生体工学会議国際準

備委員会 

東京 昭和 62 年

８月 

 
平成２年度技術交流（会議等）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 会議名 開催地 時期 

吉本 千禎 北海道大学 名誉教授 第１回極東医用生体工学会議 東京 平成２年 

10 月 

 
 



平成 13 年度技術交流（会議等）助成対象 
氏 名 所属機関・職名 会議名 開催地 時期 

原   宏 兵庫医科大学輸血部 

教授 細胞移植部長 

第 43 回日本臨床血液学会総会 神戸 平成 13 年

11 月 

内山 明彦 早稲田大学理工学部電子情報

通信学科 教授 

第 15 回日本エム・イー学会秋

季大会 

東京 12 月 

上野 照剛 東京大学大学院医学系研究科

教授 

第６回ＭＥフォーラム 東京 平成 14 年

１月 

軽部 征夫 東京大学先端科学技術研究セ

ンター 教授 

バイオエレクトロニクス及び

バイオテクノロジーに関する

国際会議 

東京 ３月 

 
平成 14 年度技術交流（会議等）助成対象 

氏 名 所属機関・職名 会議名 開催地 時期 

土肥 健純 東京大学大学院情報理工学系

研究科 教授 

第５回医用画像工学及びコン

ピュータ外科国際会議 

東京 平成 14 年

９月 

前川 真人 浜松医科大学医学部 

教授 

国際酵素学会浜松会議 浜松 10 月 

野瀬 善明 九州大学大学院医学研究院

教授 

第 16 回日本エム・イー学会秋

季大会 

神戸 11 月 

 

平成 15 年度技術交流（会議等）助成対象 
氏 名 所属機関・職名 会議名 開催地 時期 

千原 國宏 奈良先端科学技術大学院大学

情報科学研究科 

 教授 

第 6 回日本－ポーランド医用

生体工学シンポジウム 

京都 平成 15 年

10 月 

梶谷 文彦 岡山大学大学院医歯学総合研

究科システム循環生理学 

  教授 

岡山国際シンポジウム：循環フ

ィジオーム 

岡山 平成 15 年

12 月 

 

平成 17 年度技術交流（会議等）助成対象 
氏 名 所属機関・職名 会議名 開催地 時期 

辻岡 克彦 川崎医科大学生理学教室 

 教授 

第 6 回アジア太平洋生体医工

学会 

筑波 平成 17 年

４月 

 

平成 18 年度技術交流（会議等）助成対象 
氏 名 所属機関・職名 会議名 開催地 時期 

前川 真人 浜松医科大学医学部臨床検査

医学 

教授 

第 6 回アジア太平洋生体医工

学会 

アクトシテ

ィ浜松 

平成 18 年

10 月 
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