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IL-6—JAK カスケードを標的とした炎症性骨破壊疾患に対する新たな治療戦略の構築 
 

岡山大学病院・歯周科 
 

大森 一弘 

 

超高齢社会を迎えた我が国において，高齢者の健康寿命を延伸させることが国家的命題の一つとなって

いる。健康寿命を維持するためには栄養を司る口腔機能を良好に維持することが求められる。歯周病は成

人国民の約 8 割が罹患する国民病の一つであり，高齢期における歯の喪失の主な原因となりうる炎症性骨

破壊疾患の一つである。近年，糖尿病や動脈硬化等の生活習慣病との関連も強く示唆される歯周病の効果

的な予防・治療法の開発が強く望まれている。本研究では，真菌由来代謝産物 terrein の抗 IL-6 効果に着

目し，歯周炎マウスモデルに対する抗炎症・骨破壊抑制効果を in vivo で検証した。その結果，terrein には

歯周炎症を抑制する効果，さらに炎症性歯槽骨破壊抑制効果があることを確認した。以上から，IL-6-JAK
カスケードを標的とする炎症性骨破壊疾患に対する新たな治療戦略の一つとして terrein を応用できる可

能性が示唆された。 
 

はじめに 

超高齢社会を迎えた我が国において，高齢者の

「健康寿命を延伸させる」ことが医療費削減を目

指す上で国家的命題の一つとなっている。健康寿

命を維持するためには，栄養を司る口腔機能を良

好に維持すること，そして，日常生活動作（ADL）
を維持するための骨格・筋力を良好に維持するこ

とが重要である。 
歯周病は，口腔内常在菌の一つである

Porphyromonas gingivalis が歯周組織に感染し続け

ることによって発症する感染症である。さらに，

成人国民の約 8 割が罹患し，成年期から高齢期に

かけて歯の喪失の主な原因となりうる口腔内の

代表的な炎症性骨破壊疾患としての側面もある。

また，関節リウマチや骨粗鬆症といった全身性の

炎症性骨破壊疾患は女性に多く発症し，高齢女性

における ADL の重度低下を来す原因となってい

る。以上のような背景から，炎症性骨破壊疾患の

効率的な治療・予防法を開発することが健康寿命

延伸を目指す上で世論から強く求められている。 
我々は真菌の一つであるAspergillus terreusが産

生する二次代謝産物 terreinの抗炎症効果に着目し

て研究を進めている。その成果として，従来報告

されていた terrein の有機化学的合成法 1)を改良し

て，効率的に合成する手法を開発した（天然由来

の収率 0.03 %→新規合成経路の総括収率 46 %）。

さらに，合成した terrein が歯肉線維芽細胞におけ

る炎症性サイトカイン interleukin-6（IL-6）の細胞

内シグナル伝達に関わる主経路 Janus kinase（JAK）

/STAT および Ras/MAPKs のタンパク質リン酸化

を抑制する抗 IL-6 効果を明らかにした 2)。 
IL-6 は歯周病，そして関節リウマチといった炎

症性骨破壊を主病態とする疾患の発症および進

展に深く関与していることが報告されており，炎

症性骨破壊の進行を抑制する上で，非常に重要な

ターゲット因子の一つである 3, 4)。IL-6 に対する治

療法として，現在，日本発の抗 IL-6 受容体抗体（ト

シリズマブ）に代表される分子標的薬（抗体医薬）

が注目を集め，その効果に注目が集まっている。

しかし，分子標的薬は非常に高価であり，また，

易感染状態の惹起という副作用が存在する。さら

に，近年，抗 IL-6 受容体抗体が無効な関節リウマ

チの症例が報告され始め，新たな標的分子として

IL-6 受容体の下流に存在する JAK への注目が集

まっている 5)。 
JAK は非受容体型チロシンキナーゼの一つで

あり，IL-6 の共役受容体である膜タンパク gp130
に結合し，IL-6 細胞内シグナル伝達に関与してい

る。特に，細胞増殖や生存，分化に関与しており，

免疫細胞や血球系細胞において重要な役割を果

たしている。我々は低分子化合物 terrein に JAK1
のタンパク質リン酸化を抑制する効果があるこ

- 3 -



（2） 

とをすでに見いだしており，JAK を標的とした炎

症性骨破壊疾患の効果的かつ効率的な治療法開

発に terrein を応用できると考えた。そこで本研究

では，炎症性骨破壊疾患の一つである歯周炎のマ

ウスモデルを用いて，terrein の抗炎症・骨破壊抑

制効果を in vivo で検証することを目的とした。 
 

材料と方法 

1. Terrein の合成 
Terrein（図 1）は，Altenbach らの報告を一部改

変し，有機化学的に合成したものを用いた（岡山

大学大学院自然科学研究科合成プロセス化学研

究室，萬代大樹博士から供与）。合成したテレイ

ンの立体構造の確認は，1H および 13C の核磁気

共鳴（NMR）を用いて炭素骨格を確認し，高分解

能質量分析（FAB）により分子量を測定してテレ

インであると判断した。また，高速液体クロマト

グラフィーによる光学純度（>98 % ee）も併せて

確認した。天然抽出物との比較は，比旋光度を比

較することによって，天然物と同一の鏡像異性体

であることを確認した。 
 
 
 
 
 
 
 

2. 歯周炎マウスモデルに terrein が及ぼす影響の

検討 
歯周炎マウスモデルでは，通法に従い実体顕微

鏡下でマウス（C57BL/6J，雄性，8〜10 週齢）上

顎第二大臼歯に 5-0 絹糸を結紮し，歯周病原細菌

Porphyromonas gingivalis W83（膿瘍形成株）を投

与して歯周感染を惹起した。歯周感染 3 週間後，

炎症巣のミエロペルオキシダーゼ（MPO）に結合

す る 蛍 光 プ ロ ー ブ （ XenoLight Rediject 
Inflammation Probe，住商ファーマ）を腹腔から注

入して，IVIS spectrum（Perkin Elmer）を用いて歯

周組織の炎症状態を評価した。ライブイメージン

グ解析後，安楽死させた後に，通法に従い組織を

摘出し，顎骨の状態をマイクロ CT による画像解

析で評価した。その後，通法に従いパラフィン包

埋した後に組織切片（厚さ 5 �m）を作成し，炎

症性細胞浸潤等を組織学的に検討した。なお，本

実験は岡山大学動物実験委員会の承認のもと行

った（承認番号：OKU-2016531）。 
 

結 果 

1. Terrein が歯周炎症に及ぼす影響の検討 
歯周炎マウスモデルに terrein を腹腔投与し，歯

周炎症に対する抗炎症効果を分子イメージング

解析にて検証した。PBS を腹腔投与した群（コン

トロール群）においては，5-0 絹糸を結紮した上

顎第二大臼歯相当部に蛍光プローブの強い集積

を確認した（図 2A）。一方，terrein を腹腔投与し

た群（実験群）においては，5-0 絹糸を結紮した

上顎第二大臼歯相当部にコントロール群と比較

して弱い蛍光プローブの集積を確認した（図 2B）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

2. Terrein が歯槽骨吸収に及ぼす影響の検討 
歯周炎マウスモデルの分子イメージング解析

後，マウス上顎骨を摘出し，歯槽骨吸収量はマイ

クロ CT 画像解析にて検討した。PBS を腹腔投与

した群（コントロール群）においては，骨吸収の

進行が観察された。一方，terrein 投与群（実験群）

では，濃度依存的に歯槽骨吸収量が抑制される傾

向が確認された（図 3）。 
 

考 察 

歯周病はう蝕とならんで口腔内における二大

疾患の一つであり，その罹患率の高さから生活習 

- 4 -



（3） 

 
 
 
 
 
 
 

慣病の一つと言える。その発症には，口腔内の常

在菌である歯周病原細菌（ Porphyromonas 
gingivalis 等の嫌気性菌）が歯肉溝に感染すること

によって発症する。不適切な歯磨きや歯磨きをし

ないといった悪習慣によって歯周病原細菌が歯

肉溝に長期的に感染し続けると，好中球やマクロ

ファージ等の免疫担当細胞が産生する炎症性サ

イトカイン（TNF-αや IL-6 等）によって歯周組織

に炎症が惹起される。しかし，炎症を起こしてい

るにも関わらず「痛み」といった自覚症状を感じ

ることがほとんどないため，多くの歯周病患者は

歯磨き時の出血を自覚したとしても放置してい

るケースが多い。そのため，歯肉溝に歯周病原細

菌が感染し続け，歯垢や歯石といったバイオフィ

ルムが形成されると，歯肉溝が病的に深くなった

状態（歯周ポケット）へと移行する。形成された

歯周ポケットに対して適切な歯周治療が実施さ

れずに放置され続けると，歯周炎症は深部の結合

組織層へと波及し，最終的には歯を支える歯槽骨

に炎症性骨吸収を引き起こす。そして，歯の喪失

へとつながり，口腔機能の低下が生ずる。歯周病

の進行に伴う口腔機能の低下は，QOL の低下を惹

起するのみならず，糖尿病や心疾患等の基礎疾患

に対しても悪影響を及ぼし，全身状態の悪化へと

つながる。そのため，昨今，話題となっている健

康寿命の延伸を図る上でも，国民の大多数が罹患

する歯周病の効率的な予防および治療法を開発

することが必須である。 
我々が着目する真菌由来代謝産物 terrein には，

IL-6受容体下流シグナル伝達における主経路の一

つである JAK のタンパク質リン酸化を抑制する

効果がある。これまで我々は，terrein の抗炎症効

果，そして炎症性骨破壊抑制効果を in vitro で評価

するも，動物モデルに対する効果は検証できてい

なかった。しかし，今回の研究において，in vivo
である歯周炎マウスモデルに対する terreinの抗炎

症および炎症性骨破壊抑制効果を確認できた（図

2，3）ことは，terrein の新たな炎症性骨破壊治療

薬としての可能性を大きく示唆するものである。

今後は，他の炎症性骨破壊疾患である関節リウマ

チや骨粗鬆症のマウスモデルに対する terreinの効

果をさらに検証していく予定である。 
以上本研究では，terrein の IL-6-JAK カスケード

を起点とした抗炎症・骨破壊抑制薬としての可能

性が示唆され，炎症性骨吸収を主病態とする歯周

病の予防・治療薬としての応用が示唆された。さ

らに，本研究では有機化学的に合成した terrein を

用いたことから，自然界には存在しない新たな類

縁体を合成することが可能である。今後はさらに

抑制効果の高い化合物を探索していくことによ

って，より効果的な炎症性骨破壊疾患の予防・治

療薬の開発へと繋げていきたい。 
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難治性がんの効果的治療を目指した革新的薬物送達技術の構築 

 

岡山大学大学院医歯薬学総合研究科（薬学系） 

大河原 賢一 

 
当研究室ではこれまでに，腫瘍組織内の血管透過性が高いマウス結腸がん Colon-26 モデルマウス及びマウ

スルイス肺がん LLC モデルマウスに，光増感剤投与と光照射からなる，腫瘍内血管を標的とした光線力学的

処置 (Photo-triggered tumor Vascular Treatment, PVT) を施すことで，腫瘍の増殖を有意に抑制することを

明らかとしている．そこで本研究では，血管透過性の高い広範ながん種において，PVT による腫瘍増殖の抑制

が可能であるかを追求するため，皮下移植モデルマウスの腫瘍内血管透過性が高いことで知られる，マウス乳

がん由来がん細胞 FM3A 及びマウス腹水がん細胞 Ehrlich の 2 種を選択し，種々の検討を行った．まず，FM3A
モデルマウス並びに Ehrlich モデルマウスに対して PVT を施したところ，FM3A モデルマウスにおいては，

PVT 単独の処置により強い抗腫瘍効果が認められたものの，Ehrlich モデルマウスにおいては，PVT 単独の処

置による抗腫瘍効果は認められなかった．また FM3A モデルマウスでは，血管内皮細胞のアポトーシス及び血

栓の形成が誘導され，腫瘍内の血流を伴った血管が減少することで，血管周辺に存在していたがん細胞のアポ

トーシスを引き起こすこととなり，腫瘍増殖の抑制に至ったことが示された一方で，Ehrlich モデルマウスで

は，FM3A モデルマウスで認められた血管内皮細胞のアポトーシス，血栓の形成，並びに腫瘍内の血流を伴う

血管の割合の減少は認められなかった．以上の結果から，PVT はそれ単独で腫瘍の増殖を抑制する作用を示す，

有用な処置となり得るものの，その効果は腫瘍内血管の構造特性により異なることが示唆された． 
 

 

はじめに 
主ながん治療法である外科手術，放射線療法，化

学療法の3種のがん治療法に加わる第4のがん治療

法として，光増感剤の投与及び外部からの組織特異

的な光照射という 2 段階の処置からなる，光線力学

療法 (Photodynamic Therapy, PDT) が近年注目を

集めている．PDT の作用機序は，投与した光増感剤

に応じた特定波長の光を照射すると，光増感剤が励

起状態となり，その後，励起した光増感剤が基底状

態へと戻る際に，周囲の酸素分子にエネルギーを渡

すことで，一重項酸素を始めとした種々の活性酸素

種 (Reactive oxygen species, ROS) が産生され，産

生された ROS ががん細胞に直接作用し，アポトー

シスまたはネクローシスを誘導することでがん細胞

自体の死滅が引き起こされるというものである．

PDT は腫瘍組織選択的な治療が可能なことや，投与

される光増感剤の生体適合性が非常に高いこと，侵

襲性が低く安全性に優れることなどから，現在盛ん

に研究が進められている 1)． 

PDT の中でも，血管を標的とした PDT (Vascular 
targeted PDT, VTP) は血管に対して様々な作用を

引き起こすことが報告されている．血管を標的とし

たPDT は，がん細胞を標的とした通常の PDT と比

較して，光増感剤投与から光照射までのインターバ

ルを短くすることで，主に腫瘍組織の血管内で光増

感剤の活性化を図る．そうすることで，腫瘍内血管

において，血小板の凝集や血栓の形成が起こり，血

流の停滞が引き起こされた結果，腫瘍組織への酸素

や栄養分の供給を絶つ，所謂「兵糧攻め」による腫

瘍の増殖抑制が可能となる． 
難治性と言われる一部のがんでは，一般的ながん

組織に認められる組織学的な特徴が認められず，血

管透過性が低いため，ナノ粒子製剤化した抗がん剤

を投与しても，EPR 効果に基づいた充分な治療効果

に繋がらないことが報告されている．このような背

景のもと，当研究室では，腫瘍組織内の血管透過性

が低いマウスメラノーマ (B16/BL6) モデルマウス

に対し，低用量の光増感剤投与と光照射からなる腫
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瘍 内 血 管 を 標 的 と し た 光 線 力 学 処 置 
(Photo-triggered Vascular Treatment, PVT) を施

すことで，腫瘍内血管の透過性亢進に基づき，その

後に投与するナノ粒子製剤の腫瘍組織移行量の増大

並びに抗腫瘍効果の増強を引き起こすことを明らか

とし，PVT が難治性がんへのナノ粒子製剤を用いた

がん治療を行う上で有用な前処置となる可能性を報

告している 2)．しかし一方で，腫瘍組織内の血管透

過性が高いマウス結腸がん (Colon-26) モデルマウ

ス及びマウスルイス肺がん (LLC) モデルマウスに

対して PVT を施すと，血管透過性亢進作用は認め

られないものの，PVT 単独の処置により腫瘍の増殖

を強く抑制することを明らかとした 2)． 
 そこで我々は，このような背景に基づき，PVT

単独処置により腫瘍の増殖が抑制されたのは，腫瘍

組織内の血管透過性が高いことに起因するのではな

いかと仮説を立てた．そこで本研究では，PVT によ

り，血管透過性の高い広範ながん種において，腫瘍

増殖の抑制が可能であるかを更に追求するため，皮

下移植モデルマウスの腫瘍内血管透過性が高いこと

で知られる，マウス乳がん由来がん細胞 (FM3A) 
及びマウス腹水がん細胞 (Ehrlich) の2種を選択し，

種々の検討を行った． 
 
材料と方法 
1. 光増感剤内封ポリマーナノ粒子（PN-Por）の調製 3) 
PLA-PEG と ポ ル フ ィ リ ン の 疎 水 化 誘 導 体

（PppIX-DME）を酢酸エチルに溶解させ，精製水と混

和した．プローブ型ソニケーター (Sonicator, 大岳製

作所) による超音波処理 (50 W, 室温, 5 min) を行

い，O/W 型エマルションを得た．このエマルションに対

し 10 倍量の精製水を用いて希釈・撹拌を行い，ポリマ

ーナノ粒子を調製した．残留した酢酸エチルを除去す

るため，超遠心機 (日立 SCP85H) による遠心分離 
(30,000 rpm, 45 min, 10ºC) を 3 度繰り返した． 
 
2. 固形がんモデルマウスの作製 
培養フラスコ上で培養したがん細胞を，80%コンフルエ

ントの状態で回収し，FM3A 細胞 (3.0×106 cells/100 
μL) を C3H/He マウスの背部皮下に，Ehrlich 細胞 

(1.0×107 cells/200 μL) を BALB/c マウスの背部皮下

にそれぞれ移植することで作製した． 
 
3. 固形がんモデルマウスにおける in vivo抗腫瘍効果

の評価 
腫瘍組織の体積が約 100 mm3 に達した時点で

PppIX-DME として 0.1 mg/kg で PN-Por を投与し，

投与15分後にハロゲン光源により，腫瘍組織へ3分間

光の照射を行った．その後，腫瘍体積を継日的に測定

した 4)． 
 
腫瘍体積 (mm3) = (長径) × (短径)2 × 0.52 
 
4. 腫瘍組織の凍結切片の作製 
マウスの腫瘍組織の体積が一定の大きさに達した時点

で，腫瘍組織を摘出した．摘出した腫瘍組織は生理食

塩水中で洗浄した後，O.C.T. compound (サクラ精機

株式会社 ) を用いて凍結包埋し，クリオスタット 
(CM1850, Leica Microsystems 社) により 10 μm の

厚さに薄切して，シランコートしたスライドガラス (松浪

硝子工業株式会社) に付着させ，冷アセトン固定を行

った．作製した凍結切片サンプルは，-20̊C で保存し

た． 
 
5. 免疫組織染色によるアポトーシス細胞の検出・定量 
アポトーシスを起こした細胞の検出は，Takara in situ 
Apoptosis Detection Kit (タカラバイオ株式会社) を

用いて TUNEL 染色により行った．4. に準じて作製し

た凍結切片を PBS で洗浄した後，blocking PBS (5% 
FBS) で15分間処理した．洗浄後，1次抗体としてラッ

ト抗マウスPECAM-1抗体をblocking PBS (5% FBS) 
の 1/50 (v/v) 量添加し，45 分間処理した．洗浄した後，

2 次抗体として RITC 標識ウサギ抗ラット IgG 抗体を

blocking PBS (5% FBS) の 1/10000 (v/v) 量添加し，

45 分間処理した．再び洗浄した後，Permeabilisation 
Buffer を添加し，氷上で 5 分間処理した．洗浄後，反

応調製液 (5 μL TdT Enzyme 及び 45 μL Labeling 
Safe Buffer) を添加して，37̊C で 1 時間処理し，その

後，精製水で洗浄した． 
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さらに、アポトーシスを起こしている細胞中における血

管内皮細胞の割合が、PVT 処置後 1 日目の方が処置

後 7 日目と比べて有意に高いことから、PVT 処置直後

には血管内皮細胞のアポトーシス誘導が起こりやすい

ことが示唆された．続いて、血小板凝集マーカー分子

に対する免疫化学的染色を行ったところ、PVT 処置後

2 日目の腫瘍組織において、多くの血小板凝集部位が

確認され、PVT により血栓形成が誘導されることが確

認された．更に、PVT の腫瘍内血管への影響を明らか

にするために、蛍光色素 DiI により標識した PEG リポ

ソームを用いて、血流を伴う血管数の評価を試みた．

即ち、投与した PEG リポソームの殆どが血液中に残存

している投与後1時間の時点で腫瘍組織切片を作製し、

血管内皮細胞に対する免疫化学的染色を行い、血管

内皮細胞とDiIの分布性とを比較検討した．その結果、

PVT 処置後 2 日目以降の腫瘍組織において、血流を

伴う血管数が有意に減少することが明らかとなった． 
一方、Ehrlich 腫瘍に対しても、FM3A 腫瘍組織と同

様にPVTを施した後、各種免疫化学的染色を行ったと

ころ、FM3A 腫瘍内で認められたような有意な変化は

認められなかった． 
 
4. 両腫瘍組織中血管の構造特性評価 
両固形がんモデルマウスより作製した腫瘍組織切片を

用いて、血管内皮細胞及び血管壁細胞に対する蛍光

二重免疫染色を行い、腫瘍内血管の構造特性につい

て評価した．その結果、Ehrlich腫瘍は、FM3A腫瘍と

比較して、腫瘍内の血管総面積は同程度である一方、

腫瘍内の血管数は有意に少ないことが示され、

Ehrlich腫瘍内の血管径はFM3A腫瘍内の血管よりも

大きく、このことが Ehrlich モデルマウスに PVT を施し

ても血小板凝集が起きなかった一因と推察された．ま

た、Ehrlich 腫瘍では壁細胞の量が FM3A 腫瘍より有

意に多いことが確認され、更に壁細胞被覆を伴った血

管の割合も有意に高いことが明らかとなったことから、

Ehrlich腫瘍内の血管は、FM3A腫瘍内の血管と比較

して、構造的に安定な、正常血管により近い血管構造

特性を有することが示唆された．  
 
 

おわりに 

FM3A モデルマウスに PVT を施すことにより、腫瘍

内の血管内皮細胞のアポトーシスならびに血栓形成が

誘導され、腫瘍内の血流を伴った血管が減少したもの

と考えられた．その結果、所謂、「兵糧攻め」により血管

周辺に存在していたがん細胞のアポトーシスが引き起

こされることとなり、強い抗腫瘍効果に繋がったものと推

察された．一方、Ehrlich 腫瘍内の血管は、血管径が

大きく、構造的にも安定していることから、活性酸素種

等による各種ストレスに対する抵抗性が強く、そのため

EhrlichモデルマウスにおいてPVTによる抗腫瘍効果

が認められなかったものと考えられた． 
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脂肪細胞の尿酸トランスポーターを介した非アルコール性脂肪性肝炎と 

心機能・血管障害の関連 

 

岡山大学大学院保健学研究科 検査技術科学分野 

渡辺 彰吾 

 

 非アルコール性脂肪性肝炎：Non-alcoholic steatohepatitis (NASH)は、肥満や糖尿病などといった生活習

慣病が増悪因子と考えられており、肝硬変や肝がんに移行することが大きな問題となっている。それに加えて、

心血管系疾患の発症率や死亡率も2倍以上上昇することから、NASHと心血管疾患の関係は非常に密接であると

考えられる。しかしながら、その仲介因子は未だ解明されていない。本研究では、高尿酸血症が引き起こす脂

肪細胞の炎症とそれにともなうアディポサイトカインの放出異常に着目し、脂肪細胞に存在する尿酸トランス

ポーター (URAT-1)と心機能・血管障害との関連性についてNASH疾患モデルであるSHRSP5/Dmcrラットを用い

て検討した。その結果、血清尿酸値の上昇、精巣上体脂肪におけるURAT-1の遺伝子発現量の増加がみられた。

また、それにともなう、酸化ストレス関連遺伝子、悪玉アディポサイトカインの遺伝子発現量増加、脂肪細胞

と心筋でのマクロファージの集積が確認された。以上より、NASH病態を背景に持つSHRSP5/Dmcrラットにおい

て、高尿酸血症が脂肪細胞の炎症を介して、心機能・血管障害を増悪される可能性が示唆された。 

 

【背景】 

尿酸はメタボリックシンドロームや飲酒、ストレ

スなどによって高値になり、痛風や腎障害を引き起

こすことが知られている。また、NASHにおいても同

様に尿酸の増加が認められることがわかっている。

しかしながらそれだけでなく、米国の NHANES I 

study や日本の富田、箱田らは、高尿酸血症が独立

した心機能・血管障害の危険因子となることを報告

している。 

さらに近年になって、脂肪細胞には、URAT-1と呼

ばれる尿酸を脂肪細胞内に取り込むトランスポータ

ーが発現することが明らかになった。この URAT-1

を介して、尿酸が脂肪細胞内に取り込まれると、

NADPH オキシダーゼの活性化により酸化ストレスが

亢進する。これにともない、脂肪細胞から放出され

る生理活性物質であるアディポサイトカインの放出

量が増減する。すなわち、悪玉アディポサイトカイ

ンが増加し、善玉アディポサイトカインが減少する 

(悪玉アディポサイトカインの増加と善玉アディポ

サイトカインの減少により炎症が悪化する)。また、

尿酸は肝臓においてヒポキサンチンがキサンチンへ

と酸化される際に合成されるが、同時に活性酸素も

生成される。この活性酸素が血中に放出されること

で、体内の酸化LDLも増加する。これらの作用によ

り、全身で炎症が惹起され、動脈硬化や心筋炎症な

どの心機能・血管障害が起こりやすくなると考えら

れる。 

 本研究では、NASH の疾患モデルである

SHRSP5/Dmcrラットを用いて、NASHによる高尿酸血

症と心機能・血管障害との関連性について検討した。 

 

【方法】 

1. 対象 

 SHR等疾患モデル共同研究会より、雄性のSHRSP5

モデルラット (n=10)、WKYラット (control、n=10)

を 9週齢で入手した。入手時から体重、血圧、摂食

量、飲水量を測定し、10週齢開始時にこれらに有意

差が生じないように、通常 (SP)食と高脂肪 (HFC)

食に切り替え、以下の4群に分けた。 

・WKY＋SP食・・・・・・・・・CONT群 (n=5) 

・WKY＋HFC食・・・・・・CONT＋HFC群 (n=5) 

・SHRSP5＋SP食・・・・・・・・SP5群 (n=5) 

・SHRSP5＋HFC食・・・・・SP5＋HFC群 (n=5) 

 

2. 生理学的検討 

 9 週齢から 17 週齢まで、毎週 1 回体重を測定し、

その後摂食量と飲水量の24時間値を測定した。 

 18 週齢に、一晩絶食後ペントバルビタール 
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（1） 

CD44 を標的するリポソームの開発 
 

岡山大学大学院自然科学研究科 

笠井 智成 
 
（概要）                                              

 これまでに、ヒトグリオーマ（神経膠腫）由来細胞株の腫瘍を安定して形成する担癌マウスモデルを作製す

ることに成功した。このモデルマウスの腫瘍は CD44 を高発現している。本研究では、このモデルマウスを用

いてリポソームによる標的を試みた。 

がん治療薬のドキソルビシンを高効率でリポソーム内に封入する技術を開発できた。また、グリオーマに特

異的に結合するクロロトキシンタンパク質（CTX）にヒト IgGのFcドメインを結合したタンパク質（M-CTX-Fc）

をリポソーム表面に提示する方法も確立した。これらの技術を応用し M-CTX-Fc を表面に提示したドキソルビ

シン内封リポソーム（M-CTX-Fc-L-Dox）を作製した。M-CTX-Fc-L-Dox をヒトグリオーマ由来 U251MG-P1 細

胞に in vitro で曝露することによって増殖抑制効果を検証すると、遊離の薬剤と比較して有意に抑制することが

判り、副作用を低減しながら CD44 タンパク質高発現細胞を特異的に標的する可能性を見出した。           

                                                  

                                                  

                                         

はじめに                    

 グリオブラストーマは神経膠腫の中でも悪性度が

高く、遊走能や浸潤能を有することが知られている。

また、他のがんと同様に不均一な細胞集団を形成し、

がん幹細胞を含んでいることが判ってきた。がん幹

細胞は自己複製能や多分化能、薬剤耐性、放射線治

療耐性、造腫瘍能を有し、増殖を繰り返して分化を

継続することでがん細胞を生み出すため、再発や転

移の原因となり、がんの根治を困難にする原因と考

えられている。 

 CD44 タンパク質は、膜貫通型糖タンパク質であ

り、ヒアルロン酸レセプターとして知られている。

この CD44 タンパク質ががん細胞では高発現し、が

んの転移に強く関わっていることが報告されている。

特に脳腫瘍、膵臓がん、前立腺がん、乳癌などのが

ん幹細胞マーカーとして注目されており、CD44 タ

ンパク質の機能研究はがん研究において非常に重要

な役割を担っている。そこで本研究では、ヒト脳腫

瘍細胞株を用いて、CD44 タンパク質を標的するこ

とでがん細胞およびがん幹細胞の標的を行い、腫瘍

に選択的かつ効率的に薬剤を輸送する薬剤輸送シス

テム、いわゆるドラックデリバリーシステム( DDS )

を開発することを目的とした。DDS とは、必要な時

だけに必要なだけの薬剤を患部へ特異的に送達する

医用技術であり、この DDS の開発により、より副

作用が少なく薬効の高い薬剤の開発に繋がると考え

られる。 

 クロロトキシンタンパク質はサソリ毒に含まれる

36 アミノ酸からなるペプチドであり、正常細胞には

結合することなく、ヒトグリオーマ細胞に特異的に

結合することが報告されている。当研究グループは

CD44 タンパク質を高発現しているグリオーマ細胞

の U251MG-P1 細胞にクロロトキシンタンパク質が

結合し、遊走能や浸潤能、増殖能を阻害すること、

M-CTX-Fc は市販のクロロトキシンタンパク質より

もこれらの効果が高く、安定していることを見出し

た た め 、 リ ポ ソ ー ム 表 面 に 提 示 し た

M-CTX-Fc-L-Dox を作製して、U251MG-P1 細胞を標

的する試験を行った。 

 

結果と考察 

１．M-CTX-Fc-L-Dox の作製と評価。  

ヒスチジンタグ、CTX、ヒト IgG ドメイン（hinge

なし）を融合した M-CTX-Fc タンパク質を大腸菌で
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時空間制御可能な神経分化制御法の開発 
 

岡山大学大学院自然科学研究科 

渡邉 和則 
 
 再生医療において臓器や器官を効率良く作成するには、効率良く細胞分化を誘導する必要がある。現在、こ

の課題を解決するために、マイクロ RNA (miRNA) を用いた細胞分化の誘導が試みられている。しかし、miRNA

による細胞分化誘導効率が低く、miRNA の細胞内導入に用いられるウイルスベクターやリポフェクション試薬

には安全性や細胞毒性などの問題を抱えている。そこでこれらの問題を克服するために、我々が開発した光誘

導 RNA 導入法 (PCDR 法) に着目した。PCDR 法は低毒性で、複数回 miRNA を細胞内に導入することができ

る。そこで本研究では、PCDR 法で複数回また、複数の miRNA を細胞内に導入することで神経分化誘導効率

の改善を試みた。 

 まず神経分化誘導時間依存的に発現上昇する miRNA の同定及び、miR-664a-5p が神経分化に関与することを

明らかにした。次に、miRNA の前駆体である pre-miRNA を PCDR 法で細胞内に二回導入することで低効率だ

が神経分化が誘導されたことを明らかにした。さらに、PCDR 法で複数の miRNA を特定の順番で細胞内に導

入することで神経分化誘導効率が改善することが示唆された。 

                                                  

 

【はじめに】                    

 再生医療において、臓器や器官を効率良く作成す

ることが求められている。臓器などを効率良く作成

するには空間的に細胞分化を制御し、効率良く細胞

分化を誘導する必要がある。現在、薬剤処理による

細胞分化の誘導が主流であるが、薬剤自身および薬

剤代謝産物が毒性を示す可能性があるため、新規化

合物の探索や異なったアプローチ、例えば低分子

RNA を用いた細胞分化の誘導が試みられている。 

 細胞分化を制御する低分子 RNA としてマイクロ

RNA (miRNA) が報告されている。miRNA は細胞分

化時に発現変動することで、miRNA の標的 mRNA

の発現量を制御することで細胞分化を制御している

ことが報告されている。例えば、神経分化時に

miR-10aが発現上昇することでSFRS1タンパク質の

発現を減少させることで神経分化が誘導されている

(1)。また、細胞分化時に発現上昇する miRNA を細胞

内に導入することで細胞分化を誘導できることも報

告されている。細胞分化時に発現している miRNA

を用いた細胞分化の誘導は、薬剤よりも副作用の少

ない分化誘導法だと考えられており、miRNA は細胞

分化誘導試薬として注目されている。 

 miRNA を用いた細胞分化誘導は利点がある一方

で、問題点も抱えている。miRNA を細胞内に輸送す

るための方法として、ウイルスベクターや RNA 導

入試薬が用いられるが、これらの方法は安全性や細

胞毒性などの問題点を抱えている。また、単一の

miRNA を用いることが多いため、細胞分化誘導効率

が低い問題点も抱えている。 

 我々は新たな細胞内 RNA 導入法として、光誘導

RNA 導入法 (PCDR 法) を開発している(2, 3)。PCDR

法は、光照射した細胞のみに RNA を輸送できる。

また PCDR 法はタンパク質が RNA キャリアとして

働くことから、安全性も高く RNA 導入試薬である

リポフェクション試薬よりも低毒性である。そのた

め、PCDR 法は連続的に複数の RNA を細胞内に導

入することができる。 

 PCDR 法のもう１つの利点としてコストが挙げら

れる。22 塩基ほどの miRNA は化学合成によって得

られることが多いため、miRNA は高価な試薬の１つ

である。PCDR 法は miRNA の前駆体である

pre-miRNA を用いることができる。Pre-miRNA は 65

〜90 塩基ほどあることから、酵素反応で調製するこ

とができるため、比較的安価で大量に取得すること

- 17 -
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ができる。 

 本研究では、miRNA による神経分化効率を上昇さ

せるために、PCDR 法を用いて神経分化に関与する

pre-miRNA を複数回導入することで、効率良く神経

分化が誘導できるのか検討した。また、複数の

pre-miRNA を細胞内に導入することで、効率良く神

経分化が誘導できるのかも検討した。 

 

【結果と考察】 

1. 神経分化誘導時間に依存して発現変動する

miRNA の同定 

 我々はまず、神経分化誘導時間依存的に発現変動

する miRNA を同定するために、ヒト神経芽腫細胞

である SH-SY5Y を神経分化誘導試薬であるレチノ

イン酸処理後、マイクロアレイと定量 PCR を用いて

神経分化誘導時の miRNA の発現解析を行った。そ

の結果、分化誘導後 2 日目と 14 日目で発現量が増加

し続ける miRNA（グループ１）、分化誘導 2 日目に

発現量が上昇し、14 日目も 2 日目と同程度発現して

いる miRNA（グループ 2）、分化誘導 2 日目では発

現量が変化しないが 14 日目に発現量が増加する

miRNA（グループ 3）を同定した(4)（図 1A, B）。 

 

2. miR-664a-5p が神経分化を誘導する 

 グループ２に属する miR-664a-5p、グループ 2 に

属する miRNA はこれまでに神経分化に関与するこ

とが報告されていない。そこで、miR-664a-5p が神

経分化に関与しているのか明らかにするために、

miR-664a-5p mimic をリポフェクション試薬を用い

て細胞に導入することで神経分化が誘導されるか解

析を行った。その結果、miR-664a-5p を細胞に導入

することで神経分化を誘導することができた。この

ことから、miR-664a-5p が神経分化に関与している

ことが明らかになった(4)。 

 

3. PCDR法による単一のpre-miRNA輸送による神経

分化誘導 

 miRNA による神経分化誘導効率は低い。この問題

を改善するためには、miRNA を複数回細胞に輸送す

ることで改善するのではないかと考えた。そこで、

RNA を複数回輸送することができる PCDR 法に着

目した。PCDR 法はヘアピン構造を有する RNA を

細胞内に輸送することができるが、ヘアピン構造を

有さない miRNA を細胞内に輸送することはできな

い。そこで我々はmiRNAの前駆体であるpre-miRNA

を用いることにした。pre-miRNA はヘアピン構造を

有しており、酵素反応で調製することができるとい

う利点がある。 

 次に PCDR 法で輸送する miRNA を検討した。こ

れまでに神経分化を誘導することが報告されている

miR-9-3p、miR-124-3p、miR-125-3p、miR-132-3p、

申請者らが発見した miR-664a-5p に注目した。

miR-124-3p、miR-132-3p、miR-664a-5 はグループ 2

に属していることから、神経分化を短時間に誘導で

きると考えたからである。 

 まず、 miR-9-3p 、 miR-124-3p 、 miR-125-3p 、
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組み合わせに

。このこと

細胞内に導入

することが示唆

た miRNA の
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で pre-miRNA
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経分化誘導効
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5、pre-miR-1

に輸送するこ
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a がどのよう

を進めている

分化誘導 

入すること

5、pre-miR-1

きるのではな

NA の組み合

のか検討を行

において神経

から、複数

入することで

唆された。

の同定と、神

て miR-664a-

DR 法を用い

ることで、特

率が改善され

細胞死を誘導

（3） 

写で

A を

ある

効率

が、

132
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キラルナフトキノン類の合成と光学特性スイッチング 

 

岡山大学大学院自然科学研究科 

高石 和人 

 

 近年、円偏光発光性 (CPL) が注目され、国内外で有機 CPL 色素の開発研究が活発である。その多くはヘリ

セン類、シクロファン類、螺旋ポリマーであり、既存の発光色素を CPL 色素に変える手法は限られていた。

本研究ではキラルナフタレン四量体を用いて、発光団としてよく知られているピレンに CPL を付与すること

を目指した。キラル軸が連続する (R,R,R)-ナフタレン四量体にピレン環をエステル結合を介して八つ導入した

ところ、ピレン由来の非常に強いエキシマー CPL が観測された。理論計算により、この強い CPL は隣接す

るカルボニル基同士およびピレン環同士の立体反発によって生じる、キラルなエキシマー形成に因ることが明

らかになった。 

                                             

                                                      

【1. はじめに】                    

近年、キラル光学特性の一種である円偏光発光性 

(CPL) が注目されており、有機 CPL 色素の開発研

究が盛んである。ヘリセン類、シクロファン類、螺

旋ポリマーを中心に研究が展開されている。 

一方で我々はキラル軸が連続するナフタレン多量

体の研究を進めている。本骨格をキラルな足場とし

て捉え、より汎用性に優れた CPL 色素の開発を目

指した。各ナフタレン環には置換基の導入が可能で

あり、置換基を発光団とすると発色団はキラルな環

境に置かれる。それに伴い発光団由来の CPL が観

測できるのではないかと考えた。発光団として、よ

く研究されているピレンを選択し、以下の研究を行

った。 

 

【2. ピレン多置換ナフタレン四量体の合成】 

(R,R,R)-ナフタレン四量体に八つのピレン環がエ

ステル結合により連結した (R,R,R)-1 と、対照化合

物としてビナフチル (R)-2 と (R)-3 を設計した。

(R,R,R)-1 は以下のように合成した (Scheme 1)。ビナ

フチル化合物から誘導した (R,R,R)-4 を脱ベンジル

化と脱ブチル化してオクタヒドロキシ体 (R,R,R)-5 

を調製した後、1-ピレンカルボン酸 (6) と縮合させ

ることで収率良く (R,R,R)-1 が得られた 。(R)-2 と 

(R)-3 も対応するヒドロキシ体から合成した。 

 

Scheme 1. Synthesis of (R,R,R)-1. 
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【3. ピレン多置換ナフタレン四量体の光学特性】 

Figure 1 に吸収と円偏光二色性 (CD) スペクトル

を示す。1–3 の吸収スペクトルの形状はほぼ同一で

あり、ナフタレンと 1-オキシカルボニルピレン類の

スペクトルの足し合わせとなっていた。これは少な

くとも基底状態ではナフタレン環とピレン環は独立

しており、また、ピレン環は単量体として存在して

いること示している。CD スペクトルではピレン環

由来の吸収波長 (320–430 nm) 領域で正の分裂型の

シグナルが観測された。これはピレン環が時計回り

の関係に位置していることを示している。 
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（2） 

 
Figure 1. UV-Vis and CD spectra of 1–3 in CH2Cl2. 

 

 

続いて蛍光と  CPL スペクトルを測定した 

(Figure 2)。また、1 の発光の様子を Figure 3 に示す。

(R,R,R)-1 (ΦFL = 0.25) と (R)-3 (ΦFL = 0.24) では主に

ピレンのエキシマー発光が、(R)-2 (ΦFL = 0.79) では

主にモノマー発光が観測された。このことから、同

じナフタレン環に結合したピレン環同士が効率良く

エキシマーを形成し、軸を隔てたピレン環はエキシ

マーを形成しにくいことが明らかとなった。CPL ス

ペクトルでは、(R)-2 は有意なシグナルを示さなか

ったが、(R,R,R)-1 (glum = +0.034) と (R)-3 (glum = 

+0.013) が強い正のシグナルを示した。異方性因子 

glum は、CPL の効率の指標となる値で、左円偏光発 

光強度  I L  と右偏光発光強度  I R  を用いて、 

 

 

 
Figure 2. FL and CPL spectra of 1–3 in CH2Cl2 (λex = 

355 nm, ΔI = IL – IR). 

 

Figure 3. FL of 1 in CH2Cl2 (λex = 355 nm). 

 

 

2(IL – IR)/(IL + IR) で表される。これらの glum はピレ

ン誘導体としても、有機化合物としても最高水準で

ある。(R,R,R)-1 は固体でも消光せず、ある程度の 

glum を保持していた (ΦFL = 0.28, glum = +5.3 × 10–3) 

(Figure 4, (R)-2 の CPL スペクトルはノイズが大き

いため示していない)。 

 

 

Figure 4. FL and CPL spectra of 1–3 in the solid state 

(λex = 355 nm, ΔI = IL – IR). 

 

 

【4. 理論計算による CPL 発現機構の解明】 

次に (R,R,R)-1 の CPL 発現機構を予想した。理論

計算により得た最安定構造では、同一のナフタレン

環に結合しているピレン環は時計周りに位置し、上

述の  CD スペクトルの結果と矛盾が無かった 

(Figure 5)。これには以下の 2 つの要因が考えられた。

(1) 隣り合うカルボニル酸素は互いに反発し反対を
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向く。(2) 軸を隔てたピレン環同士 (R2 と R3, R4 と 

R5, R6 と R7) は立体反発によって離れて位置する。

このように複数のカルボニル酸素とピレン環の存在

によって強固な立体配座を構築しているようであっ

た。これは主に高分子研究で議論される 

sergeant-and-soldiers 効果に因るものと考えている。

誌面の都合上、詳細は省くが、カルボニル基の向き

やピレン環の向きを一部または全部反転させた立体

配座を約 20 個計算したが、それらの不安定さは顕

著であった。また、カルボニル基の必要性を調査す

るため、エーテル結合 (–CH2O–) でピレン環が連結

した擬似体を合成したが、やはり CPL は発現しな

かった。(R,R,R)-1 の安定構造から抜き出したジピレ

ニル体 7 の励起状態の構造を予測したところ、およ

そ基底状態の構造を維持し、ピレン環が時計回りに

位置するエキシマーが得られた (Figure 6)。つまり 

(R,R,R)-1 の強い CPL は、複数のカルボニル基とピ

レン環が連続することによって生じる、キラルなエ

キシマー形成に因るものであると結論付けた。 
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R3 R4

R5

R6

R7

R8

top view r ight-handed chirality

R1

R2
R3

R5

R6
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Figure 5.  DFT-optimized structure of (R,R,R)-1 
(CAM-B3LYP/6-31G(d,p)). 

 

Figure 6. TD DFT-optimized structure of 7 

(CAM-B3LYP/6-31G(d,p)). 

 

 

【5. まとめ】 

 キラルナフタレン四量体に八つのピレンユニット

を導入した。本化合物は溶液および固体状態におい

て、ピレンのエキシマーに由来する強い CPL を示

した。この強い CPL は隣接するカルボニル基同士

およびピレン環同士の立体反発によって生じる、キ

ラルなエキシマー形成に因るものであることが明ら

かになった。今回、発光色素を CPL 色素に変える

手法を開発した。本法に適用するキラル骨格はビナ

フチルでは不十分であり、ナフタレン四量体である

からこそ成し得た結果である。 
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Simple Alignment Sentence Classification for Aspect-Based 

Sentiment Analysis 
（所 属）岡山大学 自然科学研究科 

（氏 名）新妻 弘崇 

 

（概要）文書には書き手の様々な感情が含まれており，それらの極性を特定するの

が文書分析のタスクの一つである. 一般に，これは文書中に含まれる観点を予測し，

それに対する感情の極性を予測するというタスクであり，Aspect-Based Sentiment 

Analysis と呼ばれる.本研究では Aspect-Based Sentiment Analysisを行う単純な

neural networkを提案する．このneural networkは実質，調節すべきパラメータが1

つしかない単純なものであるにもかかわらず，近年提案されたrecurrent neural 

n e t w o r k の 複 雑 な 手 法 よ り も 高 い 性 能 を 発 揮 す る ． 

 
 

 
文章の感情情報の推定は，多数の応用が存在する

重要なタスクである [1, 2]．このタスクは一般的には
sentiment analysis[3] または opinion mining[4] と呼ばれてい
る．sentiment analysis[1, 2] とは具体的には，与えられ
た文章を入力として，その文書の感情として 
positive/negative のどちらかを推定するタスクである．
し か し ， sentiment analysis は 単 純 に 文 章 の 
positive/negative のみを推定する単純なタスクであるた
め，多くの情報が抜け落ちている．一般的に文章に
は様々観点において positive/negative の感情が混在して
いる．Aspect-based sentiment analysis (ABSA)[4] は，こ
の様々な観点に対する感情の推定をするタスクである．
例として次のレストランのレビューを考えてみよう． 

“Food is good, but attitude of clerk is so rude.” 
このレビューは “food” については positive の感情を
持っている．しかし  “attitude of clerk” については 
negative の感情がある．ABSA とはつまり，このような
文章が与えられた時に，“food” の aspect（観点）につい
て positive であり，“attitude of clerk” については negative 
である，という複数の感情を推定するタスクである． 

本研究では，ABSA を行なう neural network のモデ
ルを提案する．また提案したモデルを SemEval 2016 
Task 5 Subtask 1 (SE16T5S1) 1 の ABSA の 

めは，抽出した aspect に対する positive/negative の感情の
推定である．この  2 つめのタスクは  sentiment 
identification とも呼ばれる．1 つめの aspect の抽出に対し
て，我々はそれまでのベストな手法 [5, 6, 7, 8, 9, 10] を上
まわる recurrent neural network (RNN) に基づく手法 [11] 
を提案した．その従来のベストだった手法は，特
徴エンジニアリングを多用する対象のベンチマー
クに特価した性質を利用している可能性のある，
汎用性の点で劣る手法であった．我々の RNN に基
づく手法 [11] は特徴エンジニアリングをほぼ利用しな
い汎用的な neural network で従来の手法を SE16T5S1 の 
aspect 抽出についてのベンチマークで上まわった．我々
のRNN モデルはCollobert 
らの neural network[12] と類似したものであった． 
Collobert らの neural network は文の断片をスライディ
ングウィンドでスキャンして，そのスキャンした文の
断片を n-gram の集合として neural network に入力する
というものであった． 

SE16T5S1 のベンチマークにおける 2 つめのタスク
である  sentiment identification に対しては，多くの 
neural network を使った比較的汎用的なアプローチが
行なわれてきた [13, 14, 15, 16]．このタスクについては 
sequential convolutional neural networks(CNNs)[12, 17] と
呼ばれる仕組みがうまく 
働くことが報告されている．特に [14, 13, 18] は， 

ベンチマークを使って評価し，他の手法と比較する． ABSA のベンチマークで非常に良い結果を達成して 
SE16T5S1 のベンチマークは次の2 つのサブタスクか

ら構成される．1 つめは aspect の抽出である．2 つ 
 

1http://alt.qcri.org/semeval2016/task5/ 

いる．一般的に自然言語処理のタスクでは    neural- 
attention と呼ばれる仕組みを使うと精度を向上する傾向
がある．RNN と neural-attention の両方を使っ 
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て ABSA を行なった研究としては [16] がある．しかし，
この研究は SE16T5S1 のベンチマークで良い結果を出
すことはできていない． 

我々は，CNN と RNN を適切に組合せた recur- rent 
convolutional network (RCNN) による ABSA の推定方法 
[11] を提案した．この  RCNN は Col- lobert らの 
RNN[12] に CNN を組み合わたものである．RCNN 
は ABSA 以外にも多くのタスクで良い結果をあげて
いる: 文字ベースの文書分類 [19], 画像分類 [20], 動画
の感情推定 [21] などで高い性能を発揮している．し
かし，RCNN には調節しなければならないパラメー
タが非常に沢山あるという問題が存在している． 

本研究では，調節しなければならないパラメータ
が実質 1 つしかない単純な neural network を提案し，
これが従来の RNN や CNN よりも高い精度を達成
できることを示す．これは，パラメータ調節の手間
がかかる分について減点を導入するならば従来の
様々な手法を上まわる手法であると言える． 

 
1 タスクの設定 
1.1 データセット 

SE16T5S1 は様々な言語で書からたレビューのデータセ
ットである．データセットのレビューには、as- pect を
表わす単語とその極性のデータが付加されている．こ
の付加されたデータはレビューアの意見の要約と考え
ることもできる．本研究は英語のレストラ 

<Opinions> 
<Opinion target="wine list" 

category="DRINKS#STYLE_OPTIONS" 
polarity="positive" /> 

<Opinion target="wine list" 
category="DRINKS#PRICES" 
polarity="positive" /> 

</Opinions> 
 

ここで<Opinions> は意見の集合を表している．1 
つのレビューが複数の意見を含む場合があるため， 
意見は複数の場合も推定しなければいけないタスク
となっている．そのため <Opinions>タグは意見の集合
を表すことになっている．一方<Opinion>は単独の意見
を表している．<Opinion>は対応する文中の単語 
target, その aspect が含まれるカテゴリ category 
，その aspect についての感情極性 polarity の情報
を持つ．対応する文中の単語が存在しない場合には 
target は  “NULL” となる．polarity は positive, 
negative, neutral のどれかとなる．また一つの単語に複
数の意見が含まれる場合もあるため，この例の場合の
ように target に同じ単語が複数表われる場合もある．
target が “NULL” の場合は implicit aspects, そうでない
場合は explicit aspect[18, 10] とも呼ばれる場合がある． 

 
1.2 Sentiment Polarity Identifica- 

tion Task 

本研究ではSentiment Polarity Identification Task に我々の
提案する neural network を適用して評価する．このタス
クは SE16T5S1 の slot3 とも呼ばれる 

ンのレビューのデータのみに注目して実験を行なう． タスクである．slot3 は aspect と，そのカテゴリが 
この英語のレストランのレビューのデータは，学習 
用に 2,000 のレビュー，テスト用に 676 のレビューから
構成されている．それぞれのレビューには前述の付
加データが与えられている．以下に例を示す．以 

既に検出されている場合に，最後の感情極性を推定 
するタスクである． 

下の英文はレストランレビューデータの 1 つである． 2 Simple Alignment Sentence 
“The wine list is interesting and has many good values.” 

このレビューには以下の XML 形式の付加データが
与えられている． 

Classification 

Sentiment Polarity Identification Task 即ちTask3 の問題を
推定するために，我々は図 1 に示す単純なneuarl 
network を提案する．この neuarl network
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[ ] 

 
を 以 下 で は  simple alignment sentence classifica- 
tion(SASC) と呼ぶこととする． 

SASC のモデルの詳細は以下の様である．SASC の
入力は単語の word vector の列である．入力された文
の i 番目の単語の word vector を xi ∈ Rd であらわす．
ここで d は word vector の次元である．この時，文は以
下の word vectors が並んだ列で表現される． 

X =  x1 x2 ...    xL (1) 

ここで L は文の長さである．この入力から SASC は
感情極性を以下で推定する． 

 

y = softmax(W · X · αT ) (2) 

ここで y ∈ R3 は感情極性の確立分布である．y は
推定される感情が { positive neutral negative} どれである
かの確率を示している: 

y = (P (positive), P (neutral), P (negative))T (3) 

W ∈ R3×d は入力された文から，推定したい感情極
性 { positive neutral negative} への射影行列である．α ∈ 
RL は attention weights である．attention weights α は次
で計算する 

α = softmax(Xva
T ) (4) 

ここで va ∈ Rd は推定したい aspect categories を表現
する embedding のベクトルである．本研究で扱うデータ
では aspect categories として 12 種類のカテゴリが現れ
る．なので全てのカテゴリ va: を以下の行列で表現
する． 

V = 
[
v1 v2 ...    v12

] 
(5) 

3 実験 
我々は SASC モデルを cross-entropy loss が最小となる

ように Adam optimizer[22] を使って学習した． Adam 
optimizer のパラメータは[22] と同様に設定した．行列 V 
と W は初期値を乱数で設定した．word vector X は 
GNC を使って事前に学習した 300 次元のクトルが公
開されており，これを利用する．word vector は初期値
を前述のように適切に設定した後に， 学習によって変化
させる．学習は SE16T5S1 の英語レストランレビューの
学習用 2,000 のレビューを用 
いて行なう．学習後に同データセットのテスト用 676 レ
ビューを用いて精度の評価を行う．epoch の回数は 8 
に固定した．これは他の word vector を使った場合にも 
epoch=8 の場合が常に最良となるため，この値に設定
した． 

 
3.1 CNN model 

比較のために CNN のモデルも評価する．この比
較する CNN モデルは [17] のモデルに基づいたモデル
である．この CNN モデルの詳細は以下のようであ
る． 

感情極性の確率分布は以下で与えられる． 
 

y = softmax(W · z + b) (6) 

y ∈ R3 は推定される感情が { positive neutral 
negative} どれであるかの確率を示している: 

y = (P (positive), P (neutral), P (negative))T (7) 

このモデル実質 1 つのパラメータ d しか調節する必

要のないモデルである．d は word vector の次元であ

る．もし適切な word vector が事前に与えられている

場合には，d は固定値となり，このモデルにはパラ

メータは存在しない．以下の実験では Google News 

Corpus(GNC)2 を使って学習された 300 次元のな word 

vector を利用するため，この場合，提案 

ここで  
 

z = max Z (8) 

Z = ReLU(C) (9) 

C = W conv � X + bconv (10) 

X = 
[
x1 x2 ...    xL

] 
(11) 

モデルにはパラメータは存在しない． 
2https://code.google.com/p/word2vec/ 

とした．W conv� は convolution 演算を表している． 
convolution は近傍 3 単語について 128 channel の 
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図 1: Simple alignment sentence classification 

 

convolution を行った．この convolution の計算結果 がC ∈ 
R(L−2)×128 である．bconv ∈ R128 は，この

convolution 演算の bias である．convolution の計算  結果は 
ReLU に適用された後に Max pooling される． 最後に (6) 
式で感情極性の確率分布が計算される．  このモデル
は aspect のカテゴリについて考慮してい ないモデルと
なっている．aspect のカテゴリを考慮    しない方が高
い精度を示すことが実験によりわかって  いるため，

比較対象としてこのモデルを選んだ． 
 

3.2 RNN model 

もう1 つの比較対象として[23] の RNN モデルを評価
する．[23] は  attention の機構を導入した  LSTM の 
neural network であり，attention-based LSTM with aspect 
embedding (ATAE-LSTM) model と 呼 ばれ ている ．
attention の値は SASC と同様に aspect category によって
変化するようにする．また比較のために attention の機
構のない単純な LSTM についても評価する． 

 
3.3 実験結果 

表 1 に比較実験の結果を示す．比較は計算時間に
ついても行なった．実験は Intel i5 5300U の CPU を使
って行った．Deep Learning のフレームワークとして
は TensorFlow を使った． 

実験結果は SASC が精度，計算時間共に比較手法
を上まわっているのがわかる．特に計算時間は SASC 
の計算時間は ATAE-LSTM の 1/20 であり，計算時 

 

表 1: model comparison 
 

method accuracy sec/epoch 

SASC 0.835 0.82 

CNN 0.814 2.45 

LSTM 0.790 13.8 

ATAE-LSTM 0.819 15.2 

 
 
間の点で非常に有利な手法であることがわかる．こ
の結果から ATAE-LSTM, LSTM, CNN などの複雑な 
neural network は ABSA には不要で単純なものだけで
十分である可能性が示されている． 
 
 

4 Conclusion 

SASC はABSAを高い精度で推定できる単純なモデ

ルである．その精度は従来のRNNを上回る．また計

算時間も20倍近く高速である．最も重要な特性は調

節すべきパラメータが実質存在しないneural 

netwarkである点である. 

FOOD#QUALITY v(FOOD#QUALITY) 

Softmax attention 

Softmax positive The food is good … 
x(The) 
x(food) 
x(is) 
… 
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疎水性キャピラリーバリアを持った河川堤防の安全性に関する研究 
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本研究では，表面が水を排斥するという性質をもつ疎水性地盤材料を用いてキャピラリーバリア盛土への適用

性及び安全性について検討を行う。そのため，研究期間内に疎水性地盤材料の物理特性や力学特性・水理学特

性について把握することを目指す。初年度では，まず保水性試験の効率化と試験時間の短縮を目的とした既存

の連続加圧方式の保水性試験システムに基づいて試験装置の改良を行い，新たに試験装置を作製した。試験試

料として豊浦砂を用いて人工的に疎水性砂を作製し，親水性砂と共に連続加圧方式の保水性試験を行った。よ

って，得られた水分特性曲線結果により，連続加圧方式の試験法の適応性の検討と共に疎水性砂の保水特性に

ついて評価ができた。 

 

１．はじめに 

キャピラリーバリアは砂層とその下部に礫層を重

ねた土層構造により生じる一つの遮水機能である

（図-1(a)参照）。これは砂と礫の保水性の違いを利用

して層境界面の上部で水を捕捉し，層境界以深への

水の浸潤を妨げるものであり，自然材料のみを用い

るので環境負荷が少ないという長所を持つ(森井ら，

2009)。しかし，砂の保水能力を超える水の浸透が生

じた場合，礫層への浸透が発生するブレイクスルー

（breakthrough）によりキャピラリーバリアは崩壊す

るため，遮水性には限界がある。また，地盤が傾斜

している時，砂層への浸透水が層内を流れてブレイ

クスルーが生じるまでの水平距離を限界長

（diversion length）と呼び，その長さで遮水性能が評

価されるが，現状では最大でも 300cm に満たない程

度である(森井ら，2009; 松元ら, 2016)。このような

現状のキャピラリーバリアの性能の影響で，工事現

場への適用まで繋がっていないのが状況である。 

一方，山火事のような自然災害や石油漏れのような

環境汚染によって自然状態の土(親水性を持つ土, 

wettable soil)が疎水性をもつ土に変化する場合があ

る。よって，物理学・化学分野では，疎水性を持つ

地盤材料(water repellent soil)に関する研究が活発に

行われてきているが(Sun et al., 2002; Frattolillo et al., 

2005; Goebel et al., 2007 etc.)，地盤工学分野では十分

な研究実績が少ないことが現状である。そこで疎水

性地盤材料の物理特性や力学特性・水理学特性など

の把握により，この地盤材料の表面が水を排斥する

という性質を地盤建設分野に有効に適応できると考

えられる。 

本研究は，キャピラリーバリア盛土の砂層に水を

排斥する疎水性地盤材料を用いることで，より高い

遮水性能を持つキャピラリーバリアを実現させて土

構造物に適用することを最終目標としている（図

-1(b)参照）。よって，初年度の研究では，まず保水性

試験の効率化と試験時間の短縮を目的とした既存の

連続加圧方式の保水性試験システムに基づいて試験

装置の改良を行い，新たな試験装置を作製した。そ

の後，キャピラリーバリアに用いる疎水性地盤材料 

 

Gravel

Precipitation

Diversion length

Sand

Precipitation

Breakthrough

Water repellent 
sand

Gravel

 

  (a) CB の概念     (b) 砂層に疎水材の適用 

図-1 CB 盛土の砂層に疎水材の適用 
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の物性及び保水特性を把握するために，様々な物性

試験および連続加圧方式の保水性試験を行い，親水

性地盤材料と比較検討を行った。 

２． シラン処理による疎水性材料の作製 

２.１ 疎水性地盤材料の性質とその適用 

一般的な地盤材料は粒子表面と間隙に水を容易に

吸収する親水性を持つが，疎水性地盤材料の粒子表

面は水を排斥し，明らかに異なる性質を示す。この

ような疎水性地盤材料は，地盤表面上の水が内部に

浸透するのを防ぎ，結果的に地表面を流れる水量と

土の流失量を増加させて，予測不可能な氾濫を発生

させる可能性をもたらすので，地盤工学分野におい

ても疎水性地盤材料の存在に対する認識が必要であ

る。 

近年は局地的な集中豪雨が頻繁に生じる気候環境

であり，地盤構造物においても排水施設を設ける必

要性が高まっている。このような状況の下で，環境

や費用面で排水施設を設置しにくいケースにおいて，

疎水性地盤材料の持つ粒子表面が水を排斥するとい

う性質を，排水機能向上の一手段として活用するの

は，経済的な利点となると考えられる。なお，農業

土木分野では，塩分を含んだ地下水による塩害の防

止に疎水性地盤材料を適用するための研究が既に行

われている(美濃ら，2012)。さらに今後の研究課題

として，廃棄物埋立地の被覆や盛土の斜面などへの

遮水性能を持つ疎水性地盤材料の適用が考えられる

(Lourenço et al., 2015)。 

 

２.２ 地盤材料のシラン処理における化学反応 

自然状態の土は，前述したように様々な原因によ

って疎水性を持つ土へと変化する場合がある。しか

し，それらの作用により生成される疎水性地盤材料

は，物理･化学的性質が均質になり難い。よって，こ

のような問題を解決し，親水性地盤材料との相対的

な特性を比較するために，本研究ではシラン処理に

よる人工的に疎水性地盤材料を作製した。 

シラン処理（Silanization process）を行う場合，材

料の表面を活性化する必要があり，酸素プラズマ処 

 
図-2 砂粒子の表面に吸着されたシラン分子と副産物

(水分子) 
 

理や UV オゾン処理等を行って材料表面のケイ素に

ヒドロキシ基（hydroxyl group, OH-）が結合した状態

にする必要があるが，砂粒子表面に存在するケイ素

は水が吸着する過程でヒドロキシ基を形成している

(Da Re, 2000)。シラン処理に用いた試薬は n-オクチ

ルトリエトキシシラン（C14H32O3Si）で，ケイ素原子

を中心に，直鎖炭化水素（C8H17）と 3 つのアルコキ

シ基（alkoxyl group，OC2H5）が結合した分子構造で，

弱い粘性を持つ透明な液体である。このシラン処理

試薬を体積比で10%になるようイソプロピルアルコ

ール（IPA）で希釈した溶液に地盤材料を浸して容

器を密封し，できるだけ空気との接触を避け，常温

下で 72 時間反応させる。 

アルコキシ基は加水分解してヒドロキシ基が付加

し，副産物としてエタノール（ethanol, C2H5OH）が

生成する。加水分解したシラン試薬は，地盤材料の

ケイ素表面に付着する。これによって，砂粒子の表

面がシラン分子を獲得する過程で凝結が起きるが，

シラノール基のヒドロキシ基は，脱水縮合反応によ

り砂粒子表面で水素と結合しながら水分子を放出す

る（図-2）。全体的な化学反応過程は，以下の化学式

で表わされる。 

 

≡ Si-OH+C8H17Si（OC2H5)3  

⇒ ≡ Si-O-Si(OC2H5)2C8H17 + C2H5OH  (1) 

 

シラン処理によりシラン分子が様々な厚さで形成

されるため，砂粒子の表面は微細な凹凸を生じ，こ

れが疎水性の増加につながる(Sun et al., 2002)。また，

反応時間が長くなるほど，シラン分子は多くの層を

形成し，交差結合を形成できる機会が増えることに

なる。これによって表面の粗さはさらに増加する 
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図-3 粒度分布曲線 

 

 (Howarter and Youngblood, 2006)。なお，シラン溶液

中で十分な期間化学反応を終えた砂粒子は有機物で

覆われて粘性を持つ状態になるため，実験の際，処

理した砂を水（アルカリ性電解水）で三回洗浄する。

その後，24 時間以上炉乾燥して，疎水性砂を作製し

ている。 

 

２.３ 疎水性地盤材料の作製方法 

本研究で用いた試験試料は，標準砂である豊浦砂

である．豊浦砂の土粒子密度(ρs)は，2.64 g/cm3であ

り，最大間隙比(emax)と最小間隙比(emin)が0.977，0.605

である．平均粒径(D50)は，0.161 mm，最大粒径(Dmax) 

0.54 mm であり，そして曲率半径(Uc)と均等係数(U’c)

は，1.22 と 1.38 である．豊浦砂とシラン処理により

作製された疎水性豊浦砂の粒径加積曲線を図-3に示

している． 

本研究では，以下に述べる手順によって豊浦砂の

シラン処理を行い，疎水性地盤材料を作製している． 

 
① 不純物の混入の少ない状態の豊浦砂を用意する． 

② 処理のための混合液として，n-オクチルトリエト

キシシランをイソプロピルアルコールに体積比

で 10%混合したシラン溶液(10% n-octyltriethoxy 

-silane, C14H32O3Si)を用意する． 

③ 水とシラン溶液を混ぜ合わせた混合溶液を用意

し，その中に豊浦砂を投入する．(図-4(a)) 

  

(a) 豊浦砂を混合溶液に投入 (b) 放置後の豊浦砂(72 時間放置)

  
(c) 乾燥炉に入れ, 24 時間放置 (d) 作製された疎水性豊浦砂 

図-4 疎水性地盤材料の製作手順 

  
(a) 親水性砂             (b) 疎水性砂 

図-5 親水性砂と疎水性砂の表面に水が付着する様子
(Kim et al., 2011) 

 
④ その後，容器に密閉し，常温でそのまま 72 時間

放置する．(図-4(b)) 

⑤ 放置後，試料の余分な水を取り除いてから，水で

洗浄する．その後，乾燥炉に試料を入れて，約 

110℃の温度の下で 24 時間程度乾燥して(図-4(c))，

疎水性砂を作製する(図 4-(d))．この過程で珪酸塩

鉱物の表面上に前述の式(1)の反応式で示される

水素結合反応が生じる． 

 

２.４ 親水性・疎水性砂の粒子表面での水の分布状況 

親水性砂は，シラン処理により疎水性砂に変化す

る。図-5 は，親水性・疎水性砂の表面に水がどのよ

うに分布しているかを顕微鏡で観察したものである。

図から，親水性砂の場合はメニスカス水が多く分布

している様子が分かる。一方，疎水性砂の場合，粒

子表面が水と反発する作用のため，水は水玉の状態 
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図-6 連続加圧方式の保水性試験装置の概念図 

 

になって粒子表面に付着している様子が観察できる。

よって，このような親水性砂と疎水性砂の水の分布

状況の違いは，保水特性や力学特性に差をもたらす

ものと考えられる。 

３．連続加圧方式による保水性試験 

３.１ 製作された試験装置の概要 

本研究で用いた試験装置の概念図を図-6 に示す。

連続加圧方式による保水性試験装置では空気圧を連

続的に供給する方式であるため，加圧板法のように

水分定常状態のサクションを把握することができな

い。この課題に対しては，図-6 に示すマイクロテン

シオメーター（micro- tensionmeter）を供試体中央部

に鉛直方向に設置し，空気圧の連続的変化に対応す

る供試体内の平均的な間隙水圧を測定している。そ

して，同時に測定される空気圧と間隙水圧の圧力差

を，その測定時の供試体に対するサクションと定義

している。また，排水過程や吸水過程での供試体か

らの吸排水量を測定するため，底盤にドーナツ形状

のセラミック板（空気侵入値 100kPa）を設置してい

る。 

供試体を試験容器（以下, セル）に設置し，飽和

状態としてから，空気圧，すなわち間隙空気圧が所

定の目標値まで連続的にセル内に与えられる（図-7

参照）。セル内の空気圧は，間隙空気圧計により測定

されている。また，空気圧の上昇・下降速度は，パ

ソコンによりD/A変換器を通じて電空レギュレータ

ーにより制御される。 

  

マイクロテンシオメーター
(Micro-tensionmeter, 1bar)

3.0 mm

25.0 mm

セラミックディスク
(Ceramic disk, 1bar)

 
図-7 マイクロテンシオメーターの取り付けの様子 
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図-8 マイクロテンシオメーターの感度確認 
 

一方，供試体に間隙空気圧が与えられると，マイク

ロテンシオメーターに連結されている間隙水圧計に

より間隙水圧が測定される。そして，排水過程や吸

水過程での供試体からの吸排水量は，ドーナツ型セ

ラミックディスクに通じた排水経路を経て，電子天

秤により測定される。 

 

３.２ マイクロテンシオメーターについて 

図-7に示しているマイクロテンシオメーターのサ

イズは, 直径 3.0 mm，高さ 25.0 mm であり，先端部

にはセラミックカップ（直径 3.0 mm，高さ 2.5 mm；

空気侵入値約 100 kPa）が取り付けられている。マイ

クロテンシオメーター，およびそれと間隙水圧計を

つなぐ経路は脱気水で飽和されており，経路に連結

した間隙水圧計によって供試体内の間隙水圧を測定

している。阿部ら 10)は，供試体に水平方向に挿入す

る方法でマイクロテンシオメーターを設置して保水

性試験を行っている。しかし，この方法の場合，以
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下のような点がマイクロテンシオメーターへの影響

として懸念される。まず，供試体が入った試料容器

の側面からマイクロテンシオメーターを水平に挿入

する過程で，供試体に乱れを与えることが問題とな

る。さらに，加圧中の供試体が体積変化することに

よって，マイクロテンシオメーターの下側に空洞が

生じ，間隙水圧が正しく測定されない可能性がある

ことにも留意する必要がある。また，マイクロテン

シオメーターと試料容器の間からの漏水・漏気は，

試験結果に大きな影響を与えるので，毎回シリコン

接着剤でシールすることは，試験の非効率化につな

がる原因になる。本研究では，以上のような点を考

慮し，マイクロテンシオメーターはセラミックディ

スクに対して垂直方向に設置されている。 

なお，マイクロテンシオメーターから間隙水圧計

までの経路を十分に飽和させることは，間隙水圧を

正確かつ高精度に測定するために重要である。そこ

で，セル内に水を入れた状態でセルに与える空気圧

を増減しながらマイクロテンシオメーターの反応を

測定して，経路飽和過程の信頼性を確認した。与え

る空気圧の加圧・減圧速度は 0.1kPa/min とし，空気

圧を 0～20～0kPa に設定に対して，空気圧とマイク

ロテンシオメーターによる間隙水圧を測定した。そ

の結果を図-8 に示している。図により，与えられた

空気圧に対してマイクロテンシオメーターからの間

隙水圧はほぼ等しい値を示していることがわかり，

本研究で用いるマイクロテンシオメーターは，測定

感度に問題がないと確認できた。 

 

３.３ 試験方法 

本研究での供試体は，親水性・疎水性の豊浦砂を

用いて静的締固め法によって，初期乾燥密度（γdi）

15.0 kN/m3，初期飽和度（Sri）50%を目標に作製した。

供試体サイズは，直径 50mm，高さ 50 mm である。

親水性と疎水性豊浦砂における各供試体の初期条件

は表-1 に示す。 

ペデスタル部の排水経路及びマイクロテンシオメ

ーターを飽和させたのち，セルを組み立て，セル内

に含水比調整された試料を投入し，静的に締固めて

供試体を作製した。その後，セル全体を組み立て，  

表-1 保水性試験における試験条件 

項目 γdi (kN/m3) Sri (%) 間隙空気圧の変化

親水性

豊浦砂

No.1 14.4 48.2 0kPa→40kPa→0kPa

No.2 15.0 58.7 0kPa→80kPa→0kPa

疎水性

豊浦砂

No.1 15.1 51.4 0kPa→40kPa→0kPa

No.2 14.4 58.7 0kPa→80kPa→0kPa

 

所定の水量で浸水させることにより供試体を飽和化

して試験を開始した。空気圧載荷過程として，セル

内の空気圧を一定速度（0.1 kPa/min）で連続的に増

加・減少させた。ただし，親水性豊浦砂の No.1 のケ

ースでは，0.1kPa/min の加圧速度で 40kPa まで達し

た時点で一挙に 0kPa まで減圧されるように設定し

た。その理由は，間隙空気圧のピーク値後の減圧時

間が保水性試験に及ぼす影響を確認するためである。

よって，空気圧は，親水性・疎水性豊浦砂ともに No.1

のケースでは 0kPa→40kPa→0kPa，No.2 のケースで

は 0kPa→80kPa→0kPa と制御された。ここで，空気

圧のピーク値を 40kPa および 80kPa に分けて設定し

たのは，供試体が残留状態まで達する空気圧の大き

さを検討するためである。空気圧を減少して 0kPa 

に達したら，空気圧の変化を終了して，供試体への

吸水が終了するまでその状態を保って測定を続けた。

なお，試験開始から終了まで排水量を測定し，試験

終了後に供試体含水比を測定して，それに基づいて

試験中の供試体水分量を決定した。 

４．保水性試験結果 

４.1 親水性豊浦砂の試験結果 

図-8と図-9に親水性豊浦砂の保水性試験結果を示

す。図-8（a）&（b）と図-9（a）&（b）には供試体

含水比（w），間隙空気圧（ua），供試体中央に設置し

たマイクロテンシオメーターで測定される間隙水圧

（uw）ならびにサクション（s）の経時変化をそれぞ

れ示している。図から明らかなように親水性豊浦砂

No.1とNo.2における排水・吸水過程の所要時間は，

それぞれ約 73 時間と 120 時間であった。 

図-8（b）と図-9（b）には試験開始からそれぞれ

30 時間と 50 時間までの関係を示した。図の関係か 
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       (a) 経過時間 73h までの測定結果 
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        (b) 経過時間 30h までの測定結果 
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            (c) 水分特性曲線 

図-8 親水性豊浦砂 No.1 の試験結果 

 

ら間隙空気圧 uaが増加することにより，供試体から

排水が始まり含水比が減少する状況が確認できる。 
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      (a) 経過時間 120h までの測定結果 
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       (b) 経過時間 30h までの測定結果 
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         (c) 水分特性曲線 

図-9 親水性豊浦砂 No.2 の試験結果 

 

しかし，間隙水圧 uw は間隙空気圧 ua とほぼ同じ値

となりサクション(s)はほぼゼロの状態で推移して
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いる。その後，間隙水圧の低下とともにサクション

の値が徐々に増加することが分かる。含水比の減少

傾向は，No.1 のケースと No.2 のケースで異なり，

No.2 のケースでは間隙空気圧 uaが 44 kPa を超えた

あたりから減少傾向が確認され，間隙空気圧が

60kPa 付近では含水比の変化量がほとんど見られな

い残留含水比状態となっているものと判断される。

しかし，No.1 と No.2 のケースでは間隙空気圧の条

件がそれぞれ 40kPa と 80kPa と異なっているため，

No.1 では間隙空気圧が小さかったことからこのよ

うな状態にいたらなかったものと判断させる。また，

間隙水圧の最大値は，No.1 のケースで 36.7kPa，No.2

のケースで 72.1kPa であった。間隙水圧と間隙空気

圧のピーク値を比較すると 10 %程度の違いを示し

ている。そこから間隙空気圧が減少すると，それに

対応して間隙水圧も同時に減少し，間隙空気圧が

0kPa になってから湿潤過程が始まっている。この際，

含水比も増加し，最終的に No.1 のケースで 26.3%，

No.2のケースで 29.3%まで達したことが確認できる。

また，サクションの最大値は，No.1のケースで4.3kPa, 

No.2 のケースで 8.6kPa となっている。 

図-8（c）と-9（c）は，No.1 と No.2 のサクション

(s)と飽和度(Sr)の関係を示す水分特性曲線（SWCC）

をそれぞれ示している。この水分特性曲線から空気

侵入値（air entry value，AEV）を求めると No.1 のケ

ースで 2.7kPa，No.2 のケースで 2.5kPa 程度であるこ

とがわかる。No.1 のケースでは，排水過程が約 7 時

間，吸水過程が約 65 時間で空気侵入値の把握は可能

であったが，最大間隙空気圧の大きさが 40kPa であ

ったため，No.2 のケースのようにより高いサクショ

ン領域や残留状態での挙動を把握することができな

かったと判断される。よって，親水性豊浦砂の場合，

間隙空気圧の最大値は，80kPa 以上とした方が良い

と考えられる。また，残留状態の挙動を把握するた

めには，間隙空気圧の最大値で圧力を保持し，供試

体から十分に排水させる必要があると判断される。 

 

4.2 疎水性豊浦砂の試験結果 

図 10 と図 11 に疎水性豊浦砂の保水性試験結果を

示す。図 10（a），（b）と図 11（a），（b）には供試体 
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        (a) 経過時間 240h までの測定結果 
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         (b) 経過時間 30h までの測定結果 
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            (c) 水分特性曲線 

図-10 疎水性豊浦砂 No.1 の試験結果 

 

含水比（w），間隙空気圧（ua），供試体中央に設置し

たマイクロテンシオメーターで測定される間隙水圧 
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           (a) 経過時間 73h までの測定結果 
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         (b) 経過時間 30h までの測定結果 
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           (c) 水分特性曲線 

図-11 疎水性豊浦砂 No.2 の試験結果 

 

（uw）ならびにサクション（s）の経時変化をそれぞ

れ示している。疎水性豊浦砂 No.1 と No.2 のケース

における排水・吸水過程の所要時間は，それぞれ約

240 時間と 210 時間であった。なお，図 10（b）と図

11（b）には試験開始からそれぞれ 30 時間と 50 時間

までの関係を示した。 

図により，試験開始から間隙空気圧が徐々に増加

することにより，No.1 では 60 分程度，No.2 では 30

分程度経過したところから間隙水圧が間隙空気圧と

圧力差を生じ始めている。これは，親水性豊浦砂

No.1 のケースで 150 分，No.2 のケースで 120 分の結

果に比べて約 2 倍以上の早さである。また，間隙空

気圧がピーク値（No.1：40kPa と No.2：80kPa）とな

った際，それに対応する最大間隙水圧は約 10%差の

値（No.1：34.0kPa，No.2：73.5kPa）であった。その

後，減圧過程により間隙空気圧が 0kPa になってから

湿潤過程が始まっている。この際，含水比も増加し，

最終的に No.1 のケースで 29.0%，No.2 のケースで

25.5%まで達したことが確認できる。また，サクシ

ョンの最大値は，No.1 のケースで 6.0kPa, No.2 のケ

ースで 6.7kPa であった。 

図 10（c）と 11（c）は，疎水性豊浦砂 No.1 と No.2

の水分特性曲線をそれぞれ示している。図から，空

気侵入値（AEV）は No.1 のケースで約 3.2kPa，No.2

のケースで約 3.2kPa となっていることが分かる。

No.1 と No.2 の排水過程で飽和度が約 15%まで低下

したが，親水性豊浦砂と同じく残留状態までは至ら

ずに排水過程が終了している。その後，吸水過程に

なり，飽和度が 90%以上まで上昇している。疎水性

豊浦砂 No.1 と No.2 の吸水過程の時間と比べると，2

倍以上試験時間を要していることが分かる。これは，

親水性と疎水性地盤材料の表面物性が異なることに

より土粒子の間隙に水への侵入形態の違いがもたら

す影響であると考えられる(Beckett et al., 2016)。 

５． 親水性・疎水性豊浦砂における保水特性の比較 

図-12 は，親水性・疎水性豊浦砂の水分特性曲線

を比較したものである。空気侵入値（AEV）は，親

水性豊浦砂 No.1 で約 2.7kPa，No.2 で約 2.5kPa とな

り，疎水性豊浦砂 No.1 と No.2 で共に約 3.2kPa とな

った（表-2 参照）。親水性豊浦砂を用いた段階加圧
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方式による加圧板法の結果(神谷ら，2006)と連続加

圧方式による加圧板法(畠山ら，2015)の結果と比較

すると，ほぼ同じ結果であることが確認され，本研

究での保水性試験装置の精度に問題がないことと判

断される。一方，疎水性豊浦砂の空気侵入値が少し

大きい結果となっているが，その差は僅かであると

判断される。このような結果は，金ら(2015)による

親水・疎水性のジュムンジン砂の試験結果と類似な

傾向であることが分かった。 

また，水侵入値（water entry value, WEV）は，飽

和状態に至る過程で，最後の空気が抜けようとする

際に入れ替わって浸入しようとする水圧に対応する

と考えられ，水圧がそれ以上でないと空気は抜けず

そのまま留まるものと考えられる（図-13 参照）。今

回の結果における水侵入値は，親水性豊浦砂 No.1

で約 1.2kPa，No.2 で約 1.4kPa，疎水性豊浦砂 No.1

とNo.2で共に約0.7kPaとなった。この結果により，

水侵入値は，疎水性地盤材料よりも親水性地盤材料

の方が高くなることが分かった。 

なお，本研究では，図-13 のように水分特性曲線

上で排水過程後の残留飽和状態から吸水過程に移行

した場合に，水が供試体内に浸透し始める時点のサ

クションの大きさを水浸透値（water infiltration value, 

WIV）を定義している。水浸透値は，親水性豊浦砂

No.1 で約 9.0kPa，No.2 で約 6.0kPa，疎水性豊浦砂

No.1 で約 1.9kPa，No.2 で約 2.0kPa となった。この

結果により，水浸透値は，疎水性地盤材料よりも親

水性地盤材料の方が高くなることが分かる。これは，

残留含水比状態から吸水過程に移った時に，親水性

材料では速やかに水が侵入するが，疎水性材料の場

合，水が侵入しにくいことと関連していると考えら

れ，疎水性材料の水を弾く特性と吸水過程での水の

接触角が関係していると考えられる。つまり，疎水

性土粒子の表面が乾燥状態であれば，間隙に水が大

きな接触角を保ちながら浸透するため，土粒子の間

隙に水が入りにくいと考えられる（図-5 参照）。よ

って，疎水性豊浦砂の場合，親水性豊浦砂より水分

特性曲線のヒステリシスが大きくなる傾向を示すも

のと推測される。この結果から，ある飽和度に対し

て親水性豊浦砂の方が，疎水性豊浦砂より大きいサ 
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図-12 親水性・疎水性豊浦砂の水分特性曲線の比較 

 

表-2 親水性・疎水性豊浦砂の保水特性値 

項目 AEV 
(kPa) 

WEV 
(kPa) 

WIV 
(kPa) 

親水性

豊浦砂

No.1 2.7 1.2 9.0 

No.2 2.5 1.4 6.0 

疎水性

豊浦砂

No.1 3.2 0.7 1.9 

No.2 3.2 0.7 2.0 

 

 
図-13 水分特性曲線でのヒステリシスと保水特性値 

 

クションを持つことが予測される。 

 一方，疎水性土粒子の間隙に水が侵入するために

は，疎水性土粒子の表面に水膜が生じるまでサクシ

ョンの値が減少する必要があることになる。よって，

親水性地盤と疎水性地盤に対して，降雨による浸透

が発生する場合を想定すると，疎水性地盤材料より

親水性地盤材料の方が早く浸透が生じると判断でき

る。このような疎水性地盤材料の特徴を実際の現場
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に適用することにより，不飽和土地盤の安全性の向

上に繋がることが期待できる。 

６．結論  

初年度の研究では，キャピラリーバリア盛土への

適用性を検討するため，親水性・疎水性砂を対象と

して連続加圧方式による加圧板法の保水性試験を行

った。得られた結果により，親水性と疎水性砂との

保水性特性について検討を行った。本研究で得られ

た知見を以下に示す。 

 

(1) 連続加圧方式による保水性試験において，水分

特性曲線における排水・吸水過程に要する試験

時間が短縮されることが確認できた。親水性地

盤材料では 5 日間程度，疎水性地盤材料では吸

水過程で試験時間がより必要となり，10 日間程

度で試験結果を得ることができた。課題として

は，親水性・疎水性地盤材料において残留状態

の挙動を把握するため，排水過程での試験時間

を長く保つ必要があることがわかった。 

(2) 空気侵入値（AEV）については，疎水性豊浦砂

が親水性豊浦砂より僅かに大きい値が得られた。

他の機関で行われた，段階加圧方式や連続加圧

方式による親水性豊浦砂の空気侵入値との比較

により，本研究での試験装置の精度の検定がで

きた。また，金ら(2015)による親水・疎水性ジュ

ムンジン砂の研究結果と同じ傾向であることが

分かった。一方，水侵入値（WEV）や水浸透値

（WIV）については，親水性豊浦砂が疎水性豊

浦砂より大きい値が得られ，疎水性豊浦砂のヒ

ステリシスが親水性豊浦砂より大きくなる傾向

を示すことが把握できた。疎水性土粒子の表面

が乾燥状態であれば，残留状態から吸水過程に

移る時，疎水性材料の水を弾く特性と吸水過程

での水の接触角が関係し，間隙に水が大きな接

触角のまま浸透するため，土粒子の間隙に水が

入りにくいことがその理由と考えられる。この

影響により，ある飽和度に対して親水性豊浦砂

が疎水性豊浦砂より大きいサクションを持つこ

とが予想される。 

(3) 疎水性土粒子の間隙に水が侵入するためには，

疎水性土粒子の表面に水膜が生じるまでサクシ

ョンの値が減少する必要がある。よって，降雨

時，親水性と疎水性地盤に雨水の浸透が生じる

ことを想定すると，疎水性地盤材料より親水性

地盤材料の方が早く浸透されると判断できる。

つまり，このような疎水性地盤材料の特徴を実

際の不飽和土構造物に適用することにより，そ

の安全性の向上に繋がることが期待できる。 
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測量範囲は

り組んだ複数

空レーザー測

ただし，現

に関しては現

に ALB 計測を

洪水流解析精度

データの精度

概要 
来の航空レーザ

測距儀と，緑色波

部と水部の地形

Bの計測の模式

の対象区間と計

下流部にて，平成

29年3月（河

B計測    

ALB計測概念

表-2.1 機器仕
項目

機器名 波長

ザ測距儀
波長帯 

近赤

緑

ザ照射数
近赤

緑
地高度  
行速度  

測点密度 
近赤

緑

上への応用 

治水や水環境の

セスではリー

計測では微小な

は河道陸部に限

数の水みちなど

測深(ALB)の技

現在，水面下や

現在，模索段階

を行い，河道地

度の改善効果を

度検証 

ザ計測で用いら

波長域のレーザ

形を計測するシス

式図を示す． 

計測仕様 

平成28年3月

河川距離標9k5～

  (b) 円状

と円状レーザ走

仕様と計測諸元

長帯 Leica
赤外線 
緑 

赤外線 20
緑 3 万
 
 2

赤外線 0.5×0.5
緑 1.0×1.0

の詳細を検討す

ーチスケール程

な砂州は捉えら

限られる．その

どは従来の測量

技術が実用化さ

や植生が密生す

階にある．そこ

地形の精度検証

を検討した．

れる近赤外線波

ザ測距儀の 2 つ

ステムである．

（河川距離標9k

～17k5）にLeic

 

状レーザ 

走査概念 

元 
内容

a ChiropteraⅡ
1,064nm 
515nm

0 万発/秒 
万 5 千発/秒

500m
220km/h
5m に 2 点以上 
0m に 2 点以上 

す

程

ら

の

量

さ

す

こ

証

     

波

つ

k5

ca
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（2） 

  Geosystems社のLeica ChiropteraⅡを用いてALB計測した．

この区間は，岡山市の市街地に位置し，川幅が約200～300m

である．みお筋の固定化により中州が発達し，樹木が繁茂

している箇所が点在する．なお，現地調査との比較の都合，

以下の2, 3, 4章ではH28のALBデータ，5章ではH29の

ALBデータを用いている． 

(3) 定期横断測量データ 

 横断測量成果は，国土交通省中国地方整備局岡山河川事

務所において，ALB 計測時に最も近い時期に整備された平

成 25 年成果を用いた．横断測量とALB の取得時期が約 3

年違うため，経年変化を留意する必要がある． 

(4) 結果と考察 

本検証では，異なる被覆状況ごとの位置精度を評価する

ために 4 つの横断測線を選定した．対象地区の水部で，大

きな経年変化が認められない測線のうち,上流・中流・下流

ごとに草本・樹林の植生被覆域が存在する 3 測線(11k8，

13k0，14k0)と，グラウンドや砂礫河原が多い測線(9k6)を精

度検証測線に選定した．表-2.2に，4つの測線における道路・

グラウンド区間，草本や樹林の植生被覆区間，砂礫河原区

間，および河床区間(水部)ごとの精度検証結果を示す． 

公共測量における航空レーザ測量の精度管理では，道路

やグラウンドといった平坦地に，基準点測量により検証点

を設置し，検証点との平均較差，又は平均二乗誤差(RMSE)

を 0.25m 以内に保つことと定められている 1)．表-2.2の道

路やグラウンドの地区では，基準を十分に満たす10cm以下

の位置精度を有していることが確認できる．砂礫河原区間

や河床区間は，数cmから十数cm程度の大きさの石が点在

するため，道路やグラウンドといった平坦地に比べ，RMSE

が高い値を示したと考えられる．植生被覆域も同様に植生

の影響で平坦地に比べ高い値を示した．これは植生を計測

した点や地形の凹凸による影響と考えられる．表-2.3では，

河床区間に着目し，水深ごとのRMSEと点密度を整理した．

RMSEの結果より，最大水深4.6mまでの本区間では，水深

に伴う位置精度への影響は認められない．水深が大きい区

間では，レーザ光の減衰や拡散により計測点が減少したと

考えられる．ALB 計測では，水深の点密度減少による河床

地形の再現性の低下を留意した計測計画が必要であること

がわかった． 

 

 

 

３．ALB 点群を用いた植生種分布の判定手法の検討

 本研究では表-3.1 に示すように竹林，木本，草本な

ど密生度が異なり流水抵抗に影響する植生種の空間分

布も簡易に把握できれば，洪水流解析の精度向上が期

待できるため河川工学上の意義は大きい．そこで，本

章では 2016 年 3 月に旭川下流部(9k0~15k0)で実施され

た ALB 計測のデータから草本類，木本類および竹林を

判別する方法を検討した． 

(1) 航空レーザ測深(ALB)の計測 

a) 対象区間と計測機器 

 第2章 (2)と同様であり，説明を省略する． 

b) 計測結果 

 本計測では，ALB計測と同時に航空写真撮影を実施し

た．図-3.1 には，ALB 点群を断面表示した例を示す．得

られた三次元のALB点群により，水陸の連続的形状や樹

林の状況を再現でき，任意の位置での横断形状の表現が

可能となる． 

c) 対象区間の説明と手法の概要 

 本手法の検討を行った区域は旭川と百間川の分流部周辺

とした．この区域では，著者らが実施した現地調査から，

様々な植生種が観察されることが分かっているが，本研究

表-3.1 植生高と密生度の関係(前野ら2)) 

植生の分類 
木本類 草本類 

竹林 
低木 高木 柔 硬 

旭川における 
優先種 

ヤナギ類 
シナダレ 

スズメガヤ 
ツルヨシ マダケ 

:l 樹高(ｍ) 0 5l< ≤ 5 15l< ≤  0 1.5l< ≤  0 2l< ≤  0 12l< ≤

:λ 密生度(本/ｍ) 0.023 0.013 0.031 0.286  

 

l:植生高(m)

表-2.2 横断測量成果との高さ位置精度の比較結果 

陸部 水部 
道路やグラ

ウンド区間 
砂礫河原 

区間 
植生被覆 

区間 
河床 
区間 

検証点数 50 22 121 120
平均誤差(m) -0.045 -0.043 -0.019 0.040
最大誤差(m) 0.091 0.255 0.344 0.512
RMSE(m) 0.057 0.079 0.103 0.179

 

表-2.3 水部における横断測量成果との比較結果 

水部 河床区間 
0～
1m 

1～
2m 

2～
3m 

3～
4m 

4～
4.6m 

検証点数 26 40 28 19 7
平均誤差(m) 0.005 0.024 0.138 0.025 -0.048
最大誤差(m) 0.368 0.512 0.492 0.430 0.381
RMSE(m) 0.143 0.192 0.196 0.197 0.158
平均点密度（点/m2） 1.9 1.7 1.2 0.7 0.6
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3

流

性

(

 

では流水抵抗の

の3つに分類し

(2) 植生種分布

ALB点群は飛

る．そこで，前

ために対象領域

3次元領域分割

る場合は最も標

を対象に格子幅

作成し，上記の

各メッシュに存

造物が存在しな

最も高い計測点

座標を差し引い

に示す点群デー

に裸地，木本，

生被覆箇所では

30cm未満の草

流部での植生分

性を概ね確認で

(3) 竹林の判定

対象区間で見

表-

点群データ数

6～9
6～9

10以上

図-3.2 

の観点から，植

した． 

布判定種法 

飛行航路の両端

前処理として本

域を1辺0.5m

割し，各ボクセ

標高の高い点以

幅2 mの平面2

のボクセル群を

存在する点群デ

ないメッシュに

点の鉛直座標か

いた値を植生高

ータ数と植生分

草本に分類し

は地盤高に 30

草本類は判定で

分類と航空写真

できた． 

定手法の検討 

見られる植生は

図-3.1 ALB点

-3.2 点群デー

数 分類

裸地

草本

木本

清水堰下流部

(左:植生分類

 

植生の種類を木

端では分布密度

本研究ではその

の立方体（ボク

セル中に複数の

以外は消去した

2次元正方格子

を 2m メッシュ

データ数を算出

においては，地

から地盤を捉え

高とした．既往

分類の関係から

した．ただし，

0cm 程度の誤

きていない．図

真との比較を示

は木本と草本が

 

点群の断面表示

ータ数による植生

備

植生高3
植生高3

 

における植生分

，右:航空写真

木本，草本，竹

度が高い傾向に

の影響を排除す

クセル）を用い

ALB点が存在

た．ALB計測範

子(2mメッシュ)

ュに落とし込ん

出した．また，

地盤以外を捉え

えた計測点の鉛

往研究では表-3

ら 2m メッシュ

ALB計測では

誤差があるため

図-3.2は清水堰

示し，分類の妥

がほとんどであ

示例 

生分類 

備考

30ｃｍ未満

30ｃｍ以上

分類の結果 

真) 

（3） 

竹林

にあ

する

いて

在す

範囲

)を

んで

構

えた

鉛直

-3.2

ュ毎

は植

め，

堰下

妥当

ある

が

の

と

と

本

い

い

た

た

算

カ

の

ゴ

出

が，航空写真や

の砂州上では竹

と黄線内では木

と判定されてい

本類の分類を行

いる．竹林は，

いところにレー

ため，レーザ点群

た．まず，2 m

算処理を簡素化

カテゴリごとに

の領域における

ゴリの1/2 の高

出した．そして

図-3.3 

図-3.4

植 生 高

0m

5 m

1 0 m

1 5 m

2 0 m

図

や現地踏査結果か

竹林の存在が確認

木本と竹林が混在

いる．そのため，

行う．図-3.4 では

その他の木本に

ーザ点群が集中

群の鉛直分布に

メッシュごとに

化するために植生

に分類を行った．

レーザ点群の総

さに存在するレ

図-3.5の下層の

竹林分類の対象

点群の断面表

表-3.3 植生

高 (D S M - D T M )

m ～ 5 m以 下

～ 1 0 m 以 下

m ～ 1 5 m 以 下

m ～ 2 0 m 以 下

m ～ 2 5 m 以 下

図-3.5 分流部周

果からは分流部周

確認されている．

混在するが，この

，別の手法を考

はレーザ点群の

に比べて植生高

していることが

に着目して竹林

に植生高を算出

植生高は表-3.3 の

．その後，2 m

総数と，地盤か

レーザ点群の点

の点数の割合が

象範囲(旭川12

表示(図-3.3の赤

生高カテゴリ 

) 植 生 高 カ

5 m

1 0 m

1 5 m

2 0 m

2 5 m

周辺の下層割合

周辺(旭川12k2

図-3.3 の青線

の範囲は木本類

考え，竹林と木

の断面を示して

高の半分より高

が分かる．その

林の分類を試み

出し，また，計

の簡易な植生高

mメッシュごと

から植生高カテ

点数の割合を算

が，概ね40 %以
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の

な

頂

に

盛

誤

か

帯

 

 

対

下が竹林であっ

箇所における竹

４．ALB 計測

2016 年 3 月

著者らの研究

ータとの比較

ALB計測と最

る．現地調査で

樹木の高さを計

ALB 計測と実

の樹高は，現地

なった．その要

頂点付近は落葉

にくいと考えら

盛検測竿のしな

誤差といった，

かし，樹高の傾

帯や調査箇所で

５．ALBを用

これまで著者

対象に洪水流解

0.0
1.0
2.0
3.0
4.0
5.0
6.0
7.0
8.0

B‐1

樹
高
(m

)

実測
ALB

ったため閾値を

竹林の判定が概

測で得られた植

月の ALB 計測

究室で行ってい

較を行った．比

最も近い時期の平

では，標尺と逆

計測している．

実測の結果を図-

地調査より数十

要因は，計測時

葉しており，AL

られること，ま

なりの影響や

双方の誤差の

傾向は捉えるこ

で検証を重ねて

いた樹木群の密

著者等は樹林化

解析を行ってき

図-4.1 樹

図-4.2 ALB計

B‐2 B‐3 B‐

 

を40 %とした．

概ね可能となっ

植生高データ

測から樹木の高

いる現地調査

比較に用いた樹

平成28年2月

逆目盛検測竿を

計測した樹木位

-4.2 に示す．A

十 cm程度低い

時期が冬であっ

LB点群が樹木

また，実測で使

目視での計測

の影響であると

ことができた．

ていく必要があ

密生度算定手法

化が懸念される

きたが，その際

樹高計測位置 

計測と実測の樹

‐6 B‐7 B‐8

木本類

その結果，対

った． 

の精度検証

高さを算出し

査での樹高のデ

樹高のデータは

の計測結果で

を用いて，目視

位置を図-4.1に

ALB による全

い値を示す結果

ったため，樹木

木の頂点に当た

使用している逆

による現地で

と考えられる．

今後，他の樹林

ある． 

法の検討 

旭川下流河道

際に用いる密生

樹高 

B‐9 B‐10 B‐11

（4） 

対象

，

デ

は，

であ

視で

に，

全て

果と

木の

り

逆目

の

し

樹林

道を

生度

は

で

的

密

題

を

(1

a)

b)

木

と

点

る

く

存

と

抗

以

(2

a)

1

は，実際には値

では作業者が比

的に疎らに繁茂

密生度を過小評

題を克服するた

を算定する方法

) ALB点群を

) ALB計測の

第2章 (2)と同

) 樹木存在下の

対象領域内の

木の現地視察を

と，対応するA

（奥行き 2m）

点群が樹木の主

る．一方，ALB

く存在するが，

存在することが

著者らは樹木

と，樹木群の密

抗要素の存在率

以下の通り，密

2) ALB 点群

) 密生度に関

本研究では樹

図

(左

表-5.1 樹

調査箇所 樹木

大原　1
大原　2
大原　3
祇園　1
祇園　2

値が大きくばらつ

比較的容易に踏査

茂する箇所を選ん

評価している可能

ため，ALBの点群

法を新たに検討す

を用いた密生度

の概要 

同様であり，説

のALB点群の

の中原箇所に

を行った．図

ALB 点群およ

を示した．こ

主幹や太い枝

B ではレーザ

樹木下層部の

が分かる． 

木下層部の単

密生度（または

率）には相関が

密生度の算定方

群を用いた密生

関わる ALB デ

樹木の下層部分

図-5.1 ALB点群

:点群の断面図

樹木の密生度に

 
木の本数 胸高

8
12
13
8
21

ついていた．ま

踏査できるような

選んでいるため，

可能性が懸念され

点群データから樹

討する． 

度算出方法の検

説明を省略する

の分布特性と密

において，中州

図-5.1 には視察

よび地上レーザ

この図から，地

枝に多く存在す

ザ点群が樹冠付

の幹や太い枝

単位高さ当たり

は，幹や枝など

があるのではな

方法を検討した

生度の算定方法

データの抽出 

部分の ALB 点群

 

群の断面表示例

図，右:実際の樹

に関する現地調

高直径平均(m)
0.150
0.155
0.170
0.152
0.098

また，現地調査

な，樹木が比較

，河道全体では

れる．上記の課

樹木群の密生度

検討 

る． 

密生度 

州に繁茂する樹

察対象の樹木群

ザ点群の断面例

地上レーザでは

することが分か

付近の小枝に多

枝にもある程度
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た． 
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（6） 

 

ける河道中央の縦断水位を示す．本研究と既往研究1

では水位に違いがあまり見られなかったが全体的に

10cm程度水位が上昇し，密生度の分布を考慮した効果

が現れていた．ALBデータを用いた2ケース（本研究，

既往研究1）に比べて，既往研究2のケースでは観測値

から大きく離れた箇所が存在し，数値解析にALBデー

タを使用する有用性を理解することができる． 

 本研究と既往研究 1 では図-5.5 よりピーク流量に約

50 m3/s の差が生じており，密生度の空間分布を考慮し

た影響が明確に現れていた．ピーク時に関しては既往

研究 1 が観測値に近いが，増水期，減水期では本研究

がより近い．定量的な判断は難しいが，観測と解析の

平均二乗誤差(RMSE)の値から考えると密生度の分布

まで考慮した本研究の結果は観測値に最も近いことが

確認できた． 

 

６. まとめ 

 本研究で得られた知見を以下に纏める． 
 定期横断測量との比較から，陸部･水部を含めてALB

計測は数cmから数十cm程度の誤差で河床形状を再

現できる．また，ALB 計測では水陸に渡って連続的

に河道全体の形状が計測できる.  

 ALB 点群データの平面密度数を基に，クラスタリン

グ処理を施すことにより，河道内に繁茂する草本類

と木本類の平面分布を得る手法を構築した．航空写

真や現地踏査結果と比較することで，現地の状況を

概ね再現できることが示された． 

 河道砂州上の樹木の高さに関して，ALB計測値と現

地での実測値を比較した結果，全体的にALBデータ

がやや小さいことが分かったが，定性的に両者は一

致することが分かった．今後，検証範囲を拡大して

計測精度を確認することで，ALB計測は植生管理に

おいても有用なツールとなり得る． 

 1 辺2m の正方領域毎に樹木下層の単位高さあたり

の ALB 点数から，樹木群の密生度を得る算定式を

作成し，密生度の現地調査の結果を基に算定式の定

数を決定した．得られた密生度を用いて2011年の旭

川洪水を対象に平面2 次元流況解析を行った．その

結果，既往研究と比較して，縦断水位や分流量の再

現性が向上した． 
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図-5.4 旭川の縦断水位と水位差(9/3 21:40，約3400m3/s）
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図-5.5 百間川への分流量(原尾島橋での断面流量) 
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（1） 

（表 題） 

卵の老化に伴うオルガネラの動態・機能の解析 

（所 属）岡山大学大学院環境生命科学研究科 

（氏 名）若井 拓哉 

 

（概要）加齢による不妊の要因は多岐にわたるが、卵の数の減少や「卵の老化」による細胞機能の低下が主要

因としてあげられる。これまで、ミトコンドリアや小胞体などのオルガネラの異常と卵の老化を関連付ける研

究結果が報告されているものの、詳細なメカニズムは不明である。そこで、卵母細胞や受精卵におけるミトコ

ンドリアの細胞内分布やその動態に着目し、加齢した卵では減数分裂時のミトコンドリアの動態異常が卵の機

能低下の原因になるという仮説を立てた。本研究では、まず正常な卵母細胞の減数分裂過程よび受精後の初期

発生過程におけるミトコンドリアの細胞内分布を解析し、ATP 濃度との関連を明らかにした。減数分裂過程の

ミトコンドリアは第一減数分裂で紡錘体周囲に顕著なクラスター形成を示すが、この時期のATP濃度が一過性

の上昇を示すことが分かり、紡錘体形成とミトコンドリアによるATP生産の関連性が示唆された。初期発生過

程ではミトコンドリアは卵割時に割球間で均等に分配され、割球間で明確な差が認められなかった。これらの

結果から、卵や初期胚におけるミトコンドリアの動態とATP濃度の関係が明らかになった。今後は、加齢マウ

スから採取した卵や受精卵を用いて正常卵との差異を検討する。                          

                                                

                                            

（背景）                   

成長を完了した卵母細胞は，第一減数分裂前期で細

胞周期を停止しており、卵核胞（Germinal Vesicle; 

GV）と呼ばれる巨大な核を持つ。卵母細胞は一過性

に放出される性腺刺激ホルモンの刺激により減数分

裂を再開する．まずはじめの形態的変化として、卵

核胞崩壊（Germinal vesicle breakdown; GVBD）が

起こり、染色体が凝集し分裂期へ進行する。第一減

数分裂中期（Metaphase I; MI）に、染色体は紡錘体

を形成し，マイクロフィラメント等の細胞骨格の働

きによって卵細胞質表層へ移動し、終期を経て染色

体の半数を第一極体として放出した後、第二減数分

裂の中期（Metaphase II; MII）で細胞周期を再び停

止する。こうした第一減数分裂前期の停止の再開か

ら第二減数分裂中期の再停止までの一連の減数分裂

過程は卵成熟と呼ばれる． 

 ミトコンドリアは卵成熟過程で細胞内分布を変化

させることが知られている(1)。GV期のマウス卵にお

けるミトコンドリアは、核周辺への集中は見られる

もののミトコンドリアは細胞質全体に分散して分布

する。GVBD期においても、ミトコンドリアは卵細胞

質中に散在するが、MI期では紡錘体の周囲にクラス

ター化したミトコンドリアが局在する。MII 卵子で

は紡錘体周囲に集中したミトコンドリアが観察され

るものの、大部分は再び細胞質中に分散して分布す

る。これらのミトコンドリアの細胞内分布の変化に

は何か生理的な役割はあるのであろうか。卵成熟過

程で起こるミトコンドリアのクラスター形成がATP

産生の増加と関連していると報告されているが(2)、

その局在様式は持つ生理的な機能についてはほとん

ど解明されていない。 

ミトコンドリアによるATP産生は受精や初期胚発

生の進行にも重要であることが知られている。ミト

コンドリアの機能を阻害すると、受精や胚発生の進

行が停止し、アポトーシスが増加することも報告さ

れている（3）。特に初期胚におけるミトコンドリア

の動態は不明な点が多く、卵割時にミトコンドリア

が割球間で分配される仕組みについて謎が多い。 

 「卵の老化」による細胞機能の低下の要因として、

ミトコンドリアの異常が関連する研究結果が多数報

告されている(4)。本研究では、その詳細なメカニズ

ムを解明する前の段階として、正常な卵や初期胚に

おけるミトコンドリアの動態やATP濃度を解析した。 
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含フッ素天然化合物をリードとした化合物ライブラリーの構築 

 

岡山大学大学院環境生命科学研究科（農） 

泉  実 

 

核酸系抗生物質 Nucleocidin の生合成経路の解明、低分子医薬および核酸医薬としての有効利用を目指し、

Nucleocidin をリード化合物とした化合物ライブラリーの構築を目的とした。Nucleocidin の効率的な合成経

路および大量合成法の確立するために、アデノシンを出発化合物として種々反応条件の検討を行い、二重結合

を有する重要中間体の合成経路を確立した。また二重結合へのハロゲン基の導入方法を検討するために、NXS

存在下、グルカールと 4-ニトロフェノールまたは 4-ニトロフェノール銀塩を用いたグリコシル化について検

討した。トリアセチルグルカールに N-ハロゲノスクシンイミドと 4-ニトロフェノール銀塩を作用させると、

4-ニトロフェニル基がジハロゲン化された2,6-ハロゲノ-4-ニトロフェニル糖を得た。NBSと NISを用いるとフ

ェニル基のハロゲン化を伴いグリコシル化反応が進行したが、NCSでは進行しないことがわかった。 

 

【背 景】「核酸医薬」は、核酸を疾患の原因となる

DNAや RNA、あるいはタンパク質に直接作用させるこ

とで病気を改善または治癒させることを目的として

いる。現在の医薬品の主流として「低分子創薬」と

「抗体医薬」があるが、低分子医薬における創薬タ

ーゲットの枯渇やブロックバスターの登場、また、

抗体医薬は高い特異性と副作用の軽減が期待される

ものの、その大量生産やコストの面にと、それぞれ

に課題がある。それらの課題を将来的に解決できる

可能性があるとして核酸医薬が注目されている。現

在、全世界で上市・承認された医薬品が5品目なが

らも、産学官問わず創薬ターゲットとして期待され

ている。天然には塩素、臭素、ヨウ素と言ったフッ

素以外のハロゲンを有する有機化合物が約 3500 種

類も見出されているのに対し、有機フッ素化合物は

極めて少なく約十数種の化合物のみである。我々は

これまでフッ素（F）基を有する糖質誘導体の合成に

ついて検討してきたことから、そこで本研究では天

然物の一つである核酸系抗生物質Nucleocidin（Fig. 

1）に着目した。放線菌 Streptomyces calvus が生

産するNucleocidin は、タンパク質合成阻害により

抗菌作用を示す。リボースの4位にフッ素が結合し

た独特の構造を持っており、生合成経路に興味がも

たれている。1957年に単離、1969年に構造決定され

たNucleocidinの有機合成報告例はわずかである。

また、現時点では有機フッ素化合物の資源を天然に

求めることも、また医薬品のシーズとなるようなフ

ッ素系生理活性物質が天然に見出されることも期待

できないことから、有機合成することが重要な意味

を有すると考えている。そこで、本研究では、

Nucleocidin の生合成経路の解明、低分子医薬およ

び核酸医薬としての有効利用を目的とし、

Nucleocidin をリード化合物とした化合物ライブラ

リーの構築を目的とした。そして、構築した

Nucleocidin 誘導体ライブラリーを用いて、生合成

経路の解明、生物試験に 

よる医薬品候補の探索

を行うこと、さらには集

合化や中分子化を行い、

核酸医薬としての可能

性について検討するこ

とした。 

 

【アデノシン誘導体の合成】 

 Nucleocidin の合成論文を参考にして種々合成経

路の検討を行った結果、二重結合を有する重要中間

体 1 を如何に効率的かつ安価に合成するか課題で

あると考えた。多くの既報論文では出発化合物とし

て 6-ベンゾイルアデノシンを用いているが、大量合

成をする際にはそれほど安価なものではないため、

より安価なアデノシン 2 から重要中間体を合成す

る経路について種々検討した。その結果、フラノー

Fig. 1  Nucleocidin
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ス環上のヒドロキシ基はアデニン環上のアミノ基よ

りも反応性が高く先に保護を受けること（一般的に

はアミノ基の方がヒドロキシ基よりも反応性が高

い）、また一級ヒドロキシ基よりも二級ヒドロキシ基

が先に反応する、など様々な知見を得た。本研究で

は、Appel 反応による一級水酸基のヨード化、E2脱

離反応による二重結合の形成、最後にヒドロキシ基

とアミノ基の完全保護を行い、効率的に重要中間体

1 を得ることが出来た（Scheme 1）。 
 

Scheme 1  重要中間体 1 の合成 
 

二重結合を有する重要中間体を合成する目処が立

ったので、次に重要な課題として、二重結合へのフ

ッ素基の立体選択的な導入方法について検討するこ

ととした。しかしながら、市販されているフッ素化

試薬が高価であること、またフッ素はそれほど安全

なものではないことから、まずは安価なグルコース

から容易に合成できるグルカールを用いて、二重結

合へのハロゲン基（ブロモ・クロロ・ヨード）の導

入について検討した。 Nucleocidin 誘導体を合成し、

そのライブラリーを構築するためにも、必要な実験

であると考えたからである。 
 

【糖加水分解酵素阻害剤の開発を指向した 2-ハロ

ゲン化糖の合成】 

2-デオキシ-2-ハロゲン化糖、化合物１は、天然に

わずかに存在している 2-デオキシ糖の合成前駆体

として、また糖加水分解酵素を阻害することも報告

されている[1]。我々もシアル酸の2位と3位にフッ

素を導入した化合物を設計し、合成して酵素阻害実

験を行ったところ、シアリダーゼを阻害することを

見出している（Fig. 2）。これは、電子吸引基である

フルオロ基をもつことから、遷移状態が不安定にな

るため、酵素阻害を示すと考えられている。以上の

ことから様々な糖加水分解酵素に対して 2-デオキ

シ 2-ハロゲン糖は阻害効果を示すことが示唆され

る。そこで本研究では様々な2-デオキシ2-ハロゲン

化糖の効率的な合成手法の検討を行った。 
 

 

Fig. 2  糖加水分解酵素阻害活性を有する2-ハロゲ

ン化糖 
 

2-デオキシ-2-ハロゲン化糖を合成するために、グ

リカールと N-ハロゲノスクシノイミド（NXS）との

グリコシル化反応に着目した。過去に、竜田らはト

リアセチルグルカール 5 に、NBS と様々なアルコ

ールを作用させ、2 位にブロモ基を導入した化合物 

6 を合成している[2]。ユースフらはグルカール 5 
に、NBS もしくは NIS とトリメチルシリルアジドを

作用させ、2 位にブロモ基とヨード基を導入した化

合物 7 を合成した。 
 

NXS
TMSN3

7

O
AcO

AcO N3

OAc

NBS
ROH

6

O
AcO

AcO OR

OAc

O
AcO

AcO

OAc

5

CH3CN

CH3CN

Br

X

(R : Et, Pr)

(X : Br, I)

Scheme 2  竜田・ユースフらの反応 
 

そこで、4-ニトロフェノール（4-NP）が糖加水分解

酵素の検出試薬として広く利用されていることから、

本研究ではアグリコン部分に 4-ニトロフェニル基

を導入した 4-ニトロフェニル 2-デオキシ-2-ハロ

ゲン化糖 8 を目的化合物として設計した。グルカ

ール 5 と NXS を用いた 4-ニトロフェノールとの

グリコシル化から 8 の合成を目指し、 8 の糖加水

分解酵素の阻害剤としての有用性を検討することに
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（3） 

した。 
 

Scheme 3  NXS を用いた 4-NPとのグリコシル化 
 

アセトニトリル中、NBS とアルコールを作用させ

る竜田らの方法を用いることにした。このグリコシ

ル化は、グルカールの二重結合にNXSより生成した

ハロゲンカチオンとアルコールがアンチ付加し、α-

マンノース型の 9 とβ-グルコース型の 10 が生

成する。NXS と 4-ニトロフェノールを作用させてみ

たところ、いずれの NXSを用いても、アノマー位に 

4-ニトロフェニル基を導入できなかった。これは4-

ニトロフェノールのベンゼン環上に電子吸引基であ

るニトロ基が存在するためヒドロキシ基の求核性が

小さく、そのため反応性が低いためであると考えた。

そこで、フェノール、4-クレゾールを作用させてみ

たが、同様に目的化合物を得ることはできなかった

（Table 1）。 
 

Table 1  NXS を用いた 4-NPとのグリコシル化 

 
 

反応性を確認するために、竜田らの既報通り、アセ

トニトリル中、グルカールにNBS 1.2当量 とエタノ

ール 1.5当量を作用させたところ、残念ながら、目

的化合物は微量しか生成しなかった。そこで、エタ

ノールを溶媒として大過剰用いたところ、NBS の当

量に関わらず生成物を定量的に得ることが出来たこ

とから、NXS を用いたグリコシル化を進行させるた

めには、用いるアルコール成分の求核性が重要だと

考えた。 

そこで、4-ニトロフェノールではなく、より求核

性の高い 4-ニトロフェノール銀塩に変換し反応を

検討した。アセトニトリル中、グルカールに NBS 6

当量、 4-ニトロフェニル銀 1.5 当量の条件で、目

的である 9 ではなく、4-ニトロフェニル基の 2 位

と4位がジブロモ化された 12 （X = Br）を収率58％

で得た。1H-NMRの解析により、アノマー位と2位の

ケミカルシフトおよびカップリング定数から、α-

マンノース型のみが生成していることがわかった。

NBS を 6当量用いることで反応が進行することが分

かったので、他の NXS でも試みたところ、NCS では

反応が進行しなかったが、NIS ではジヨード化され

た 12（X = I）を収率40％で得た（Table 2）。 
 

Table 2  NXS を用いた 4-NP銀塩とのグリコシル化 

 
 

これは NBS より生成した ブロモカチオンがグルカ

ール3の二重結合に付加し、4-ニトロフェノール銀

塩ではなく、ジブロモ化された4-ニトロフェノール

銀塩が求核攻撃し、12 が生成したと考えた。また、

化学量論的に 1.5 当量の 4-ニトロフェノール銀塩

のジブロモ化には NBS を 3 当量消費するため、

Table 3 で示す通り NBS 1.2当量では進行せず NBS 

6当量で 12 を得ることが出来たと考えた。 

最後に、1,4-ジオキサン中でアンモニア水を作用

させてアセチル基の脱保護を行った結果、2 位のブ

ロモ基が脱離せず、収率 67%で化合物 13 を得るこ
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植物の分布を決める適応機構に関する遺伝的基盤の解明 

 

岡山大学・資源植物科学研究所 

池田 啓 

 

（概要） 

異所的に分岐した系統を遺伝的に独立したものとして維持する仕組みを明らかすることは、生物の種多様性

を創出につながる基盤を解明することである。本研究では、中部地方と東北・北海道（北日本）の間で、遺伝

的に分化している高山植物の1例であるミヤマタネツケバナ（Cardamine nipponica；アブラナ科）をモデル植

物として、北・南系統間における遺伝子の進化様式をゲノムワイドに調べ、系統間で自然選択を受けて分岐し

た遺伝子を網羅的に明らかにすることを目指した。複数の個体にからコード領域の全長の配列を解読できた

1829個の遺伝子における分子進化的な解析を行った結果、北日本と中部地方の間で自然選択を受けて分岐した

可能性のある遺伝子が13個見つかった。一方で、解析した遺伝子には先行研究によって適応進化に関わること

が知られている遺伝子（PHYE；フィトクロム E）や植物の生理・生態的に重要な遺伝子が含まれておらず、実

験方法が十分でないことが考えられた。したがって、本研究の結果は、系統間における適応的な分岐には、フ

ィトクロム以外にもいくつかの遺伝子が関わる可能性を指摘するものの、これらの可能性を裏付けるには十分

な結果ではなく、さらなるデータが必要であると考えられた。 

 

はじめに 

生物の分布が地理的に分断されることは、集団

間の遺伝子流動を妨げ、独立した系統を生み出す

要因である。こうした分布の分断に伴い、互いに

交配して子孫を残せなくなる系統が進化するプ

ロセスは、新たな種を形成し、生物の種多様性を

創出するものである。そのため、異所的な系統間

の交配を妨げる要因は、生物の種多様性を創出す

る基盤となる仕組みであるといえる。 
こうした仕組みを明らかにするうえで、日本列

島の高山植物は優れた研究系を与える。日本列島

の高山植物は、第四紀の氷河時代に北方より南下

した植物に起源すると考えられている(Koidzumi 
1919)。一方で、近年の分子系統地理学の研究によ

り、日本列島の高山植物は中部地方と北日本の間

で遺伝的に独自なものへと進化していることが

様々な植物で明らかにされている(Ikeda et al. 
2008など)。特に、両系統が約10万年以前に分岐し

たことが示されており(Ikeda et al. 2009aなど)、今

から約2万年前の氷河時代（最終氷期）より前に2
つの系統に分岐したことが示されている。したが

って、日本列島の高山植物は最終氷期には中部地

方から北海道まで分布を広げることができたに

も関わらず、中部地方の系統と北日本の系統の間

で、交配して子孫を残すことができなかった可能

性が考えられる。 
これまでに高山植物の1種であり、アブラナ科

のモデル植物であるシロイヌナズナに近縁な植

物（ミヤマタネツケバナCardamine nipponica）を

用いた分子進化学の研究により、北・南系統のミ

ヤマタネツケバナの間では光受容体（フィトクロ

ム）をコードする遺伝子（PHYE）が自然選択を

受けて進化していることが明らかにされている

(Ikeda et al. 2009b)。フィトクロムは開花や発芽と

いった植物の様々な生理応答の制御に関わるこ

とから、フィトクロムの変異が北日本と中部地方

の環境に適応した生理機能をもたらし、北・南系

統を遺伝的な独自なものとして維持する仕組み

として機能したのではないかと考えられてきた。 
しかしながら、これまでの研究では、限られた

遺伝子における進化様式を調べることにとどま

っている。そのため、系統間における適応進化を

担う仕組みには、フィトクロムのみが関わるのか、

あるいはフィトクロム以外に多数の遺伝子が関

わるのかが定かではない。したがって、ミヤマタ

ネツケバナの北・南系統間を遺伝的に独立した系

統として維持する基盤を明らかにするには、ゲノ

ムワイドな遺伝子から系統間において自然選択
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を受けて分岐した遺伝子を探索する必要がある。 
結果 

本研究では、北・南系統のミヤマタネツケバナに

対して複数の個体でアライメントを構築できた

1829個の遺伝子について、最尤法で系統樹を構築す

るソフトウェア（RaxML）を用いて遺伝子ごとの系統

樹を作成した。系統樹の構築に当たっては、ミヤマ

タネツケバナの姉妹種であるCardamine 

bellidifolia、と近縁種であるCardamine hirsuta、

シロイヌナズナを外群に用いて解析を行った。その

結果、1007個の遺伝子でミヤマタネツケバナの北系

統と南系統の単系統性が支持された。一方で、671

個の遺伝子では、塩基配列情報に信頼できる系統関

係を推定する十分な情報が含まれていなかった。ま

た、残りの遺伝子については、Cardamine 

bellidifoliaとミヤマタネツケバナのそれぞれを

単系統群として区別することができなかった。 

系統解析を行った遺伝子について、系統樹上にお

ける自然選択を評価するソフトウェア（PAML）を用

い、北・南系統間で自然選択を受けて分岐した可能

性のある遺伝子を探索した。その結果、1071個の遺

伝子では、解析を行うための十分な変異がなく、統

計的な解析を行うことができなかった。解析を行っ

た759個の遺伝子に関して、北・南系統間における

同義置換に対する非同義置換の割合（ω）を計算し

た。ωは中立に進化する遺伝子ではω＝１となるこ

とが期待され、系統間の分岐が正の自然選択の影響

を受けている可能性のある遺伝子では、ω＞1とな

ることが期待される。今回の結果では、13個の遺伝

子が、ω＞1であることが明らかになった。 

考察 

本研究は、ミヤマタネツケバナの北系統と南系統

の分岐では、PHYE以外にもいくつかの遺伝子が適応

進化を担う可能性を指摘している。しかしながら、

本研究の成果は、以下の理由から、この可能性を裏

付けるためには、十分ではないことが考えられる。 

本研究の解析では、先行研究で自然選択の証拠が

得られているPHYEをはじめ、植物の生理・生態にお

いて重要な機能を果たすことが考えられる遺伝子が

解析に含まれていない。そのため、植物の適応的な

生理応答を担う可能性のある遺伝子を網羅的に調べ

ることができていない可能性がある。特に、PHYEが

含まれていないことは、今回の解析で得られたωの

値が、PHYEに匹敵するほど十分に大きいものである

かを明らかにすることができてきない。したがって、

今回の結果の妥当性を評価するには、本研究の方法

を用いて、PHYEを含め、より多くの遺伝子を解析す

ることが必要である。 

また、こうした問題を改善するうえで、考慮する

点が２つある。今回の結果でPHYEを含めた生理的に

重要な遺伝子を解析できなかった原因の１つには、

解析に使用した遺伝子が実生で発現している遺伝子

に由来したものであることが考えられる。この点を

改善するには、植物の適応に重要な発生段階（花芽

形成の直前など）で発現している遺伝子を探索する

必要がある。また、今回の解析では変異が少ないた

めに、系統樹ベースの解析方法では自然選択を適切

に評価できない遺伝子がある可能性が考えられる。

これらの遺伝子については、系統樹以外の方法によ

る解析を行い、自然選択を改めて検証する必要があ

るものと考えられる。 
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再分化を促す転写因子BBM1と WUS2を過剰発現したオオムギの網羅的遺伝子発現解析 

 

岡山大学 資源植物科学研究所 

久野裕 

 
植物は、動物に比べて分化全能性が高く、カルスからの再分化が一般的に容易である。これまでに、Baby 

boom (BBM) 遺伝子ならびに Wuschel2 (WUS2) 遺伝子と呼ばれる転写因子遺伝子は再分化の鍵となる茎頂分

裂組織の形成に重要であることが知られているが、それらが制御する下流の遺伝子については明らかとなっ

ていない。本研究では、オオムギの再分化メカニズムの解明を目的として、オオムギの BBM ならびに WUS2

遺伝子のホモログの単離および同定を行い、続いてそれぞれ過剰発現させたオオムギ形質転換カルスのマイ

クロアレイ解析を行った。その結果、BBM および WUS2 遺伝子の過剰発現により発現上昇した遺伝子は、そ

れぞれ 13,900 個および 1,174 個であった。そのうち共通して発現上昇した遺伝子は 923 個であった。一方、

BBMおよびWUS2遺伝子の過剰発現により発現抑制された遺伝子は、それぞれ467個および580個であった。

そのうち、共通して発現抑制された遺伝子は 150 個であった。これらの遺伝子の一部は、オオムギの再分化

やその抑制に寄与していると考えられる。 

 
１．研究の背景と目的                    

個体を構成する器官や組織のあらゆる細胞が、

どれにも分化することができる能力は「分化全能

性」と呼ばれる。植物は、動物に比べて分化全能

性が一般的に高く、一旦脱分化した未分化な細胞

塊（カルス）から植物体を再生（再分化）するこ

とができる。多くの植物において形質転換（遺伝

子組換え）は、この再分化を利用して行われる。

植物の再分化能は、種間や系統間に多様性があり、

培養環境条件や供試外植片によっても影響される。

その分子機構については、双子葉植物では遺伝子

レベルでの理解が進みつつあるが（Ikeuchi et al. 

2016）、単子葉のイネ科植物では発展途上である。 

Lowe et al. (2016) は、トウモロコシ由来の転写

因子である Baby boom (BBM) ならびに Wuschel2

（WUS2）遺伝子を過剰発現することにより、ト

ウモロコシ、ソルガムならびにイネにおいて、形

質転換が困難な系統の形質転換に成功した。一方、

申請者らは、形質転換が容易なオオムギ品種

「Golden Promise」と形質転換が困難な品種

「Haruna Nijo」の交雑後代を用いて、遺伝学的手

法 で 形 質 転 換 に 必 要 な 遺 伝 子 座 TFA

（Transformation amenability）を特定した（Hisano 

and Sato 2016）。さらに、交配によって TFA の

「Golden Promise」アリルを導入することにより、

任意の品種の形質転換効率を向上させることを示

した（Hisano et al. 2017）。 

これまでの知見から、BBM ならびに WUS2 遺伝

子によって、再分化の礎となる茎頂分裂組織が形

成されることが明らかとなっているが、それらが

制御する下流の遺伝子については明らかとなって

いない。また、オオムギにおいて BBM ならびに

WUS2 遺伝子は同定されておらず、TFA との関連

も明らかでは無い。そこで本研究では、オオムギ

の再分化効率ならびに形質転換効率の向上を目的

として、オオムギにおける BBM ならびに WUS2

遺伝子の同定とその下流遺伝子の探索を試みた。 

 

２．材料および方法 

植物材料として、オオムギ品種「Golden Promise」

（GP）を用いた。GP の未熟胚由来カルスから RNA

を抽出し、Reverse Transcription Polymerase Chain 

Reaction（RT-PCR）法により BBM ならびに WUS2

遺伝子のホモログを単離した。トウモロコシ由来ユ

ビキチンプロモーターを持つベクターにそれらをク

ローニングし、各遺伝子の過剰発現ベクターを構築

した。これらのコンストラクトを用いて、アグロバ

クテリウム法により GP の未熟胚に遺伝子導入を行
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炎症性脂質メディエーター合成系を標的とした慢性炎症予防効果を有する食品機能性 

 

岡山県立大学 保健福祉学部 栄養学科 

山本 登志子 

 

 超高齢社会を迎えた我が国では，いかに「健康で長生き」できるかが命題である。加齢に伴う様々な慢性疾

患は，その基盤にある慢性炎症が引き金となる。ω6 系不飽和脂肪酸のアラキドン酸代謝産物であるプロスタ

グランジン(PG)E2やロイコトリエン(LT)B4，システイニル LTs(LTC4,LTD4,LTE4) は，慢性炎症誘導因子である。

すなわち，過剰な PGE2や LTs の産生を抑えることができれば，慢性疾患の予防につながる。そこで，私達は，

慢性疾患予防のための食品機能性の探索に取り組み，癌や炎症のモデル細胞，炎症を伴う皮膚癌モデルマウス

や慢性炎症性皮膚疾患の乾癬モデルマウスを用いて検討した。その中で，岡山県産の自然薯が，PGE2合成系酵

素の発現を抑制し，抗炎症・抗腫瘍効果を有することを明らかにした。また，岡山県産赤米のLTs合成系初発

酵素の活性阻害効果と乾癬予防効果を見出した。                        

 

1． はじめに 

 ω 6系不飽和脂肪酸のアラキドン酸代謝

産物のうち，PGE2やLTsは慢性炎症誘導に関

与する。PGE2は，炎症，発熱，痛覚伝達，

癌，動脈硬化，神経変性疾患など，LTB4は，

炎症，生体防御，好中球・マクロファージ遊走活性

化，乾癬に，システイニルLTsは，喘息，肺線維化，

アトピー性皮膚炎，アレルギー反応などの惹起に関

与する（図１）。 

 PGE2 は，アラキドン酸からシクロオキシ

ゲナーゼ(COX)と PGE 合成酵素の触媒によ

って合成される。PGE2 合成に働くアイソザ

イムのうち，誘導型 COX-2 とミクロソーム

型 PGE 合成酵素（mPGES）-1 の発現上昇に

よって過剰な PGE2が産生されると炎症が誘導され

る。非ステロイド性抗炎症薬（NSAIDs）は

COX の活性を阻害することで PGE2 の産生を

抑え，炎症や発熱のみならず癌を抑えることも知ら

れている。しかしながら，恒常的に必要なプロスタ

グランジン類やトロンボキサンの産生も抑えてしま

うために，胃粘膜障害や心臓血管系障害などの重篤

な副作用が懸念される。よって，NSAIDs による予

防目的の長期服用には厳重な注意が必要である。 

 LTB4やシステイニルLTsは，アラキドン酸より5-

リポキシゲナーゼ(LOX)の触媒に始まる一連の代謝

産物である。これまでに，5-LOX 活性阻害薬やシス

テイニルLT受容体拮抗薬が開発され，特に後者は，

気管支喘息やアレルギー性鼻炎の治療薬として広く

臨床応用されている。 

 本研究では，PGE2や LTsによって惹起される疾患

の予防を目指して，それぞれの合成を担う酵素を標

的とした，副作用の少ない食品機能性の探索を行う

こととした。 

 

 
図1．PGE2と LTsの合成経路 

 

2． 実験材料・方法  

2-1． 自然薯乾燥粉末と赤米抽出物 

 岡山県新見市原産の自然薯低温乾燥粉末は，皮を

取り除き，天日干しで 40℃以下の低温乾燥を行い，

その後粉砕し，60メッシュでパウダー状にした試料

である。 
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岡山県総社市原産の赤米素抽出物より，芳香族系合

成吸着カラム Diaion HP20 resin で吸着後，50%メタ

ノール抽出画分から赤米ポリフェノール（RRP）を

単離し，カテキン重合体のプロアントシアニンジン

であることが同定された（Ganeko, N. et al. ICPH2015）。 

 

2-2． 細胞および動物 

 in vitro実験には，癌モデルのヒト非小細胞肺癌

A549 細胞やヒト大腸癌 Caco-2 細胞と，炎症モデル

のリポポリサッカライド（LPS）刺激マウスマクロフ

ァージ RAW264 細胞を用い，in vivo 実験には，

17,12-dimethylbenz [a] anthracene (DMBA) と 

12-O-tetradecanoylphorbol 13-acetate (TPA)の局

所塗布による化学物質誘導皮膚癌モデルマウス 1)や

イミキモド(IMQ)局所塗布による乾癬誘導モデルマ

ウス2)を用いた。 

各培養細胞には，自然薯乾燥粉末の50%エタノール

抽出物（DJE）を添加し，皮膚癌モデルマウスには，

DJEの塗布に加え，10%自然薯粉含有餌の自由摂食に

よる投与を行った。 

 RRP の酵素活性阻害効果については，dimethyl 

sulfoxide（DMSO、終濃度 1%）で溶解し，乾癬モデ

ルマウスへの投与は 50％エタノールで溶解して使

用した。 

 

2-3． 定量RT-PCRによる遺伝子発現解析 

 細胞あるいはマウス皮膚より調製した total RNA

よりcDNAを合成し，これをRT-PCRの鋳型とした。

定量 RT-PCRは，SsoAdvancedTM SYBR Green Supermix 

（Bio Rad Labs.，Hercules，CA. USA）反応液を使

用し，サーマルサイクラー  StepOnePlusTM 

Real-Time PCR System （Applied Biosystems, LLC，

Foster City，CA. USA）で解析し，発現量は，ΔΔ

Ct比較定量法で算出した。内在性コントロールには

glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase （Gapdh）

を用いた。 

 

2-4． タンパク質発現解析 

 細胞ホモジネートの10,000xg上清を用いて，COX-2

とmPGES-1のタンパク質発現動態をウエスタンブロ

ットにより解析した。その解析には，rabbit 

anti-COX-2 antibody (Immuno- Biological 

Laboratories Co.，Ltd.，Gumma，Japan)，rabbit 

anti-mPGES-1 antibody (Cayman Chemical Co. Ann 

Arbor，MI) と 内部標準の解析としてrabbit anti 

β-actin anibody (Cell Signaling Technology，

Boston，MA)の抗体を使用した。 

 

2-5. 酵素活性測定 

 COXは，0.1M Tris-HCl（pH7.4）/ 2μM hematin / 

5mM tryptophan / 25μM linoleic acidの反応液中

で，24℃，5分間反応させた。5-LOXは，0.1M Tris-HCl

（pH7.4）/ 2mM CaCl2 / 2mM ATP / 25μM arachidonic 

acidの反応液中で，30℃，20分間反応させた。それ

ぞれの反応生成物を逆相高速液体クロマトグラフィ

ーで分析した。 

 

2-6. 病理・組織化学解析 

 マウス皮膚を4%パラフォルムアルデヒドで固定し，

パラフィン切片を作製した。ヘマトキシリン・エオ

ジン(HE)染色した切片で，病理組織解析を行い，自

然薯投与標本は，COX-2とmPGES-1抗体を用いた免疫

組織染色を行った。 

 

2-7.  脂質メタボローム解析 

 マウス皮膚から，Bligh and Dyer法により脂質を

抽出し，Oasis HLB cartridges（Waters, Milford, MA. 

USA）を用いた固相抽出によりサンプルを調製し，

d4-labeled PGE2を内部標準として，エレクトロスプ

レーイオン化質量分析（EMI）により脂質メディエー

ター含有量を測定した3)。 

                    

3． 結果 

3-1.自然薯のPGE2合成系酵素発現抑制4)と皮膚癌予

防効果5) 

 自然薯抽出物は，A549細胞やLPS刺激RAW264細胞に

おいて, COX-2（Ptgs2）とmPGES-1（Ptges）の発現

を抑制し，抗炎症・抗腫瘍効果を有することを明ら

かにした。 
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 そこで，このような自然薯の効果をin vivo で評

価するために，DMBAとTPAの二段階化学物質誘導皮膚 

癌モデルマウスを用いて実験を行った。皮膚腫瘍形

成について観察したところ，その数において正常を

除く各群間に有意な差は認められなかったが，腫瘍

体積は，癌誘導コントロール群に比べて自然薯食群

とDJE塗布群において有意な減少が認められた（図2）。

さらに，いずれの自然薯投与群でも，皮膚のCOX-2

とmPGES-1の発現が抑制され，炎症性サイトカ 

 

 

図3．皮膚の遺伝子発現解析 

    *P<0.01 vs 皮膚癌コントロール 

インのIL-1β（ll1b）とIL-6（ll6）の発現も抑制さ

れた（図3）。また，脂質メタボローム解析を行った

ところ，癌誘導によって上昇するPGE2量が自然薯投

与によって減少することが認められた。病理組織解

析においては，皮膚癌誘導によって，癌細胞による

表皮の肥厚が自然薯投与によって減少していること

が観察された（図4）。また，自然薯投与によって癌

組織周辺への好中球や好酸球の浸潤が減少した。次

に，COX-2とmPGES-1の発現細胞を，特異的抗体を用

いて免疫組織化学的に解析したところ，COX-2の発現

は，増殖した癌細胞のみならず，表皮樹状細胞のラン

ゲルハンス細胞に強く観察され，自然薯処理により，こ

れらの細胞における陽性強度の低下が認められた。一

方，mPGES-1の発現は癌細胞で観察されたが，ランゲ

ルハンス細胞では特に強い発現は認められなかった。 

 

3-2．赤米ポリフェノールによる5-LOX活性阻害と乾

癬予防効果 

 カテキン重合体を主成分とする赤米ポリフェノー

ル（RRP）の添加による5-LOX活性阻害効果を検討し

たところ，IC50約9 μMの強い阻害効果が認められた。

さらに，カテキン単量体の5-LOX活性阻害について

も検討したところ，IC50約 13 μM で，RRP に比べる

とやや弱い阻害効果を示した。酵素反応速度論に基

づく阻害様式の解析から，RRP の 5-LOX に対する阻

害様式は，混合型非拮抗阻害であることが示された。 

 

図2．皮膚癌マウスの腫瘍の数と体積 

*P<0.01 vs 皮膚癌コントロール 
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 IMQのマウス耳介への塗布による乾癬モデルを用

いて，RRP局所塗布による効果を検討した。耳介厚の

測定から，赤米ポリフェノール（RRP）塗布によって

濃度依存的な肥厚の抑制が認められ，赤米ポリフェ

ノール2500µg塗布で乾癬誘導コントロール群の約

30％まで抑制された。さらに，HE染色した組織観察

より，耳介表皮の有棘層の肥厚も約50％まで抑制さ

れていた(図5，6)。また，結合組織への浸潤細胞数

を計測したところ，乾癬誘導コントロール群と比較

すると，その数を約85％減少させた。 

 乾癬関連遺伝子に対する赤米ポリフェノールの効

果を，定量PCRにより解析した。対象とした遺伝子は，

乾癬の病態形成に重要とされるTh17細胞が産生する

サイトカインのIl17a（IL-17A）やIl22（IL-22），乾

癬特異的な炎症因子のS100a9（S100a9）とケラチノ

サイト増殖マーカーであるKrt1（Krt1）である。い 

ずれの遺伝子も乾癬誘導コントロール群で著しい発

現上昇が認められたが，赤米ポリフェノール塗布に

より，濃度依存的な発現抑制が認められ，赤米ポリ

フェノール2500µg塗布で，ほぼ正常コントロール群

と同程度までいずれの遺伝子発現も低下した。 

正常       乾癬誘導       RRP 塗布 

 

図 5．病理組織像 
両矢印は，耳介の表皮有棘層の厚さを示す。 

 

 赤米ポリフェノール塗布による耳介皮膚中の主要な

脂質メディエーター含有量を，脂質メタボローム解析

により測定したところ，LTB4 のみ有意な減少が認めら

れた。乾癬誘導コントロール群で 100 倍程度上昇した

LTB4 は，赤米ポリフェノール塗布で濃度依存的に減少

し，2500µg塗布では正常コントロールとほぼ同程度ま

で有意に減少した。一方，アラキドン酸やPGF2αは，乾

癬誘導コントロール群と有意な差は認められず，PGD2

や PGE2はむしろ上昇傾向を示した。 
 

 

 
図4．病理組織解析 

*P<0.01 vs 皮膚癌コントロール 
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図 6．耳介厚と浸潤細胞数 

いずれも，乾癬誘導群の平均を 1 としたと
きの値を示す。*P<0.01vs.乾癬誘導群 

 

4． 考察 

自然薯は，癌や炎症のモデルを用いたin vivoと

in vitroの両方の実験で，COX-2とmPGES-1発現抑制

によるPGE2合成低下と，それによる抗炎症・抗腫瘍

効果を有することが明らかとなった。皮膚癌モデル

マウスへの投与においては，局所塗布だけでなく，

経口投与においても効果が認められたことは，食品

機能性として非常に意義深い。さらに，その機能性

成分の単離同定を進めたところ，候補制分の一つと

して植物ステロールのジオスゲニンにCOX-2抑制効

果を見出した。さらに，その作用機序についても解

析を進めているところである。 

赤米由来プロアントシアニジン（赤米ポリフェノ

ール, RRP）は，in vitroで，5-LOXを混合型非拮抗

阻害することが明らかとなり，in vivo で，乾癬予

防効果を示した。5-LOX は，好中球やマクロファー

ジの遊走を活性化し，急性期の炎症や生体防御に関

わるLTB4の合成に，また，古くよりアナフィラキシ

ー遅延反応物質とされてきたシステイニル LTs

（LTC4，LTD4，LTE4）の合成に関与する（図1）。よ

って，生体への効果として，急性・慢性炎症，アレ

ルギーやそれによる炎症反応を網羅的に抑制するこ

とが期待できる。近年，乾癬の病態誘導にTh17細胞

が重要な働きを持ち，Th17細胞から多量に産生され

るIL-17や IL-22が乾癬の皮疹を形成することが明

らかとなってきた2)。さらに，LTB4受容体のBLT1は

ケモカイン受容体のCXCR2との相互作用によって，

乾癬における好中球の走化性を亢進し，ケラチノサ

イトの活性化を導くことが報告されている 6)。本研

究の結果から，RRP の 5-LOX 阻害効果により，乾癬

皮膚でのLTB4産生を抑え，乾癬の予防あるいは症状

の改善につながったものと考えられる。実際に，皮

膚中のLTB4の有意な減少にともない，好中球を含む

浸潤細胞数の減少や，乾癬に特異的なサイトカイン

の発現抑制も観察されており，これまでの乾癬症状

の改善に関する報告と類似の結果を示している。 

 本研究において，PGE2や LTs 合成に関わる酵素の

発現抑制あるいは酵素活性阻害に効果を有する食品

機能性が明らかとなり，いずれも，慢性炎症性疾患

モデルマウスを用いた生体への効果が検証された。

現在は，これらの食材を用いて，慢性炎症予防効果

を付加した新規嚥下調整食開発に向けた応用研究に

も取り組んでいる7,8)。 
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乳児を養育する親の産後うつと睡眠、生活状況に関する海外との比較研究 

 

岡山県立大学保健福祉学部看護学科 

池田 理恵 

                                              

睡眠に焦点を当て、1 か月児を養育する母親の産後うつに影響を与える要因を明らかにすることを目的とし

た。 

1か月健診時、母親に、属性、EPDS、PSQI、PBQ、疲労度を問う自記式質問紙調査を実施した。統計パッケー

ジSPSSver.22を用い、産後うつ病が疑われるEPDS9点以上（以後、高群とする）と9点未満（以後、低群とす

る）に分け、平均値の差の比較にはｔ検定、カテゴリカルデータにはカイ二乗検定を実施し、その後重回帰分

析を行った。睡眠障害はPSQIの下位項目まで検討した。本研究は岡山県立大学倫理委員会の承認を得た（承認

番号17－11）。 

研究対象者 112 名のうち回収数 107 名（回収率 95.5％）、欠損データを除く 104 名を分析した（有効回答率

97.2％）。産後うつ病の疑いの有無を従属変数として、重回帰分析を行った結果、育児不安（β＝0.45）、初産

婦（β＝0.25）、世帯収入（β＝-0.20）が影響を与える因子であった。 

                                               

                                           

Ⅰ．研究目的 

 本研究は、1 か月児を養育する母親の産後うつに

影響を与える要因を明らかにし、産後うつを軽減す

るための基礎資料、また出産後早期から産後の睡眠

状態の評価に基づいた介入への示唆を得ることを目

的とする。 

 

Ⅱ．研究方法 

1. 研究対象 

A 県内で本研究に協力が得られた 1 産科医院の小児

外来において、1 か月児健康診査で来院している母

親のうち研究協力が得られた112名を対象とした。 

2．調査方法 

 自記式質問紙調査を 2017 年 9 月から 2017 年 10

月に実施した。医院にて、対象者に研究の趣旨を説

明した後に調査票を配布し、その場若しくは郵送に

て回収した。個別の回答をもって承諾とした。 

3．調査項目 

１）エジンバラ産後うつ病自己評価票 (Edinburgh 

Postnatal Depression Scale：以下，EPDS)（Coxら，

1987） 

EPDSは、産後の母親の抑うつ傾向を測定するために

イギリスで開発された尺度である。10項目で構成さ

れ、回答形式は0～3の4件法である。合計点は0～

30 点であり、得点が高いほど産後うつ傾向が強い。

産褥期の身体的変化を反映させないよう、身体症状

の項目は含まれていない。本研究では、岡野ら（1996）

によって作成された日本語版EPDSを使用した。日本

語版EPDSの信頼性と妥当性は確保されている。産後

うつのスクリーニングツールとして広く活用されて

おり、本研究では 9 点未満を正常、9 点以上を産後

うつの疑いがあると判断している。 

２）ピッツバーグ睡眠質問票（Pittsburgh sleep 

quality index ：以下，PSQI）（Buysseら，1989） 

睡眠障害の評価として広く使用されており、過去１

か月間の睡眠を評価するうえで、信頼性・妥当性の

高い尺度とされている（Doiら，2000；駒田ら，2011）。

18 項目の質問から構成されており、睡眠の質（C1，

1か月の主観的な睡眠の質）、入眠時間（C2，就床し

てから入眠するまでの時間）、睡眠時間（C3）、睡眠

効率（C4，就床時間に占める睡眠時間の割合）、睡眠

困難〔C5，睡眠困難の理由（夜間または早朝覚醒；

本研究では授乳等の育児行動を含む、トイレ覚醒、

息苦しさ、咳や大きないびき、ひどく寒い、ひどく

暑い、悪い夢、痛み、その他）〕、睡眠導入剤の使用

（C6）、日中の眠気などによる日常生活への支障（C7）
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といった７つの要素から構成されている。各構成要

素の得点（0～3 点）を加算した PSQI 得点（0～21

点）が算出される。PSQI得点は、得点が高い程睡眠

が障害されていると判断され、5 点以下を睡眠障害

なし、6点以上を睡眠障害ありとし、6～8点を軽度

障害、9点以上を高度障害とした。本研究では、Doi

ら（2000）によって作成された日本語版PSQIを使用

した。 

３ ） 産 後 愛 着 尺 度 （ Postpartum Bonding 

Questionnaire：以下，PBQ）（Brockington，2006） 

 母親から子どもへの愛着を測定するために開発さ

れ自記式質問紙である。PBQ は愛着形成（Impaired 

bonding）、育児不安（Anxiety about care）、児に対

する拒絶や怒りの感情（Rejection and pathological 

anger）、虐待リスク（Incipient abuse）の4要素に

カテゴリー化された 25 の質問項目で構成されてお

り、各項目は「いつもそうである」から「全くない」

の6件法で評価される。本研究では、金子ら（2011）

により翻訳された産後愛着尺度を使用した。愛着形

成のカットオフ値は12点、育児不安のカットオフ値

は10点、児に対する拒絶や怒りの感情のカットオフ

値は13点、虐待リスクのカットオフ値は3点である。 

４）主観的疲労度 

 Numerical Rating Scale (NRS)を用い、「全く疲れ

ていない」から「とても疲れている」の11段階で現

在の疲労度がどの程度かを質問した。 

５）その他 

対象者の属性・背景情報〔年齢，職業の有無，育児

休業取得予定の有無またその期間，分娩歴，配偶者

の有無，家族形態，修学歴，世帯収入，精神科既往

の有無，産後うつ既往の有無，家族（親，きょうだ

い）の精神疾患既往の有無等〕、妊娠・分娩経過（不

妊治療の有無，妊娠中の飲酒・喫煙・服薬の有無，

妊娠合併症の有無，在胎週数，分娩様式，児の出生

体重等）、育児状況（授乳方法，妊娠中および産後に

おけるサポート者の有無等）を質問した。 

4．分析方法 

 PSQI得点、PBQ得点、疲労度、対象者の属性・背

景情報、妊娠・分娩経過、育児状況を「EPDS9 点未

満」（以下，EPDS低群）と「EPDS9点以上」（以下，

EPDS 高群）の 2 群に分け、等分散の場合は t 検定、

不等分散の場合にはWelchの検定で群間比較を行っ

た。カテゴリカルデータと産後うつの関係について

はχ2検定を行った。PSQIの下位項目である「睡眠

の質」4群の検討には分散分析を用いた。 

 以上の結果を踏まえて、産後1か月における産後

うつの有無に影響する因子を確認するため、目的変

数を「産後うつの有無」とし、分娩歴、世帯収入、

産後うつ既往の有無、児の夜泣きの有無、育児休業

取得予定期間、疲労度、PBQ4要素、また睡眠に関す

る事項である就床時刻、入眠時間、睡眠時間、睡眠

の質、睡眠効率、睡眠困難、睡眠障害の程度を説明

変数としてステップワイズ法による重回帰分析を行

った。 

統計学的解析は、SPSSVer.22.0を用い、有意水準は

5％未満で解析した。 

5．倫理的配慮 

 協力施設に依頼文書また口頭にて、研究対象、研

究目的、対象者への倫理的配慮について説明し同意

を得た。また、調査対象者に対しても依頼文書また

口頭にて、研究目的、調査への参加は任意であり研

究目的以外ではデータを使用しないこと、データは

ID番号で管理し個人が特定されないこと、回収した

調査票は研究終了後にシュレッダーにて破棄するこ

と、結果は学会等で発表することを明記の上、説明

を行った。個別の回答をもって研究への承諾とした。 

 対象が EPDS 得点の区分点を超える得点であった

場合は、すみやかに担当看護師へ報告し、施設の指

示を受けることとした。 

なお本研究は、岡山県立大学倫理委員会の審査・承

認を得て実施した（承認番号 17-11）。 

 

Ⅲ．結果 

 研究対象者112名のうち回収数は107名（回収率

95.5％）で、そのうち回答に欠損のある者を除いた

104名を分析対象とした（有効回答率97.2％）。対象

者の平均年齢は、31.1±4.6 歳、初産婦は 54 名

（51.9％）経産婦は50名（48.1％）また、初産婦の

平均年齢は30.42±4.1歳であった。 

１．EPDS得点と対象者の概要  
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 対象者全体のEPDS平均得点は3.4±3.5点であっ

た。産後うつ疑いありとなるEPDS高群の者は10名

で全体の9.6％であった。 

対象者の概要について、EPDS高群と低群において分

析を行った。 

EPDS 低群と EPDS 高群で母親の年齢差は見られな

かった。EPDS高群では、母親の育児休業取得予定期

間が2.40±4.20か月で、EPDS低群の6.71±8.61か

月よりも短く、有意差が認められた。分娩歴での比

較ではEPDS高群の母親10名が全員初産婦であり、

これは EPDS 低群における初産婦と経産婦の割合と

比較すると有意差が認められた。世帯収入では 200

万円未満（p＜0.01）が、産後うつ既往の有無では既

往あり（p＜0.01）において、有意にEPDS高群での

割合が多かった。 

妊娠・分娩経過においては、在胎週数で有意差が認

められた。EPDS低群では38.96±1.11週であったが、

EPDS 高群では 39.78±0.97 週と長い結果となった。

しかし、両群において正常範囲での結果であった。 

育児状況では、夜泣きの有無に関し、EPDS高群で夜

泣きありの割合が高く、有意差が認められた（p＜

0.05）。1か月児健診時での授乳方法では、EPDS高群

において母乳栄養のみ、人工栄養のみ、混合栄養と

回答したのはそれぞれ5名（50.0％）、1名（10.0％）、

4名（40.0％）であり、EPDS低群では、それぞれ59

名（62.8％）、1名（1.1％）、34名（36.2％）であっ

た。両群において産後1か月における児の栄養方法

での差は見られなかった。 

2．EPDS得点と睡眠 

１）EPDS得点とPSQI得点 

PSQI下位項目得点では、C1～C7についてそれぞれ平

均値±標準偏差を示した。下位項目実数では、就床

時刻（時）、入眠時間（分）、睡眠時間（時間）、睡眠

効率（％）においてPSQI質問紙よりそれぞれの数値

から平均値±標準偏差を算出した。睡眠の質につい

ては、「非常に良い」から「非常に悪い」の4分類に

おけるそれぞれの割合を記載した。 

対象者全体のPSQI平均得点は7.35±2.83点であ

った。EPDS低群の得点は7.20±2.84点であり、EPDS

高群の得点は 9.00±2.26 点となった。両群に有意

差は認められなかったが、EPDS 高群の方が PSQI 得

点は高い傾向があった。両群において、得点の平均

値が障害ありとされる範囲にあるが、特にEPDS高群

では PSQI 得点が高度の睡眠障害に当てはまる結果

となっていた。 

PSQI 得点により母親全体の睡眠の状況を睡眠障

害の程度に3区分すると、障害なし27名（26.0％）、

軽度障害37名（35.6％）、高度障害40名（38.5％）

であり、7 割以上の母親が睡眠障害のある状態であ

った。EPDS高群とEPDS低群で比較すると、EPDS低

群の94名では睡眠障害なし、軽度障害、高度障害の

割合は約30％ずつでほぼ等しくなっていたが、EPDS

高群においては、それぞれ10.0％、30.0％、60.0％

となっており、EPDS高群においては明らかに高度睡

眠障害の割合が高かった。 

 また、就床時刻、入眠時間、睡眠時間、睡眠効率

についてEPDS高群とEPDS低群で比較してみると、

それぞれに有意差は認められなかったが、睡眠時間

ではEPDS高群が4.22±1.18時間であり、EPDS低群

は 5.43±1.78 時間となり、EPDS 高群の方が短い傾

向にあった。 

EPDS得点は、PSQI得点と弱い正の相関が認められ

た（r=0.224,p＜0.05）。 

2)PSQI下位項目「睡眠の質」における検討 

 産後1か月における睡眠の質について「非常に良

い」と回答した人は7名（6.2％）、「かなり良い」38

名（33.6％）、「かなり悪い」52名（46.0％）、「非常

に悪い」7名（6.2％）であった。EPDS得点、就床時

刻、睡眠効率について睡眠の質4群間比較すると、

それぞれに有意な差は見られなかった。 

 睡眠の質と入眠時間では、睡眠の質が「非常に良

い」と「非常に悪い」、「かなり悪い」と「非常に悪

い」の間にそれぞれ 5％水準で有意差が認められ、

睡眠の質が非常に悪いと回答した人は入眠時間が長

い傾向にあった。 

睡眠の質と睡眠時間では、睡眠の質が「非常に良

い」と「非常に悪い」、「かなり良い」と「非常に悪

い」の間にそれぞれ1％水準で、「かなり悪い」と「非

常に悪い」の間には 5％水準で有意差が認められ、

睡眠の質が非常に悪いと回答した人は睡眠時間が短
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い傾向があった。 

睡眠の質とPSQI得点では、睡眠の質が「非常に良

い」と「かなり悪い」、「非常に良い」と「非常に悪

い」、「かなり良い」と「非常に悪い」の間にそれぞ

れ1％水準で有意差が認められた。また、「かなり良

い」と「かなり悪い」、「かなり悪い」と「非常に悪

い」の間にそれぞれ5％水準で有意差が認められた。

睡眠の質が悪いとPSQI得点が高い傾向があった（図

３）。睡眠の質は、PSQI 得点と中程度の正の相関が

認められた（r=0.489, p＜0.01）。 

睡眠の質と疲労度では、睡眠の質が「非常に良い」

と「非常に悪い」、「かなり良い」と「かなり悪い」、

「かなり良い」と「非常に悪い」の間にそれぞれ5％

水準で有意差が認められた。睡眠の質が悪いと疲労

度が高い傾向があった。 

 睡眠の質と高度睡眠障害の割合をみると、「非常に

良い」や「かなり良い」ではそれぞれ14.3％と18.4％

であったのに対し、「かなり悪い」や「非常に悪い」

ではそれぞれ50.0％と85.7％と高く、有意な差が認

められた（表５）。睡眠の質は、睡眠障害の程度と弱

い正の相関が認められた（r=0.382,p＜0.01）。 

睡眠の質に着目し、「非常に良い」また「非常に悪い」

と回答したそれぞれ7名ずつの育児状況や睡眠環境

の特徴を検討したところ、睡眠の質が「非常に良い」

と回答した7名うち初産婦は3名、経産婦は4名で

あった。これは「非常に悪い」と回答した7名にお

いても同じ人数となり、睡眠の質に関して分娩歴で

の違いは見られなかった。 

児の夜泣きの有無については、「非常に良い」の中

で2名が夜泣きありと回答したが、「非常に悪い」で

は7名のうち5名が夜泣きありと回答した。 

児との添い寝の有無と尋ねると、「非常に悪い」で

は添い寝すると回答したのは4名であったが、「非常

に良い」ではと7名のうち6名が添い寝すると回答

した。 

寝室は児と共に父親とも同室であるかという問い

においては、「非常に悪い」では2名が同室であった

が、5名が同室ではなかった。「非常に良い」では6

名が同室であった。 

睡眠の質に着目し検討したところ、睡眠の質が非

常に良い母親は、添い寝をし、児は夜泣きが少なく、

また児の父親とも寝室が同じである傾向が見られた。 

3．EPDS得点と疲労度 

 対象者全体の疲労度の平均は 5.58±2.03 であっ

た。EPDS 高群の疲労度は 7.00±2.20 であり、EPDS

低群の5.43±1.97よりも高く、1％水準で有意差が

認められた。 

4．EPDS得点と産後愛着尺度 

PBQ 尺度 4 要素のうち 2 要素において有意差が認め

られた。EPDS高群では、愛着形成が12.90±7.81点

であり、EPDS 低群の 4.88±4.31 点よりも有意に高

かった。育児不安では、EPDS 高群 8.60±5.19 点に

対し、EPDS 低群は 2.37±2.72 点となり、高群の方

が有意に高かった。また、児に対する拒絶や怒りの

感情においては、有意差は認められなかったが、EPDS

高群では8.60±5.19点であり、EPDS低群の4.97±

2.85点よりも高い傾向にあった。EPDS高群は、愛着

形成に障害があり、育児不安や児に対する拒絶や怒

りの感情が強い傾向にあった。 

EPDS 得点は PBQ 尺度の 4 要素のうちの愛着形成

（r=0.617，p＜0.01）、育児不安（r=0.060，p＜0.01）、

児に対する拒絶や怒り（r=0.471，p＜0.01）とそれ

ぞれ中程度の正の相関があった。虐待リスクとはほ

とんど相関がみられなかった（r=－0.017，p＞0.05）。 

5．産後うつの有無に影響を与える因子 

産後1か月の母親の産後うつの有無に影響を与える

因子を検討するため、重回帰分析を行った。目的変

数として「産後うつの有無」を、説明変数として産

後うつに有意な関連がある因子として上記の結果を

参考に、分娩歴、世帯収入、産後うつ既往の有無、

児の夜泣きの有無、育児休業取得予定期間、疲労度、

PBQ4要素、睡眠に関する事項である就床時刻、入眠

時間、睡眠時間、睡眠の質、睡眠効率、睡眠困難、

睡眠障害の程度をステップワイズ法により投入した。

その結果、PBQ尺度の要素の1つである育児不安（β

＝0.485，p＜0.01），分娩歴（β＝0.247，p＜0.01），

世帯収入（β＝－0.194，p＜0.05）が影響力を持つ

因子であった。その他の因子に影響力は認められな

かった。このモデルの決定係数（R2）は0.384であ

った。 
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Ⅳ．考察 

1．発症率および属性 

 本研究における産後1か月での産後うつがある母

親の割合は、9.6％であった。「健やか親子21」にお

ける産後うつ病の基準となった鈴宮ら（2004）の調

査では、「出産後28日以内」においてEPDS9点以上

の者が占める割合は19.2％と報告されており、今回

の結果の方が低値を示していた。産後の母親の抑う

つに関連する要因については、不妊治療、若年・高

年初産婦、双胎、帝王切開術、マタニティブルーズ

の既往などの精神的に脆弱な因子等が報告されてい

る（原田，2008）。今回の調査の対象者は、初産婦が

約半数であり、初産婦の平均年齢は30.42±4.1歳、

若年初産婦はおらず35歳以上の高年初産婦も9名の

みであったこと、また産後うつの既往のある者は 1

名のみだったことが低値になったことに影響してい

ると考えられる。また、今回調査を行った産科医院

では、施設退院時に今回用いたEPDSにより産後うつ

のスクリーニングを行い、得点が9点以上の母親に

対しては、心理士による面談を行うなど産後うつの

早期発見や早期介入を行っているため、9.6％と低値

になったと考えられる。 

2．産後1か月の母親の産後うつに関連のある因子 

1）育児不安 

産後うつに影響を及ぼす要因の1つ目に育児不安

があることが明らかになった。安藤（2009）は、育

児上の不安や戸惑いの増加した母親は抑うつ感情が

高まりやすいと報告しており、また、佐藤ら（2003）

は母親の抑うつと「育児の悩み」とは関連があると

報告しており、育児不安が母親の抑うつ感情を高め

ているという同様の結果が得られた。また、吉田

（2005）は、産後うつの母親の養育態度の特徴は、

乳児への対応に戸惑い、乳児がなぜ泣くのか分から

ないといった育児不安が強い、と述べており、産後

うつの母親は育児不安を強く感じていることが改め

て明らかとなった。母親が抱える育児不安の内容は

多岐にわたり、また子どもが成長していくに連れ、

新たな不安内容も生じてくることが予測できるため、

子どもの成長発達に応じた対応について継続的に支

援していく必要がある。医療機関や市町村保健セン

ターなどで行われる乳幼児健診の場のみではなく、

保育士に育児相談ができたり、母親同士の交流がで

きるオープンスペースの機会や場の情報など、支援

を必要としている母親のニーズに合った情報を提供

し、母親が不安を軽減また解消できる行動がとれる

選択肢を専門職は提示していく必要があると考える。 

2）初産婦 

産後うつに影響を及ぼす要因の2つ目に初産婦で

あることが明らかになった。これは、初産婦が経産

婦より産後うつのリスクが高い（Satoh ら，2009；

Tamakiら，1997）との報告と同様の結果を示してい

た。初産婦は育児経験がなく、育児に関わるすべて

のことが初めてであり、生活自体が出産前の生活と

大幅に変化するため、妊娠中から出産後の生活の具

体的なイメージが持てるような支援が必要である。

特に初産婦である場合は、パートナーとの夫婦役割

から子どもの親役割という新しい役割や関係が加わ

るため、母親のみでなく、父親や家族を含め子ども

との新しい生活をイメージできるような働きかけを

していく必要がある。 

3）経済的問題 

産後うつに影響を及ぼす要因の3つ目に経済的困難

であることが明らかになった。出産に伴う支出の増

大、妻の退職などによる収入の減少による貧困はう

つ状態と関連がある（Dearingら，2004）、経済的不

安がある母親は、2.1 倍産後うつ傾向を呈した（山

中ら，2012）と報告されており、低収入や経済的不

安があることは産後うつ状態の背景要因になる可能

性がある。また、経済的社会的問題を抱える妊婦は

精神的疾患合併が多い（倉澤ら，2010；荻田，2010）、

EPDS 高得点者が多い妊娠期の生活背景は経済的困

難、妊娠中の喫煙・飲酒であった（金澤ら，2008）

との報告もあり、産後だけでなく妊娠期においても

経済的問題を抱えている母親はうつと関連すること

から、経済的問題は妊娠期から産後うつをアセスメ

ントできる情報の1つと言えると考えられる。 

世帯の収入に関しては介入しづらい個人情報ではあ

るが、妊娠期においては就業形態や家族形態、また

産後においては赤ちゃん訪問や乳幼児健診など様々

な視点から経済的な情報収集を行うなど、行政機関
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と医療機関の連携により家庭環境に関する情報を把

握する体制を確立し、妊娠期から継続した支援を行

うことが重要である。 

 また、産後うつを未然に防ぐため経済的また社会

的な問題を抱える妊産婦に相談窓口や支援に関する

情報を分かりやすく確実に伝えるためには、出産施

設等の医療機関でポスター掲示や情報提供を行った

り、母親が今後関わっていくであろう教育機関や地

域社会と連携した取り組みも必要であり、地域全体

で母子を支えていく体制が必要であると考える。 

3．睡眠との関連 

１）EPDS得点とPSQI得点 

産後1か月の母親全体のPSQI得点は、同年代の一般

女性（Doiら，2001）のPSQI得点（20代5.3±2.5，

30代 4.4±2.1，40代 4.3±2.3）よりも高かく、ま

た、産後1か月の母親の約7割に睡眠障害があった。

これらのことから、産後1か月においては、多くの

母親の睡眠が障害されている状態であることが明ら

かになった。EPDS高群とEPDS低群においてPSQI得

点に差が見られなかったのは、EPDS低群においても

睡眠が障害されている状況の母親が多くおり、産後

うつの有無に関わらず産後1か月という時期は睡眠

が障害されやすい時期であるということが考えられ

る。 

これは特に、産後1か月は児の睡眠覚醒リズムが確

立していないため（Shimadaら，1999）、児が夜間で

も起きていたり、夜泣きに対し母親が世話をする状

況から、母親の睡眠の評価も悪い傾向になっている

と考えられるが、生後2か月から4か月にかけて昼

夜の睡眠（昼寝）が減少していく（Shimadaら，1999）

など児の睡眠覚醒リズムの確立に伴い母親の睡眠状

況も改善する可能性が考えられる。児の睡眠覚醒リ

ズムの確立や母親が育児に慣れていくことに伴い母

親の睡眠の評価が改善すると考えられるため、継続

的にアセスメントし続けていくことが必要である。 

産後1か月という時期は、産後うつではない人も含

め、多くの母親が睡眠が障害されていることが明ら

かになったが、EPDS高群では特に、10人中9人の母

親に睡眠障害が見られたため、睡眠障害は産後うつ

のハイリスクであると考えられる。多くの睡眠障害

の母親の中から産後うつである母親を見逃さないよ

う、睡眠状況や睡眠環境を含む生活状況をきめ細や

かにアセスメントし、支援していく必要がある。 

 睡眠評価項目C1～C7は、同年代の一般女性（Doi

ら，2001）と比較すると、睡眠の質（C1）、睡眠時間

（C3）、睡眠効率（C4）および睡眠困難（C5）の得点

が悪かった。このことは産後1か月の母親は同年代

の一般女性よりも主観的な良眠感がなく、就床して

いても実際には眠れている時間が少なく、中途覚醒

など睡眠に困難をきたしている状況であることがう

かがえる。本研究の結果は、妊娠末期から産後1か

月、また産後4か月までの母親の睡眠の質に関する

縦断研究（乾ら，2012）における産後1か月の母親

の状況と共通していた。特にEPDS高群の母親の睡眠

の特徴は睡眠時間が短く、入眠時間が長く、睡眠の

質は悪かった。 

2)「睡眠の質」における検討 

睡眠の質について「非常によい」と回答した母親は、

児と添い寝をしており、児は夜泣きが少なく、寝室

は児の父親とも同室であるという特徴がみられた。

寝室が父親とも同室である場合、児の睡眠覚醒リズ

ムの不確立は母親の睡眠の評価に影響すると同時に、

父親の睡眠にも影響すると考えられる。そのような

状況において、父親が母親と児と共に眠っていると

いうことは、父親も育児に関心を持っていたり、夜

間に児の世話が必要になった時、父親のサポートも

受けやすい状態であると考えられる。母親の睡眠の

質と、児の父親と寝室が同室であることが関連する

ことから、母親の睡眠の質や母親の睡眠障害の有無

をアセスメントするために、睡眠環境についても情

報収集していく必要がある。 

母親の産後うつをアセスメントする上で睡眠の評価

を行うことは必要な支援の1つであるという示唆が

得られた。 
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非アルコール性脂肪性肝炎におけるアラキドン酸代謝酵素の役割の解明 

 

岡山県立大学 保健福祉学部 

川上 祐生 

 

 アラキドン酸代謝酵素であるリポキシゲナーゼは、アラキドン酸のような不飽和脂肪酸から過酸化脂質であ

るヒドロペルオキシ酸を生成する酵素である。これまでの報告において、非アルコール性脂肪性肝炎（NASH）

の病態形成にリポキシゲナーゼの関与を示唆する報告がいくつかなされている。私たちはNASHにおけるリポキ

シゲナーゼの役割を解明することを目的として検討を進めたところ、NASHモデルマウスの肝臓で酵素活性の上

昇が確認された血小板型12-リポキシゲナーゼが、マウス肝臓の非実質細胞に発現していることを確認した。 

 

 

１．はじめに 

 非アルコール性脂肪性肝炎（NASH）とは著しいア

ルコールの摂取がないにもかかわらずアルコール性

肝炎類似の肝組織所見を呈するもので、進行すると

肝臓における炎症から肝細胞が傷害され、肝臓の線

維化を引き起こし、肝硬変や肝臓癌に至る可能性の

ある疾患である。肝細胞に中性脂肪が過剰に蓄積す

ることを脂肪肝という。この中で飲酒歴がないにも

かかわらず引き起こされる単純性脂肪肝を非アルコ

ール性脂肪性肝疾患（NAFLD）と呼ぶが、NAFLDとは

正しくは単純性脂肪肝の状態からこれが進行して肝

内の炎症や肝細胞の傷害、線維化が起きている状態、

すなわちNASHの病態までを含んでいる。NAFLDおよ

び NASH は生活習慣病に関連していると言われてお

り、その患者数は年々増加し、今後も増加し続ける

ことが予測される。NASHの成因については生活習慣

によって肝臓に脂肪が蓄積し、その後の酸化ストレ

スなどの各種ストレスによって炎症が引き起こされ

るというツーヒットセオリーが広く知られているが、

NASHの発症、進展のメカニズムについては多くの研

究がなされているにもかかわらず未だに解明されて

いない。 

 リポキシゲナーゼはアラキドン酸などの不飽和脂

肪酸に1分子の酸素を添加して過酸化脂質であるヒ

ドロペルオキシ酸（HPETE）を生成する酸素添加酵素

であり、慢性炎症性病変部位に集簇するマクロファ

ージなどに発現している。生成したHPETEは細胞内

のグルタチオンペルオキシダーゼなどの働きによっ

てヒドロキシ酸（HETE）に還元されることが知られ

ている。これまでの報告において、NASHの病態形成

にリポキシゲナーゼの関与を示唆する報告がいくつ

かなされているが、12-リポキシゲナーゼがNASHの

発症、進展のどの段階にどのような機序で作用して

いるかについては明らかにされていない。 

 我々のこれまでの検討において、NASHモデルマウ

スの肝臓に 12-ヒドロペルオキシ酸を生成するリポ

キシゲナーゼの存在が示唆され、本酵素がリポキシ

ゲナーゼアイソザイムの中で血小板型 12-リポキシ

ゲナーゼであることを確認した。しかしながら、本

酵素が NASH モデルマウス肝臓のどの細胞に発現し

ているかについては不明のままであった。本酵素の

発現細胞の同定は NASH における本酵素の役割を検

討する上で重要である。そこで本研究では、NASHモ

デルマウスの肝臓における血小板型 12-リポキシゲ

ナーゼ発現細胞の同定を試みた。 

 

２．実験方法 

（１）動物実験 

 実験に使用した7週齢のc57BL/6Jマウスは1週間

予備飼育を行った。その後、メチオニン・コリン欠

損（MCD）食を摂取させるMCD食群と普通固形飼料を

摂取させたコントロール食群に分け8週間飼育した。

飼育期間中は、食餌および水の摂取は自由とした。

すべての動物実験は岡山県立大学動物実験指針に基

づいて実施した。 
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ウェアラブルモニタを用いた移動形態の判別と生体負荷の推定法に関する研究 

 

１．岡山県立大学，２．就実大学 

綾部誠也1，沖田剛輝1，東野祐哉1，犬飼義秀1，大山剛史1，森村和浩2 

 

本研究の目的は，ウェアラブルモニタによる移動形態の判別と生体負荷の推定精度向上のための基礎的研

究として，位置情報に基づく生体負荷の推定精度に関する研究（研究１），腕時計型脈拍計による心拍数の推

定精度に関する研究（研究２）を行った．研究１として，位置情報から得られる速度変化の情報の分析により

日常生活の活動に即したエネルギー消費量推定法になることを明らかにした．研究２として，日常生活を想定

した断続的身体活動において，腕時計型脈拍計によって測定された脈拍数が，主として心拍数を過小評価した

し，その背景に光電脈波法の構造的限界があると考えられた．これらのことから，ウェアラブルモニタによる

生体負荷の推定法は，その精度を担保するために動作の連続性を含む複数の前提条件が求められると考えられ

た．ウェアラブルモニタの実際の利用を鑑みれば，利用者の複雑なニーズに対応できるように生体情報取得技

術とその分析アルゴリズムの両者の改善が必要である． 

                                             

１．はじめに 

活動的な生活習慣が健康の保持増進に有益である

ことをエビデンスが集積され，身体活動の実践的な

定量法に関心が強まっている．身体活動モニタの限

界点は，身体活動の強度を絶対強度（単位あたりの

絶対量，安静時の何倍などの毎分値など）として評

価するに留まることであるが，運動処方の原則に従

えば身体活動の強度を個々に相対的に評価する必要

がある．心拍数は，年齢，外部環境，投薬などの影

響を受けるものの，身体活動の心負担を相対的にモ

ニタできる． 

 これまで，心拍数の測定は，心電図の電極装着や

胸部への機器の装着が必要など煩雑であったが，近

年の技術革新によって腕時計型のLEDセンサーによ

る脈拍測定の精度も飛躍的に向上すると同時に，腰

部活動量計の限界点であった入浴時や睡眠時の装着

のストレスを軽減した．このような背景から，我々

は，ウェアラブル端末は，身体活動のみならず，不

活動，身体ストレス，睡眠の質など，24時間全体の

生体情報の取得を可能にし，これまでの活動量計の

「運動の測定」という概念を超えて，健康モニタリ

ング（ヘルスモニタリング）という視点にて包括的

に健康を支援できると考えた． 

そこで，本研究は，以下の 2 点からウェアラブル

モニタを用いた身体負荷の定量について検討し

た．実験１として，小型のGPSモニタを利用して

呼吸循環応答から評価される消費エネルギーの

推定について検討した．また，実験２として，腕

時計型脈拍計による心拍数の推定精度に関する研究

を行った． 

 

２．方法 

２-１ 方法（研究１） 本研究の対象者は習慣的に

運動を行なっている男子大学生であった．全ての対

象者には，事前に本研究の目的や実験方法，実験に

伴う危険性などについて説明した上で，書面による

同意を得た．本研究は，全てのプロトコールをヘル

シンキ宣言に従って行い，研究実施前に倫理委員会

の承認を得た． 

全ての対象者は，4 条件での 1,200 m の間欠的運

動負荷試験を実施した．全ての実験は，屋外の陸上

競技用400 mトラックにて行なった．  

 測定は，5分間の座位安静の後，4条件での主運動

をそれぞれ10分30秒間実施した．各試行間には10

分間の座位安静を設けた．4つの条件は，スプリン

ト走なし（no sprint; NSP），10m×12（SS10），20m

×6（SS20），40m×3（SS40）であった．合わせて，

全ての対象者は，4条件での1,200 mの間欠的運動

負荷試験を実施した．全ての実験は，屋外の陸上競

技用400 mトラックおよび天然芝のサッカー競技場
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にて行なった． 4つの条件は，直進スプリント

（straight sprint；SS），90°の方向転換を含むス

プリント（change of direction；CD90），135°の

方向転換を含むスプリント（CD135），180°の方向

転換を含むスプリント（CD180）であった．走行距離，

走行速度，加速度，心拍数はSPI Pro X（GPSPORTS，

キャンベラ，オーストラリア）にて測定した．心拍

数は，心拍数測定胸部ストラップH10（Polar Electro，

ケンペレ，フィンランド共和国）からの信号をSPI 

Pro XにてBluetoothにて接続し，1/15秒毎に評価

した．呼気ガス分析は，安静時から実験終了まで呼

気ガスをMetaMax 3B（CORTEX，ライプツィヒ，ドイ

ツ連邦共和国）を用いてBreath by Breath法にて分

析した．EEは呼気ガス分析装置から得られたVO2と

RERからWeirの式を用いて算出した．  

２-２ 方法（研究２）本研究の対象者は，重篤な疾

患のない若年男女であった．すべての対象者には，

事前に本研究の目的や実験方法，実験に伴う危険性

などについて説明したうえで，書面による同意を得

た． 

 すべての対象者は，屋外にて断続歩行負荷試験と

連続歩行負荷試験を行った．実験プロトコルは，10

分間の座位安静，断続歩行負荷試験，連続歩行負荷

試験にて構成された．断続歩行負荷試験は，運動時

間から計算された1回当たりの歩行距離（17.5から

70 m）の半分の位置に設置されたマークを1往復し

た．連続歩行負荷試験は，40 mの直線路を連続で5

往復した． 

 断続歩行負荷試験は，速度を 70 m/min として 3

つの条件を定め，1分間の歩行運動と10分間の座位

安静にて構成された．条件間には5分間の座位安静

を設けた．条件1は，2分間の座位安静と15秒間の

歩行運動を 4 回繰り返し，2 分間の座位安静を行っ

た．条件 2は，3分 20 秒間の座位安静と 30 秒間の

歩行運動を2回繰り返し，3分20秒間の座位安静を

行った．条件 3 は，5 分間の座位安静と 1 分間の歩

行運動を行い，5分間の座位安静を行った．  

 

３．結果 

３-１ 結果（研究１） スプリント走時の平均速度，

最高速度，加速度，メタボリックパワーに有意な差

が認められた（p < 0.05）．SS10，SS20，SS40が NSP

に比して有意に高値を示した（p < 0.05）．スプリン

ト走有条件内での比較において，SS10は，VO2と EE

が有意に高値を示した（p < 0.05）．スプリント走時

の平均速度，最高速度，加速度には，方向転換条件

内にて有意な差が認められた（p<0.05）．CD180は，

CD90またCD135に比して，平均速度が遅く，加速度

が大きかった(p<0.05)．メタボリックパワーは方向

転換条件内での有意な差が認められなかった．VO2，

VCO2，VE，RPEと HRは，SSと方向転換条件にて有意

な差が認められた（p < 0.05）．方向転換条件内の比

較においては，CD180の EEが CD90に比して有意に

高値を示した（p < 0.05）． SS10は，VO2が SS40

に比して有意な差が認められ（p = 0.045），EEがSS20

に比して有意な差が認められた（p = 0.021）．SS20

は，VCO2が SS40に比して有意な差が認められた（p 

= 0.011）．CD180は，CD90と CD135に比して，VO2 ，

EE ，VCO2が有意に大きく（p < 0.05），VEはCD90

に比して有意に大きかった（p = 0.042）．  

３-２ 結果（研究２）断続歩行負荷試験のステージ

全体11分間での心拍数について，15秒間の歩行を4

回行った条件と60秒間の歩行を1回行った条件のと

き，胸部心拍モニタに比して，腕時計型ウェアラブ

ル機器が有意に低値を示した（p<0.01）．断続歩行負

荷試験の運動中1分間での心拍数について，15秒間

の歩行を4回行った条件，30秒間の歩行を2回行っ

た条件および60秒間の歩行を1回行った条件のすべ

てで，胸部心拍モニタに比して，腕時計型ウェアラ

ブル機器が有意に低値を示した（p<0.01）．連続歩行

負荷試験の歩行中での心拍数について，普通歩行と

速歩のとき，胸部心拍モニタに比して，腕時計型ウ

ェアラブル機器が有意に低値を示した（p<0.01）．腕

時計型ウェアラブル機器によって測定された脈拍数

と，胸部心拍モニタによって測定された心拍数につ

いて，断続歩行負荷試験の運動中1分間（A-C），断

続歩行負荷試験の運動終了直後の座位安静2分間

（D-F），連続歩行負荷試験の歩行中（G-I）の何れも，

両者の間に有意な正の相関関係が認められた

（r=0.780 - 0.997，p<0.001）．機器間での測定値の
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誤差の信頼区間（95 %信頼区間）は，断続歩行負荷

試験の運動中1分間が，15秒間の歩行を4回行った

条件（A）にて-21.3から-3.3 bpm，30秒間の歩行を

2回行った条件（B）にて-24.0から-0.7 bpm，60秒

間の歩行を1回行った条件（C）にて-24.4から4.5 

bpm，断続歩行試験での運動終了直後の座位安静2

分間が，15秒間の歩行を4回行った条件（D）にて

-2.5から1.6 bpm，30秒間の歩行を2回行った条件

（E）にて-6.6から10.0 bpm，60秒間の歩行を1回

行った条件（F）にて-2.2から5.2 bpm，連続歩行負

荷試験での歩行中が，低速（G）にて-3.4から3.2 bpm，

普通歩行（H）にて-3.2から1.3 bpm，速歩（I）に

て-5.5から0.4 bpmであった．断続歩行負荷試験に

おいて，腕時計型ウェアラブル機器によって測定さ

れた脈拍数が，胸部心拍モニタによって測定された

心拍数に比して，すべての条件での運動開始直後30

秒程度までの範囲にて有意に低く（p<0.05），すべて

の条件での運動終了直後の座位安静時30秒程度ま

での範囲にて有意に高かった（p<0.05）．連続歩行負

荷試験において，すべての条件での運動開始直後の

30秒程度までの範囲にて，腕時計型ウェアラブル機

器によって測定された脈拍数が，胸部心拍モニタに

よって測定された心拍数に比して，有意に低かった

（p<0.05）．胸部心拍モニタと腕時計型ウェアラブル

機器の測定値の差の説明変数として，運動負荷条件，

胸部心拍モニタによって測定された心拍数，胸部心

拍モニタによって測定された安静時心拍数が採択さ

れた．胸部心拍モニタと腕時計型ウェアラブル機器

の測定値の誤差率の説明変数として，運動負荷条件，

歩行時間，胸部心拍モニタによって測定された安静

時心拍数，胸部心拍モニタによって測定された心拍

数が採択された． 

 

４．考察 

本研究は，位置情報に基づいた身体活動のエネル

ギー消費量の推定方法と腕時計型ウェアラブル機器

による脈拍計による心拍数の推定についての妥当性

を検討した．本研究の結果は，ウェアラブルモニタ

による生体負荷の推定法は，その精度を担保するた

めに動作の連続性を含む複数の前提条件が求められ

ると考えられた．ウェアラブルモニタの実際の利用

を鑑みれば，利用者の複雑なニーズに対応できるよ

うに生体情報取得技術とその分析アルゴリズムの両

者の改善が必要である． 
研究１においては，エネルギー消費量を明らかに

するための基礎的研究として，短距離高頻度の直線

スプリント走を含む間欠的運動時に，長距離低頻度

のスプリント走を含む間欠的運動時に比して，高い

加速度が原因して，エネルギー消費量（EE）が高く

なるとの仮説を立てた．その結果，EEは，スプリン

ト走無し条件に比してスプリント走あり条件で増加

し，さらに，直線スプリント走に比して方向転換を

含むスプリント走条件にて更なる増加を認め，仮説

を支持する結果を得た．加速度は，EEと同様に，ス

プリント走なし，直線スプリント，方向転換を含む

スプリント走の順に大きくなった．さらに，重回帰

分析の結果においても，加速度と方向転換の有無が

EEの説明因子として採択された. これらの結果は，

本研究のオリジナルの知見であり，総走行距離を統

一した距離と走行方向の異なるスプリント走条件で

の間欠運動時において，スプリント走行時の加速度

がEEに貢献することを示唆する．本研究は，スプリ

ントを含めた間欠的運動中の心拍数や主観的運動強

度，EEなどの身体負担がスプリント走を含まない条

件に比して高値を示すことを確認した．本研究の実

験で用いた8条件は全て走行距離が1,200mに統一さ

れ，間欠的運動全体の移動速度の変動が3.6％

（114m/分-119m/分）であったにも関わらず，EEが

スプリント走により18.91-36.12kcal（27-41%）増

加した． また，本研究は，方向転換を伴うスプリン

トが間欠的運動中のEEをさらに増大させる事を確

認した．すなわち，方向転換を伴うスプリント走を

含む間欠的運動時には，EEと加速度の増大が認めら

れ，重回帰分析の結果も方向転換の有無と加速度が

EEの説明要因として採択された．これらの結果は，

間欠的運動中において，スプリント走や方向転換位

に伴う加速度の増加がEEの増大に貢献しているこ

とを示し，位置情報から得られる加速度がサッカー

の試合中のEEの推定指標として有用となる可能性

を示唆している．  
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 研究２においては，日常生活を想定した断続的活

動下において，腕時計型ウェアラブル機器によって

評価された脈拍数の妥当性を検討した．その結果，

腕時計型ウェアラブル機器によって測定された脈拍

数は，胸部心拍モニタによって測定された心拍数に

比して，15秒から60秒の断続歩行運動時において

有意に過小評価した．また，同様の比較において，

400 mの連続歩行運動時には，運動全体の平均値に

は有意な差が認められなかったものの，運動開始直

後に有意な過小評価が認められた．さらに，重回帰

分析の結果においては，腕時計型ウェアラブル機器

によって測定された脈拍数の過小評価の程度は，運

動継続時間（運動負荷条件と歩行時間）が有意な説

明因子として採択された．これらの結果は，腕時計

型ウェアラブル機器によって測定された脈拍数が，

断続的活動下での心拍数を過小評価することを示す．

これは，本研究のオリジナルの知見の一つであり，

腕時計型ウェアラブル機器によって測定された脈拍

数は，断続的活動が多くを占める日常生活下での心

拍数を過小評価することを示唆する．本研究におい

て，腕時計型ウェアラブル機器によって測定された

脈拍数と，胸部心拍モニタによって測定された心拍

数の差は，座位安静時が-0.1±0.4 bpm（-0.1±

0.5 %），連続歩行運動時が-2.6±1.5から-0.1±1.7 

bpm（-2.1±1.1から-0.0±1.8 %）であった．この

結果は，先行研究に支持されるものであり，これま

でに腕時計型ウェアラブル機器の誤差として，座位

安静時において±5 %程度，歩行，走行およびトレ

ッドミルやエルゴメーターの運動時において±10 %

程度であることが報告されている．また，本研究を

含めた何れの研究でも，腕時計型ウェアラブル機器

は比較対照法との間に高い相関性を認めている．こ

れらの結果は，腕時計型ウェアラブル機器が，心拍

数に定常状態が得られるような連続的動作（安静を

含む）の条件下にて，心拍数の推定法として有用で

あることを示唆している点で一致している．一方で，

断続歩行運動時での，腕時計型ウェアラブル機器に

よって測定された脈拍数と，胸部心拍モニタによっ

て測定された心拍数との誤差範囲は，±13%に至っ

た．これは，本研究のオリジナルの知見の一つであ

り，先行研究においてもこのような断続的活動での

推定精度の低下が確認されている．成人男女を対象

として，それぞれ5分間の実験環境下での日常生活

活動（歩行，走行，サイクリング，デスクワーク，

家事活動，立ち上がり動作，横たわり動作）を行い，

そのときの10秒間について，1種の腕時計型ウェア

ラブルによって測定された脈拍数が心電図と比較し

て，誤差範囲が-14.5から1.4 %であると報告してい

る．さらに，本研究では，断続歩行負荷試験におい

て，腕時計型ウェアラブル機器によって測定された

脈拍数が，胸部心拍モニタによって測定された心拍

数に比して，すべての条件での運動開始直後30秒程

度までの範囲にて有意に低くなる時間帯を確認し，

すべての条件での運動終了直後の座位安静時30秒

程度までの範囲にて有意に高くなる時間帯を確認し

た．従って，腕時計型ウェアラブル機器によって測

定された脈拍数と，胸部心拍モニタによって測定さ

れた心拍数の差は，運動開始時の心拍数の変動に対

する応答時間の遅れが原因していると考えられる．

従って，断続的運動時には，間欠的な身体活動に伴

う心拍数の変動が大きいため，連続的固定負荷運動

時に比して，推定誤差が大きくなると考えられた．

このような心拍数の変動に対する腕時計型ウェアラ

ブル機器の脈拍数の探知の時間遅れは，主として，

PPGの方法論的限界が原因である．中島らは，10分

間の入浴による温熱負荷で変動した心拍数について，

光電脈波波形から得られた心拍波形と，心電計から

得られた心電図波形の比較を行っている．その結果，

光電脈波波形から得られた心拍波形の位相が，心電

計から得られた心電波形と比較して遅れていること

を明らかにし，この遅れは，心臓が収縮して血液が

末梢の指まで送られてくる時間とアナログ回路部の

ローパスフィルタによるものであると説明している．

また，高木は，PPGを用いて指への血液流入による

体積変化の記録を行っており，その結果，心臓の拍

動ごとに，それよりもやや遅れて血液流入による体

積の変動が見られることを明らかにした．これは容

積脈波と呼ばれ，血液が心臓から拍出されたエネル

ギーの一部は，血液を抵抗に逆らって押し流す力と

なるが，他のエネルギーは血管を押し広げ，血管に
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弾性のエネルギーとして蓄えられる．このエネルギ

ーは，次の血管部分へも同様に伝えられ，結局，心

臓から離れた指先までも到達するからであると説明

している．このようなPPGの方法論的限界が，本研

究で見られた，腕時計型ウェアラブル機器によって

測定された脈拍数が，胸部心拍モニタによって測定

された心拍数に比して，遅れて変動が起こる原因に

関係しているのだと考えられる．本研究の結果を踏

まえれば，腕時計型ウェアラブル機器の健康づくり

の現場やスポーツ競技での利用に際しては一定の注

意が必要である．運動中の心拍数を評価する主たる

目的は，運動中の循環負担を評価して，運動の安全

性と効果を担保することである．すなわち，運動強

度の変動が著しいスポーツ活動や日常生活など，心

拍数と運動強度の関係性が担保されないような運動

については，腕時計型ウェアラブル機器による心拍

数の推定の精度が確保されるとは考え難い．元来，

上述のような間欠的身体活動においては，心拍数と

運動強度の関係が担保されないため，胸部電極や胸

部ストラップを用いて測定された心拍数であっても，

心拍数に基づいて運動強度や身体負担を評価するこ

とは容易ではない．さらに，腕時計型ウェアラブル

機器については，PPGが持つ脈拍数応答の時間遅れ

の限界点が合間って更なる精度低下が懸念される．

ただし，腕時計型ウェアラブル機器を用いた場合，

監視型での運動プログラムや在宅型での機器によっ

て管理された運動プログラムであれば，十分に実用

可能であると考えられる．さらに，屋外でのウォー

キングやランニングなどの強度の持続性が担保され

る運動についても同様である．運動処方のガイドラ

インに従えば，運動実施者の運動状況や健康状態な

どから，運動強度を年齢推定の最大心拍数の10%程

度の心拍数の範囲で区分している．運動開始から数

分間が経過したのちの測定値であれば，実際の心拍

数に対応した数値を計測できるものと考えられる．

本研究の成果は，本研究で用いた機器に限らず，他

のPPGを用いた腕時計型ウェアラブル機器による検

討でも，同様の限界となると考えている．本研究は，

単一の腕時計型ウェアラブル機器を対象としたが，

我々は，他の機種でも同様の現象が得られることを

確認している．本研究の追従実験として，3種の腕

時計型ウェアラブル機器を対象として，電動式トレ

ッドミルでの多段階運動負荷試験を行った結果，3

種の腕時計型ウェアラブル機器によって測定された

脈拍数の誤差範囲は，歩行運動全体では，-2.3から

-1.7 bpm（-1.8から-1.3 %），運動開始直後15秒間，

30秒間，60秒間では，-17.4から-7.9 bpm（-14.9

から-6.5 %）であり，さらに，3種すべての腕時計

型ウェアラブル機器が運動開始直後に心拍数を過小

評価した． 

  

５．結論 

本研究は，ウェアラブルモニタによる生体負担の

評価法の妥当性を検証した．本研究の結果は，ウェ

アラブルモニタによる生体負荷の推定法は，その精

度を担保するために動作の連続性を含む複数の前提

条件が求められると考えられた．ウェアラブルモニ

タは，個人利用が主となるため，様々な条件下にも

対応できる測定精度が求められる．すなわち，運動

の安全・効果を確保するなどの高い精度が求められ

る場面での利用に際しては，十分な配慮が必要であ

ると言わざるを得ない．本研究の結果に基づけば，

現状のウェアラブルモニタは，生体情報取得技術と

その分析アルゴリズムの両者に改善が必要である． 
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Cross-Company Defect Predictionにおける 

分野外データセットの有用性に関する評価 

 

岡山県立大学 情報工学部 情報システム工学科 

天嵜 聡介 

 

昨今，他のプロジェクトで収集されたデータを用いて不具合予測を行う研究 (Cross-Company Defect 

Prediction, CCDP) が盛んである．近年は異なるメトリクスを収集したプロジェクト同士でも不具合予測を行

えるようなデータ変換を伴う研究が進められてきた．これらの研究ではメトリクスの素性などは一切考慮され

ておらず，利用するデータがソフトウェア開発プロジェクト由来のものである必要性が乏しい．本研究では，

ソフトウェア開発プロジェクト由来でないデータセットをCCDP手法に適用した場合の予測性能を評価した．そ

の結果，ソフトウェア開発由来でないデータセットを用いた場合においても一定の予測性能が実現されること

が確認できた．このことは，CCDPに与えるデータセットに制限を設けず，多種多様な分野からデータセット収

集することが予測精度の向上に寄与する可能性を示唆している． 

 

 

1. はじめに 

ソフトウェア不具合の予測に関する研究はソフト

ウェア工学分野で広く取り組まれている．近年の研

究成果の一つに，対象プロジェクト以外のプロジェ

クトで収集されたメトリクス及び不具合の記録を用

いて高精度の予測が可能であるという知見がある． 

このように他のプロジェクトで収集されたデータを

用いてソフトウェア不具合を予測するアプローチを 

Cross-Company Defect Prediction (CCDP)，もしく

は Cross-Project Defect Prediction (CPDP) と呼

び広く研究されている[1-9,11,12,15-21,23,24,26]．

プロジェクト内部のデータを用いる場合と同程度の

精度で予測できると Rahman ら[19]の研究などで示

されている． 

初期のCCDPに関する研究では，同じ種類の評価尺

度（メトリクス）でデータを記録したプロジェクト

同士で有用性を評価していた．異なるプロジェクト

であっても，ある種類のメトリクスと不具合との関

連性は類似していると考えられるためである．例え

ば，複雑なプログラムほど不具合を含む可能性が高

いといった定性的な観測に基づいている． 

一方，実際の開発プロジェクトを観察すると，プロ

ジェクト毎に独自のメトリクス集合を定義してデー

タを収集することは往往にしてある．また，Web ア

プリ開発と組み込みシステム開発といった異なるド

メインでは収集可能なメトリクスが異なる．このよ

うな状況においても不具合予測に互いのデータを利

用できれば有用である． 

近年の研究では，互いに異なるメトリクス集合でデ

ータを収集したプロジェクト間における CCDP 手法

の研究が盛んである[9][15]．これらの研究では，メ

トリクスの分布などから類似した別のメトリクスを

マッチングするなどの方法が採られる．つまり，同

じメトリクスを用いる研究とは異なり，個々のメト

リクス間の類似性はデータによってのみ定まり，定

義上の意味的な関連性などは一切考慮されない．そ

のため，原理的には分野外のデータを流用すること

も可能である．現在，様々な分野で多種多様なデー

タが収集されている．このようなデータの中には，

不具合予測に用いられるプロジェクトデータと類似

した特性を持つものが存在する可能性がある． 

そこで本研究では，ソフトウェア開発プロジェク

トとは異なる分野のデータセットを CCDP 手法に適

用して，どの程度の予測精度が実現できるか検証を

行った． 

以降では，まず第2節でCCDP手法に適用する分野

外のデータセットの特徴などについて述べる．続い 
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たものである

トの特徴によ

で用いられる

ができる． 

でデータセッ

ssification 

umerical 

ariate 

to 100 

ter Than 100

x 

具合の有無と

を選択した．

ック数などの

テゴリ変数が

ibute Type 

の不具合予測

入力される

としている

選択した． 

データセット

は，48の中か

用いた． 

card client

s (ACM) 

的な特性は図

者の支払い履

されており，

エン酸の量な

れており，予

である．本研

ため，10段階

種類と鳴き声

様に予測対象

理を施した．

会科学，工学な

．また，図

って分類が行

データと類似

トの絞り込み

00 

いう分類問題

また，予測時

の数値であるこ

が用いられるこ

は Numerica

測では20個程

ことから

．他の項目は

トの数は48に

から以下の3つ

ts (DCCC) 

図 2,3の通りで

履歴や年齢など

予測対象は破

などワインの成

予測対象はワイ

研究では不具合

階を2段階に変

声に関するデー

象の数が多いた

な

1

行

似

み

題

時

こ

こ

al 

程

# 

は

に

つ

で

ど

破

成

イ

合

変

ー

た
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プ

ら

前

C

る

メ

で

プ

3

実

一

究

3. 実験 

3.1. 予測対

第2節で選択

プロジェクト

られた公開デ

 SOFTLAB

 NASA[22

前年度の研究

CCDP に関す

ることがわか

メトリクスを

である．また

プロジェクト

3.2. 実験手

実験手順は以

1. 学習用

2. 選択し

3. 予測モ

4. 予測対象

5. 上記1-

6. 予測精度

実験では，ま

一つを学習用

究で提案され

対象プロジェク

択したデータ

トデータが必

データセット

B 

2] 

究調査によっ

る先行研究に

かっている．N

を収集したモ

た，それぞれ

トで収集され

手順 

以下の通りで

のデータを選

たデータにC

デルを学習す

象プロジェク

-4を繰り返す

度を評価する

まず，第2節

用データとし

れている CCD

クト 

タとは別に，予

要である．先

から次の3つ

って NASA 及

において広く

NASA および

ジュールの単

のデータセッ

たデータが格

である． 

選択する 

CCDP手法を適

する 

クトの不具合

す 

る 

で選択したデ

て選択する．

P 手法を学習

図

図

図

予測対象とな

先行研究で用

つを選択した

び SOFTLAB 

く用いられて

SOFTLAB では

単位は関数単

ットには5つ

格納されてい

適用する 

合を予測する

データセット

次に，既存

習データに適

（3） 

図2:DCCCの特

図3:WQの特性

図4:ACMの特性

なる

用い

た． 

は

てい

は，

単位

つの

いる． 

トの

存研

適用

し

ル

合

手

す

節

3.

現

る

提

う

具

1.

2.

3.

文

れ

フ

3.

本

再

れ

て

特性 

性 

性 

し，不具合予測

ルに予測対象プ

合予測を行う．

手順を繰り返

する CCDP 手法

節以降で説明す

3. 適用する

現在まで様々

るメトリクスを

提案されている

な手続きに従

具合予測モデル

 学習デー

スを除去す

 学習デー

間で類似

 機械学習モ

文献[15]では類

れているが，本

フ検定を用いた

4. 評価尺度

本研究では予測

再現率(recall

れらの評価尺度

ている． 

測モデルを構

プロジェクト

全てのデー

し，最後に予

法や評価尺度

する． 

る CCDP 手法

々なCCDP手法

を用いた CCD

る手法を用い

従って第2節

ルを構築する

タセットか

する 

タと予測対象

したものをペ

モデルを学習

類似性の判定

本研究では，

た手法を用い

度 

測精度の評価

l)，F1値およ

度は先行研究

 

 

 

構築する．不

トのデータを

ータセットに

予測精度を評

度などの詳細

法 

法が提案され

DP 手法とし

いた．この手

節で選択した

る． 

ら分散の小

象データのメ

ペアとして選

習する 

定に3種類の

コルモゴロ

いた． 

価を適合率（

よびAUCを用

究においても

不具合予測モデ

を入力して不具

に対して上記の

評価する．適用

細については次

れている．異な

して文献[15]で

手法は以下のよ

たデータから不

さいメトリク

メトリクスの

選択する 

の方法が提案さ

フ＝スミルノ

（precision），

用いて行う．こ

広く用いられ

デ

具

の

用

次

な

で

よ

不

ク

の

さ

ノ

こ

れ
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測

あ

も

あ

越

こ

ッ

る

4

表

表2: 

表

4. 実験結

4.1. DCCC

DCCCを用い

PC4 までが N

また，ar1〜a

測結果である

ある一方で，

も低い値に止

あることが求

越える性能を

ことから，DC

ットとは大き

ることは難し

4.2. WQ 

WQを用いた

1: DCCCを用

WQを用いた

表3: ACMを用

結果と考察

C 

いた場合の予測

NASA のデータ

ar6までがSO

る．再現率が

適合率は軒並

止まっている

求められるが

を示したケー

CCCは不具合

きく異なり，C

しいと言える

た場合の予測精

用いた予測の

た予測の精度

用いた予測の精

察 

測精度を表1

タに対する予

OFTLABのデー

高いプロジェ

並み低い．そ

．AUC は一般

，今回の予測

スは存在しな

合予測に用いら

CCDP手法の入

． 

精度を表2に

の精度 

 

(white) 

 

精度 

 

1に示す．CM1

予測結果である

ータに対する

ェクトが一定

その結果，F1

般に 0.5 以上

測結果で0.5

なかった．こ

られるデータ

入力として用

に示す．DCCC

（4） 

1〜

る．

る予

定数

値

上で

を

この

タセ

用い

と

同

全

AU

い

こ

4.

A

ー

方

低

ず

AC

き

5

本

セ

以

以

る

最

い

が

い

参

[1

Ol

“

Pr

同様に適合率は

全体としてF1

UC は 0.653 で

いる．このこ

ことで不具合を

3. ACM 

ACMを用いた

ータセットを用

方で，再現率が

低い．一方で，

ずれも0.5を越

CMをCCDP手法

きる可能性が考

. まとめ

本研究では，

セットの利用可

以下の点が明

a. 適合率

b. 再現率

c. AUC の

ロジェ

以上の調査を

るのは以下の点

a. Jureck

タセッ

b. 文献[9
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無線ボディエリアネットワークにおけるデータとノードの優先度に応じた高信頼アクセス制御

に関する研究

岡山県立大学 情報工学部 情報通信工学科 

高林 健人 

近年，人びとの間での健康意識や健康長寿社会を目指す機運の高まり，将来の医療費高騰への対策として，

医療・ヘルスケア機器・ロボットを用いた在宅医療や遠隔医療システムを構築するための医療・ヘルスケアIoT

（Internet of Things）に注目が集まっている．例えば，2015 年 4 月には，欧州電気通信標準化機構（ETSI）

が進めている医療・ヘルスケア向け標準規格である，「Smart Body Area Networks (SmartBAN)」における，物

理層(PHY)，メディアアクセス制御層(MAC)に関するシステム規格書が発行された．本研究課題では，SmartBAN

におけるセンサのアクセス制御に着目し，中でもControl and Management Periodで用いられるランダムアク

セス方式のSlotted ALOHAについて，データとセンサノードの両方の優先度を考慮したパラメータの設定方法

を提案した．計算機シミュレーションの結果，優先度の高いノードの性能を向上させ，ノードの優先度を設定

しない場合と比べて，全体的な性能を向上させることも出来た． 

1 はじめに 

近年，人びとの間での健康意識や健康長寿社会を

目指す機運の高まり，将来の医療費高騰への対策と

して，医療・ヘルスケア機器・ロボットを用いた在

宅医療や遠隔医療システムを構築するための医療・

ヘルスケア IoT（Internet of Things）に注目が集

まっている[1-6]．例えば，2012 年にはそのシステ

ムの一つとして知られる「無線ボディエリアネット

ワーク」(WBAN：Wireless Body Area Networks)の標

準規格の一つである「IEEE802.15.6」が策定された

[7]．また，2015 年 4 月には，欧州電気通信標準化

機構（ETSI）が進めている医療・ヘルスケア向け標

準規格である，「 Smart Body Area Networks 

(SmartBAN)」における，物理層(PHY)，メディアアク

セス制御層(MAC)に関するシステム規格書が発行さ

れた[8-13].   

本研究課題では，中でも SmartBAN に注目した．

SmartBANでは，センサ機能を持つノードで生体情報

を計測し，コーディネータ機能を持つハブに送信し，

ハブから外部サーバや，ディスプレイに情報が送ら

れる（図1）．SmartBANの標準化では，IEEE802.15.6

で問題となっていた仕様の複雑性を軽減や，低遅延

での緊急信号の送受信を含めたハブ-ノード間の無

線通信システムが主に検討された[8-13]． 

図1: WBANの概要． 

SmartBANでは取り扱うデータに対して4段階の優

先度を設定することが可能になっている．しかしな

がら，これらの優先度に応じた QoS（Quality of 

Service）の具体的な制御手段は実装依存である．一

般に，WBANではヘルスケアに必要なバイタルデータ

や医療機器の制御データといったデータの他，スポ

ーツ用途やエンターテイメント用途，ネットワーク
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制御用データなどの幅広いデータを扱う．しかしな

がら，これらのデータに要求されるQoSは各々大き

く異なっており，現在の規格では十分対応しきれな

い． 

そこで，本研究課題では，幾つかあるQoS制御の

内の，特にセンサ同士のアクセス制御に着目し，デ

ータとセンサノードの優先度を考慮した高信頼なメ

ディアアクセス制御（MAC）方式を考案する．本研究

の特色としては，データの優先度だけでなく，セン

サノードの優先度まで考慮に入れる点である．とい

うのも，同じ医療用ノードでも，装着者によってど

れが一番優先度されるかは各々異なるからである．

SmartBANのアクセス区間は，スケジュールアクセス

方式の MAC プロトコルを用いる Scheduled Access 

Periodとランダムアクセス方式のMACプロトコルを

用いるControl and Management (C/M) Periodで構

成されている．C/M Period で用いられる Slotted 

ALOHA はデータの優先度によって Contention 

Probability (CP) の値が変化するが，この値に対し

てノードの優先度というパラメータを導入すること

により，優先度の高いノードの方が各評価指標にお

いて高い値を得ることが出来た． 

2 SmartBANにおけるC/M Periodの動作と性能評

価 

図 2 は SmartBAN のアクセス区間を表している．

SmartBAN のアクセス区間は，Scheduled Access 

Period と C/M Period に分かれており，前者では時

分割のスケジュールアクセス方式のMACプロトコル

を用い，後者ではランダムアクセス方式の Slotted 

ALOHAを用いる． 

図2:データチャネルのアクセス区間． 

 この時，C/M Periodで用いるSlotted ALOHAでは，

表1のようにデータの優先度 (User priority: UP) 

に応じて CP の最大値 (�����) と最小値 (�����) 
が設定されている． 

表1: UPに対する�����と�����
UP ����� �����
0 1/8 1/16 

1 1/4 1/8 

2 1/2 1/4 

3 1 1/2 

C/M Periodの各タイムスロットの開始時に，ノード

は以下の規則に従ってそのCPを選択する． 

1 UPを決定する 

2 表1を基にUPに応じたCPの範囲を得る 

3 もしノードがSlotted ALOHAの動作を始めてい

ないのであれば，CPを�����に設定する 

4 もしノードがSlotted ALOHAでの送信に成功し

た場合，CPを�����に設定する 

5 もしノードがSlotted ALOHAでの送信に失敗し

た場合， 

(1) 奇数回目の衝突であれば CP の値を維持す

る 

(2) 偶数回目の衝突であれば CP の値を半分に

する（ただし�����は下回らないようにす

る） 

以下にC/M Periodにおける各UP毎の計算機シミ

ュレーションでの性能評価を示す．シミュレーショ

ンパラメータは表2の通りである．前提条件として，

各ノードが常に送信データを保持している飽和状態

を想定した．また，各優先度の生成確率は UP が 0

から2は同じ確率(0.33)とし，UP3のみ0.01とした

(緊急情報のため)． 
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表2: 計算機シミュレーションパラメータ 

Max number of nodes 

(��	
�) 
10 

Frequency spectrum
2401 MHz - 

2481 MHz 

Bandwidth (�
) 2 MHz 

Information bit 

length (����	) 
1000 bits 

Symbol rate (�) 1.0 Mbps 

Slot length (���	�) 2.0 ms 

Max number of 

retransmission 
4 

図 3: ノード数に対する平均遅延時間 

図3はノード数に対しての平均遅延時間を表してお

り，UPが高くなるにつれて遅延時間が短くなってい

ることがわかる．これは，UP が高くなる毎に CP の

値が大きくなるからである．図4はノード数に対し

ての送信成功確率を表しており，UPが高いデータの

方が送信成功確率が高いことがわかる．これは，UP

が高い程待ち時間が短いため，待ち時間が長い UP

の低いデータよりも空きスロットにアクセスしやす

くなるためだと考えられる．図5はノード数に対し

てのスループットを表している．UPが0から2まで

のデータはほぼ同じ値を得ているのに対して，UP3

のデータは低い値を取っている．これは,UP3のデー

タの生成確率が他の UP のデータの生成確率よりも

非常に低いためである．また，全体のスループット

を見ると，ノード数が3の時に最大値を取っている

こともわかった． 

図4: ノード数に対する送信成功確率 

図5: ノード数に対するスループット 

3 ノードの優先度に応じたCPの設定方法 

 本研究の目的は，データの優先度だけでなく，セ

ンサノードの優先度も考慮したアクセス方式の考案

し，優先度の高いノード程各性能を上げることであ

る．そのため，ここでは，ノードの優先度 (Node 
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priority: NP) を High と Low に分け，C/M Period

で用いるSlotted ALOHAの動作をノードの優先度に

応じて変化させることを提案した． 

 まず，NPに応じたCPの最大値 (�����) と最小値 

(�����)を表3のように設定した．NPが Lowの方が

CP の値が高くなるようになっている．次に CP の選

択方法であるが，NP が High のノードに関しては

SmartBANの標準規格と同様である．一方，NPがLow

のノードに関しては一回の衝突毎に CP の値を半分

にする．これにより，NPが高いノード程優先的にア

クセスが促されることになる． 

表3: NPとUPに対する�����と�����
 NP: High NP: Low 

UP ����� ����� ����� �����
0 1/8 1/16 1/8 1/16 

1 1/4 1/8 1/4 1/16 

2 1/2 1/4 1/2 1/8 

3 1 1/2 1/2 1/4 

4 計算機シミュレーションを用いた性能評価 

 本章では計算機シミュレーションを用いた提案方

式の性能評価について述べる． 

 シミュレーションパラメータは表2と同じであり，

前提条件も第2章の計算機シミュレーションと同様

である．加えて，NP HighのノードとNP Lowのノー

ドの割合は半分ずつとした．ただし，全ノード数が

奇数の場合はNP Highのノードが一つ多いとした． 

 図 6 はノード数に対しての平均遅延時間を表して

おり，高いUPかつ高いNP程遅延時間が短くなって

いることがわかる．また，NP High の UP2 のデータ

は，NP Lowの UP3のデータや，NPを設定しない場合

のUP2のデータよりも遅延時間が短くなっているこ

ともわかる．図7はノード数に対しての送信成功確

率を表しており，高いNPの方が送信成功確率が高い

ことがわかる．加えて，全体的にNPを設定しない場

合と比べても良い性能が得られている． 

図6: ノード数に対する平均遅延時間 

図7: ノード数に対する送信成功確率 

図8はノード数に対してのスループットを表してい

る．UPが0から2までのデータについて値が上下し

ているのは，ノード数が奇数の場合はNPが Highの

ノードが一つ多いためである．また，全体のスルー

プットはノード数が3の時に最大値を取り，NPを設

定しない場合と比べると，ノード数が多い場合に優

位な結果が得られた． 
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図8: ノード数に対するスループット 

5 おわりに 

 本研究課題では，ETSIが進めている医療・ヘルス

ケア向け標準規格である SmartBAN におけるセンサ

のアクセス制御に着目し，中でもC/M Periodで用い

られるランダムアクセス方式のSlotted ALOHAにつ

いて，データとセンサノードの両方の優先度を考慮

したパラメータの設定方法を提案し，優先度の高い

ノードの性能を向上させることが出来た．加えて，

ノードの優先度を設定しない場合と比べて，全体的

な性能の向上も見ることが出来た． 

 今後の課題としては，CP の設定方法だけでなく，

高優先度のノードについては拡散系列を用いて送信

成功率を向上させるSpread Slotted ALOHAの導入や，

Scheduled Access Period も含めたノードの優先度

に応じたアクセス制御方式の検討が挙げられる． 
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視線情報が付与された大規模映像データベースの構築と 

深層学習に基づく視覚的注意予測の実現 

岡山県立大学 情報工学部 情報通信工学科 

滝本 裕則 

人中心のインタラクティブシステムにとって人の内部状態を推定することは重要な要素技術であり，その重

要な手がかりとして視覚刺激に対して人がどこに・どのように注目しているかを簡易に計測・推定する技術の

実現が望まれている．その実現を目指して，直接的な視線計測とは異なるアプローチとして，認知心理学の分

野で明らかとなっている視覚的注意の知見に基づき，人の注意に影響する視覚特徴を視覚刺激にから自動抽出

し，その目立ち度（顕著性）を空間的かつ定量的に求めることが可能な視覚的顕著性モデルの研究が国内外を

問わず活発に行われている．しかし，視覚的注意に関する人の視覚メカニズムは複雑であり未だ解明されてい

ないことも多い．よって，視覚刺激に対して重要と考えられる視覚特徴を試行錯誤的に抽出・モデル化するこ

れまでのアプローチには限界がある．我々は，視線計測装置を用いて視線情報が紐付いた画像データベースを

構築するとともに，深層学習を用いることにより，実際の人の視覚メカニズムに迫る画像に対する高精度な視

覚的顕著性モデルの実現を目的とする． 

1. はじめに 

コンピュータビジョン研究において，人が視覚情

報をどのように処理しているかを解き明かすことは

重要な目標である．古くから研究されている視覚メ

カニズムのひとつに視覚的注意があり，これは目か

ら入力された信号の中から重要と思われる情報を瞬

時に判断し，効率的に情報を得るための機能である．

視覚的注意の計算モデルを構築することにより，人

がどんな物や場所に注意を引かれるか，あるいは引

かれないかを推定可能となる．また本技術の応用と

して，人が気付きにくい箇所に注意を促すためのシ

ステムの実現に繋がる． 

視覚的注意の計算モデルとして，Ittiらによって

提案された顕著性モデル[1]が広く知られている．顕

著性とは画像に対する注意の引かれやすさであり，

顕著性の空間分布を表す画像を顕著性マップと呼ぶ．

顕著性モデルはこの顕著性マップを予測する計算モ

デルである．Itti らの計算モデルが登場して以降，

自然画像から顕著性マップを予測するための手法が

数多く提案されてきた．近年では，実際の画像に対

する人の注視点データセットから最適な注視点予測

モデルを学習するデータ駆動型のアプローチが一定

の成功を収めている． 

代表的なデータ駆動型の手法として Salicon 

Net[2]と呼ばれる畳み込みニューラルネットワーク

（CNN）を用いた顕著性モデルが提案されている．こ

の手法では，予測精度を向上させるために2つの工

夫がなされている．まず，物体認識のために

ImageNet[3]を用いて訓練された既存の CNN に転移学

習を行っている．次に，2 つの解像度で画像を処理

するネットワーク構造をとなっている． 

我々は，CNN を用いたより精度の高い顕著性マッ

プ予測を実現するため，マルチタスク学習に基づく

CNN ベースの顕著性マップ推定技術を提案する．ま

た，視線計測装置を用いて視覚刺激提示時の視線を

計測することにより，視線情報が紐づいた画像デー

タベースの構築を行う． 

2. 深層学習に基づく視覚的注意予測法の提案 

CNN は深層学習の分野で用いられる一般的なアー

キテクチャであり，画像認識分野を中心に幅広く利

用されている．近年は視覚的顕著性予測においても

CNN を用いた手法が提案されており，特徴量を手動

で設計していた従来手法を多くの評価指標で上回る 
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図1 提案モデルの概要 

図2 Xceptionモデルの概要 

結果を示している． 

 我々が提案する視覚的顕著性マップ推定モデルの

アーキテクチャを図1に示す．提案モデルはResNet 

の派生モデルのひとつである Xception モデル[4]

をに基づいている．Xceptionモデルの概要を図2に

示す．Xceptionモデルでは通常の畳み込みの代わり

に ， depthwise separable convolution （ 以 降

Separable 畳み込み）を用いている．通常の畳み込

みが入力特徴マップの空間方向とチャネル方向に対

し同時に畳み込みを行うのに対し，Separable 畳み

込みは空間方向とチャネル方向に独立に畳み込みを

行う．図2のように，XceptionはEntry flow， Middle 

flow, Exit flow の大きく3 つの構造に分けられる．

我々は Entry flow と Middle flow を提案モデルの
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Main Netとして用いている． 

次に，既存のCNN を用いた手法では，一般に出力

される特徴マップのサイズが入力画像に比べて小さ

くなるという特徴がある．したがって，学習データ

となる顕著性マップを縮小して用いる必要があり，

データが持つ情報を削減して学習に用いるため，ネ

ットワークの学習精度が低下する恐れがある．この

問題を解決するため，Readout Net において 1×1

の畳み込み層の代わりに，小さくなった特徴マップ

を段階的に大きくしてから顕著性マップを出力する

アップサンプリングネットワークを用いることを提

案する．提案するネットワークでは，特徴マップを

段階的に大きくするためにTransposed Convolution

層を用いる． 

最後に，マルチタスク学習について述べる．近年，

CNN を用いた画像認識に関する分野においては，2

つ以上のタスクを同時に学習および出力するモデル

の研究がなされている．お互いに相関のある情報を

マルチタスクとして同時に学習した場合，双方のタ

スクに共通する特徴が学習され，精度が向上するこ

とが知られている[5]．ここで，人の注意は，知覚刺

激による外発的な注意（ボトムアップ注意）と予測

や意図による内発的な注意（トップダウン注意）の

相互作用によって決まると考えられている．つまり，

被験者に対して視覚刺激を提示した際，提示直後は

ボトムアップ注意が支配的に働くことで注意が特定

の領域に向けられる．しかし，時間経過に伴いトッ

プダウン注意が支配的となり，被験者は視覚刺激を

理解し，自身の経験・知識に基づいて注意を別の場

所へと移動する．したがって，人の視覚情報の処理

において，視覚的注意とシーン理解は密接に関連し

ていると考えられる． 

そこで，ある視覚刺激に対する視覚的注意とシー

ンとを同時に予測するマルチタスクモデルを構築す

ることにより，視覚的顕著性予測の精度向上を図る．

提案するモデル（図1）では，Readout Netは顕著性

マップを出力する畳み込み層と，シーンカテゴリの

ラベルを出力する全結合層に分岐している． 

3. 視線計測 

視線計測には，ディテクト社の非接触視線解析装置

QG-PLUS を用いた．被験者の頭部は顎台によって固

定し，前方65cmの位置に視覚刺激を提示する19イ

ンチ液晶ディスプレイを設置した．なお，視線計測

装置の空間分解能は0.5 deg.で，サンプリング周波

数は60Hzである． 

実験に協力して頂いた被験者は，正常な色覚を有

する20名（男性：12名，女性：8名，18-24歳）で

ある． 

提示した刺激は，素材辞典フォトバイブルなどか

ら選んだ画像180枚である．なお，画像のサイズは

640×480 pix.であり，ディスプレイの解像度は1280

×960 pix. である．それぞれの画像は 3 秒間ずつ

ランダムに提示し，画像を提示する前に画面中央に

固視点を1秒間提示した．被験者には，固視点が提

示されている間は固視点を注視し，画像が提示され

ている間は自由に画像を眺めるように指示した． 

4. 評価実験 

4.1 実験条件 

本実験では，視覚的顕著性予測の分野で有名な

CAT2000 データセット[6]と MIT1003 データセット[7]

の 2 つを用いた．CAT2000 データセットは MIT が提

供しており，2000枚の画像およびそれらに対応する

顕著性マップが含まれている．各画像には20の異な

るシーンカテゴリのいずれか1つが割り当てられて

おり，各カテゴリに属する画像はそれぞれ100枚で

ある．画像サイズはすべて横1920×縦1080 pix.で

ある．本実験ではCNNへの入力を考慮し，画像サイ

ズを横 512×縦 288 pix.にリサイズして利用した．

データセットに含まれる2000枚の画像のうち，1800

枚を訓練データとしてモデルの訓練のために利用し

た．また，残り200枚を検証データとして訓練から

は除外し，モデルの性能評価のために用いた． 

MIT1003 データセットは MIT ベンチマークのため

の訓練データとして利用されているデータセットで

ある．1003枚の画像とそれらに対応する顕著性マッ

プが含まれており，屋内および屋外の風景画像やポ

ートレート画像等から構成される．画像サイズは縦

横ともに405～1024 pix.と様々であり，アスペクト
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比は統一されていない．本実験ではこのデータセッ

トをモデルの汎化性能を検証するために利用する．

つまり，CAT2000データセットの1800枚の訓練デー

タだけを用いて学習したモデルが，MIT1003 データ

セットに対し顕著性マップ予測を行った際にどの程

度の精度であるかを検証する． MITデータセットの

1003枚の画像を横512×縦288 pix.にリサイズして

利用した． 

視覚的顕著性の評価指標はいくつか提案されてお

り，視覚的顕著性予測の研究の多くは複数の評価指

標によってモデルを評価している．本実験では，顕

著性マップ予測のタスクの損失関数として MAE

（Mean Absolute Error），CC（Linear Correlation 

Coefficient），KLD（Kullback-Leibler Divergence），

Sim（Similarity）の4つをそれぞれ用いるとともに，

モデル性能の評価としても利用した． 

一方，マルチタスクで学習を行うモデルでは損失

関数に重み付けを行っている．顕著性マップ予測タ

スクとシーン分類タスクの損失関数をそれぞれ

��������	，������としたとき，各評価指標の重みの比

率を表1に示す．なお，マルチタスクにおけるシー

ン分類タスクの損失関数は交差エントロピー誤差関

数を用いる． 

モデル学習用として設定したハイパーパラメータ

について述べる．まず各モデルの学習回数は50エポ

ックで固定した．またデータの与え方はミニバッチ

学習を採用し，バッチサイズは8とした．最適化法

にはAdadeltaを用いた． 

4.2 実験結果 

算出する評価指標は学習に用いた損失関数と同じ

ものを利用する．よって各モデルに対し8種類のス

コア（データセット2種類×評価指標4種類）を求

めた.なお，比較手法として，代表的なCNNベースの

視覚的顕著性推定モデルであるSalieconNetを用い

た． 

 表2に，比較手法と提案手法のスコアを示す．評

価指標に関して, MAE と KLD は値が小さいほど，CC

とSimは値が大きいほど視覚的顕著性の推定精度が

高いことを意味している．表において，データセッ

トごと，または，評価指標ごとに最良のスコアを太 

表1  損失関数の重み比率 

評価指標 ��������	: ������
MAE 1:0.01 

CC 1:0.1 

KLD 1:0.5 

Sim 1:0.1 

字で示している．結果より，すべての項目において，

提案手法の方が視覚的顕著性予測の精度が高いこと

が確認できる． 

 一方，図3に推定した視覚的顕著性マップの例を

示す．注視マップは，視線計測装置により得られる

注視停留マップであり，正解データとして用いたも

のである．また，注視マップ，視覚的顕著性マップ

ともに，白っぽい領域ほどより目立っていることを

意味している．結果より，比較手法に比べ，提案手

法は高解像度かつ高精度に人の注視マップを推定で

きていることが確認できる． 

5 おわりに 

本研究では，CNN を用いたより精度の高い顕著性

マップ予測を実現するため，マルチタスク学習に基

づくCNNベースの顕著性マップ推定技術を提案した．

提案手法では，特徴マップを段階的に大きくする

Transposed Convolution層に基づくアップサンプリ

グネットワークの提案，Xceptionモデルの適用，視

覚的顕著性マップとシーン分類の同時学習による精

度向上を実現した．また，視線計測装置を用いて視

覚刺激提示時の視線を計測することにより，視線情

報が紐づいた画像データベースの構築を行った．結

果として，提案手法は代表的な従来法である

SaliconNet に比べて高精度に視覚的顕著性を推定

可能であることを示した． 

参考文献 

[1] L. Itti, C. Koch, and E. Niebur: ̀ `A model of 

saliency-based visual attention for rapid 

scene analysis'', IEEE Trans. PAMI, Vol. 20, 

No. 11, pp. 1254-1259, 1998. 

[2] X. Huang, C. Shen, X. Boix, and Q. Zhao: 

``SALICON: Reducing the Semantic Gap in  

- 94 -



（5） 

表2  視覚的顕著性推定の結果に対する評価まとめ 

条件 損失関数・評価指標 

モデル データセット MAE CC KLD Sim 
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MIT1003 0.0735 0.637 2.843 0.522 

原画像      注視マップ（正解）    従来法（SaliconNet）         提案法 

図3   推定した視覚的顕著性マップの例（損失関数：Sim） 
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共同研究「現代日本陶芸のデザインと技法」 

 

岡山県立大学デザイン学部造形デザイン学科 

久保田厚子 

 

共同研究「現代日本陶芸のデザインと技法」は陶芸家が作品性の向上を目指して協働し、その成果をウェ

ブサイトで公開することで、陶芸への理解と興味を喚起し文化の振興に寄与することが目的である。2019年

1月13日（日） 2月3日（日）瀬戸内市立美術館特別展「現代日本陶芸のデザインと技法2019」開催が決

定した。2017年7月、2018年2月に2回の作品撮影を岡山県立大学で実施した。その作品写真を元に、2018

年 3月31日にウェブサイト「現代日本陶芸のデザインと技法2018」をアップロードした。 

 

１ 瀬戸内市立美術館特別展       

「現代日本陶芸のデザインと技法2019」瀬戸内市

立美術館が2019年 1月 13日（日）から2月

3日（日）に開催が決定した。 

 
図1 岡山県立大学デザイン学作品展示台 

岡山県立大学展示ホール改修による展示台

廃棄計画を受け、瀬戸内市立美術館館長から

岡山県立大学に展示台譲渡依頼を行った。 

 

図2 修繕し梱包された作品展示台 

2017年9月25日に廃棄予定の展示台の修繕

と梱包を共同研究メンバーが行い（図2）、9

月29日にトラック便（図3）で美術館（図4）

に移送した。         

 

図3 トラック積み込み状況 

 

図4 瀬戸内市立美術館 

 

２ 斎城卓の作品写真撮影 

2017年7月15日（土）と2018年 2月17日（土）

に作品撮影を2回実施した（図5）。 
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図5 岡山県立大学演習室の作品撮影 

 

３ ウェブサイトの英語翻訳   

 ミシガン大学美術館インターンRobert Morrissey

氏が、同美術館副館長及部奈津氏の監修で翻訳を行

った。専門用語参考文献は同美術館所蔵の富本憲吉

著「The World of Japanese Ceramics」1964年を用

いた。2018年3月31日にウェブサイトに英文を一

部アップロードした。 

 

４「現代日本陶芸のデザインと技法2018」 

 2018年 3月31日、デザインと技法を14作を斎城

卓の写真でウェブサイトに掲載した。 

1. 中西芙美「下絵具による三段階装飾技法」 

エアブラシをメインに、筆による彩色、掻き

落としによる描画をプラスすることで、モチ

ーフの特徴やカラーを際立たせることを目的

とした（図6）。 

 

図6 スイセンをモチーフにした大皿 

 2.久保田厚子「ハイブリッド青白磁技法3」 

傾けた焼成用棚板に皿を載せて焼成し、釉薬を斜め

に溜める技術をハイブリッド青白磁技法３（図7）

とした。 

 

図7 青白磁幾何学文大皿 φ535×h50 

 

4.久保田厚子「ハイブリッド青白磁技法4」 

繊細で複雑なレリーフの青白磁を極薄カップに成

形した（図8）。従来は皿の内側だけの表現をカッ

プの外側にレリープする新しい技術を開発した。 

 
図8 青白磁苺文片口（中央）106×87×86   

5.久保田厚子「ハイブリッド青白磁技法5」 

青白磁の鋳込みレリーフが光を通して影絵に見え 

たことから、青白磁シェードのペンダントライトを

制作した（図9）。色に違いは異なる還元焔焼成と

酸化焔焼成の窯の違いであり、それ以外は全く同じ

である。 
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図9 青白磁豌豆文ペンダントライト、φ145×h165㎜ 

 

6.久保田厚子「ハイブリッド青白磁技法6」 

模様を付けた石膏型に、粘土を押し当てる前に泥

漿を塗る方法で緻密なレリーフを実現した（図10）。 

 

図10. 青白磁草花文皿 、φ273×h40㎜ 

 

 

7.久保田厚子「ハイブリッド青白磁技法7」 

植物レリーフ石膏印に磁器粘土を盛り上げて、小さ

な青白磁のボタンを制作した（図11）。 

 

図11. 青白磁ボタン 

8. 栗原慶「波紋鉢制作ノート」 

 空間を内包したロクロの造形を活かしつつ，波紋

と造形が協調する表現を目指した(図12)。 

 

図12. 波紋鉢 51x42x20h（㎝） 

 

9. 作元朋子「積層で作る造形」 

石膏型を使い、ストライプの幅ごとに分かれたパ

ーツを重ねていく方法で形を生み出す。石膏型の成

形方法を見直し、作品の外からは見えない部分に構

造としての壁を作った。泥漿にCMC（化学糊）を加
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え接着糊にして組み合わせて成形する。接着面は亀

裂のきっかけが入りやすいので、十分に境界線をヘ

ラで押さえる（図13）。 

 
図13. Form172From20、D380×W380×H250 

 

10. 齋藤香織「制作雑感」 

 
図14.「染付山紫陽花文皿」φ219×h27,φ214×h27  

11.藤内紗恵子「トルコブルー釉を用いた平皿の制作」 

 トルコブルー釉と磁器の組み合わせは、熱膨張差

が大きすぎ、生地にまで割れが入ることが多いため、

これからも研究が必要である(図15)。 

 

図15. トルコブルー釉平皿 

12.谷野明夫「堆彩技法による作品の色々」 

技法による色化粧の器や陶板、そしてボタン等の 

作品のバリエーションの色々(図16)。 

 

図16. 堆彩技法作品 

13. 栄木正敏「呉須象嵌による磁器」 

エッチングのような線刻による手描きの模様。呉

須象嵌－素焼した器を、線刻した溝に特殊な筆で呉

須を埋めて描く。筆屋で売っていない針を仕込んだ

筆を自作した(図17)。 
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 図17. 磁器卓上膳 呉須象嵌と吹き呉須〈1991年〉/伊・フ

ァエンツァ国際陶芸美術館蔵、手付中鉢3点 

 

14.今田拓志「美術分野における陶芸表現の独自性に

ついて」 

 電動ロクロ成形によってかたちつくられる形状

に焦点を絞り、器のかたちを立脚点として設定して

考える。 

15.三浦義広「電気窯によるサヤ鉢を用いた焼成法」 

本研究では、サヤ鉢に炭、もみ殻、わら等を入れ、

電気窯で焼成した結果を紹介する。 

 

図18.猿 

５ ウェブサイト kubota@dgn.oka-pu.ac.jp 

 「現代日本陶芸のデザインと技法 2018」 

図20は最新版ウェブサイトである。 

 

図20 ウェブサイトHOME 

６ ワークショップ企画 

「現代日本陶芸のデザインと技法2019」展ワークシ

ョップとして、作元朋子岡山県立大学講師のワーク

ショップ「虹色の小石」を瀬戸内市立図書館で実施

予定である（図21）。 

 

図21 虹色の小石の受講生作品 

７ 今後の展望 

 斎城卓が展覧会ポスター原案をデザインした（図

22）。 
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図22 ポスターデザイン原案 

  2016 年 4月スタートの共同研究「現代日本陶芸

のデザインと技法」は、2019年1月の瀬戸内市立美

術館展開催までにウエブサイトを4回更新した上で

展覧会を開催し、2019年 3月に完了する。共同研究

のスタート当時は美術館展示について共同研究メン

バーに共有するイメージがほとんどなかったが、岡

山県立大学の廃棄作品展示台65台が美術館に譲渡

されたことがきっかけになり、明快で現代的な斎城

卓デザインのポスターによって、具体的な完成形が

視覚化され今後の実施が期待できる。 
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図 2：バンダラナイケ政府（フラット屋根案）

スリランカ新国会議事堂の成立過程と設計手法に関する研究 

 

岡山県立大学デザイン学部 

岩 本 弘 光 

 

スリランカ人建築家ジェフリー・バワが設計した「新国会議事堂」は、スリランカの伝統風土と

近代技術を融合した国家を象徴するデザインである。わずか3年間の竣工期間を満たすため、スリラ

ンカ政府は日本の旧三井建設(現三井住友建設:以下,三井という)に工事を特命発注した。バワは三

井設計部の協力を得て設計を完成させたが、両者の作業仕分けや役割りなどの国内外の研究成果は

得られていない。また、バワが設計に際して三井に何を要求したのかも不明である。本研究では、

直接議事堂の設計や工事に関与した、三井担当者からの｢オーラル・ヒストリー｣を通して、バワの

設計思想や、新国会議事堂の成立要因と設計手法を試論しようとするものである。       

  

                                               

１ 背景 

 スリランカ新国会議事堂(以下、議事堂という)が、

スリランカ人建築家ジェフリー・バワ（Geoffrey 

Bawa:以下,バワという）の設計により1982年に完成

した。議事堂はまた、日本の旧三井建設（現三井住

友建設:以下三井という）がバワの設計支援を行い、

工事施工した日本と縁の深い建物でもある。これま

で同議事堂に関する記録は、主としてスリランカ側

の文献によるものが大半であったが*１、設計と施工

に直接関わった三井の記録や議事堂の受注経緯など、

日本側資料との擦り合わせは未着手であり、議事堂

の成立過程や設計プロセスの詳細は不明瞭であった。 

 イギリスのくびきを逃れて 1948 年に独立したス

リランカとって、議事堂は新生国家像を象徴する、

視覚的・空間的アイコンとしての「国家のデザイン」

が宿命として負わされていた。議事堂建設は、敷地

として選定された古都コーッテの歴史的意味、シン

ハラ人とタミル人の民族間抗争、ポスト・インディ

ペンデント期「シンハラ・ナショナリズム」の高揚

など、島の様々な社会的要素を体現するかたちで実

現したのである*2 

1-1.バンダラナイケ政府案 

従来のスリランカ国会議事堂は、オースチン・ウ

ッドソン(Austin Woodeson)の設計により、1929 年

コロンボ・フォートのベイラ湖南湖畔に完成した古

典主義の建築であった。（図1）  

 
1974 年,バンダラナイケ政府は、国会議事堂の対

岸に新国会議事堂を計画して、E･R･B 社パートナー

のバワが「フラット屋根案」（図2）を提出した。次

いでバワは1974-79年に「中折れ屋根案」（図3）を

策定している。この時期バワは『Sinhalese Monastic 

Archtecture』を1974年に刊行した、考古学者セナ

ケ・バンダラナヤケと意見交換を重ねており、古代

シンハラ建築について多くの影響を受けた*3。 

図 1：:旧国家議事堂(コロンボ,現在も使用中) 
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図 3：バンダラナイケ政府（中折れ屋根案） 

図 4：軸線から 6ｍスパンずらされた議場後部棟 

1-2.ジャヤワルダナ政府案 

 1978 年政権奪取した J.R.ジャヤワルダナ大統領

は、新国会議事堂の敷地をコロンボ南東約10kmにあ

るシンハラ古都コーッテに決定して、1979年バワに

設計を依頼した。政府の唯一の条件は次期大統領選

をひかえた1982年 4月までの竣工であった。 

 

２ 目的 

 本研究は次の3点を研究目的とする。はじめに、

議事堂にみるバワの設計思想と日本の建築から受け

た影響の傍証を得ること。次いで、バワと三井によ

る設計仕分け、作業プロセスの実態を明らかにする

こと。最後に、議事堂の受注・発注経緯や当時のス

リランカ建設業界の実情を把握すること、とする。 

 

３ 既往研究 

 バワ作品全般に関する国外文献は、Brian Bruce 

Taylor,『GEOFFREY BAWA』,1986,Concept Media、David 

Robson,『geoffrey bawa:the complete 

works』,2002,Thames & Hudson、Shanthi Jayewardene,

『Geffrey Manning Bawa: decolonizeing 

architecture』,2017,The National Trust Sri Lanka

などが発表されている。国外建築誌は「The 

Architecural Review」,may1983 No1035他がある。

同国内文献としては、岩本弘光,『解読 ジェフリー・

バワの建築』,2016,彰国社が刊行されている。学位

論文としては、高取愛子「ジェフリー・バワの建築

思想に関する設計論的研究」, 2012,京都大学がある。

同国内建築誌は、「A+U 141」1982、「A+U 489」2011

他が出版されている。 

 

４ 研究方法 

 三井社員からの｢オーラル・ヒストリー｣調査と、

文献調査による。 

4-1 ｢オーラル・ヒストリー｣調査 

 議事堂建設の設計と工事に直接関わった、旧三井

建設社員3名に、合計4回11時間に及ぶ「オーラル

ヒストリー」調査を実施した。 

・第1回,在コロンボ営業所所長 杉浦伸一, 

H30/1/16,15:00-21:00,東京ｽﾃｰｼｮﾝ･ﾎﾃﾙ 

・第2回,杉浦伸一,現場監督磯山英男, 設計部近藤 

秀次,H30/3/6,15:00-17:30,AA&SUN設計事務所  

・第3回,近藤秀次,H30/3/29,15:00-16:30,AA&SUN

設計事務所 

・第4回,磯山英男,H30/3/29,17:30-18:30,新宿ル 

ノアール 

4-2 文献調査 

既往研究を中心に文献調査した 

 

５．バワの設計思想と日本の建築から受けた影響 

5-1 バワと自然  

 バワが議事堂で示した設計上の関心は、外観、プ

ロポーション、そして自然素材の木と石の使用であ

った*5。議場棟は南北軸線上におかれ、当初、中庭

型の議場後部棟もこの棟軸上にあったが、マンゴス

チンの木を伐採して建てることを知ると、バワは近

藤に建物を1スパン6ｍ西側へ移動(図4)するよう指

示して｢建物よりも自然が優先」と述べたという*6。 

部屋の配置や内装に興味を示さないバワであった

が、議場天井だけは小さな紙に4方入隅からのカテ
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図 5：バワの平面スケッチ    図 6：ｳｪｽﾀﾝ･ﾓﾅｽﾄﾘｰ

図 7：ランカティラカ寺院  

図 8：ガダラデニア寺院 

ナリー曲線を描いて示した。木を好んだバワは 100

年の耐久仕様を求めて、チーク大判無垢材の使用を

要求したが、ミャンマー他東南アジア各国を調査し

ても調達困難であることを知ると、目に涙を浮かべ

て現場代理人に材料確保を依頼した*5。 

5-2 ランドスケープと屋根 

 多くの言説を残さなかったバワであるが、屋根と

風景、自然とランドスケープの関係について記述し

ている*7。議事堂ではこの設計思想が明確に現れた。 

・ランドスケープ 

 議事堂の中央議場と放射状付属建物の有機的複合

構成(図 5)は、古都アヌラーダプラのウェスタン・

モナストリー（図6）の引用と見なされている*2。 

ヘリを飛ばして敷地を選定したバワは、沼地を浚渫

して議事堂を水に浮かべた。島の中央には岩があり、

｢水｣と｢岩｣によるランドスケープ構成は古代スリラ

ンカの岩屋寺院の記憶を呼び起こしたといえよう。 

・屋根 

バワは｢屋根が風景を決定する｣*7 との記述を残し

ており、こうしたことから、三井に古都キャンディ

にある｢仏歯寺｣、「ランカティラカ寺院」（図7）、「ガ

ダラデニア寺院」（図8）など、伝統的シンハラ建築

の「中折れ屋根」参照を依頼した。屋根材に関して

バワは当初、伝統的なルーフタイル葺きを希望した

が、漏水、荷重増加、大スパン議場空間を理由に、

三井が鉄骨造大屋根、銅板葺きを提案したところ、

バワは中折屋根、屋根パタン、緑青色の屋根が実現

できることを条件にしてこれを了承した。 

 

伝統的シンハラ建築の屋根は中折れ 2 段勾配

(double pitched roof)であったが、議事堂では軒先

内樋としたことから、軒先から中央に16度、23度、

32度の3段勾配（triple pitched roof）となった。

屋根パタンは漏水懸念から全面平葺きの上に2重パ

タン張りとして要求に応えた。屋根勾配検討時に、

バワは近藤に「日本の屋根はこうなっている。」と述

べており、日本の風景が念頭にあったようだ。 

 

5-3 バワが日本から受けた影響 

 一般に建築家は、記述や論考を｢書く｣か否か、に

2 分されるが、バワは｢書かない｣建築家の典型であ

る。｢建築を文字で記述することはできない。図面も

意味なし。建物あるのみ。｣との考えから、彼は裏庭

で図面を燃やしまとまった論考は残していない。ま

して日本に関する彼の記述は、知る限り皆無である。

とはいえ、バワは日本をどのように捉えていたのだ

ろうか。三井の「オーラルヒストリー」からその一

端を伺い知ることができた。バワは日本びいきであ

る。好んで日本へ頻繁に訪れていた。EXPO70 で｢セ

イロン館｣を設計した折には、京都や奈良を訪れて

｢城｣と｢堀｣の構成や、寺院の｢大屋根｣に関心を寄せ

ていた旨、三井関係者に語っている。議事堂建設時
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図 9：バワの断面スケッチ 

図 10：左,バワ 中央,ヤコブセン 右,プールガスンドラム

図 11：左,バワ 40 歳 右,近藤 30 歳 

上 図 12：鳥瞰パース 下 図 13：議場パース 

には打合せや製品検査で6-7回程来日して10日間程

度滞在し、そのたびに京都や日光などを訪れた。定

宿は庭の綺麗な｢ホテルニューオータニ東京｣を指定

したそうだ。お花見の季節は京都丸山公園で桜を愛

で、低い軒が連なる木造街並みの先斗町と舞妓さん

のコントラストを「美しい」と称賛した。龍安寺石

庭など日本文化を熟知していた彼は、議事堂完成時

に｢吊り鐘｣のプレゼントを求め、三井はこれに応じ

て議事堂正面に吊り下げた。日本製品に絶大な信頼

をおいていたバワは、厳しい熱帯気候に耐えうる高

い仕様を求め、鉄筋、屋根銅板、塗装、建具、タイ

ル、カーペット、設備機器ほか可能な限り日本製資

材を採用した。新国会議事堂が完成した時、バワは

望外の出来上がりに大いに喜び感謝したそうだ。 

 

６． バワと三井の設計作業 

・バワのスケッチ 

三井が受注時にバワから受理した図面は、設計図

とは程遠い 5-6 枚のスケッチのみであった（図 5、

図9）。バワが屋根を基調にデザインすることを知っ

た三井は、コロンボ初回打合せに吉田五十八の高弟

の小杉英男を同伴したが、バワは興味を示さなかっ

た*6。バワのスタッフは主に内装担当V･ヤコブセン

と構造担当K･プールガスンドラムの3名（図10）で

あったが、実施設計能力はなかった。こうした状況

で、バワは三井の協力を得て設計を進捗させた。 

コロンボのバワ事務所（現ギャラリーカフェ）で設

計を開始した三井設計部の近藤（図11）らは、夕刻

バワが自邸(No.11)へ帰宅後、深夜まで設計を進めた。

翌朝、近藤がno.11に持参したA3トレペ原紙（コロ

ンボでは青焼きが不自由）に、ベットで横臥したバ

ワが鉛筆で修正する作業を繰り返して、1978年 6月

に開始した基本設計が、5か月後の同年11月に完了

した（図12-20）。 

- 106 -



（5） 

上から図 14：工程表 図 15：配置図  
図 16：1 階平面図 図 17：2 階平面図 

上から図 18：北立面図 図 19：断面図 図 20：断面図

 

 

 

 

 

 

・6mスパングリッド 

 打合せ2回目には議事堂の基本モデュールグリッ

ド6mx6mと階高5mが決定された。バワのスケッチは

１㎝程度の方眼紙にノンスケールで描かれていたが、

近藤がプランを20 feetグリッドに作図してバワの

了承を得た。20feetx20feet は、近似値 6mx6m への

読替えが了承された。バワが天井高3.3mを要求した

ことから、階高は 5m に決められた。6m グリッドと

階高5mが決まると、バワは柱の断面寸法を尋ねた。

三井が計算した結果、仕上寸法で2feetx2feetとな

り、これを60㎝x60㎝に読み替えた。柱躯体寸法は

55㎝x55㎝であった。現場での寸法は全てメートル

法とすることも了承を得た。6ｍグリッドの決定後、

現場では実施設計が未完であったが、余剰見込みで

日本製12ｍ程度のPC杭を打込んで工事を開始した。 
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７． 施工者選定とスリランカの施工技量 

・受注の経緯  

スリランカ政府により設計者バワ指名と並行して、

建設会社の選定がすすめられた。リストに上がった

のは、イギリスのバルフォビティー、スウェーデン

のスカンセン、日本の戸田建設（以下、戸田という）

と三井の４社であった*4。ところが欧州勢は、延床

面積約48,000㎡、工期2年半という苛酷な施工条件

は不可能、として受注競争から降りてしまった。残

るは日本勢であるが、戸田はスリランカで大型物件

の受注実績がなかった。一方、三井はインドネシア

食品会社のプリマ製粉工場を東洋一の規模でスリラ

ンカ東岸トリコンマリーに着工、大阪EXPO70で｢セ

イロン館｣を施工、議事堂と同等規模のマレーシア・

サラワク州｢クチン議事堂｣を直前に竣工、などの実

績をスリランカ政府にアピールして特命受注に成功

した。この時期、日本の皇太子（平成天皇）が訪島

した直後、にわかに工事が成約したがその影響は不

明とのことである*3。 

 請負契約高は100数十億円であったが、スリラン

カ政府の支払能力を疑問視した三井は、リスクヘッ

ジのため工事契約を「杭工事」、「基礎工事」、「全体

工事」に3分割して受注したが、憂いは杞憂に終わ

った。なお契約に際しては、日本の戦後賠償や ODA

などの政府関係資金は入っておらず、三井物産と三

井建設による「三井コンソーシアム」が純粋な民間

工事として受注した。 

 

・スリランカの施工事情 

 1980年初頭のスリランカの施工事情は、想像を超

える厳しさである。島にあるのは、｢水｣と｢砂｣そし

て｢砂利｣だけであった。水、砂、砂利があったとは

いえ、日本のように電話一本で調達できるわけでは

ない。砂はヘリコプターを飛ばして川を見つけ、ジ

ャングルを切り拓いて砂採りした。砂利はロイヤリ

ティーを払って岩の権利を買い、ダイナマイトで発

破をかけて自前で作った。島に砕石プラントはなく

日本から砕石業者をよんで砕石工場を建設した。セ

メント、鉄筋、合板はじめとして全ての建設資材は、

東南アジアの拠点をシンガポールに置いていた、三

井物産や三井建設のネットワークを活用して、日本、

マレーシア、ミャンマーなど海外から輸入したが、

コロンボ港で船からの陸揚げができず、荷揚げクレ

ーン設置に始まってその他の建設機械もすべて日本

から調達した。このように、建設資材はいうにおよ

ばず充分なインフラも整っていない状態であった。

施工時にはスリランカ人の施工技量が追いつかず、

急遽マレーシア、フィリピンから大工や鉄筋工を入

れ、その下にスリランカのサブコンを配置して工事

した。現場事務所は日本人14−15人とスリランカ人

30 人の都合 50 人ほどが常駐していた。現場のワー

カーは1日500人が関わった大工事であった。 

 

８． まとめ 

 スリランカ新国会議事堂は、風土と建築の調和を

探求したバワの思想を、三井が設計と施工の両面か

ら協力して実現した。当時、バワ40歳、現場所長杉

浦と設計近藤は30歳、現場監督磯山40歳の若い情

熱とエネルギーが結実した成果だったといえよう。

議事堂完成後、三井現地スタッフが起業した建設会

社｢MAGA｣と｢SANKEN LANKA｣ は、今ではスリランカの

大手建設会社となった。議事堂は建物ばかりではな

く、スリランカの発展に必要な人材と基幹産業を残

したのである。 

 

□参考文献・資料 

*1 David Robson, geoffrey bawa Complete Works, 

2002, Thames & Hudson 

*2 Shanti Jayewardene, Geoffrey Manning Bawa, 

2017, Sri Lanka National Trust  

*3拙著,『解読 ｼﾞｪﾌﾘｰ･ﾊﾞﾜの建築』,2016,彰国社 

*4杉浦伸一 旧三井建設 コロンボ営業所所長 

*5磯山光男 旧三井建設 新国会議事堂現場代理人 

*6近藤秀次 旧三井建設 設計部 

*7 Geoffrey Bawa, BATUJINBAR BARI 

 

□図版提供 

磯山光男 図4 

近藤秀次 図2,3,5,9∼20 

Sinhalese Monastic Architecure 図 6 
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効果的ながん治療を目指したホウ素化応物の液液界面における反応挙動 
 

岡山理科大学 理学部化学科 

坂江広基 
概要 
分極された水／1,2－ジクロロエタン（DCE）界面における 4－ボロノ－L－フェニルアラニン（BPA）の反応挙

動をサイクリックボルタモグラム（CV）およびアドミッタンス測定によって研究した。BPA の電気化学応答

は pH と濃度によって変化した。酸性・塩基性条件下では明瞭な電気化学応答は得られなかったが、中性条件

下では電流応答が観測された。この応答は BPA の濃度が増加するにしたがって増大したが、100 × 10−6 mol dm−3

以上ではほぼ一定となった。CV について、log v vs log j プロットを行うと傾きは 1 に近くなった。さらに、ア

ドミッタンスの最小値がベースラインと比較して変化し、虚数成分が増加した。これらの結果は、BPA の界面

を横切るイオン移動よりもむしろ界面吸着性を示している。しかし、実際の医療現場では、BPA が細胞内に取

り込まれることを利用しがん治療を行っている。すなわち、BPA は生体膜を通過して細胞内に分配する。今後

は、BPA の界面反応機構をより詳細に研究し、膜透過機構を解明する予定である。 
 
 

1. 序論 

二種類の混じり合わない液体の境界領域（液液

界面）における化学種の状態分析や物質移動の解明

は、溶媒抽出や機能性薄膜合成における反応機構を

理解する上で非常に重要である。特に電気化学的に

分極された液液界面では、界面電位差が物質輸送の

駆動力として作用する。また、生体内では、アミノ

酸や糖などの物質輸送が膜内外のイオン濃度勾配に

起因して生じる膜電位によって駆動される。そのた

め液液界面は生体膜のモデル反応場として非常に有

用である。 

近年、新たながん治療法として注目されている

ホウ素中性子捕捉療法（BNCT）は、周囲の正常な

細胞を傷つけずがん細胞のみを破壊することができ

る。そのため、患者への負担が小さい細胞選択的放

射線療法として応用が期待されている。BNCT に用

いられるホウ素薬剤は、12 個の 10B から成るクラス

ター型のボロカプテート（BSH）と必須アミノ酸残

基を有するボロンフェニルアラニン（BPA）がある。

BSH は 10B の運搬効率は高いが細胞選択性がなく、

BPA は細胞選択性を有するが 10B の運搬効率が低い。

この問題を解決するためには、ホウ素系薬剤の膜輸

送機構を解明することは必須である。 

そこで本研究では、生体膜のモデル反応場であ

る液液界面を反応場として、ホウ素系がん治療薬剤

である BPA の界面反応挙動について電気化学的に

研究した。 

 

2. 実験 

BPA（Aldrich、>95.0%）は購入したものを用い

た。水相の支持電解質には 1.0 × 10−2 mol dm−3 LiCl

を用い、有機相支持電解質には5.0 × 10−3 mol dm−3 bis 

(triphenylphosphoranylidene) ammonium tetrakis 

(pentafluorophenyl) borate（BTPPATPFB）を用いた。

BTPPATPFB は bis (triphenylphosphoranylidene) 

ammonium chloride (BTPPACl)（Aldrich、>97%）と

lithium tetrakis (pentafluorophenyl) borate (LiTPFB) 

ethyl ether complex (TCI、>70 %)のメタセシス反応に

より合成した。有機相には HPLC 級の 1,2－ジクロ

ロエタン（DCE）（ナカライテスク、>99.7%）を超

純水で 3 回洗浄し用いた。水相の pH は HCl、

LiH2PO4/LiOH、LiOH で調整した。 

界面におけるサイクリックボルタモグラム

（CV）測定は、水相と DCE 相の界面を四電極式ポ

テンシオスタット（北斗電工 HA1010mM1A）を用

いて分極して実施した。アドミッタンス測定は、直

流電位にデジタルロックインアンプ（NF LI5640）を

用いて交流電位変調を重畳し得られる応答を実数成

分と虚数成分に分けて解析した。 
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3. 結果と考察 

効果的な BNCT の実現のためには、ホウ素系薬

剤を選択的に標的がん細胞に濃縮する必要がある。

薬剤は pH に依存して官能基のプロトン付加・解離

が生じるため電荷状態が大きく変化する。分子サイ

ズや電荷は界面反応特性に大きく影響する。そこで

電気化学的に分極された水／DCE 界面における

BPAの電気化学応答のpHと濃度依存性を検討した。 

Fig. 1a に 1.0× 10−4 mol dm−3 BPA での CV の pH

依存性を示した。CV は pH に依存して波形が変化し

た。酸性条件下における正端の電流応答の増加は、

高濃度存在する H+のイオン移動によるものである。

酸性・塩基性条件下と比較し、中性条件下では−0.05 

V 付近に電流応答が得られた。この電流ピークに対

して log v vs log j プロット（v、j はそれぞれ走引速

度、電流密度）を行うと、傾きはおよそ 1 となった。

また、アドミッタンス測定では界面吸着を主に反映

する虚数成分がベースラインと比較して増加した。

これらの結果から、−0.05 V 付近に得られた電流応

答は BPA の界面吸着によるものであることが示唆

された。Fig. 1b に pH 7 でのピーク電流値の濃度依

存性を示した。電流応答は BPA の濃度増加に伴って

増大したが、1.0 × 10−4 mol dm−3以上ではほぼ一定と

なった。電流値は通常、反応種の濃度増加に比例し

て増大する。そのため本研究から、BPA の界面濃度

が飽和に達したこと、あるいは会合体を形成するこ

とによって、電流応答が一定となったと考えられる。 

本研究では、BPA が界面吸着性を示すことが明

らかになったが、BPA はがん治療薬剤として臨床利

用されている。言い換えれば、BPA は生体膜を透過

し標的がん細胞に分配する。これは、液液界面を生

体膜のモデル反応場として利用する本研究では、

BPAが界面を横切り有機相へと移動することを意味

している。しかし、本研究の結果は、BPA が界面に

吸着し留まることが示唆している。今後は、BPA の

効率的な膜輸送を達成するために、BPA を有機相へ

と移動させる要因を検討する。まず、界面をより理

想的な生体膜へと近づけるために、界面に生体膜を

構成するリン脂質であるジミリストイルホスファチ

ジルコリン（DMPC）膜を展開する。この界面にお

ける BPA の電気化学応答を検討することで、生体膜

上での反応特性を評価する。さらに、分子カプセル

を用いた輸送を試みる。内部空孔に分子を取り込む

ことのできる分子カプセルは、取り込んだ分子を安

全・安定に輸送することが期待できる。すでに、生

体適合性を有するタンパク質であるフェリチンの分

子カプセルとしての応用可能性を見出している[1]。

BPAをフェリチンに包接させた高機能な薬剤輸送機

構の構築を目指す。 
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Fig. 1 (a) CVs measured for ferritin at various pHs. The 

concentration of BPA was 1.0 × 10−3 mol dm−3. (b) 

Dependence of the current density on the concentration 

of BPA at pH 7. The potential sweep rate was 100 mV 

s−1

- 110 -



（1）

ヒト・オキシトシン受容体の試験管内発現と部位特異的安定同位体標識試料を用いた構造解析 

岡山理科大学 理学部 臨床生命化学科 

山口 悟 

 ヒトの膜タンパク質の立体構造解析には一般的に、動物細胞、ヒト細胞など、高等生物の細胞を用いて

発現系が用いられる。本研究では試験管内発現（cell free）系を用いてヒト受容体の発現を行った。市

販品のキットは非常に高価で、反応スケールのアップや、安定同位体標識を行うなどの実験が容易ではな

い。本研究ではタンパク質合成に関わる全ての化合物を購入して用いた。S30リボソームは大腸菌を培養

し、精製したホームメイド標品を用いた。一般的に発現量が増加するとされるタグのうち H-, SER-タグ

を用いて発現を試みた。反応液1 mlあたりの発現量はH-tagを用いた場合は0.21 mg、SER-tagを用いた

場合は0.69 mgとなった。通常の細胞培養液1 Lスケールに換算すると、今回発現した受容体タンパク質

は 200 ~ 700 mg となり、一般的に培養細胞を用いて得られる膜タンパク質量の約 1000 倍もの高収量と

なることが示された。 

1.序論 

  膜タンパク質は脂質二重膜中に存在し、情報伝

達、エネルギー合成のみならず、外界からの物質の

取り込み、排出などの機能を担っている。膜タンパク

質は疎水性の性質を持つために水に溶けにくく、水

溶性タンパク質と比較すると取扱いの難易度が高い。

またタンパク質は DNA とは異なり、一つ一つに「個
性」を持ち、ある膜タンパク質で用いられた方法が目

的とする膜タンパク質に適用できることは稀である。

さらに、ヒト由来の膜タンパク質はヒト試料から単離・

精製することは事実上難しく、ヒト膜タンパク質を得る

には分子生物学的手法により微生物や昆虫細胞、

動物細胞を用いた発現系を確立し、研究を行う必要

がある。膜タンパク質の構造研究は生命科学の重要

課題の一つであり、最難関の分野でもある。 

オキシトシンは下垂体後葉から分泌されるホルモ

ンで、分娩時の子宮収縮作用などの身体的作用や、

精神の安定などの精神的作用を持つことが知られて

いる。近年、オキシトシンの経鼻投与によって、対人

場面に現れる自閉スペクトラム症の症状改善と、この

症状改善が脳の機能改善を伴うことが報告され、精

神医療の治療薬として期待されている。ヒトのゲノム

解析によりヒト オキシトシン受容体（hOXTR）の

DNAの解読が行われ、hOXTRはアミノ酸 389残基
からなることが明らかになっている。ハイドロパシー

プロットによると7回膜貫通タンパク質と考えられてい
る（Fig.1）。その一方でヒトオキシトシン受容体がオキ
シトシンをどのように認識するか未だ解明されていな

い。

  研究に必要なタンパク質をその本来の産生細胞

から得ることが困難な場合、一般的に大腸菌や酵母

などの培養が容易な細胞に目的タンパク質の遺伝

子を導入し、組換えタンパク質として生産する方法

が用いられる。しかし、これらの細胞は自己の細胞

機能を維持するために外来タンパク質を排除しようと

する傾向があるため、発現が困難であることも多い。

この弱点を回避する方法として試験管内（cell free）
発現系がある。この系は、タンパク質合成に必要な

成分を全て添加し、in vitro でタンパク質を合成する
方法である。cell free発現の利点は、タンパク質試料
を迅速に調製できることである。cell free発現は溶液
を混合するという簡単な操作でタンパク質の合成が

進行し、精製時に煩雑な細胞破砕操作を必要としな

い。また、同位体標識試料の作成も可能であること

から、X 線結晶構造解析法や核磁気共鳴（NMR）を
利用した立体構造解析の試料調整に適している。
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 本研究ではヒトのオキシトシン受容体を試験管内

（cell free）発現系の構築を行い、異なる二種類の発
現タグについて比較検討を行った。

。

2.方法 

 使用したヒト由来の遺伝子は化学合成した

(GenScript Japan Inc.)。この遺伝子を pIVEX2.3d

（biotechrabbit, Germany）に組み込んだ。（Fig.2 ） 

目的遺伝子の上流には発現タグとして H タグ

と SER タグ（Table.1）の異なる二種類の発現タグ

を持つベクターを作製した。タンパク質の N 末端には

精製用のタグとしてヒスチジンを 6残基付加した。 

実験に必要な試薬は購入したものをそのまま用いた。

大腸菌 S30 画分抽出液は大腸菌 Rosetta（DE3）株を

培養した後、精製したものを用いた。 

透析チューブ内に反応液を準備し、２４時間透析を

行い、タンパク質発現を行った（Fig.3）。 

結果 

マグネシウム濃度の検討 

cell free 発現においてマグネシウム濃度は目的タン
パク質の発現を左右する重要なパラメーターである。

そこで反応容器中のマグネシウム濃度を 14 mM、16 
mM、18 mM、20 mMの 4種類のマグネシウム濃度
で cell free 発現を行い、SDS-PAGE で確認した
（Fig.4）。SDS-PAGE の結果、マグネシウム濃度 14 
mMのサンプルの 30 kDaに特に濃いバンドが確認
でき、最適濃度が決定出来た。

発現タグの検討 

 目的タンパク質上流のN末端に発現タグを付加す

ると発現量が増加することが知られている。様々な

発現タグが報告されているがこれらの種類によっ

て発現量が大きく異なる。本研究では H-tag と
SER-tagのどちらの発現量が多いのかを確認した。

発現タグ        塩基配列          アミノ酸配列 

  H      AAACCATACGATGGTCCA      KPYDGP 

 SER    AAATCATCATCATCATCA       KSSSSS 

発現タグ 

H-tag/SER-tag 

Zeocin R

目的遺伝子 

6×His 
Nde I 

Xma I 

Fig.2 pIVEX2.3dベクターの 

コンストラクト 

Fig.1 ハイドロパシープロットで予測された  
   hOXTRの構造 
   赤い部分が細胞外、黄色の部分が細胞膜中、 
   青い部分が細胞内に存在すると予測される 
   アミノ酸 

Table.1 発現タグの塩基配列およびそのアミノ酸配列 

Fig.3 試験管内発現（cell free）の概要図 
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SDS-PAGEの結果、目的タンパク質の発現を確認す
ることができた（Fig.５）

定量を試みたところ、反応液 1 mlあたりの発現量は
H-tagを用いた場合は 0.21 mg、SER-tagを用いた場
合は 0.69 mgとなり、SER-tagはH-tagのおよそ 3倍
の収率だった。

考察

cell free 発現でヒト受容体の発現を確認することが
できた。構造生物学的視点から見ると、ここに 2つの
利点がある。厳密な品質管理と糖鎖修飾による立体

構造の多様性は構造解析に向けて結晶化を試みる

時に極めて不利になるが、本研究で使用した cell 
free 系においては翻訳後修飾されないので心配す
る必要はない。これは結晶化に非常に大きなアドバ

ンテージとなる。もう一点は量の問題である。典型的

なケースでは培養液数Lあたり数mgの組み換え膜
タンパク質が得られる。今回の反応スケールは 1 ml
で行った。発現タグによる良し悪しはあれど、0.2 mg 
~ 0.7 mg程度の膜タンパク質の合成に成功している。
1 Lスケールに換算すると、200 mg ~ 700 mg となり、
一般的な細胞培養で得られるタンパク質の~ 1000倍
もの高収量となることが示された。これだけの量が精

製できると、様々な生化学的実験や構造解析に利用

することができる。

   一方、 SDS-PAGEの結果に精製後であるにもかか

わらす数本のバンドが確認された。これには①精製

タグは C 末端に付けられていることから、N 末端が

切断された可能性と、②膜タンパク質である性質上

膜貫通部位の疎水性部分が凝集し、見かけの分子量

が小さく見えているだけの可能性が考えられる。こ

れらを明確にするためには、N 末端解析や質量分析

を用いたさらなる解析が必要と考えられる。 

 今年度は無細胞発現系を構築し、従来の手法に比

べ格段に発現効率の良い系を構築することが出来た。

前述の問題が解決でき次第、安定同位体標識、固体

NMR分光法を用いた構造解析へと発展させたい。 

1 2 3 4 5 6 7 kDa 

97 

66 

45 

20.1 

30 

14.4 

lane 1：H-tag, before purification
lane 2：H-tag, flow thorough 
lane 3：H-tag, elution 
lane 4：SER-tag, before purification
lane 5：SER-tag, flow thorough 
lane 6：SER-tag, elution 1 
lane 7：SER-tag, elution 2 

Fig.５ タグによる発現量の検討 

1 2 3 4 kDa 

97 

66 

45 

20.1 

30 

14.4 

lane 1：Mg2+ 14 mM
lane 2：Mg2+ 16 mM  
lane 3：Mg2+ 18 mM 
lane 4：Mg2+ 20 mM 

Fig.４ マグネシウム濃度の検討 
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RNAによるDNAトポイソメラーゼIの酵素活性制御メカニズムの解析 

 

岡山理科大学 理学部 生物化学科 

河野 真二 

 

 本研究では、DNA トポイソメラーゼ I（トポ I）の酵素活性制御に対する RNA の影響について解析を行った。

まず、酵素活性への影響について解析した。ヒト継代培養細胞由来のtotal RNA存在下で酵素反応を行なった

ところ、加えたRNAの量に依存した酵素活性の抑制が認められた。同様の抑制効果は、ホモポリリボヌクレオ

チドを使用した場合にも認められ、特に poly(G)が最も高い抑制効果を示した。次に、緑色蛍光タンパク質を

融合させたトポIを使って、細胞核内動態への影響を解析した。無処理の細胞では核質と核小体にトポIの蛍

光シグナルが認められたが、RNA ポリメラーゼ II の阻害剤の１つであるα-アマニチンで処理した細胞では、

核小体に認められていた蛍光シグナルが減少した。これらの結果から、細胞核内におけるトポIの制御メカニ

ズムの１つとして、RNAが直接的に、あるいは間接的に関わっていることが示唆された。さらに、トポIのRNA

相互作用ドメインの同定を試みたところ、トポIのN末端領域が関わっていることを示唆するデータが得られ

たが、明確にするためには今後のさらなる解析が必要である。 

 

 

１．はじめに 

 ゲノムDNA上にコードされた遺伝情報を読み取る

転写反応では、DNA の二重らせん構造をほどきなが

らその反応が進行する。そのため、反応の進行方向

の前後に超らせん型DNAと呼ばれるトポロジカルな

DNA の立体構造が生じる。遺伝情報が正確に滞りな

く読まれるためには、この構造を速やかに解消する

必要があり、DNA トポイソメラーゼがこれを担って

いる（文献１）。最近、神経細胞での長い（200 kb

以上）遺伝子の発現に DNA トポイソメラーゼ I（ト

ポI）とIIβ（トポIIβ）が関わっていることが報

告された（文献2）。しかしながら、これらの酵素が

細胞核内でどのように働いているのか、その詳細な

分子メカニズムについて未だ不明な点が残されてい

る。これまでに、トポIIβの細胞核内動態や酵素活

性がRNAによって制御されていることが明らかにな

った（文献3）。トポIIβはC末端領域（CTD）に、

トポIはN末端領域（NTD）に、それぞれ塩基性アミ

ノ酸を多く含んだ、決まった立体構造を取らない

disorderな領域が存在する。トポIIβでは、この領

域にRNAが相互作用することが示されていることか

ら、似たような領域を有するトポIの細胞核内動態

や酵素活性の制御にもRNAが関わっている可能性が

示唆された。本研究では、トポIの酵素活性へのRNA

の影響と、細胞核内動態、さらにRNAの相互作用ド

メインの同定を目的として解析を行った。 

 

２．方法と結果 

⑴ RNAによる酵素活性への影響 

 RNAがトポIの酵素活性にどのように影響するか、

Relaxation assay（弛緩反応）を用いて解析した。

基質は超らせん型 DNA であるプラスミド DNA の

pUC18 を使用し、酵素は市販のウシ由来の酵素

（TaKaRa Bio）とヒト由来の酵素（ProteinOne）を

使用した。HEK293細胞由来のtotal RNAを酵素反応

溶液に添加して反応を行なったところ、加えた RNA

の量に依存して酵素活性が抑制された。この抑制効

果は市販のウシ由来の酵素とヒト由来の酵素の両方

に認められた。さらに、酵素活性の抑制に効果のあ

るRNAの塩基配列に特徴があるかどうか、ホモポリ

リボヌクレオチド［poly(A)、(G)、(C)、(U)］を酵

素反応溶液に加えて解析した。酵素はヒト由来の酵

素を使用した。その結果、すべてのホモポリリボヌ

クレオチドにおいて酵素活性の抑制が観察された。

しかしながら、その抑制効果には明らかな差があり、

poly(G)に最も顕著な抑制効果が認められた。これら
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の結果から、トポIの酵素活性をRNAが抑制し、そ

のRNAにはGに富んだ配列が含まれている可能性が

示唆された。 

 

⑵ 細胞核内局在に対するRNAの影響 

 間期細胞核内において、トポIは核質と核小体の

間をシャトリングしていることが報告されている

（文献4）。トポIの核小体局在にRNAが関わってい

るか、転写阻害剤の１つであるα-アマニチンを用い

て解析した。EGFPタグを付加したトポIとmCherry

タグを付加した核小体タンパク質C23をHEK293細胞

に共発現し、蛍光顕微鏡で観察した。無処理の細胞

では、トポIの蛍光シグナルが核質と核小体に認め

られた。しかしながら、50 µg/mL のα-アマニチン

で5時間処理した後に細胞を観察すると、核小体に

認められていた明瞭なトポIの蛍光シグナルが認め

られなくなった。この結果から、トポIの核小体局

在にα-アマニチンによって合成が阻害される RNA

が関わっている可能性が考えられた。 

 

⑶ RNA相互作用ドメインの解析 

 RNA がトポ I のどの領域に相互作用するか、

Pull-down assayで解析した。RNAは HEK293細胞由

来のtotal RNAを使用し、タンパク質は市販のヒト

由来のタンパク質であるWT（1-765）、NTD（1-197）、

CD（197-651）、CTD（651-765）を使用した。市販の

タンパク質はHisタグを付加した組換えタンパク質

であるため、ビーズにはHis Mag Sepharose Ni（GE 

healthcare life science）を使用した。100 ng の

RNAと50、または100 ngのタンパク質を混合し、37ºC

で 30分間インキュベートした後、ビーズを混合し、

Pull-down した。結合画分と非結合画分に分画した

後、SDS と Proteinase K を加えて 55ºC で 1 時間イ

ンキュベートし、それぞれの画分に含まれるRNAを

Qubit HS RNA Assay Kit（Invitrogen）で定量した。

タンパク質を加えずに同様の反応を行なったサンプ

ルと比較したところ、WTとNTDにおいて結合したRNA

量に有意な差が認められた。CDとCTDにもRNAが結

合していたが、有意差は認められなかった。これら

の結果から、トポIにRNAが結合し得ること、なら

びにRNAの相互作用ドメインがNTDである可能性が

示唆された。 

 

３．考察 

 試験管内での酵素反応や細胞核内局在の解析結果

から、トポIの制御メカニズムの１つにRNAが関わ

っていることが示唆された。細胞核内には多種多用

なRNAが豊富に存在するため、どのようなRNAがト

ポIのどこに作用するのか、また酵素活性の抑制効

果について詳細な作用機序について今後明らかにし

ていく必要がある。 
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電子分極で駆動する有機強誘電体研究のための反射型旋光分光顕微鏡開発

岡山理科大学理学部応用物理学科

山本 薫

 有機伝導体は超伝導を始めとする興味深い特性を示す物質群である。我々はこれらの物質の一つが特異な強

誘電性転移をしめすことを明らかにし，その性質の理解と機能性の開拓を目指し研究を行っている。この転移

の実態は伝導を担っていた電子が，水が氷に凍結するかのように結晶化するという電子相転移であるため，イ

オンの運動によって引き起こされる通常の強誘電相転移とは異なる物理特性や機能性の発現が期待される。本

研究ではこの転移に伴う結晶の対称性変化を簡便に検知するとともに，機能性開拓を目的として行う電気測定

のための多機能な偏光顕微分光系の構築を実施した。本稿ではこの装置を用いて行った高感度焦電流測定によ

り，電子の結晶化現象によって発現する巨視的電気分極が直接観測された成果について報告する。

１．はじめに

 水の結晶を見たことがあるだろうか。冷蔵庫でで

きる多結晶ではなく単結晶に限るとすると身近で目

にする機会は多くない。しかし，雪の結晶がそれだ

と言えば見入った経験があるという方も多いだろう。

正六角形を基調とする美しい幾何学構造が，あの「へ

の字」の分子から作られていると聞くと意外かもし

れないが，調和を好む自然の力はこのへの字から精

巧な対称構造を構築してみせる。その結果が美しい

結晶のマクロ構造に現れているのである。

 しかし，世の中にはこうした対称性を欠いている

物質もある。しかもそれらの多くは，科学技術を支

える機能性材料として欠くことができない存在とな

っている。例えば，N 極とS 極をもつ磁石は明らか

に磁極方向の対称性が破れた物質であり，応用上の

重要性はいうまでもないだろう。磁石の電子版に相

当する，すなわち正極と負極をもつ物質も存在する。

水晶がその代表例であり，クォーツ時計やデジタル

素子に欠かせない存在である。さらに，この正と負

の区別がある温度を境に発生・消滅する不思議な物

質「強誘電体」も見つかっており，スマートフォン

を代表とする現代の通信機器において極めて重要な

役割を担っている[1]。つまり，物性研究者は，あま

り美しくない，仲間はずれの物質を見つけた時にこ

そ，意識を集中させる必要があるといえよう。

さて，我々は，最近，思わぬ物質が強誘電体のよ

うな対称性変化を示すことを発見しその性質に興味

を抱くようになった。強誘電体であれば正極と負極

をもつ，つまり電気分極する以上，絶縁体である必

要があり，事実，現在応用されている強誘電体はす

べて高抵抗のセラミックである。ところがその物質

は有機の電機伝導体なのである。実際，常温では金

属伝導をしめし，その対称性変化が確認された相転

移によって絶縁化するのである[2]。
通常の強誘電体は何らかのイオンの変位によって

電気分極しているのであるが，この物質の相転移は

その実態がウィグナー結晶化とよばれる伝導電子の

結晶化現象であるといわれている[3]。つまり，電気

分極の起源がことなっているので，通常の強誘電体

とは大きく異なる性質や機能性が発現するかもしれ

ないのである。

ただし，その性質の多くは実質的に未解明であり，

新規強誘体群といえるような物質のバリエーション

も整っていない。そこで本助成研究では，関連物質

の探索のための偏光分光測定とそれらの電気分極特

性の測定とを同時に行える多機能な顕微光学系の構

築を行い，研究基盤の充実を目指した。本稿ではこ

の顕微鏡の紹介と，装置を用いて行った上記の有機

伝導体における巨視的電気分極の直接観測について

紹介する。

２．有機伝導体の電子型強誘電相転移

 図１は注目している有機伝導体である

α-(BEDT-TTF)2I3
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[BEDT-TTF:bis(ethylenedithio)tetrathia-fulvalen
e] の結晶構造の模式図である。この物質はドナーと

なる有機分子２つに対し１価の対アニオンが１つの

２：１で構成されており，ドナー分子２つあたり１

個の割合でドープされたホールにより電気伝導性を

発現する。この有機錯体は常温では金属として振る

舞うが，135 K まで冷却すると本稿で注目している

金属-絶縁転移が発現する。

図１ α-(BEDT-TTF)2I3 結晶におけるドナー分子の配列と電

荷分布 (a)金属相（空間群:�1�）, (b)電荷秩序(強誘電)相（�1）

 この転移は伝導電子間のクーロン反発による電荷

秩序現象であると考えられており，絶縁相では電子

粗密が発生していることが報告されていた[3,4]。
我々はこの転移によって結晶の巨視的反転対称性が

破れることを光学第二高調波観測によって明らかに

し，この転移が強誘電体転移である可能性を指摘し

た[1]。金属相を原型相として発生する強誘電転移は

極めて特殊であり学術的に興味深いが，残留伝導度

の影響により誘電率や分極反転測定が難しく，強誘

電体の本質である電気分極の確認とその特性の理解

は進んでいなかった[5,6,7]。そこで我々は，本研究

で構築している偏光顕微分光系を利用して行うこと

ができる焦電流の温度変調測定を計画した。

３．装置作製と温度変調焦電流測定

3.1 多機能正立型顕微鏡の構成

今回の助成研究では，光学クライオスタットで温

度制御した試料に対して様々な偏光分光測定を行う

ために，入･出射光の偏光を自由に制御できるよう独

自設計を施した正立顕微鏡の作製を行った。顕微鏡

の光学系が完成した今年度は，温度調整された微小

試料に対しビーム形状や周期変調等を自在に制御し

て光照射できるこの顕微鏡の特性を生かし，下記の

微小焦電流測定を計画した。

図 2 は，この測定のために改変した顕微光学系の

外観とブロックダイアグラムである。試料の有機伝

導体は，電流測定の検体としては残留伝導度が非常

に高いため，入力インピーダンスの低い検出器が必

須となる。本装置は，検出器として用いるロックイ

ンアンプの上流に，光電子増倍管の使用時等で利用

される低ノイズ電流プリアンプを導入して，微小焦

電流を正しく増感検出できるよう構成してある[8]。
また，次項で詳述するように，試料冷却に熱交換ガ

ス型のクライオスタットを用いることが本実験の大

きなポイントとなっている。

3.2 温度変調焦電流測定

電気分極している物質の正極と負極を電極を介し

て導通させると，試料の表面電荷を打ち消す電荷が

電極に蓄積される。試料温度を変化させて分極を増

減させるとこの電荷量が変化し，外部回路には電流

が発生する。焦電流と呼ばれるこの電流の密度は，

試料温度�における自発分極を����とするとき

���� � �����
�	 � �����

��
��
�	 �1�

の関係で表される。つまり，焦電流は試料温度�に
おける自発分極����の温度微分と，�の変化速度と

の積であり，変化速度を一定にして温度依存性を測

定すればその積分から分極����を求めることがで

きる。

��/ �	項の存在により試料温度の変化速度を大

b

図２（ａ）多機能正立型分光顕微鏡の全景，（ｂ）ブロック

ダイアグラム
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きくすれば信号を大きくできることが分かるが，試

料の熱緩和によって上限は制限されてしまう。そこ

で本研究では試料温度を周期光照射によって変調さ

せて行う交流測定法により，背景ノイズの除去によ

って SN 比を向上させる方針を採用した。

この測定ではクライオスタットによって一定に制

御した試料温度を周期光照射によって微小変調し，

熱誘起電流のうち温度変調に同期する成分をロック

イン検出する。温度変調の角振動数をωとすると，

式(1)の��/ �	から焦電流信号はωに比例すること

が分かる。一方，微小電流測定で課題となるゼーベ

ック効果によるノイズは試料の温度不均一性によっ

て引き起こされている。たとえば，電極を接着した

2 点の温度を��, ��とし物質のゼーベック係数
と置

くと，その大きさは

�Seebeck � 
��� � ��� �2�	
と表される。温度を変調しても��, ��の差が一定であ

る限り�Seebeckは変化しないので，変調速度を高めて

焦電流信号を増大すればノイズの効果は相対的に抑

えることができる。ただし，変調速度は試料の熱緩

和，すなわち試料からの熱伝導速度によって制限さ

れるため，熱伝導係数の小さい有機物の場合，高速

変調が難しい。そこで本装置には熱交換ガス型クラ

イオスタットを導入し，試料の熱を試料表面全体か

ら熱伝導させることで高速な温度変調を試みた。

４．温度変調焦電流測定

 図３は，熱伝導型クライオスタットを用いて予

備的に行った α-(BEDT-TTF)2I3 における熱誘起電

流の温度依存性データである。通常，強誘電体の電

気分極は強誘電転移温度で現れて臨界的に増大し，

低温で飽和する。転移温度以上の常誘電相の分極は

ゼロで一定しているので，焦電流もゼロのはずであ

る。ところが，得られた熱誘起信号は，相転移温度

である 135 K（���）よりも高温側からすでに大き

な値を示していた。このことは，この信号が焦電流

ではなく，ゼーベック効果と考えられる熱誘起信号

に帰着されることを示唆している[9]。
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図 3 熱伝導型クライオスタットを用いて測定したα

-(BEDT-TTF)2I3 における熱誘起電流の温度依存性。温度変

調周波数 0.5~20 Hz 

焦電流信号を識別するために変調周波数を 0.5 
Hzから20 Hzまで上昇させて測定を行ったところ，

周波数上昇に従って信号全体の強度が減少する一方，

転移点温度の直下にシャープな構造が顕在化した。

信号強度の減少は光照射による熱が緩和されず温

度変調の振幅が狭くなり，式(1)の��/ �	項が小さく

なったことを意味している。一方，転移点近くに現

れたシャープな構造は背景の信号に対して相対的に

増大しているように見える。このことからこの信号

が焦電流であると示唆されるが，さらに周波数を上

昇させると信号強度は検出感度以下となってしまい

詳しい解析を行うことができなかった。

 そこで，今回，クライオスタットを熱交換ガスタ

イプに交換した装置を構築し，同様の実験を行った

ところ，変調周波数を約 1 kHz まで高めても支障な

く検出できる強度の信号が得られるようになった。

図 4 はこのセットアップを用い温度変調周波数

900 Hz で測定した熱誘起電流の温度依存性である。

図 3 との比較から明らかなように，信号の温度依存

性は一変しており，低周波の温度変調測定（図 3）
において転移点付近に存在していた信号が，この条

件では大きなピークとなって熱誘起電流信号を支配

している。信号強度が高周波の温度変調で増大した

ことと，測定転移点付近で鋭い極大を形成した事実

から，この信号の起源が焦電流であると結論できる。

一般に，強誘電転移で発現した分極相の結晶は，

原型相で存在していた対称操作で重ね合わせること

ができる分極ドメインに分かれている。したがって，
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ポーリング処理なしのマクロ結晶では分極は平均化

されゼロとなっていると考えられる。にもかかわら

ず，信号が検出されたこということは，自発発生す

るドメインサイズが実験に使用した結晶のサイズと

同程度であったことを示唆している。一部の電子物

性においてはドメイン壁の影響が強く現れていると

の議論が行われているが[5]，このように本物質は単

一ドメイン成長の傾向が強いため，伝導性や誘電率

など伝導電子全体が関与する物性は単一ドメインの

性質が支配していると考えるのが妥当であろう。

同一試料を用いて冷却と加熱を繰り返しながら測

定を続けたところ，冷却時と加熱時におけるピーク

温度のずれが観測され転移にヒステリシスが伴われ

ることが明らかになった。このことは，転移が 1 次

であるとする他の報告とも整合している[9]。実験結

果から見て取れるように，温度履歴を繰り返して行

くとこのピークは有意に増大してゆく。これは，強

誘電転移によって発生した分極ドメインのうち大き

なものが小さなものを吸収して分極の向きがそろっ

て行く過程を反映していると考えられる[10]。この

増大分の寄与を考慮に含めれば，転移温度以下のデ

ータは良い再現性を示していると考えて良いだろう。

一方，転移温度より高温の領域の信号は，図 3 の実

験データと異なり，測定ごとのばらつきが目立って

おり気に掛かるかもしれない。しかしこれは，試料

の微小な変位によって電極付近の光密度が変化し，

電極間の温度差によって生じるゼーベック信号がゆ

らいだものと理解できるので，焦電流とは無関係と

考えられる。
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図 4 熱交換ガス冷却型クライオスタットを用いて測定した

熱誘起電流の温度依存性。温度変調周波数 900 Hz。温度変化

速度�5 K/min。矢印は温度変化の方向を示す

以上の議論から，転移点付近以下で観測された熱

誘起電流のピークは分極ドメインの性質を反映した

焦電流信号であると解釈して間違いなさそうである。

したがって，今回の測定により，α-(BEDT-TTF)2I3

の電荷秩序が巨視的電気分極を発生する強誘電相転

移であることが直接的に確認されたと結論できる。

５．まとめ

 本研究では特異な強誘電性転移を示す有機伝導体

の対称性変化を調べる目的で偏光分光測定に対応さ

せた自作顕微鏡の構築をおこなってきた。本年度は，

前年度，基本骨格を完成させた顕微鏡を微小電流計

測に適合させ，有機伝導体 α-(BEDT-TTF)2I3におけ

る熱誘起電流の温度変調測定を試行した。その結果，

この物質における反転対称性消滅を伴った電荷秩序

転移が，巨視的電気分極を発現する強誘電性転移で

あることが直接的に確認できた。強誘電体としては

例外的に伝導度が高い上記物質の焦電流検出に成功

したことから，本装置は他の微小試料や高伝導度の

強誘電体の焦電測定にも広く応用できるだろう。

上記物質で確認されたような電子型の強誘電体は，

分極の起源が軽量な電子であるために，従来の強誘

電体に比べ大幅に高速な外部刺激応答を示す可能性

があるだろう[11,12]。もちろん，熱線を感知する焦

電流もその一つに含まれるかもしれない。このよう

な観点から，今後，温度刺激の過渡応答を観測する

予定であり，その結果によっては高速熱センサー

[13,14]としての候補として材料研究の発展が期待

できる。無論，実践的な応用にはより優れた物質探

索が不可欠であり，本装置のポテンシャルを生かし

た旋光性･円二色性測定等の偏光分光観測に期待が

寄せられる。
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（4） 

 

 

５．おわりに 

 本報告では，プラスチック段ボールを利用した３

次元２足受動歩行機を教材とした小学生の工作実験

教室および大学生の講義を実施し，その効果につい

て検証を行った．また，これまでに明らかとなって

いた歩行機の性能（歩かない場合がある）について

評価を行い，治具を導入することである程度問題を

低減することができた．以上のことから，受動歩行

機の教材としての有効性は明らかであり，より歩き

やすい歩行機と組立方法を確立したという点が重要

である． 

 今後の予定として，歩行機の製作をレーザ加工か

ら金型によるプレス加工などより安価で効率的な方

法にする．こうすることで，工作実験教室の開催機

会を増やし，教材としての完成度を高めることが挙

げられる． 
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（1） 

MMSで取得した大規模全球画像群による高精度な空間検索 

岡山理科大学 工学部 

太田寛志，島田英之，島田恭宏，大倉 充 

MMS（移動計測システム）によって得られた大規模全球画像群の中からユーザが撮影した画像に最も類似す
る画像を検索することによって，画像を撮影した位置を推定することが可能である．しかし，パノラマ展開さ

れた全球画像は撮影時のカメラの仰俯角の違いによって画像の歪み方が大きく異なるために，一般的な画像照

合手法では特徴点マッチングに誤検出が多くなる問題がある．さらに画像検索においては画像マッチングを多

数の画像に対して繰り返し実行する必要があるために，この処理に時間がかかる問題がある．そこで本研究で

は，画像マッチングに魚眼画像変換を適用して，特徴点マッチングの精度を向上する画像照合手法，および，

MMS の画像の類似性を利用した画像検索の高速化手法を提案する．評価実験の結果，提案法は従来法に比べ
て特徴点マッチングの精度が向上し，また，処理速度においては約 30%高速化されたことが確認できた．

1. はじめに
MMS（Mobile Mapping System; 移動計測シス
テム）によって，道路周辺の高精度な 3次元空間情
報と全球画像情報から成る大規模データ群が構築さ

れ，その活用が進められてきている．一方で，大規

模画像群からユーザが撮影した画像に最も類似して

いる画像を検索することによって，その画像の撮影

位置を推定する研究が行われてきている．この撮影

位置推定にMMSで得た大規模全球画像群を利用す
れば，撮影位置をより高精度に推定することが可能

である[1,2]．しかし，全球画像は一般的にパノラマ
展開した画像で表されるため，撮影時のカメラの仰

俯角の変化によって画像の歪み方が大きく異なる．

そのため，一般的な画像照合手法ではマッチングに

誤検出が多くなる問題がある．さらに，画像検索に

おいては，画像マッチングを多数の画像に対して実

行する必要があり，処理に時間がかかる問題がある．

そこで本研究では，撮影位置推定に全球画像を用

いるための改良した画像照合手法，および，検索の

高速化手法を提案する．提案法はパノラマ展開画像

の歪みの影響を減らすため，画像照合における特徴

量記述において魚眼画像への一時的な変換を行って

いる．また，画像検索の高速化を図るために，MMS
において撮影位置が近い全球画像同士は類似する箇

所が多いことを利用して，画像検索処理を行う際の

計算量を減らす[3,4]．

2. 全球画像のマッチング方法
本研究ではユーザが撮影した画像（クエリ画像と

呼ぶ）と大規模画像群（検索対象画像と呼ぶ）とも

に全球画像を用いる．全球画像には任意の視点にお

ける全方位の情報が含まれているため，前方の情報

しかない一般カメラ画像よりも位置推定が正確に行

える．しかし，パノラマ展開した全球画像は撮影角

度によって歪み方が異なる画像になる．歪みの例を

図 1に示す．方位角の違いはパノラマ展開画像の平
行移動となって表れるので画像照合に特に問題にな

らないが，仰俯角の違いは画像上下方向に湾曲した

大きな歪みを生み出すため，特徴点マッチングによ

って誤対応を生じやすい．そこで提案法は全球画像

の歪みの影響を小さくするために，特徴量記述にお

いてパノラマ展開画像中の特徴点の周辺領域を，特

徴点を中心にした魚眼画像変換（正距方位図法）に

よって魚眼画像にして，これを用いて特徴点マッチ

ングを行う．また，提案法では特徴量記述にBRISK
（Binary Robust Invariant Scalable Keypoints）を
用いる．BRISK は円形領域で特徴量記述を行うた
め画像の回転に対して頑健である．そのため，正方

形を用いるSURF（Speeded Up Robust Features）
などの手法と比べて魚眼画像に適していると言える．

本研究は検索対象画像にMMSで取得した画像を
用いる．従来よく利用される検索対象画像群は例え

ば道路交差点付近のみの画像で構成されているため，
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(a) パノラマ展開画像

(b) (a)と方位角が異なる画像

(c) (a)と仰俯角が異なる画像
図 1 撮影方向の違いによる全球画像の変化

図 2 空間的に連続した画像における類似度の推移

交差点間の途中位置のような画像群に存在しない位

置を検出することは不可能である．これに対して，

MMS で撮影した画像の間隔は高々数メートルであ
り，MMS で計測した地域内であればどの撮影位置
でも検出可能である．また，MMS は走行しながら
画像を連続して撮影するため，隣り合う画像同士の

類似性が高い．そのため，クエリ画像と連続した全

球画像群との類似性を調べてグラフ化すると図2に
示すような撮影位置と一致する箇所をピークとする

山が得られる．これによって従来法のような画像の

連続性がない場合と比べ，撮影位置の検出が正確に

行える．

3. 魚眼画像変換
魚眼画像変換は以下の手順で行う．通常，画像の

幾何学変換には逆変換を用いるので，魚眼画像の座

標��, ��からこれに対応するパノラマ展開画像の座
標��, ��を求める．まず，式(1)より全球画像を 3次
元空間の球面とした際の点の座標を求める．ここで，

�は生成する魚眼画像の半径を表す．

�
	 
 arccos �� cos


 
 arcsin ��
� 
 � sin	 cos


(1) 

次に式(2)を用いて，パノラマ展開画像上の特徴点座
標���, ���が魚眼画像の中央になるように 3 次元回
転を行う．�は�軸回りの回転角度，�は�軸回りの
回転角度を表しており，� 
 ����

� , � 
 �
� �

���
� であ

る．�はパノラマ展開画像の横幅，�は縦幅を表す．

�
��
��
��
�


 �
cos� 0 �sin�
0 1 0

sin� 0 cos�
��

1 0 0
0 cos� � sin �
0 sin � cos�

��
�
�
�
�

 (2) 
続いて，式(3)，(4)を用いてパノラマ展開画像上の座
標��, ��を求める．

�
	� 
 arccos ��

� �����

� 
 arcsin ���

 (3)

�
� 
 �

� ���� � 1�
� 
 �

� �
��
� � 1�

 (4)

4. 画像照合の評価実験
実際の全球画像を用いて，提案法と従来法におけ

る特徴点マッチングの精度を比較する実験を行った．

ここでは，カメラの仰俯角の影響を考えるために，

同じ撮影位置で仰角 0度と 60度の場合の 2枚の画
像（それぞれ画像A，画像Bとする）において 4点
の特徴点検出を正確に行い，全ての特徴点の組み合

わせについて特徴量距離を求めた．検出した特徴点

の周辺画像を図 3 (a), (b)に示す．また，特徴点周辺
を魚眼画像変換した後切り出した画像を同図(c), (d)
に示す．実験では，図 3 (a)と(b)の間の特徴量距離を
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 特徴点 a 特徴点 b 特徴点 c 特徴点 d
(a) 画像Aの特徴点周辺画像

 特徴点 a 特徴点 b 特徴点 c 特徴点 d
(b) 画像Bの特徴点周辺画像

 特徴点 a 特徴点 b 特徴点 c 特徴点 d
(c) (a)を魚眼画像変換した画像

 特徴点 a 特徴点 b 特徴点 c 特徴点 d
(d) (b)を魚眼画像変換した画像

図 3 特徴点の周辺画像

従来法における結果として求め，同図(c)と(d)の間の
特徴量距離を提案法における結果として求める．さ

らに，特徴量距離の値を，正しい特徴点対応を 1と
した距離比に変換して相互に比較する．このとき，

誤対応の距離比が1より小さければ特徴点の対応付
けが誤っていることを意味する．また，誤対応の距

離比が1より大きくなるほど正対応の距離より差が
大きくなるので正対応の検出が行いやすくなること

を意味する．

実験結果を表 1に示す．表の 1行の中で最小値を
とる画像 B の特徴点が同行の画像 A の特徴点に対
応する点として検出される．各結果を比較すると，

特徴点が正しく対応していたのは，従来法では特徴

点 aを除く 3点だった．これに対して，提案法では
4 点全ての特徴点が正しく対応できた．特徴量距離
比を見ると，提案法は仰俯角による画像の歪みの違

いが魚眼画像変換によって補正されたことで，従来

法に比べて誤対応の特徴量距離比が正対応の2倍以
上の大きな値をもつ特徴点対が多くなっており，誤

検出されにくくなっていることが分かる．これらの

結果から，提案法は特徴点マッチングの精度が向上

していることが確認できた．

表 1 特徴量距離の比較

(a) 従来法の特徴量距離
画像B 

a b c d 

画像A 

a 229 168 211 178
b 188 65 162 155
c 187 198 121 156
d 204 183 168 113

(b) 提案法の特徴量距離
画像B 

a b c d 

画像A 

a 71 139 199 158
b 180 40 142 161
c 188 214 38 169
d 195 145 139 60

(c) 従来法の特徴量距離比（正対応を 1）
画像B 

a b c d 

画像A 

a 1.00 0.73 0.92 0.78
b 2.89 1.00 2.49 2.38
c 1.55 1.64 1.00 1.29
d 1.81 1.62 1.49 1.00

(d) 提案法の特徴量距離比（正対応を 1）
画像B 

a b c d 

画像A 

a 1.00 1.96 2.80 2.23
b 4.50 1.00 3.55 4.03
c 4.95 5.63 1.00 4.45
d 3.25 2.42 2.32 1.00

5. 画像検索の高速化手法
MMS で取得した画像列内で隣接する画像同士は
風景に重複部分が多いことから共通の特徴点が多く

含まれる．この性質を利用してマッチングの計算量

を削減する．隣接する画像間であらかじめ全特徴点

のマッチングを行い，次に，画像の特徴点 1点につ
き，他方の画像から類似している特徴点を複数個検

出してこの情報を記録しておく．マッチング処理の

概略を図 4に示す．画像検索ではまず画像Aとクエ
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リ画像の全特徴点でマッチングを行う．このとき，

点Rと点Pが対応したとする．次に画像Bとクエリ画
像のマッチングでは，画像Aとクエリ画像のマッチ
ング結果を利用して，適合すると予想される点Pの
類似特徴点 Q� �1 ≦ � ≦ ��とのみマッチングを行う．
このように2枚目以降の特徴点マッチングの計算数
を減らすことで検索全体の処理時間を短くすること

が期待できる．

6. 画像検索の高速化の評価実験
提案法と従来法においてそれぞれ画像検索の実験

を行い，処理時間およびマッチング得点差の比較を

行った．表 2に画像 20枚あたりの計算量と処理時
間を示す．計算量はマッチング計算に用いた特徴点

の総数である．処理時間は特徴点マッチングに要し

た時間である．実験結果より，提案法のマッチング

計算量は従来法と比べて約 86%削減され，処理時間
は平均で約 34%の短縮が確認できた．提案法におい
てマッチング計算量の削減に比べマッチング処理時

間の削減の割合が小さいのはマッチング処理に特徴

点選択が追加されているためであり，処理時間の約

30%が特徴点選択の処理に費やされていた． 

7. まとめ
本研究は，全球画像群を用いた撮影位置推定のた

めの画像マッチング手法として，撮影時のカメラの

仰俯角の違いによる全球画像の歪みの変化の影響を

少なくするための特徴点マッチング手法，および，

画像検索の高速化手法を提案した．提案法は，特徴

量記述の際に特徴点ごとに魚眼画像に変換して特徴

量記述を行う．評価実験として提案法と魚眼画像変

換しない従来法とで特徴点マッチングにおける正対

応の比較を行った結果，正対応数および特徴量距離

比が従来法より改善することを確認し，魚眼画像変

換によって特徴点対応付けの精度を向上させること

ができた．また，画像検索では，MMS における隣
接画像の類似性を利用することで処理時間を約

34%短縮することができた． 
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図 4 画像マッチングの高速化の概略

表 2 計算量と処理時間の比較
(a) 従来法の計算量と処理時間

計算量 処理時間(ms) 
A 200000 2.73 
B 200000 2.81 
C 200000 2.40  
平均 200000 2.64 

(a) 提案法の計算量と処理時間
計算量 処理時間(ms) 

A 27466 1.66  
B 27588 1.62  
C 26948 1.54  
平均 27334 1.60  
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細胞内エネルギー代謝シフトを利用した iPS 由来肝細胞成熟化の検討 

 

岡山理科大学 工学部 生命医療工学科 

神吉 けい太 

 

多能性幹細胞（ES 細胞、間葉系幹細胞、iPS 細胞など）から分化誘導された肝細胞は、再生医療や創薬におけ

る有力な細胞材料として期待される。そのためには十分な機能をもった肝細胞を多く分化誘導することが必要で

あり、分化誘導法の工夫が必要である。我々はこれまで、細胞分化に必要なミトコンドリア生合成を促進するこ

とで細胞分化を効率化できないかと考え、肝臓由来細胞におけるミトコンドリア生合成刺激の検討をおこなった。

前年度においてミトコンドリア生合成を検出するレポーターアッセイ系を確立し、栄養飢餓やカロリー制限模倣

薬などの刺激を検討した結果、低グルコース濃度処理（0.1mg/ml）やポリフェノールである Resveratrol (RSV) 

20μM 以上の処理でミトコンドリア生合成シグナルが活性化されることを見出した。そこで今回、ミトコンドリ

ア生合成刺激が iPS 細胞からの肝細胞分化に与える影響について検討を行った。マウス iPS 細胞の肝細胞分化誘

導に対し、RSV 10μM, 20μM の処理を併用したところ、RSV 処理により肝前駆細胞マーカーAFP、肝代謝酵素

CYP1A1 の発現上昇と、未分化マーカーOct4 の発現低下が認められた。これらの結果からミトコンドリア生合

成刺激を利用することにより、肝細胞分化誘導を効率化できる可能性が示された。 

 

研究背景・目的 

多能性幹細胞は分化多能性を有し、様々な細胞に分化

できることから再生医療への利用が期待できる。実用

化に向けた課題として、材料になる幹細胞の供給、細

胞材料の安全性の確保、高機能な細胞への分化誘導な

どが挙げられる。特に機能的な体細胞への分化誘導は

いまだ課題が多く、より高い機能を持つ細胞を分化誘

導するための工夫が求められている。多能性幹細胞か

らの肝細胞分化誘導においては、肝細胞様細胞

（hepatocyte-like cells）の肝機能が低いことや、残存

する未分化 iPS細胞が腫瘍化する危険性などの問題が

ある。そのため肝細胞誘導法のさらなる工夫が必要と

考えられる。 

細胞分化とエネルギー代謝機構の関わりは深く、一般

的に未分化細胞は増殖に特化し、解糖系を中心とした

エネルギー代謝を行っているが、分化した細胞ではミ

トコンドリアにおける酸化的リン酸化によるエネル

ギー代謝が働いている。実際に胎児肝から成体肝への

分化において、解糖系からミトコンドリアへのエネル

ギー代謝シフト（好気的なエネルギー生産）が起こる

ことが報告されている（文献１）。したがって細胞内

のミトコンドリア量と活性を高めることで、より細胞

分化を促進できる可能性が考えられた。前年度の研究

から、肝臓由来細胞 HepG2 を用いてミトコンドリア

生合成の刺激条件を検討した結果、栄養飢餓（低グル

コース濃度）やカロリー制限模倣薬（Resveratrol : RSV）

などが、ミトコンドリア生合成シグナルとして有効で

あることが示された。そこで今回、RSV 処理が iPS

細胞からの肝細胞分化に与える影響について検討を

行った。 

 

研究方法と結果 

まず、前年度に同定したミトコンドリア生合成刺激の

うち、高いレポーター活性を示した RSV 20μM 処理に

よってミトコンドリア量が増加するかを検討した。ウ

ェスタンブロット解析によりミトコンドリア指標タ

ンパク質である COX IV 発現を調べたところ、溶媒で

ある DMSO 処理に比べ発現上昇が認められ、ミトコ

ンドリア量の増加が示された（図１）。そこでマウス

iPS 細胞（miPS）の肝細胞分化誘導に加えて RSV 処

理を施し、ミトコンドリア生合成刺激が細胞分化に与

える影響を検討した。 
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日本産ヤリテンツキ（カヤツリグサ科植物）の系統分類学的研究 

 

岡山理科大学 生物地球学部 

矢野 興一 

 

カヤツリグサ科植物のヤリテンツキは多年生草本であり、日本では本州、九州、および南西諸島各島の日当りの

良い海岸沿いの草地に生育している。これまでに申請者の予備的研究から、日本産ヤリテンツキには遺伝的に大き

く異なる次の 2 系統（A, B）があることが分かってきた。しかしながら、なぜこのような遺伝的に異なる 2 系統が

あるのか、未だに明らかになっていない。本申請課題では、日本各地のヤリテンツキを収集し、染色体とDNA解析

を行い、遺伝的多様性を明らかにするとともに、その形成過程を解明することを目的とした。その結果、ヤリテン

ツキの染色体数はすべて2n=20であり、染色体の種内変異は見られなかった。また、核DNAでは11のリボタイプ、

葉緑体DNAでは3のハプロタイプが認められた。今回解析したヤリテンツキにおいて、系統Aは本州と沖縄本島（リ

ボタイプA・ハプロタイプa）に広域分布する系統であった。系統Bは南西諸島南部と台湾（リボタイプB・ハプロ

タイプb）に分布しており、南方系統と考えられた。また、その中間型のリボタイプ（C、E〜J）が南西諸島中北部

で確認されたことから、遺伝的に異なる2系統の交雑が南西諸島中北部で起きていることが示唆された。 

 

はじめに 

ヤリテンツキ（Fimbristylis ovata（Burm. f.）Kern）

は、カヤツリグサ科植物の多年生草本である（図1）。

日本では本州（千葉県、神奈川県、和歌山県、山口

県）、九州（長崎県、佐賀県、鹿児島県）、南西諸

島各島の日当りの良い海岸沿いの草地に生育してい

る（初島 2004、山口県高等学校教育研究会ほか 2002、

星野・正木 2011）。しかしながら、生育地が限られ

ることから、環境省では準絶滅危惧種にされている

（環境省自然環境局野生生物課希少種保全推進室編 

2015）。本種は国外では新旧世界に広く分布してい

る。 

ヤリテンツキは、同種内で染色体数が倍数化する

種内倍数性（2=10と 2n=20）がインドから報告され

ている（Nijalingappa 1975）。また、神奈川県と

沖縄県石垣島・与那国島産のヤリテンツキの染色体

数は2n=20であるが、神奈川県と沖縄県石垣島・与

那国島のヤリテンツキには遺伝的に大きな違いが

あることが知られている(Yano and Hoshino 2006)。

さらに、申請者の予備的研究から、日本産ヤリテン

ツキには遺伝的に大きく異なる次の2系統があるこ

とが分かってきた。1）神奈川と沖縄本島国頭郡産

ヤリテンツキ、2）奄美大島・沖縄本島中頭郡・粟

国島・石垣島・与那国島産ヤリテンツキ。 

しかしながら、他の産地のヤリテンツキの染色体

数や遺伝的多型についてはいまだに明らかにされ

ておらず、なぜこのような遺伝的に異なる2系統が

あるのかも未だに分かっていない。 

そこで、本研究では、日本産ヤリテンツキについ

て、DNAと染色体解析データに基づいて、遺伝的多

型やその形成過程を解明することを目的とした。 

 

材料 

現在までに神奈川県（1地点）、和歌山県（2地

点）、山口県（1地点）、長崎県（2地点）、鹿児

島県（4地点）、沖縄県（13地点）、台湾（1地点：

おし葉標本）の合計24地点155個体のヤリテンツ

キ標本を収集した。なお、このうち、本研究助成で

図1. ヤリテンツキの全形. 
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（2） 

は2017年 7月から11月の間に19地点146個体を

収集した。 

収集した個体のうち、核DNA解析には73個体、

葉緑体DNA解析には37個体、染色体解析には13個

体を用いた。証拠標本は岡山理科大学標本庫（OKAY）

とその一部が東京大学植物標本室（TI）に保管して

いる。 

 

方法 

1. 染色体の解析 

染色体の解析は、フォイルゲン-アセトオルセイ

ン2重染色法を用いた体細胞分裂中期染色体像で行

なった。野外で採集した根端細胞を実験室内で 

0.002M 8－オキシキノリンで室温1時間の後に4℃

で15時間の前処理をし、ニューカマー固定液

（Sharma and Sharma 1980）で固定した。その後、

アルコールシリーズ（70％，30％，15％エタノール）

と蒸留水でそれぞれ5分間水和し、60℃の1規定塩

酸に10分間浸して解離した後に、シッフの試薬で1

時間フォイルゲン染色を行なった。その後、2％セ

ルラーゼとペクチナーゼの酵素混合液に37℃で1

時間の処理をし、スライドグラス上で生長点を取り

出し、1%酢酸オルセインで染色し、押しつぶし法に

より観察を行なった。 

 

2. DNA解析 

シリカゲル乾燥させた若い葉（約0.1g）から全

DNAを抽出し、PCR法によりDNAの目的領域を増幅

させた。目的領域は、葉緑体DNA rpL16 intron領

域、rps16 intron領域、trnL intron & trnL-F IGS

領域、核DNA ITS領域を用いた。その後、ダイレク

トシークエンス法を用いて塩基配列を決定し、塩基

配列を比較した。解析に使用したプライマーおよび

DNA解析方法はWhite et al.（1990）、Taberlet et 

al.（1991）、Hsiao et al.（1994）、Oxelman et al.

（1997）、Shaw et al.（2005）およびYano et al.

（2014）に従った。 

 

結果および考察 

1. 染色体解析 

神奈川県、和歌山県、山口県、長崎県、鹿児島県

奄美大島・徳之島、沖縄県本島2地点・粟国島・宮

古島・石垣島2地点・与那国島から収集したヤリテ

ンツキ13個体の染色体数はすべて2n=20（図2）で

あり、染色体の種内変異は見られなかった（田村 他 

2018）。 

 

2. DNA解析 

核DNA解析には73個体を用い、解析したITS領

域は、610bpから617bpまで変異があった。このう

ち、塩基置換は19サイトあり、挿入・欠失は1サ

イトあった。これらの核DNA ITS領域における塩基

配列の変異から、合計で11つ（A〜K）のタイプ（リ

ボタイプ）が認められた（図3）。このうち、リボ

タイプＡが神奈川県、和歌山県、山口県、長崎県、

沖縄本島に広く分布していることが分かった。また、 

南西諸島南部と台湾のリボタイプBは、リボタイプ

Ａと遺伝的に大きく異なっていることが分かった。

しかしながら、南西諸島中北部では、リボタイプA

とリボタイプBの中間的な特徴を示す塩基が複数箇

所で確認された（リボタイプC〜J）。長崎県の1

箇所では他のリボタイプと異なるリボタイプDが確

認された（田村 他 2018）。 

図2. ヤリテンツキの体細胞中期染色体像（2n=20）．
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を行うにあたり、研究助成をして頂きましたウエス

コ学術振興財団に深謝いたします。 
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質問紙と加速度計で評価した小学生の運動時間は一致するか？ 

 

岡山理科大学教育学部 

笹山健作 

                                              

 本研究では小学4年生を対象に文部科学省の質問紙で評価した1週間の総運動時間（運動時間）と加速度計

で評価した中高強度身体活動時間を比較することを目的とした。本研究の対象は岡山県の小学校1校に在籍す

る小学4年生男女109名とした。調査項目は，質問紙で運動時間を加速度計で中高強度身体活動時間を評価し

た。その結果，質問紙で評価した運動時間は55.1±38.7（分/日）であった。また，加速度計で評価した中高

強度身体活動時間の平均値は41.1±15.0（分/日）であった。加えて，質問紙で評価した運動時間の平均値と

加速度計で評価した中高強度身体活動時間の平均値とを比較した結果，有意な差が認められた（p < 0.05）。こ

のことから，文部科学省の質問紙で評価した運動時間は加速度計で評価した中高強度身体活動時間と異なるこ

とが示唆された。 

                                                       

1．背景 

子供の身体活動は生活習慣病の危険因子，骨密度，

体力といった身体的側面とポジティブな関連が報告

されている1,2）。加えて，身体活動はメンタルヘルス，

学業成績，社会性といった心理・社会的側面におい

てもポジティブな影響を与えることが報告されてい

る1,2）。これらのことから，身体活動の心身に対する

多面的な意義が報告されており，諸外国では，「中高

強度の身体活動を一日総計60分以上行うこと」を身

体活動ガイドラインの指標として推奨している 3,4）。 

子供の身体活動は様々な方法によって評価されて

いる。質問紙は簡便で多人数に対応でき，費用が安

いというメリットがある。しかしながら，子供にお

いては妥当性が低くなることが確認されている 5）。

一方，最も妥当性の高い身体活動評価法である二重

標識水法とメタボリックチャンバー法は，多人数へ

対応できないこと，費用が多くかかること，被験者

の負担が高いことといったデメリットがある。これ

らの問題を解決する方法として，子供の身体活動評

価は加速度計法が推奨されている6）。 

諸外国では加速度計によって中高強度身体活動を

評価し，身体活動ガイドラインの指標の一つである

1日合計60分の中高強度身体活動を行っているかど

うかの評価が行われている 7）。しかしながら，日本

国内では諸外国と比べると大規模な加速度計を用い

た調査は行われていない。日本における子供を対象

とした身体活動の大規模な調査は文部科学省の質問

紙によって評価されている状況である。文部科学省

の全国体力・運動能力，運動習慣等調査 8）では国内

の小学5年生に対して，質問紙を用い1週間の総運

動時間を評価している。加えて，その後の分析では

1 週間の総運動時間が 420 分以上かどうかを一つの

基準にして体力との関連を検討しており，1日60分

の運動時間を行っているかどうかが，子供の身体活

動を評価する際の目安の一つとして用いられている。

一方で，文部科学省の質問紙で評価した運動時間と

加速度計で評価した中高強度身体活動時間との比較

は十分に検討されていない状況である。 

そこで本研究では，小学4年生を対象に文部科学

省の質問紙で評価した運動時間と加速度計で評価し

た中高強度身体活動時間を比較することを目的とし

た。また，本研究では質問紙で評価した運動時間と

加速度計で評価した中高強度身体活動時間は異なる

という仮説を設定した。 

 

2．方法 

（1）対象者 

 対象者は岡山県の小学校に在籍する小学4年生男

女109名（男子48名，女子61名）とした。 

（2）調査項目 

身体活動は質問紙と加速度計によって評価した。

質問紙は文部科学省の全国体力・運動能力，運動習
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（2） 

慣等調査 8）で用いられている質問項目を用いて評価

した。対象者は「ふだんの1週間について聞きます。

学校の体育の授業以外で，運動（体を動かす遊びを

ふくむ）やスポーツを合計で1日およそどのくらい

の時間していますか。それぞれの曜日のらんに記入

してください。」の質問に対して，月曜日から日曜日

の記入欄に分単位で回答した。本研究では平日の 1

週間の総運動時間を算出し，1 日あたりの運動時間

（分/日）を算出した。 

加速度計による身体活動の評価は 1 軸加速度計

（Kenz Lifecorder EX:LC）を用いて中高強度の身体

活動（分/日）を評価した。中高強度身体活動の基準

は先行研究 9）に基づいて LC の活動強度 5 以上の積

算時間を中高強度身体活動時間とした。加速度計は

土日を含む連続した8日間で評価し，少なくとも平

日2日間加速度計を装着している対象者のデータを

用いた。加えて，1日10時間以上加速度計を装着し

ているデータを採用した。 

 

（3）統計処理 

 質問紙で評価した運動時間（分/日）と加速度計で

評価した中高強度活動時間（分/日）は対応のあるt

検定によって検討した。統計処理には IBM SPSS 

Statistics Version 24を用い，有意水準は 5 ％未

満とした。 

 

3．結果および考察 

 加速度計で評価した中高強度身体活動時間の平均

値は 41.1±15.0（分/日）であった。質問紙で評価

した運動時間の平均値は 55.1±38.7（分/日）であ

った。加えて，加速度計で評価した中高強度身体活

動時間の平均値と質問紙で評価した運動時間の平均

値とを比較した結果，有意な差が認められた（p < 

0.05）。このことから，質問紙で評価した運動時間は

加速度計で評価した中高強度身体活動時間と異なる

ことが示唆された。加えて，質問紙で評価した運動

時間は学校の体育授業の運動時間が含まれていない

ことを考慮すると，質問紙の運動時間と加速度計で

評価した中高強度身体活動時間との差がさらに大き

くなる可能性のあることが示唆された。 

 本研究では，4 年生を対象としており，文部科学

省の全国体力・運動能力，運動習慣等調査 8）では 5

年生を対象としている。このことから，今後は5年

生以降でも同様の検討を行う必要がある。加えて，

国内外では様々な加速度計を用いて子供の中高強度

身体活動時間が評価されており，各加速度計で評価

した中高強度身体活動時間は異なることが報告され

ている10）。したがって，今後は国内外で使用されて

いる他の加速度計を用いて検討することも必要であ

る。 
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石英地質温度計の高温変成岩への適用へ向けて 
 

岡山理科大学 自然科学研究所 

今山武志 
 
（概要） 石英チタン濃度を用いた地質温度計の開発のために、富山の飛騨変成岩類の地質調査および試料採

取を実施した。これら変成岩類の多くは、苦鉄質変成岩類、珪質石灰質変成岩類、中圧型の砂泥質片岩からな

り、地質温度計開発に適した石英に富む高温変成岩類は採取できなかった。そこで、ヒマラヤ造山帯の高温変

成岩であるキンセイ石片麻岩を試料として、レーザーアブレーション誘導結合プラズマ質量分析装置を用いて、

石英チタン濃度の測定を試みた。分析値（約 140ppm）は得られたものの、レーザー照射中に石英は割れてし

まい、精度よくチタン濃度を測定できなかった。このことは、分析した石英の厚さが薄いことに起因しており、

レーザーを照射しても割れないように、今後は試料処置を工夫する予定である。また、同様の試料中のジルコ

ンのチタン濃度を測定し、中心部と縁部から推定した温度はそれぞれ 660－859 �と 565－820 �であった。こ

の変成温度は、その他の地質温度計から推定した値の範囲内であるが、推定温度範囲が広すぎるため、今後は

より詳細な検討が必要である。                                         

                                                      

はじめに 

近年、石英中のチタン量は温度依存性が強く、火

成岩類の地質温度計に利用できることが実験でわか

ってきた (Wark and Watson, 2006)。また、石英のカ

ソードルミネッセンス（CL）の発光強度は、チタン

量と正の相関を示す場合が多く、石英の累帯構造の

解析方法として注目されている (Muller et al., 2003)。

石英は、変成岩・変形岩中に含まれる最も普遍的鉱

物であり、石英による地質温度計が確立されれば、

変成・変形温度を推定できる対象試料が大幅に増加

して、変成・変形帯の温度構造の理解も進むことが

期待される。しかし、高温変成岩や変形岩の石英中

に含まれるチタン量は、火成岩類のそれらと比較す

ると、微小量のため、この手法の変成岩や変形岩へ

の適用は、現段階では準備段階に留まっている。                    

 本研究の目的は、石英のチタン量を高精度で決定

して、石英地質温度計を高温変成岩へ適用すること

である。そのため、日本を代表する高温型変成帯の

一つである飛騨帯の地質調査を実施して、分析に適

した試料の採取を試みた。また、ヒマラヤ造山帯の

高温変成岩類に対して、石英とジルコンの地質温度

計を適用して、その他の一般的な地質温度計の結果

（ザクロ石―黒雲母地質温度計、相平衡計算など）

と比較した。 

 

飛騨変成岩類の地質調査と試料採取 

 石英地質温度計の推定に適した試料を採取するた

めに、 2017年10月に飛騨帯の地質調査を実施した。

地質調査は、韓国の全北大学の研究グループと共同

で実施した。 

飛騨帯は、ペルム紀―三畳紀に変成した飛騨変成

岩類と三畳紀―ジュラ紀に形成した飛騨花崗岩類

からなる。飛騨変成岩類は、飛騨片麻岩類、飛騨花

崗岩類、宇奈月変成帯に細分される。初日は、片貝

川流域の、飛騨花崗岩類である眼球片麻岩と飛騨片

麻岩類の角閃石ミグマタイトの調査を実施した。前

者は、大きなカリ長石の斑晶が見られ、一部は著し

く変形を被って、マイロナイト化している（図 1a）。

後者は、高温の変成作用で部分溶融したメルト部が

見られ、 溶け残りの変成岩類と入り混じっているが、

その原岩は苦鉄質岩であるために、石英は少量であ

る（図 1b）。2 日目は、富山県宇奈月温泉周辺の宇奈

月変成岩類の調査を実施した。黒雲母片岩、十字石

片岩、珪岩、塩基性片岩、結晶質石灰岩などが観察

された。これらの変成岩類は、十字石を含むことな

どから、中圧型の中度変成岩類である（図 1c）。ま

た、岩石が溶融した産状は観察されないため、650 �

以上の高温には達していないと考えられる。3 日目
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（3） 

施した。しかし、レーザーを照射中に石英が割れて

しまうケースが多く、精度よくシグナルを得ること

が難しかった。図 3a は、今回得られた代表的な分析

スペクトルである。石英の分析スペクトルが得られ

たのちに、樹脂とガラスの分析スペクトルが得られ、

石英が割れたのちに、ガラスまで到達したことがわ

かる。わずかに得られた石英の分析スペクトルから

推定したチタン量は、約 140 ppm であったが、実際

のチタン量よりかなり多めに見積もられていること

が考えられる。分析深度を測定してみると、石英の

表面の厚さは約 20 μm であり、ガラスに到達するま

での厚さは約 50 μm であった（図 3b）。また、石英

が割れない場合は、極表面だけしかアブレートされ

ずシグナルが不十分なため、分析値が得られなかっ

た（図 3b）。このように、石英は脆性的で割れやす

く、レーザーを照射しても割れないように、通常の

薄片作成ではなく、試料作製を今後は工夫する必要

がある。 

 
図 3 LA-ICP-MASS 分析によりキンセイ石片麻岩

の石英から得られたスペクトル (a)と分析後の偏向

顕微鏡写真 (b) 

  
ジルコンのチタン量測定による変成温度の推定 

上述のように、石英の脆性的な性質のため、十分

な分析スペクトルを得ることはできなかった。そこ

で、より安定した分析スペクトルを得られる鉱物を

対象に、変成温度の推定を試みた。特に、石英のチ

タン量と同様に、ジルコンのチタン量からも、ジル

コンが成長した温度推定できることがよく知られて

いるため（Watson et al. 2006）、同試料においてジル

コンのチタン量測定を実施した。 

図 4 は、キンセイ石片麻岩中のジルコンの CL 像

である。ジルコンのコアは、砕屑性のジルコンであ

り、1906–483 Ma の原岩年代を示す。一方、ジルコ

ンのリムは、変成作用時に成長したものであり、中

新世の年代を示す (Imayama et al., 2018)。秋田大学の

LA-ICP-MASS を用いて、ジルコンのコアとリムの

チタン量を測定した結果、それぞれ 3.7－33.3 ppm 

と 0.9－23.1 ppm の値が得られた。Watson et al. 

(2006) の地質温度計を用いて温度を計算した結果、

コアから推定した温度は 660－859 �、リムから推定

した温度は 565－820 �であった。 

 

図 4 キンセイ石片麻岩中のジルコンの CL 像と

U-Pb 年代 

 
一般的な地質温度計の変成温度との比較 

 変成岩の変成温度条件の一般的な推定法には、ザ

クロ石―黒雲母地質温度計がある。キンセイ石片麻

岩類試料からザクロ石―黒雲母地質温度計を用い

て推定した変成温度―圧力条件は、760－815 �であ

った（Imayama et al., 2010）。また、TERMOCALC プ

ログラムを用いて計算した平均温度圧力条件は、 

767－814 �、4.7－5.1 kbar であった。加えて、相平

衡解析を用いたシュードセクションの計算結果は、

800 �、5.5 kbar であった（Imayama et al., 2018）。こ
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れらの結果は、概ね一致しており、見積もられたキ

ンセイ石片麻岩の変成圧力温度条件としては、非常

に信頼性が高いと思われる。 

本研究において、ジルコンのチタン濃度から推定

した温度範囲（565－859 �）は、上記のザクロ石―

黒雲母地質温度計や相平衡計算から得られた変成温

度を含むものの、温度範囲のばらつきが大きい。特

に、いくつかのジルコンのチタン量から推定した変

成温度は、一般的な地質温度計や相平衡計算から推

定した変成温度に比べると、著しく低い。このこと

は、高温変成作用によりジルコン内部でチタンの拡

散が起きたこと、圧力依存性やその他のチタン鉱物

（ルチルなど）の影響を考慮していないことなどの

複数の要因が考えられる。 

 

今後の展望 

 石英から安定したシグナルを得るためには、通常

よりかなり厚めの薄片を作成する、あるいは石英を

分離して直接樹脂に埋め込むなど、分析前の試料処

理を工夫する必要がある。また、石英は CL 像で明

確な累帯構造を示すため、これらの組織に対応した

分析が好まれる。加えて、ジルコンやルチルなどの

他のチタン鉱物との共存関係や圧力依存性などの影

響を、詳しく検討する必要があるだろう。 
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位置選択的ヒドロシリル化反応を利用したポリマーの合成とその性質 

倉敷芸術科学大学 生命科学部 生命科学科  

仲 章伸 

                        

本研究では、テトラキス(エチニルジメチルシリル)シランをコア分子とし、白金錯体触媒存在下、ビス(ジ

メチルシリル)オリゴチエニレンとを反応させ、多次元ケイ素系ポリマーの合成法を確立した。さらに、合成

した化合物の紫外可視吸収スペクトルおよび蛍光発光スペクトルなどの光化学的性質および熱的性質を明ら

かにすることができた。 

 

 

１、はじめに 

近年、様々なタイプのデンドリマーや星型化合物

などの含ケイ素三次元分子が合成されてきており、

それらの新奇な性質が報告されてきている[1-6]。

我々はこれまで、ケイ素ユニットと様々なπ-電子系

を有する星型化合物および H 型化合物の合成とそれ

ら化合物の性質を報告してきた [7-9]。その中で、

ケイ素-ケイ素結合とビチエニレンユニットを規則

正しく交互に有するアームを三方向に持つ分子は、

高い蛍光量子収率と遷移状態における長い寿命を示

すことを報告した。しかし、これまでのところ四方

向にアームを持つ星型化合物の化学については、ほ

とんど興味が持たれてこなかった。 

そこで本研究においては、星型化合物の化学につ

いてさらに多くの知見を得ることを目的として、テ

トラシリルシランをコアとし、オリゴチエニルシリ

ルビニルユニットをアームとして有する新しいタイ

プの四方向星型化合物およびネットワークポリマー

の合成を行った。合成法としては、白金錯体触媒下

におけるヒドロシリル化反応を取り入れた。さらに、

合成した化合物の光学的および熱的性質を明らかに

したので報告する。 

  

２、結果と考察 

 まず、テトラキス(クロロジメチルシリル)シラン

をエチニルマグネシウムブロマイドと反応させるこ

とにより、化合物(1)を 65％の収率で得た(Scheme 1)。 

 

Scheme 1 

 

次に、オリゴチエニルユニットを持つアームの合

成を行った。5-ジメチルシリル-2,2’-ビチオフェン

(2)は、2-リチオビチオフェンとクロロジメチルシラ
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ンの反応により、82％の収率で得られた。また、5-

ジメチルシリル-2,2’,5’,2’’-タチオフェン(3) は、ビ

チエニルマグネシウムブロマイドと 2-ブロモ-5-(ジ

メチルシリル)チオフェンのニッケル錯体触媒存在

下での熊田カップリング反応により、33％の収率で

得た(Scheme 2)。 

Scheme 2 

 

白金錯体触媒存在下、化合物 2 および化合物 3 を化

合物 1 と反応させたところ、四方向にアームを持つ

星型化合物(4)および(5)がそれぞれ 38％、27％の収

率で得られた。 (Scheme 3) 

Scheme 3 

 

 星型化合物 4 は淡緑色の液体で、星型化合物 5 は

淡黄色の液体であった。化合物4および5の構造は、

質量分析および NMR スペクトルにより決定した。こ

れらのヒドロシリル化反応は、高い立体選択性でト

ランス構造の生成物を与えることが明らかとなった。 

次に、シリルユニット、ビニルユニット、オリゴ

チエニルユニットを有するネットワークポリマーの

合成を目的として、化合物1を白金錯体触媒存在下、

ビス(ジメチルシリル)オリゴチオフェンとの反応を

行った。 ビス(ジメチルシリル)オリゴチオフェン

(6)および(7)の合成は、次のように行った(Scheme 

4)。 

 

Scheme 4 

 

化合物 1 と 2 当量の化合物 5 を白金錯体触媒存在

下、110℃、4 時間の条件で反応させると、重量平均

分子量222,000で分散が9.2の分岐型ポリマー(8)が

34wt％で得られた。同条件下、化合物 1 と 2 当量の

化合物 6 を反応させたところ、分岐型ポリマー(9)が

32wt％で得られた。このポリマーの分子量は 50,000

で分散が 5.4 であった。これらポリマーの分子量測

定は、ポリスチレンスタンダードを用いた GPC によ
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がん細胞のK+チャネル過剰発現を利用した 

クモ毒ペプチド発現ウイルスベクターの選択的抗がん作用 

 

倉敷芸術科学大学生命科学部生命医科学科 

岡田誠剛 

 

（概要）                                              

近年、がん細胞は正常細胞と比べてK+チャネルを過剰発現していることが報告されている。これまでの研究

で我々は、クモ毒ペプチド（LaFr26）がK+チャネル発現細胞に選択的に取り込まれ、細胞膜にポアを形成する

ことを見出しており、これを応用すれば、がん細胞選択的に細胞毒性を示すことが期待される。本研究では、

LaFr26とその類縁ペプチドが、K+チャネル発現細胞に同チャネル電流依存的に選択的に毒性を示すこと、及び、

肺がん細胞に毒性を示すことを認めた。しかし、ペプチドは医薬品としては薬物送達に弱点があり、通常の投

与法では腫瘍内に送達することは困難である。この弱点の克服のため、我々はこれらのクモ毒ぺプチドを発現

するレンチウイルスベクターを開発し、がん細胞自身に毒ペプチドを発現させ、このウイルスベクターがK+チ

ャネル発現依存的に細胞毒性を発揮することを見出し、がん治療の新たな可能性を見出した。             

                                                 

 

（諸言）                    

近年、がん細胞ではK+チャネルの発現が周囲の正

常細胞と比べて増加していることが報告されている

(1)。例えば、内向き整流性 K+チャネル(Kir2.1)は

肺がん細胞で(2)、2 ポアドメイン型 K+チャネル

(TREK-1)は前立腺がんで(3)で過剰発現しているこ

とが報告されている。この以外にも様々ながん細胞

での過剰発現が報告されており、その役割について

も抗がん薬抵抗性(4)、転移、増殖、細胞周期への関

与(1)などが推測されている。 

 我々は、選択的な遮断薬が存在しないKir2.1の遮

断薬を見出す目的で、従来の研究で様々なイオンチ

ャネルの遮断薬が発見されているクモ・サソリ毒液

をスクリーニングした。その過程で、細胞での

Kir2.1発現に依存して細胞にポア（孔、イオノフォ

ア）を形成すペプチドLaFr26を見出した(5)。この

ペプチドは塩基性のペプチドであり、Kir2.1の発現

によってK+イオンが流出し、細胞膜電位がマイナス

になった細胞に選択的に取り込まれ、細胞にポアを

形成した。これらの知見から、我々は、LaFr26 は、

K+チャネルを過剰発現するがん細胞に選択的に取り

込まれ、ポアを形成し、細胞毒性を示し、がん治療

応用できるのではないかと考えた。 

 しかし、ペプチドは医薬品として用いるには、薬

物送達に弱点がある。すなわち、これらのペプチド

は経口投与では消化管で分解され、静脈注射では心

臓などK+チャネルを発現する細胞にも取り込まれる

ことが予想され、そのままでは生体に応用すること

は困難である。そこで、我々はこれらのクモ毒ペプ

チドの cDNA を組み込んだレンチウイルスベクター

を調製し、がん細胞に感染させ、がん細胞自身に同

ペプチドを発現させることを試みた。 

 本研究で我々は、１）化学合成したLaFr26及びそ

の類縁ペプチドがK+チャネル依存的に細胞毒性を示

すか、２）LaFr26及び類縁ペプチドががん細胞に毒

性を示すか、３）これらのペプチドを発現するレン

チウイルスベクターが毒性を示すかを検討し、それ

ぞれ期待に沿った結果を得た。 

 

（結果と考察） 

Kir2.1を発現させたヒト腎由来の293T細胞の培地

に化学合成したLaFr26を添加し、Kir2.1チャネル

を選択的に遮断するBa2+(0.3 mM)の存在下・非存在

下で37℃30分間培養し、生存細胞数をCell 

Counting Kit-8(Dojindo)で測定した(図1)。
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（3） 

110.6.1 MΩと正常のものと変わらなかったのに対

し、Lv-LaFr26では、 100.4 ± 33.2 MΩ、Lv-Oxy-2b

では 98.3 ± 59.1 MΩに有意に減少しており(p < 

0.05, n = 6)、細胞にポアが形成されていることが示

唆された。 

  本研究では、がん細胞がK+チャネルを過剰発現

することと、クモ毒ペプチドがK+チャネル発現細胞

選択的に取り込まれポアを形成するという性質を利

用して、LaFr26とその類縁ペプチドが同チャネル電

流依存的にがん細胞選択的な細胞毒性を持つことを

明らかにした。また、これらのペプチドを発現する

レンチウイルスベクターもK+チャネル発現に依存し

た毒性を示し、ペプチドの弱点であった薬物送達の

問題を回避し、一回の腫瘍内接種によって、がん細

胞自身にペプチドを発現させ、周辺の正常細胞に影

響を与えずに、がん細胞自身を死滅させる可能性が

期待される。 
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竹久夢二の美人画作品のインタラクティブコンテンツ制作研究 

 

倉敷芸術科学大学芸術学部メディア映像学科 

中川浩一 

 

（概要） 

 岡山ゆかりのアーチストにして近代イラストレーションの先駆けでもあった竹久夢二の美人画作品をアニメ

ーションとして構成した上で、それを仮想空間に配置し、その作品と対峙する鑑賞者の動きを把握してインタ

ラクティブに動くコンテンツとして再構築することを目指し研究を行った。 

 ベースとなる開発環境としてはTouchDesignerを、プログラミングにはPython v3をアニメーション作業に

はLive2D v3を使用しインタラクティブコンテンツ化を実現した。 

 このことは、竹久夢二作品の世界観を新しいかたちで発見することをも意味し、「元祖美少女イラストレーシ

ョン」作家でもある夢二を再発見する契機になり、また絵画鑑賞の「体験」化という作品と対峙するものとの

ありようの新たに提案するものとなった。                                    

                                                  

 

 

● 竹久夢二作品インタラクティブコンテンツ化の 

基本コンセプト 

 

 近年、イラストレーション界では美少女を描いた

作品が多くのファンを獲得している。イラストレー

ターの多くがネット上で投稿し支持を競っている

SNS「ピクシブ」は全会員数約2200万人で一日あた

りの投稿数が2万件で、「美少女」あるいは「女の子」

のタグづけされた作品はそれぞれ約2万6000余作品、

約 108 万作品（2017 年 9月 18 日時点調査）と人気

が高いことがうかがえる。（注1） 

 現在のこの活況をみると「竹久夢二」描くところ

の可憐な美少女、美人の絵画作品群はいまの状況を

先取りしたものであるといえよう。 

 本研究では、本来的に平面的表現である絵画を最

新の CG 技術とプログラミングによりアニメーショ

ンおよびインタラクティブ化し、新しい鑑賞のあり

ようを再定義することが目的となる。絵画という静

止しているのが当然であるものを動くもの＝アニメ

ーション化し、その動きさえもインタラクティブに

制御できるなら、もともとの絵画鑑賞というスタン

スに新しい要素を付加することが可能となる。 

 視覚的な体験から「体感」としての体験が芸術作

品と鑑賞者との関係性を大きく揺さぶることになる

ことを期待してのことである。 

 

● インタラクティブコンテンツ化のための技法 

 

 アニメーション化するにあたってよくされること

は絵画作品をそのままトレースし、アニメーション

動画として制作する方法である（近年のマンガ原作

のアニメーションあるいはイラストレーションが原

案となったアニメーションなどはこの手法による）。

ここでは作品としての芸術性および作家性をなるべ

く損なわせない方法であるべきと考えるためこの手

法はとらない。  

 すなわち作品をそのままに、画面上にポリゴンメ

ッシュを張りめぐらせ、それを動かすことで静止画

でありながらそのニュアンスを伴ったままで動画と

しても存在し得るものをまずは制作する。 

 それは竹久夢二作品の世界観を新しいかたちで発

見することをも意味し、「元祖美少女イラストレーシ

ョン」作家でもある夢二を再発見する契機にもなり

うるだろう。 

 

● アニメーション化のためのコンセプト 
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（2） 

 

 夢二作品の独特の世界観やタッチは、夢二の魅力

そのものでっもあるので元の作品世界を損なうこと

なく実現したいが大きな問題点も存在している。 

 つまり静止画は動かないがために動きを前提とす

る必要ないので立体であれば当然描かれるべき部分

が描かれず省略あるいは矮小化されていることであ

る。（要するに見えている部分みえていない部分が存

在する） 

 しかしアニメーションとして描くためには基本的

には立体としての対象物がどう動くかを考えて動画

させるため、見えないものをみえないままで制作す

るなら元の作品の世界観が大きく変わってしまうこ

とになりかねない。竹久夢二が描いた絵画の世界観

のままで表現できないのであればわざわざ夢二作品

をアニメーション化する意味合いがない。 

 筆者はこれまでアニメーターとしてまたイラスト

レーターとして多くの観客の鑑賞に訴え、なおかつ

印象に残る絵画表現を追究し、どうすればそれが実

現できるかについての技術的素地や視覚的な効果な

どを培ってきた。そうした研究をバックグランドと

しつつ、動画でも静止画でもない新しい表現を試み

ることで新しい鑑賞方法を提案したいと考えている。 

 そこでアニメーション化にあたっては 3DCG モデ

ルなども一切使用せず、平面状態の作品をそのまま

使用し、夢二の描いた絵画世界を損なうことなく動

画化することを目指した。 

 また夢二作品のうちのどの作品をその対象とする

かについては、動いた時の色の対比が鮮やかである

こと、また構図が明確であること、描かれているパ

ーツが入り込んでいるためそれらが動いた場合、逆

に新鮮な驚きを覚えやすいもの、という点も考慮し

た。 

 結果、アニメーション化の対象作品として「秋の

いこい」（1920）(夢二郷土美術館所蔵作品）を選ん

だ。（図1） 

 紅葉と木綿縞の着物、さらには信玄袋との対比の

鮮やかさ、複雑な表情がたいへん魅力的でキャラク

ター性を表現したときのおもしろさが際立つであろ

うこと、縞模様が揺れるような動きをすれば鑑賞者

に新鮮にうつるだろうと考えられたからである。 

 本来、動かないキャラクターが動いた場合の新鮮

さや活き活きしたキャラクター性を伴うと判断した

からでもある。 

 

● アニメーション化の技法 

 

 次にアニメーション化に至る具体的な技術につい

てである。 

 作品の世界観を損なわず平面そのものをアニメー

ション化する技術として今回は国内メーカーである

株式会社 Live2D が開発した、2D のモーフィングに

よるシームレスアニメーションをベースにしたアニ

メーション技術である「Live2D」を活用することと

した(注*１)。 

 これは絵画データのファイル形式（PSD 形式）と

の互換性が高く活用性に幅が出ることを考慮した。 

 「秋のいこい」の動きについては下記を考慮して

設計した。 

・ キャラクターの動くパーツ部分を選定。 

・ 女性の表情や仕草が印象的な作品であるため、

顔の各パーツや手、また傘の持ち手をパーツ化

した。 

・ 着物の袖の部分なども動くことを前提とするが、

動くということは現在の位置（座標）から別の

位置（座標）に移動することを意味するので作

品のなかに描かれてない箇所が表面に現れ出て

くる。その元の作品には存在しなかった（みえ

ていなかった）部分ももとからあったかのよう

にするため修復（描き足す）作業を追加する。 

 例えばキャラクターがもっともキャラクターとし

て生きていると感じやすくなる「瞬き」について考

えると、作品内では女性は目を開いているが、「瞬き

はいったん瞼を閉じることになるため「目を閉じた

ときの瞼」が必要となる。しかしこれは元の作品に

は描かれていない。また傘の持ち手を握り直すよう

な動きをつけるのであれば作品内では見えてない指

が現れる。また見えていない傘の柄の部分も現れる

だろう。 

 こうしたことも考慮し、あらかじめ動かす部分、
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（3） 

そして動いた結果、元の作品には描かれていなかっ

た空白の部分をリストアップしていく。（図2） 

 当然ながらみえない部分はもとの作品の世界観を

損なわないかたちで補正追加していく必要がある。

ここではその補正のためにAdobe PhotoshopCCの「コ

ンテンツにあわせた補正」ツールとスタンプコピー

ツールによって補正していった。（図3） 

 最終的には目視による確認が必要であり、ひとつ

ひとつ手作業での修正作業していく。修正はパーツ

の数だけ必要となってくるので膨大な作業工程が必

要で、パーツはすべてレイヤー（重ね構造）のある

形式のファイルを生成していく。（図4） 

 

● アニメーション化作業 

 

 アニメーション化のために修正済PSDファイルに

ポリゴンメッシュを貼り付けていく。どのパーツに

どのようなポリゴンメッシュを張るかで可動範囲・

動きの微妙なニュアンスが異なってくるので、動き

の設計を念頭にメッシュを張っていく。 

 細かく動かす必要のあるパーツ（目、瞳、睫毛の

上下、口、鼻など表情用パーツ）は細かいメッシュ

で、大きく動くパーツ（腕、手、傘、袖など）は大

きめの面のメッシュをはってメリハリをつけていっ

た。（図5〜7） 

 こうした作業を「リグ」作業という。 

 しかしながらリグ作業をいくら細やかに施そうと

もそれだけでは絵画世界のキャラクターは「生きて」

動いてくれない。これはアニメーション制作の現場

で何度も筆者自身がいつも直面してきた状況であり、

この問題をクリアするために＜絵画は平面な存在で

はあるが、生きているものは立体物として存在して

おり、平面として描いていても動きは立体物として

振る舞う＞と考えることが重要である。 

 できあがったリグを用いて次にアニメーション出

力作業を行う。 

 アニメーションとは時間軸の内での動きそのもの

であるのでリグができたからといって終わりではな

い。ここでは Live2D のアニメーションモード

Animatorに移行し、タイムラインにリグの入ったモ

デルを配置し、操作・制御するかたちでアニメーシ

ョンを生成した（図8） 

 ここでの注意点は、この時代の女性に相応しい動

きとなるよう、配慮しつつ制御することである。現

代的なスピードのある、また直線的な動きでは度絵

画世界が破綻してしまうだけでなく、アニメーショ

ンの動きとしても成立しない。 

 動きを設定しキーフレーム（アニメーションでい

う「原画」にあたるもの）を設定、トゥーイーンと

いう処理でつないでいく。これが「モーフィングに

よるシームレスアニメーション」といわれるもので

ある(注*2)。 

 こうして動きを確認しつつ出力すると連番といわ

れるファイルが生成される。これが今回、主なイン

タラクションにあわせて動く部分となる。 

 

● インタラクションの埋込 

 

 生成されたアニメーションをインタラクティブに

動かすため、インタラクションを担う開発環境が必

要となる。基本的には鑑賞を前提としており、さら

に特に説明などなくとも鑑賞者は似インタラクショ

ンを認識することを今回の目的とした。 

 そのため開発環境としては日本国内ではまだ馴染

みが少ないものの海外メディアアートやテクノロジ

ーアートのインスタレーションでは可活用例が増え

ているTouchDesignerを導入した。 

 鑑賞は長時間に渡って行われるものであり、今回

の新しい鑑賞法の提案に即して考えるなら、安定的

に長時間に渡って投影されていなければならない。

つまりは途中でエラーやトラブルを起こす危険性が

極力少ないものを使用する必要がある。海外での大

規模展示などにも使用され安定性については評価の

高いTouchDesignerを使用したいちばんの理由はこ

れである。 

 またインタラクティブを実現するためのプログラ

ミング部分についてはPython v3を使用することに

した。これはTouchDesignerと親和性が高いこと、

また Python はライブラリーが充実しておりその導

入が容易で、なおかつ今回の研究のより発展型とし
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て学習機能を取り込んだインタラクティブコンテン

ツへの展開をも見込んだ故である。 

 また鑑賞者の動きを捕捉するセンサーとしては 

Kinect v2を導入した。(図9) 

 kinect のボーン認識から鑑賞者の関節をポイン

トして認識しその座標変化を読み取ってアニメーシ

ョンが動くという仕組みにしている。 

 鑑賞者の背の高さもあるので単純に鑑賞者の位置や

高さなどでインタラクティブを発動させるのではなく、

右手首の 3D座標を取得、続いて脊椎の3D座標を取得、

両者の位置の広がり具合、また値の正負関係などから、

動きとして認識し、それに応じてアニメーション動画

を再生するものとしている。 

 このことによる鑑賞者が身長の高い大人であろうと、

低い子供であろうと、同様にインタラクションを起こ

すことが可能になっている。（図10） 

 ただ実施に動作させてみると微妙な動きも捕捉して

しまうためアニメーションが小刻みにゆれる現象が生

じた。これは位置観測時の小数点以下の数値も動きに

あわせようとしていたためで、細かい数字を切り捨て

ることでこの問題点は解消することができた。 

 Kinectを使用したことで最大6人まで認識できるの

で複数人数を描いた作品で今回のようなインタラクテ

ィブコンテンツ化を試みるならば、それぞれの登場人

物を特定の鑑賞者とリンクさせ、その鑑賞者が動いた

時には絵画のなかの特定の人物が動く、という展開へ

の応用もきくようになっている。 

 

● むすび 

 

 今回、絵画作品のアニメーション化を通じて新し

い絵画の見え方、描かれた人物の見え方の再定義に

ひとつのきっかけを与えることができたとも自負し

ている。当初はVR機器として鑑賞者が装着するデバ

イスをもとに仮想空間を展開させることも考えてい

たが、それでは作品と鑑賞者との関係性が1対１と

なってしまい、想定していた美術館などの広いスペ

ースでの通常の美術鑑賞とは異なることになるため

今回はとくにデバイスを必要としないもので構築し

た。ただコンテンツとしては1対１の鑑賞法もあり

得るので引き続きのこの点については研究を継続し

たい。 

 また本研究をもっと発展的に推し進めた展開も構

想中である。特に今回導入したPython環境と学習ラ

イブラリの活用ができれば、鑑賞者が作品前で実施

した動きを学習することでその場での鑑賞者の作品

鑑賞のスタンスがひとつのアーカイブとして記録で

きるので、この場所での展示では鑑賞者はこうした

傾向の動きをしがちであるが、また別の場所ではこ

うした傾向を示したなど、「作品」と「場」を繋ぐこ

とが出来る可能性もある。それはまた作品鑑賞と鑑

賞者、そしてインタラクティブを前提とした時の場

との関連性をも含んだ新しい鑑賞法として視覚化で

きるだろうと考えている。 

 

注 *1 

株式会社Live2D http://www.live2d.com/ja/ 

 

注 *2 

 日本の場合、手描きのアニメーションでは一秒あ

たり六〜八枚の作画を行い、動いているようにみせ

ている。そのためどうしてもコマ飛びのように「カ

クッ」となる箇所が発生する。それに対してシーム

レスアニメーションは一秒あたり約三〇枚の絵が生

成される。そのため極めて滑らかな動きが実現可能

となっている。 
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図 1　秋のいこい（一九二〇）紙本着色（夢二郷土美術館所蔵）

図 2　アニメーションの動きの設計と見える部分見えない部分の切り分け

顎と手の重なり部分は

描かれていないが

顔が動く場合

ここがみえることになる。

そのため

なんらかの処理が必要。
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図 3　AdobePhotoshopCC による補正作業

傘と着物の境目を補正する

周囲の色情報などを参考に

塗りつぶしを実施

境目が縞模様で塗りつぶされる。

こうした細やかな作業を

何度も繰り返しさらに

傘が完全に消えるまで

修正を重ねていく。
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図 4　レイヤー生成された画像ファイル

図 5　顔へのポリゴンメッシュ処理
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図 6　顔のポリゴンメッシュ編集

図 7　ポリゴンメッシュの張り付け作業
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図 8　タイムライン上のリグつきモデル

図 9　インタラクティブコンテンツ化のためのワークフロー図
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図 10　TouchDesigner で Kinect を設定

下記は参考作品作品動画の実際 ( 複数人数化のためのトライアル動画。

当初研究目標にはなかったためまだ実装はできていない）

図 11　作品動画の実際｢秋のいこい」( 夢二郷土美術館所蔵作品）

https://vimeo.com/267814289

パスワード ;  yumejiaki

｢こたつ」(夢二郷土美術館所蔵作品）
https://vimeo.com/267814289

パスワード ;  yumejiaki
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プラナリア多能性幹細胞集団内での生殖系列決定機構 

 

津山工業高等専門学校 総合理工学科 先進科学系 

前澤 孝信 

 

 生体内の細胞は体細胞系列と生殖系列に大別される。生殖系列は次世代に受け継がれる点で特殊であ

り、発生過程において体細胞系列とは別の運命をたどる。胚発生後に生殖系列が決定される動物において

は、その決定機構はほとんど分かっていない。プラナリアでは、成体の全細胞の 30%を占める全能性幹細胞

が体細胞と生殖系列へと分化できる。本研究では、生殖系列マーカーを用いて全能性幹細胞から生殖系列へ

の分化挙動を解析することを目的とした。そこで、複数のマーカーを用いた発現解析を行うため、共焦点レ

ーザー顕微鏡を用いた蛍光観察系を立ち上げることにした。まず、全能性幹細胞と生殖系列細胞のマーカー

である Drpiwi-1 タンパク質に対する抗体を用いた免疫染色法による蛍光シグナルの検出に成功した。次に、

Whole mout in situ hybridization（WISH）法による生殖系列細胞のマーカーDr-nanos RNA の検出を試みた。し

かしながら、条件検討を重ねたが、検出するには至らなかった。今後、さらなる条件検討を行い、マーカー

遺伝子の多重染色を成功させ、プラナリア生殖系列の分化過程を明らかにしたい。                 

 

1.はじめに                    

 生体内の細胞は体細胞系列と生殖系列に大別

される。生殖系列は次世代に受け継がれる点で

特殊であり、発生過程において体細胞系列とは

別の運命をたどる。多くの動物において生殖系列

は胚発生期に決定され、そのメカニズムの解析は進

んでいる。一方で、胚発生後に生殖系列が決定され

る動物におけてその決定機構は不明な点が多い。 

 プラナリアにおいては、成体の全細胞の 30%を

占める全能性幹細胞が体細胞と生殖系列へと分化

できる（文献 1、2）。しかしながら、全能性幹細胞

の中のどの集団が生殖系列に分化するかは分かっ

て い な い 。プラナリアの 1 種ナミウズムシ

（Dugesia japonica）の無性個体において、背側の

正中線領域に多能性幹細胞のマーカーであるPiwi

遺伝子ファミリーの 1 つ DjPiwi-1 陽性の特殊な

多能性幹細胞集団が存在する（文献 3）。また、前

澤 らは近縁種のリュウキュウナミウズムシ（ D. 

ryukyuensis ）において、アミノ酸トランスポータ

ーホモログ Dr-SLC38A9 が卵巣原基と共に背側の

正中線領域にも強く発現することを見出した 

（Maezawa et al. in preparation）。このことは、卵巣

原基と背側の正中線領域の多能性幹細胞に共通性

があることを示唆している。このことから、背側

の正中線領域に、他の動物の始原生殖細胞と性質の

似た、生殖系列へ運命づけられた多能性幹細胞が

存在するのではないかと予想される。 

 本研究では、生殖系列マーカーを用いて多能性幹

細胞から生殖系列への分化挙動を解析することを

目的とした。まず、複数のマーカーを用いた解析を

行うため、共焦点レーザー顕微鏡を用いた蛍光観察

系の開発を試みた。 

 

2.材料および方法 

2-1.実験動物 

 実験には淡水生プラナリアの一種リュウキュウ

ナミウズムシ（Dugesia ryukyuensis）の無性クロー

ン集団 OH 株を使用した。脱塩素した水道水を用い、

20℃のインキューベータ内で飼育した。通常の飼育

では、１、２週間ごとに餌として鳥レバーを与えた。

また、水交換は毎週行った。組織観察には１週間以

上絶食させた個体（体長 5-10 mm）を使用した。 

 

2-2.固定法 

 プラナリアの粘液を除去するために 2％塩酸を含

む 5/8 Holtfreter 氏液にて 4℃で５分間撹拌した。 そ

の後、4％PFA（パラホルムアルデヒド）および 5％

メタノールを含んだ 5/8 Holtfreter 氏液を用いて室温
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で 30 分固定した。メタノールで脱水した後、蛍光灯

下において 6%過酸化水素を含むメタノール中で室

温で一晩処理をして脱色を行った。次に、メタノー

ル：キシレン＝１：１の溶液に室温で１時間に置い

た後、再びメタノールに置換して-30℃で保存した。 

 

2-3.免疫染色法 

 固定したプラナリアを PBT（0.1％Tween20 を含む

生理食塩水 PBS）を用いて室温で水和した。次に, プ

ロテイナーゼ K 処理（20ng/mL、37℃、12 分）した

後、4％PFA を含む生理食塩水にて室温で 30 分、再

固定した。PBT にて室温で 20 分 3 回洗浄した後、

ブロッキング液（5-10% ヤギ血清を含む PBT）を用

いて室温で 1 時間反応させた。次に、抗 Drpiwi-1 抗

体（文献 4）の原液で 4℃にて一晩反応させた。PBT

を用いて室温で 20 分 3 回洗浄後、1/500 に希釈した

抗 Mouse IgG（Alexa 594）抗体を含むブロッキング

液にて 4℃にて一晩反応させた。PBT にて室温で 20

分 3 回洗浄した後、ヘキスト 33342 で DNA を染色

し、フルオロキーバー（ナカライテスク社）を用い

てサンプルをスライドガラスに封入した。蛍光観察

は共焦点レーザ顕微鏡 FV10i（オリンパス社）を用

いて行った。 

 

2-4.Whole mount in situ hybridization 法 

 2-2 と同様の処理を行って再固定した後、Dr-nanos

の RNA プローブを用いて 56℃、16 時間ハイブリダ

イゼーション反応を行った。次に、ホルムアミドを

含む溶液にて 56℃で複数回洗浄した。その後、1% 

Blocking Reagent（Roche 社）のみ、もしくは、1% 

Blocking Reagent および 10% sheep serum、を含むマ

レイン酸バッファーもしくは TNT バッファーを用

いて室温で 1 時間ブロッキングした。1/100 に希釈

した抗 DIG-POD（ジゴキシゲニン-ペルオキシダー

ゼ）抗体を含むブロッキング液にて室温で 3 時間反

応させた。マレイン酸バッファー（0.1% Tween 20

を含む）もしくは TNT バッファー（100 mM Tris-HCl 

pH7.5, 150 mM NaCl, 0.3% Triton X-100）にて 20 分 3

回洗浄した後、TSA 増感システム（Perkin Elmer 社）

を用いて蛍光（Alexa 488）ラベルした。ヘキスト

33342 で DNA を染色した後、フルオロキーバー（ナ

カライテスク社）を用いてサンプルをスライドガラ

スに封入した。蛍光観察は共焦点レーザ顕微鏡

FV10i（オリンパス社）を用いて行った。 

 

3.結果 

3-1.免疫染色法の確立 

 多能性幹細胞と生殖系列細胞のマーカーとして

Drpiwi-1 タンパク質が知られている（文献 4）。中

川らは Drpiwi-1 タンパク質に対するモノクローナ

ル抗体を作成し、プラナリアの組織切片において検

出に成功している。今回、個体まるごとで蛍光観察

するために共焦点レーザー顕微鏡を用いた実験系

を立ち上げることにした。個体の内部のタンパク質

を検出するためには、抗体の浸透性を高める必要が

ある。通常、浸透性を高めるためには、PFA 固定

した個体をプロテイナーゼ K 処理する方法が行わ

れる。しかしながら、プロテイナーゼ K 処理だけ

では免疫染色が上手くいかなかった。そこで、固定

後の個体をメタノール：キシレン＝１：１で処理し、

脂分を除くことにした。それにより、無性個体の卵

巣原基で発現する Drpiwi-1 タンパク質の検出に成

功した（図１）。また、共焦点レーザー顕微鏡を用

いることで卵巣原基全体を観察できることがわか

った。 

 

 

 

 

 

 

 

図1. 抗Drpiwi-1 抗体による免疫染色 

無性個体の卵巣原基におけるDrPIWI-1 タンパク質（赤色）

の検出に成功した。ヘキスト 33342 によりDNA（青色）を

染色している。腹側から見た図。上が頭部側。スケールバ

ー：10 μm。     

 

3-2. Whole mount in situ hybridization 法の確立 

 Whole mount in situ hybridization（WISH）法の確
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立にあたり、生殖系列マーカーである Dr-nanos 

RNA の検出を試みた。ハイブダイゼーションまで

の行程における条件はアルカリフォスフォターゼ

による発色法で確立されている方法と同様に行っ

た（文献 6）。その後のステップは、DIG-POD（ジ

ゴキシゲニン-ペルオキシダーゼ）抗体と TSA 増感

システムを組み合わせる方法に変更した。また、免

疫染色法で成果のあった固定後の個体をメタノー

ル：キシレン＝１：１で処理する方法も採用した。

しかしながら、Dr-nanos RNA は検出できなかった。

興味深いことに、この WISH 条件後に Drpiwi-1 の

免疫染色を実施したところ、うまく検出できなかっ

た。このことより、WISH のいずれかのステップで

抗体反応が阻害されていると考えられた。そこで、

抗体反応前のブロッキングの条件が強すぎる可能

性を考え、DIG-POD 抗体の反応に用いるブロッキ

ング液を 1% Blocking Reagent および 10% sheep 

serum から 1% Blocking Reagent のみに変更した。し

かしながら、それでも WISH および免疫染色とも

にシグナルを検出できなかった。次に、別種

Schmidtea mediterraneaを用いて、King らが成功して

いる条件を参考にして抗体反応のバッファーをマ

レイン酸バファーから TNT バッファーに変更した。

しかしながら、これでも WISH および免疫染色と

もにシグナルを検出できなかった。 

 

4.考察 

 今回、共焦点レーザ顕微鏡を用いて Drpiwi-1 タ

ンパク質の蛍光シグナルの検出に成功した。また、

この方法で卵巣原基全体を観察できることがわか

った。今回の成果は、卵巣原基において遺伝子発現

を解析していく上で大きな土台となる。また、免疫

染色では、メタノール：キシレン＝１：１で処理す

ることが効果的であった。脂分を除くことで抗体の

透過性が向上して検出感度へ影響を与えたと考え

られる。 

 次に、WISH 法の検討を行ったが、実験系の確

立には至らなかった。また、この WISH の条件で

は免疫染色もうまくシグナルが検出できなかった。

今回、ブロッキング処理やバッファーを検討したが

改善は見られなかった。ナミウズムシや S. 

mediterraneaにおける WISH 条件を参考にしてさら

なる条件検討を行い、リュウキュウナミウズムシに

おける WISH の蛍光検出系の確立を目指したい。

そして、マーカー遺伝子の多重染色を成功させ、プ

ラナリア生殖系列の分化過程を明らかにしていき

たい。 
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高演色ＬＥＤ光源を用いた農産物の外観色評価装置の開発 

津山工業高等専門学校 

眞鍋 由雄 

 

 農作物などの出荷や品質検査において外観検査は重要であり，光学的な方法が有用である．また，農作物の

外観色としてよくみられる色彩として，イチゴの赤色，リンゴの赤色部分，トマトの赤色，ブドウの赤色成分，

食肉の赤色部分など赤色が重要な食品がある．これらの赤色成分を高感度に検査するには，照明光源として演

色性（平均演色評価数のＲａや特別演色評価数Ｒ９）が高いものをよしとされる．ところで，照明光源は，電球

や蛍光灯から，省エネを考慮したＬＥＤ光源に移行している．しかしながら，蛍光灯やＬＥＤの演色性は，電球

に比べると非常に低い．光源の演色性は，光源の発光スペクトルの分光分布と関係があり，本研究では，加法混

色法によってＬＥＤ光源の発光スペクトルの分光分布を計算して，演色性の改善を図った．その結果，白色Ｌ

ＥＤ，緑色，赤色ＬＥＤによる簡単な構成で高いＲ９を得られる色度座標範囲がある事がわかった．本研究は，

プロトタイプの高演色ＬＥＤ光源を設計し，高いＲ９値（>90）を得る事を実験で確認した． 

                                                                             

                                                  

１．はじめに 

農作物などの出荷や品質検査は、人間によって良否

を決める官能検査で行われている．この外観検査は，

照明光源が重要である．農作物の外観色の色彩として

は，赤色が重要視される．赤色を重要視される農作物

は，イチゴ，トマト，リンゴ，桃や，食肉などがある．

このように赤色成分を高感度に検査するには，演色性

が重要とされている[1]．この光源の演色性を評価する

指標に平均演色評価数（Ｒａ）や赤色の特別演色評価

数（Ｒ９）があり，高い指数ほど赤色を評価する照明光

源を良いとされる．第１図に，平均演色評価数が80と

90の光源で，トマトを撮影した写真を示す． 

 

第１図 Ｒａの違う光源によるトマトの撮影写真 

 

Ｒａ=80の写真（左）の赤色は，少しどす黒さがあり，

右のＲａが90で撮影された方が、赤色は鮮やかにみえ

る．このような事は，例えば，百貨店内の試着室で選ん

だ衣服が，試着室外で見ると，衣服の色の鮮やかさが

違う事を体験するのと同じである． 

 ところで，最近，光源は電球や蛍光ランプからＬＥＤ

光源へと移行している．ＬＥＤ光源の消費電力は，電

球の１／４，蛍光ランプの１／２となり，省電力に向

いている．しかし，ＬＥＤ光源は，赤色成分を評価する

Ｒ９の高いものがなかった．第１表に，電球，蛍光ラン

プ，および既存のＬＥＤ光源における平均演色評価数

や赤色の特別演色評価数を示す．さらに比較のために，

赤色，緑色，青色の単色ＬＥＤで構成したＬＥＤ光源

（ＲＧＢ三原色ＬＥＤ）のＲａ，Ｒ９も示す．平均演色

評価数や赤色の特別演色評数は基準光による試験色の

見えを 100 としているので，電球のＲａ，Ｒ９は共に

高い値であり，蛍光灯のＲａ，Ｒ９は86.5，40.1であ

り，Ｒａは高いがＲ９は低い．ＬＥＤ光源の場合，Ｒａ

は 80，90と高いが，Ｒ９は8.0，72.6と低い． 

 

第１表 各種光源（電球，蛍光灯，Ｒａの違う既存白色 

ＬＥＤ，ＲＧＢ三原色ＬＥＤ）のＲａ，Ｒ９ 

 

赤色，緑色，青色の単色ＬＥＤで構成したＬＥＤ光

源（ＲＧＢ三原色ＬＥＤ）のＲａ，Ｒ９は，10.9，-179

と非常に低い値であった． 

さらに，映像分野であるが，高精細度４Ｋ、８Ｋ映像

や次世代移動体通信の第５世代において、映像のあざ

やかさは技術の発達に伴い、撮影照明に演色性の高い

（とくに、赤色を鮮やかに見える）高演色光源が要望

されている[2]． 

本年度の研究では，演色性の改善する、とくに赤色

Ra R9（赤）

蛍光灯 86 .5 40 .1

LED光源（Ra80） 82 .2 8 .0

LED光源（Ra90） 94 .6 72 .6

電球 97 .4 93 .9

ＲＧＢ三原色ＬＥＤ 10 .9 -17 9 .1  

表　各種光源のＲａ，Ｒ９比較

LED（Ra90) LED（Ra80) 
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を鮮やかに見えるＬＥＤ光源を開発し、プロトタイプ

の光源で実証することを目的とする． 

 

２．光源の演色性 

2.1 光源の演色性評価方法 

 一般に光源の演色性は平均演色評価数Ｒａで表わせ

る．ＬＥＤ電球のパッケージにはＲａ８０などと記載

されている．現在の演色性評価方法は，ＣＩＥ（国際

照明委員会）が定めた方法で，相関色温度ごとに決め

られた基準光による試験色の見えを１００としたと

き，演色性を評価する光源の下では試験色がどの程度

ずれているかを数値化したものである．ＣＩＥでは１

４種類の試験色を用いるが，日本では平均的な日本人

女性の肌の分光反射率をもとにNo.15の試験色を追加

し，第２表に示す１５種類の試験色を用いる．試験色

ｉに対して計算される演色評価数Ｒｉは，次式により

計算される[3]． 

 

 

 

 ここで，ΔＥｉ（i＝1～15）は，CIE1960均等色空

間における色差であり，CIE1960uv色度座標上での基

準光源下の色度と試験光源下の色度との差である． 

 

 第２表 演色評価数の計算に用いられる試験色 

これらの15種類の試験色に対して計算されたＲｉの

うち，平均演色評価数Ｒａは，Ｒ１～Ｒ８に対する演

色評価数の平均値であり，2010年に改訂されたJIS 

Z9110照明基準総則に加えられた．例えば，事務所の

執務空間の場合はRa80以上と明記されている．演色

評価数は色の見えの良さを表すのではなく，基準光の

演色性をどれだけ忠実に再現しているかという色再現

の忠実性を表す指標である．よって試験光源の下では

何色があざやかにみえるのか，またはくすんでみえる

か，どの色相が変化するのかといったずれの方向はわ

からない．しかし，電球や外光などの基準光に近い光

源で，今まで外観色の差異を検査してきたので，ＬＥ

Ｄ光源の演色性は大事と判る．また，平均演色評価数

Ｒａは，８種類の試験色に対して計算された各演色評

価数の平均値であることに注意する必要がある．例え

ば，既存の白色ＬＥＤは青色ＬＥＤに黄色蛍光体を用

いて白色化している．この白色ＬＥＤの場合，平均演

色評価数Ｒａが80以上であっても，試験色Ｒ９

（赤）に対する各演色評価数は，他の試験色に対する

各演色評価数に比べて極端に低いものである． 

 

 2.2 演色性の改善 

 演色性は，光源の発光スペクトルの分光分布の形状

と関係している．ＬＥＤ光源は、従来光源に比べて発

光スペクトルの分光分布の形状の制御が容易といわれ

ている．第２図に，白色ＬＥＤと蛍光ランプの発光ス

ペクトルを示す．蛍光ランプは，菅内にアルゴンと水

銀を封入し，低圧放電によって水銀を励起し，紫外線

を発生させて，その紫外線によって，青色，緑色，赤

色の蛍光体を発光させる．一般的なＬＥＤ光源は，青

色ＬＥＤと，青色ＬＥＤによって励起された１種類以

上の蛍光体で発光させている．発光スペクトルの分光

分布の形状が単純なので，ＬＥＤ光源の方が制御しや

すいと考えられている． 

 

 

第２図 ＬＥＤ，蛍光ランプの発光スペクトル 
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試験色
番号

色名 備考

No.1 くすんだ黄みの赤

No.2 明るい灰みの黄

No.3 くすんだ黄緑

No.4 くすんだ緑

No.5 くすんだ青緑

No.6 明るい紫みの青

No.7 明るい青紫

No.8 明るい赤みの紫

No.9 赤

No.10 黄

No.11 緑

No.12 こい青

No.13 明るい灰みの黄赤 西洋人女性の顔色

No.14 暗い灰みの黄緑 木の葉の緑

No.15 灰みの黄赤 日本人女性の顔色
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ＬＥＤ光源の演色性についてさらに詳細を述べる．平

均演色評価数Ｒａが９０以上のＬＥＤ光源における，

平均演色評価数と特殊演色評価数(Ｒ9～Ｒ15)を第３

表に示す．ＬＥＤ光源の発光スペクトルと，演色評価

数を計算するときの基準光の発光スペクトルを第３図

に示す．第３表の中段がＬＥＤ光源の発光スペクトル

と基準光との各演色評価数の試験色から求めた色差を

表現する値，下段が演色評価数Ｒｉの数値である． 

 

第３表 既存ＬＥＤ光源における演色評価数と色差 

 

平均演色評価数Ｒａは，93.2と高いが，赤色の特殊

演色評価数(Ｒ９)は，60.8と低くく，色差も8.5と

大きい．第３図において，資料光源（Ｒａが93.2の

既存ＬＥＤ光源）と基準光のスペクトルを比較する

と，資料光源は630ｎｍ以上の光強度が低いことがわ

かる．さらに，第４図に，資料光源と基準光でＲ９の

試験色に照射したときの反射分光スペクトルを示す．

第４図のスペクトルから色差を求めるので，第４図の

スペクトルの形状は，第３表中のＲ９の色差に反映し

ている．波長が630ｎｍ付近まで，２つのスペクトル

の挙動は，同じ動きであったが，630ｎｍを超えた波

長で，資料光源の値は小さくなった．630nm付近の値

を増加させること，すなわち，赤色を増加させること

が重要とわかる．第５図に白色ＬＥＤ，赤色ＬＥ 

第３図 LED光源(資料光源)と基準光の発光スペクトル 

第４図 LED光源(資料光源)と基準光を試験色(R9)に 

照射して反射した時の反射分光スペクトル 

Ｄ，緑色ＬＥＤの色度座標を，ｘｙｚ系色度座標で，

発光スペクトルの形状の制御について説明する． 

第５図 各ＬＥＤのｘｙｚ系色度座標 

既存の白色ＬＥＤの発光スペクトルの形状に，赤色

領域の発光を追加する．そうすると，第５図で示すよ

うに，白色ＬＥＤの色度座標(〇)に赤色ＬＥＤを加え

ると，赤色ＬＥＤの色度座標（▲)方向に色度座標が動

く(ピンク色の矢印)．この赤色への動きの補正として，

緑色ＬＥＤを加えると，元の白色ＬＥＤの色度座標に

保つことができる(深緑色の方向の矢印)．以上の説明

の方法を用いると，白色ＬＥＤ，赤色ＬＥＤ，緑色ＬＥ

Ｄの各色度座標で囲まれた領域で，白色ＬＥＤ，赤色

ＬＥＤ，緑色ＬＥＤの３つの発光スペクトルを混合さ

せて，ＬＥＤ光源の発光スペクトル形状の制御が可能

となる．このように複数の光源による発光スペクトル

を混合する方法を加法混色法という． 

 

 2.3 加法混色法による発光スペクトルの制御 

本研究で開発されるＬＥＤ光源は，白色ＬＥＤ，緑

色ＬＥＤ，赤色ＬＥＤを用いて，ＬＥＤ光源の発光ス

ペクトルを制御する．まず，各ＬＥＤを受光器で測定

し，３つの等色関数を用いて得られる測光値を，ＬＥ

ＤごとにXi,Yi,Zi（各ＬＥＤをi=w,g,rとする）とする

と，色度座標（xi,yi）との関係は以下のようになる[3]．  

 

 

 

 

白色ＬＥＤ，緑色ＬＥＤ，赤色ＬＥＤの光強度を変

化しても，それぞれの発光スペクトルの形状が変化し

ないと仮定すると，各ＬＥＤを加法混色して得られた

発光スペクトルの形状で，式２で得られた色度座標を

ｘ，ｙとする．ここで，白色ＬＥＤ(w)，緑色ＬＥＤ(g)，
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赤色ＬＥＤ（r）の各ＬＥＤを混色するための光強度の

比率係数ａi(w,g,r)とすると，加法混色した発光スペ

クトルの色度座標(x,y)は， 

 

 

 

 

 

 

となる[3]．各ＬＥＤの光強度から得られる測光値を

Xi,Yi,Zi（各ＬＥＤをi=w,g,rとする）とし，加法混色

した発光スペクトルの色度座標を(x,y)とすると，各Ｌ

ＥＤの光強度係数ａiが求めることができる．  

 赤色ＬＥＤ，緑色ＬＥＤの発光スペクトル特性につ

いて述べる．第６図に白色ＬＥＤ，赤色ＬＥＤ，緑色Ｌ

ＥＤの光強度の電流依存性を示す．使用した各ＬＥＤ

の定格電流である 120ｍＡまで増加させた．この電流

範囲で，３つのＬＥＤは電流値に対して線形性がある． 

 

第６図 白色,赤色，緑色ＬＥＤの光強度の電流依存性 

 

第 7 図，第 8 図に，赤色，緑色ＬＥＤにおける電流値

ごとの光強度の最大値で規格化した発光スペクトルを

示す．第８図に同じく電流値ごとにおいて光強度の最

大値で規格化した赤色ＬＥＤの発光スペクトルを示す．

緑色ＬＥＤの発光スペクトルの場合，10～120ｍＡの電

流値で５３５ｎｍ付近に最大となり，各電流値の発光 

第７図 光強度の最大値で規格化した 

緑色ＬＥＤの発光スペクトル 

 

スペクトルの形状は，ほぼ同じであった．一方，赤色Ｌ

ＥＤの場合でも，10～120ｍＡの電流値範囲で，発光ス

ペクトルの光強度の最大値の波長は，632ｎｍ付近であ

った．各電流値における発光スペクトルの形状は，電

流値の変化に係わらずほぼ同じであった． 

 

第８図 光強度の最大値で規格化した 

赤色ＬＥＤの発光スペクトル 

以上の実験結果から，赤色，緑色ＬＥＤの定格電流値

である 120ｍＡ以下において，発光スペクトルの形状

は，電流値に関係なくほぼ同形であるので，色度座標

(x,y)を与えれば，式３の各ＬＥＤの光強度係数ａi を

求めて，各ＬＥＤの光強度が得られ，第６図から，各Ｌ

ＥＤを駆動する電流が求めることができる．すなわち，

各ＬＥＤに上記方法で求めた電流値を供給すれば，色

度座標(x,y)となる発光スペクトルが得られ，演色性を

求めることができる．演色性を求める色度範囲として， 

ｘ座標を0.45～0.48，ｙ座標を0.40～0.43であり，そ

の範囲を第９図に示す． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

第９図 計算する色度座標(x,y)の範囲 
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 2.4 計算結果 

色度座標(x,y)をパラメータとして，第９図に示す色度

座標範囲で，式（３）を用い各ＬＥＤの光強度係数ａi

が求めて，色度座標ごとに，発光スペクトルを合成し，

平均演色評価数，特殊演色評価数を求めた．各ＬＥＤ

は，日亜化学工業製の白色ＬＥＤ（NF2L757GRT）, 

緑色ＬＥＤ（NE2G757GT），赤色ＬＥＤ（NCSR119BT-V1）

を使って，白色，緑色，赤色ＬＥＤの電流値を，70mA，

30ｍA，50ｍA引加した時の発光スペクトルを初期値と

した．白色ＬＥＤの平均演色評価数Ｒａ，特別演色評

価指数 Ｒ９の実測値は，92.8，61.8であった．第１

０図に色度座標(x,y)の範囲（第９図）における平均演

色評価数Ｒａを示し，第１１図に特殊演色評価数 Ｒ

９（赤色）を示す． 

第１０図 計算結果 平均演色評価数Ｒａ 

 第１１図 計算結果 特別演色評価指数 Ｒ９ 

 

平均演色評価数Ｒａの値は，色度座標(x,y)の範囲内に

おいてほぼ 80 以上であり，色度座標(x,y)のｘ，ｙの

色度座標値の大きな領域で，減少傾向であった．一方，

赤色の特別演色評価指数（Ｒ９）は，色度座標(x,y)の

範囲内において，白色ＬＥＤの測定値である61.8以上

であった．その最大値は，97.7に達した．演色性は大

きく改善された．第４表にＲ９が最大になった時のそ

の他の演色評価数の値を示す．  

第４表 Ｒ９値が最大時のその他の演色評価数 

特別演色評価数 Ｒ９は97.7の最大値となり，その他

の平均演色評価数，特殊演色評価数も80以上を示した．

この演色性の特性は，高精度４Ｋ，８Ｋテレビの撮影

用照明の演色性の条件を満たしている[2]． 

 

３．プロトタイプ高演性ＬＥＤ光源の作製 

 第２章で示したように，白色ＬＥＤに赤色，緑色Ｌ

ＥＤを加えた構成で，白色ＬＥＤの演色性を改善でき

る可能性を示した．この構成を実現するために，白色，

赤色,緑色の各色ＬＥＤを２個並列接続した構成のプ

ロトタイプ高演性ＬＥＤ光源を作製した．第１２図に

その光源の構成を示す．アルミ板の基板上に，絶縁性 

 

 

第１２図 プロトタイプ高演色性ＬＥＤ光源の基板 

 

薄膜を作製し，その上に銅箔のＣｕメタル配線層を作

製した．各ＬＥＤの配線パッドと銅箔と接続させるた

めのレジスト層をＣｕメタル配線層の上に構成した． 

各ＬＥＤの配線パッドと銅箔とを半田を介して接続し

て，プロトタイプ高演色性ＬＥＤ光源を作製した． 

第１３図に実験方法を示す．プロトタイプ高演色性Ｌ

ＥＤ光源を，白色，赤色，緑色ＬＥＤを三元の定電流電

源で駆動させた． 

第１３図 実験方法の説明 

 

プロトタイプ高演色性ＬＥＤ光源に，２章で求めた

電流値を，三元の定電流電源で供給してＬＥＤ光源を

発光させた．発光スペクトルをミノルタ製照度計にて，

色度座標，平均演色評価数，特殊演色評価数を測定し

た．第１４図，第１５図に，平均演色評価数（Ｒａ），
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赤色の特殊演色評価数（Ｒ９）の測定値を示す．ｙ座標

を一定して，ｘ座標を変化させて，Ｒａ，Ｒ９を求め

た．Ｒａは，計算結果の結果とよく一致し，80以上で

あった． 

第１４図 測定結果 平均演色評価数 

 

 

第１５図 測定結果 赤色の特殊演色評価数（Ｒ９） 

 

赤色の特殊演色評価数（Ｒ９）は，計算結果で最大値

となる色度座標で，最大値 96を得た．測定した色

度座標の範囲においてＲ９は，計算結果と同様の挙動

を示した．既存白色ＬＥＤに赤色，緑色ＬＥＤを加え

て，演色性の改善ができた[1]． 

 

４．まとめ 

既存白色ＬＥＤの演色性は低い，とくに，特殊演色

評価数のＲ９(赤色)は低い．この既存の白色ＬＥＤに

赤色，緑色単色ＬＥＤを加える単純な構成で，演色性

の改善することを，加法混色法を用いて検討し，高い

Ｒ９を得ることを示した．既存ＬＥＤ光源のＲ９が

61.8である光源を，本提案の構成でＲ９が90を超え

る色度座標の領域をあることを示した．この計算結果

を基に，白色ＬＥＤに，赤色，緑色ＬＥＤを同一アル

ミベース基板上に配置したプロトタイプ高演色ＬＥＤ

光源を作製した．定電流電源によって，プロトタイプ

高演色ＬＥＤ光源の電流値を制御してＲ９が90を超

える色度座標領域を示した．最大値は97であり，こ

の値は計算結果とほぼ一致した． 

今後，高光束の高演色ＬＥＤ光源を設計・作製し，

現実の農作物の評価を実施する予定である． 
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し、Miseqによりシークエンス解析を行った。 

 

3. 結果と考察 

 これまでの解析から、我々はプラナリアplac8相

同遺伝子（Djplac8）が再生過程における新生細胞の

の一過的な細胞増殖の促進に関与していることを明

らかにしてきた。plac8 遺伝子はマウスで胎盤特異

的遺伝子として最初に報告された遺伝子で、その後

植物を含む多くの生物種で、その相同遺伝子が同定

され、多岐にわたる機能が報告されている。プラナ

リアを切断すると切断面付近でJNKシグナルが速や

かに上昇する。このJNKシグナルが増強される場所

で新生細胞特異的なDjplac8遺伝子の発現が一過的

に減少する。RNAiで人為的にDjplac8の発現を減少

させると新生細胞の細胞周期が促進され、その結果、

個体の成長速度が速まり自切頻度が上昇する。また、

切断したプラナリアをJNKシグナルの特異的阻害剤

であるSP600125で処理をするとDjplac8の発現が維

持され、一過的な細胞周期の促進が抑制され、さら

に再生不全を起こした。これらのことから、切断刺

激→JNK シグナルの増強→Djplac8 の新生細胞での

発現低下→細胞分裂の促進→細胞分化への誘導、と

言う一連の流れが示唆された。本研究では Djplac8

の上流、または下流で働く遺伝子を探索し、プラナ

リア新生細胞の自己複製/細胞分化のスイッチング

の分子メカニズムの解明を目指した。 

 切断したコントロール個体、Djplac8のRNAi個体、

JNK シグナル阻害個体、で遺伝子発現の変化を、

Miseq を用いたトランスクリプトーム解析によって

調べた。その結果、多くの遺伝子発現が変動するこ

とが明らかとなった。Djplac8の RNAiによる機能阻

害個体で発現量が変動する遺伝子群のうち、細胞分

裂に関係する遺伝子を除いたものを候補遺伝子とし

た（表1）。 

 候補遺伝子の中にはチューブリンなどのハウスキ

ーピング遺伝子が含まれていたが、Histone 

RNA-binding protein 遺伝子や転写因子である

Sox19a相同遺伝子、HMG-box遺伝子など転写制御、

または転写後制御に関与する遺伝子がDjplac8遺伝

子と自己複製/細胞分化のスイッチングに関与して 

 

いる可能性を示唆することができた。Histone 

RNA-binding protein に関しては、ヒストン遺伝子

が細胞周期特異的に転写されることが知られており、

細胞周期とリンクした発現変動である可能性も考え

られるが、ヒストン修飾による遺伝子発現調節など

との関連も考えられ興味深い。また、転写因子は遺

伝子発現を直接制御するため、これらの遺伝子の機

能阻害個体の解析によって新生細胞の自己複製/細

胞分化のスイッチングがどのように変化するか詳し

く調べる必要がある。 

 さらに我々は、JNK シグナル阻害個体においても

発現量が変化する遺伝子を同定することができた。

Leucine rich repeat protein 遺伝子や Histone 

lysine N-methyltransferaseなどはJNKシグナル阻

害によってDjplac8遺伝子の発現低下が起こらなく

なった個体で発現量が変化した。これらの遺伝子に

関してDjplac8遺伝子の発現低下の抑制によって発

現が変動したのか、Djplac8 とは無関係に JNK シグ

ナルの下流として発現が変動したのか、を注意深く

解析する必要があるが、ここでもヒストン修飾に関 

表 1 Djplac8 機能阻害個体において発現が変

動した遺伝子。 
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係 す る こ と が 期 待 さ れ る Histone lysine 

N-methyltransferase が候補遺伝子として同定され

たことから、グローバルな遺伝子発現の変化が、JNK

シグナルに依存して起こっていることが強く示唆さ

れた（図3）。 

 今後は、これらの遺伝子群がどのように相互作用

することで新生細胞の自己複製/細胞分化のスイッ

チングの分子メカニズムを形成しているのか、を機

能阻害の組み合わせ実験などから明らかにしていき

たい。 

 

4. 謝辞 

 本研究を遂行するにあたり多大なご支援をいただ

いた公益財団法人ウエスコ学術振興財団に心から感

謝申し上げます。また、学習院大学の阿形清和教授、

京都大学の李河映氏、にも感謝申し上げます。 

 

5. 参考文献 

1）Takahashi, K and Yamanaka, S. Induction of 

pluripotent stem cells from mouse embryonic and 

adult fibroblast cultures by defined factors. 

2006 Cell 26(4):663-76 

2）Agata K, Nakajima E, Funayama N, Shibata N, 

Saito Y, Umesono Y. Two different evolutionary 

origins of stem cell systems and their molecular 

basis. 2006 Semin. Cell Dev. Biol. 17:503-9. 

3）Shibata N, Rouhana L, Agata K. Cellular and 

molecular dissection of pluripotent adult 

somatic stem cells in planarians. 2010 Dev Growth 

Differ. 52:27-41 

4）Sakurai T, Lee H, Kashima M, Saito Y, Hayashi 

T, Kudome-Takamatsu T, Nishimura O, Agata K, 

Shibata N. The planarian P2X homolog in the 

regulation of asexual reproduction.2012 Int. J. 

Dev. Biol. 56:173-82 

 

図 3 今回の実験結果のまとめ 

- 171 -



（1） 

銅製熱交換器の温間酸化被膜が及ぼす濡れ性への影響 

津山工業高等専門学校総合理工学科 

竹村明洋 

熱交換器用材料として多く使用されている銅の伝熱性能を向上させることを目的に研究を行った．簡便な表

面処理方法である 200～500℃の温間域における酸化の影響について検討行った．材料表面の濡れ性と伝熱性能

は相関性が深い 1)．本研究では材料表面の濡れ性を評価することにより伝熱性能を評価した．

温間酸化処理を行った銅試験片表面は酸化温度と酸化時間が増加するのに伴い，酸化物が成長することで金

属光沢を失い，黒色に変色した．温間酸化物が生成した場合，銅材料表面の濡れ性が向上した．濡れ性の向上

効果は酸化による銅材料表面の粗度変化が影響することによると考え，粗度測定を行った．しかし，酸化が著

しく促進された条件を除き，材料表面の粗度の変化は確認されなかった．SEMによる材料表面微視組織観察の

結果，ナノサイズの酸化物が成長していた．ナノサイズの酸化物粒子の生成による材料表面の粗度変化により

濡れ性が向上したと考えた．またナノサイズの微細な酸化物は酸化の促進に伴って，粒成長し，堆積していた．

この微細酸化物粒により構成される酸化物構造が濡れ性を向上させたと考えた． 

1．緒 言

近年，電子機器の高性能化に伴い，発熱量増加の

問題がある．しかし，その一方で装置自体の軽量化

や小型化の動向もあり，冷却装置の高性能化による

効率的な冷却設定が求められている．これらの社会

的な需要に対応するため，熱交換器の性能向上を目

的とした新製品や新技術の研究開発が行われている．

表面の濡れ性と伝熱性が関連していることが報告さ

れている 1)．構造体からの伝熱性能評価は難しい．

そこで簡便な方法である濡れ性評価による伝熱性評

価がなされている．本研究においても伝熱性の評価

は構造体の濡れ性を評価することにより行った．

熱交換器の性能向上の研究は 2種類に大別される．

1 つは冷却水の性能向上である．熱輸送媒体である

冷却水を部材から熱を受け取り易い性質に改善する

方法である．もう 1つは熱交換器自体の性能向上で

ある．熱交換器の性能向上は熱交換器材料を伝熱性

能の高いものに代替する方法や，構造を変化させる

方法が主流である．表面性状をナノ粒子バイポーラ

ス構造にすることで伝熱性が向上することが報告さ

れている 2,3)．ナノ粒子バイポーラス構造の施工には

沸騰蒸着法が用いられる．沸騰蒸着法はナノ粒体を

溶かした液体を施行面に垂らした後に，沸騰蒸散さ

せることでナノ粒体を材料表面に施工するものであ

る．熱交換器に使用する金属材料の場合，施工表面

に沸騰蒸着時の加熱により酸化相が生成する．これ

までの研究で銅酸化物が濡れ性を向上させることが

報告されている 3)．ナノ粒子バイポーラス構造施工

時に得られる酸化物が濡れ性を向上させた場合，積

極的な酸化物構造の生成は粒子バイポーラス構造と

の相乗効果によって更なる伝熱性能が向上する期待

がある．また，ナノ粒子バイポーラス構造は長時間

使用により施工面からの剥離が問題視されている積

極的な酸化物構造の施工はストライクめっきとして

の作用によりナノ粒子バイポーラス構造の長寿命化

が得られる期待がある．

施工は 500℃以上の熱間でなく，銅製熱交換器が

積極的利用される 200～500℃の温間で行う．そこで

本研究では銅製熱交換器を温間酸化した場合に生成

する銅温間酸化被膜が濡れ性に及ぼす影響について

研究を行った．また，銅の温間酸化被膜が及ぼす濡

れ性向上機構を明らかにすることを目的に研究を行

った．

2．実験方法

供試材には無酸素銅を供した．無酸素銅板より

30W×30Lmmを切出し，試験片に供した．また，試

験片板厚は 3tmm とした．作製した試験片表面は受

入時の表面傷等による粗度変化の影響を無くす目的
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で，研磨を行った．研磨は#500のエメリー紙を用い

て一方向 30往復の乾式研磨を行った．これにより算

術平均粗さを約 0.2μm に調整した．乾式研磨後，

エタノールによる洗浄を行った後に温間酸化処理を

施した．Fig. 1 に温間酸化処理の熱履歴を示す．温

間酸化処理は大気雰囲気中にて行った．温間酸化処

理温度は 200，250，300℃とした．炉温を予め目的

温間酸化処理温度まで昇温した後に試験片を投入し

た．温間酸化時間は 2，5，10，15，20，25，60，180min

とした．温間酸化処理後，試験片を炉から取り出し，

30min の空冷を行った．温間酸化処理した試験片上

に高さ 10mmの距離から純水を滴下し，液滴側面か

ら撮影を行い，試験片と液滴との接触角を測定する．

測定した接触角により温間酸化処理された試験片の

濡れ性を評価する．

また，濡れ性向上機構を明らかにする目的で表面

粗度を測定した．粗度測定は乾式研磨方向に対して

法線方向に測定を行った．測定幅は 10mmとした．

さらに，表面の酸化物の生成状況を観察する目的

で巨視観察と微視観察を行った．巨視観察は実体顕

微鏡による外観観察により行った．また微視観察は

走査型電子顕微鏡（以下，SEMと略称）を用いて行

った．SEM の観察条件は SS60，作動距離 10mm，

加速電圧 20kVとした． 

3．実験結果

3.1 外観観察結果

Fig. 2 に温間酸化無処理の試験片外観観察結果を

示す．本研究に用いた全ての試験片は表面性状を統

一する目的で，エメリー紙#500 を用いて 30 回の往

復乾式研磨を行った．温間酸化を施していない場合，

試験片表面は乾式研磨による一方向への加工痕が確

認された．また，銅特有の金属光沢を有した材料表

面であった． 

Fig. 3 に各条件で温間酸化処理を行った試験片の

外観観察結果を示す．全ての試験片で温間酸化処理

により酸化物の生成が確認された．温間酸化処理温

度 200℃の場合，酸化時間が 60minまでで金属光沢

が残った．酸化温度 250℃以上では短時間酸化でも

十分な酸化物が生成することで金属光沢がなくなっ

た ．特に温間酸化温度 300℃では酸化が進行するた

め表面色は酸化物を示す黒色を呈していた． 

3.2 接触角測定結果

Fig. 4 に代表的な液滴外観観察結果を示す．Fig. 

4(a)は温間酸化無処理の場合の液滴外観を示してい

る．Fig. 4(b)は温間酸化 300℃×25min処理した場合

の液滴外観と接触角を示している．温間酸化を施す

ことによって液滴は平たく広がるような形状となり，

接触角が小さくなっていた．この他，全ての温間酸

化処理された試験片で接触角が小さくなった．

Fig .5 に接触角測定結果を示す．液滴外観より接

触角を測定した．温間酸化無処理の場合，接触角は

65°だった．温間酸化を行うことで接触角は著しく

減少し，濡れ性が改善した．接触角は温間酸化温度

の上昇と温間酸化時間の増加に伴って減少していた．

3.3 粗度測定結果

Fig. 6 に温間酸化無処理と温間酸化処理した試験片

の表面粗度測定結果を示す．濡れ性は材料表面の

Fig. 2  Appearance of the bare specimen.

Fig. 1  Thermal history of the warm oxidation 
process. 

in air 
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粗度によって変化する．温間酸化無処理材では表

面粗度が 0.227mだった．温間酸化処理された試験

片では材料の表面粗度は温間酸化条件に関わらず約

0.125m だった．外観観察の結果では酸化物の成長

が確認されたが，表面粗度では大きな変化が見られ

なかった．ただし，温間酸化 300℃×180min の条件

では局所的に著しく成長した酸化物のため表面粗度

が大きかった． 

3.4 表面の微視観察結果

Fig. 7 に温間酸化無処理と 300℃で温間酸化処理

した試験片の SEM による微視観察結果を示す．温

間酸化無処理の場合では一方向へ沿って伸張する加

工痕が確認される．温間酸化処理によって表面にナ

ノサイズの非常に微細な酸化物粒が生成していた．

微細な酸化物粒は温間酸化 2min の場合で最も微細

だった．温間酸化時間が長くなるのに伴い，生成し

た酸化物粒が成長していた．酸化物粒は温間酸化

180minまでで数十 nm程度まで成長していた．また，

生成した酸化物粒の間隙部が確認された．間隙部を

矢印で示す．局所的な間隙部が複数確認されたこと

より生成した酸化物相は局所的に多孔質構造を有す

ることがわかった． 

4．考 察

4.1 温間酸化物の成長

外観観察の結果，温間酸化の温度と時間が増加す

るのに伴い，表面色が変化した．銅材料の表面色は

生成する酸化物の厚さにより変化することが報告さ

れている 4)．最終的に表面色が黒色を呈したことよ

り酸化物相は 1.3m 以上になったと考えられる．

SEM観察の結果，生成した酸化物粒が数十 nm程度

であることから酸化物相は微細な酸化物が積層した

形態であったと考えられる 5,6)．微細な酸化物粒の成

長と積層により温間酸化物相が形成されたと考えた． 

4.2 濡れ性に及ぼす表面粗度の影響 

液滴接触角測定結果より温間酸化により接触角及

び濡れ性が著しく改善されることがわかった．材料

の濡れ性と表面粗度は密接な関係があることが報告

されている 1)．式1にYoungとWenzelの式を示す． 

Fig. 3  Appearances of the warm oxidized specimens. 

Fig. 4  Appearances of the water droplets: (a) 
bare surface, (b) 25 min oxidation at 300 °C. 
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Fig. 5  Results showing the oxidized contact angles of the water droplets 
on the warm oxidized copper specimens. 
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� cos�� � cos� � ������
�� (1) 

rは実際の表面積を見かけの表面積で除した値，θは

平滑面における液滴の接触角，θrは粗面における液

滴の接触角，γSは固気界面エネルギー，γLは気液界

面エネルギー，γSLは固液界面エネルギーを示してい

る．表面積が粗面化した場合，r≥1となり，θは小さ

くなることを示している．Fig.6に示すように温間酸

化により材料表面粗度は変化しなかった．しかし，

Fig.7に示すように温間酸化により数十nm程度の酸

化物粒が生成していた．つまり，材料表面は温間酸

化によりナノサイズの粗面化が起こったと考えられ

る．本研究では触針式の粗度測定試験機により測定

を行った．粗度試験機触針先端が生成した酸化物粒

Fig. 7  SEM observation results of specimens oxidized at 200 °C: (a) bare surface, (b) 30 min oxidized, 
(c) 60 min oxidized, (d) 90 min oxidized, (e) 120 min oxidized, (f) 150 min oxidized, (g) 180 min 

oxidized.
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（6） 

よりも大きいため，ナノサイズの粗度測定ができな

かったことで粗度変化が確認できなかったと考えら

れる．今後は AFM 等の試験機を用いた精密な粗度

測定を行う予定である．ナノサイズの粗面化が発生

することで濡れ性が向上したと考えた．

4.3 擬似的な毛細管現象の発現

4.1 節でも先述したように生成した酸化物はナノ

サイズの酸化物粒が積層することにより生成したと

考えられる．Fig.7に示す SEM観察結果より生成し

た酸化物に局所的な多孔質構造が見られた．多孔質

構造は濡れに対して液滴を引き込むように作用する．

この液滴を間隙に引き込む毛細管現象により伝熱性

性能が向上することが報告されている 7)．温間酸化

被膜の局所的な多孔質構造が毛細管現象として作用

する場合，見かけの濡れ性向上効果よりも伝熱性能

が向上する期待があり，実際の伝熱性能の測定は今

後の課題である． 

4.4 酸化物の親水性 

銅は熱処理工程によってCuOもしくはCu2Oへ酸

化する 4)．また，水酸化物として Cu(OH)2が生成す

る．金属は大気暴露状態でも酸化物を生成する．生

成する酸化物の有する固液界面エネルギーγSLが小

さい場合，接触角が小さくなり濡れ性が向上する．

つまり生成する酸化物自体が母相の Cu よりも親水

性である化学的性質を有していることで見かけの濡

れ性が向上したことが考えられる．今後生成する酸

化物の同定を行う．

5．結 言

本研究では熱交換器用材料として使用される銅材

料に対して温間酸化処理を施した場合の濡れ性及び

親水性向上効果について検討を行った．得られた結

果を以下に示す． 

1．温間酸化処理によって材料表面に酸化物相が生成

した．生成した酸化物は酸化の時間と温度の増加に

伴い，成長していた．

2．試験片の液滴接触角測定より，温間酸化処理によ

って接触角が著しく減少し，濡れ性が向上した．

3．触針式の粗度測定では温間酸化処理による粗度変

化は確認されなかった．

4．SEM により微視観察の結果，生成した酸化物は

ナノサイズの酸化物粒の積層と結合によって生成し

ていた．

5．温間酸化による濡れ性向上効果はナノサイズの粗

度化及び局所的な多孔質構造の形成によると推察さ

れる．
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（1） 

Streptomyces cinnamoneus ゲノム情報を利用した有用酵素の探索 

 

岡山県農林水産総合センター生物科学研究所・酵素機能研究グループ 

 

畑中 唯史 

 

（概要）グラム陽性菌である放線菌属は、抗生物質に代表される複雑な有機化合物群を生産する能力を有し、

これらを変換する様々な酵素遺伝子をもつ。また、土壌中に豊富に存在する放線菌属は、植物バイオマスを栄

養源とするために、セルラーゼ等様々な酵素を菌対外に放出することでも知られる。筆者はこれまでに、独自

の放線菌を宿主とした発現系を構築しているが、本研究ではこの発現系に加え、次世代シークエンス技術を用

いて、放線菌 Streptomyces cinnamoneus NBRC13864 株ゲノム配列を取得し、この情報を用いて食感を改善する

ことに役立つ酵素トランスグルタミナーゼを発現させ、既報酵素との性状比較を行った結果について報告する。      

                   

１．はじめに 
 放線菌は、山野などに生息する土壌微生物で、目

立たないながらも抗生物質などの有用化合物の生産

者として我々の生活を支えている。放線菌から抗寄

生虫薬としてエバーメクチンが発見されたが、この

功績により北里大学・大村智先生が、2015 年ノーベ

ル生理学・医学賞を受賞されたことは記憶として新

しいだろう。また、放線菌属は、土壌の中で最も多

く存在する微生物種であり、セルラーゼ、ヘミセル

ラーゼ等様々な酵素を分泌し、植物バイオマスの優

秀なデコンポーザーとしても知られている。このよ

うなことから、放線菌から有用酵素を見出すことが

近年注目されつつあるが 1)、放線菌はゲノムの GC

含量が約 70％と高く、酵素の大量生産は大変難しい

ため、生産性の高い新たな酵素生産技術の開発が望

まれている。 

岡山県農林水産総合センター生物科学研究所では、

独自の放線菌 Streptomyces cinnamoneus TH-2 株を土

壌より単離しており、本菌株を 2%のグルコース及

び 0.8%のリン酸を含む PG 培地で培養すると、培養

3 日目以降に培養上清中に大量のプロテアーゼ

（SCMP）を分泌する。この SCMP をコードする遺

伝子 scmp のプロモーター領域（scmp プロモーター）

は、非常に特異な DNA 塩基配列を示し、近縁株な

どのゲノム情報上には類似の配列は見られなかった。

そこで、この塩基配列を利用して、放線菌由来酵素

を大量に生産させる発現ベクターpTONA を創出し

た 2)。このベクターを用いた放線菌酵素生産法は、

他にない強力な技術と認められ、すでにナガセケム

テックス株式会社の放線菌酵素生産に利用されてい

る。具体的な酵素としては、放線菌由来キチナーゼ・

グルカナーゼなどがあり、食品加工に利用されてい

る 3)。これら酵素は、セルフクローニングおよびナ

チュラルオカレンス（組み換え体と同等の遺伝子構

成をもつ生細胞が自然界に存在する）の概念にあて

はまり、食品添加物として使用できるグレードであ

る。 

従来からの有用酵素の探索では、土壌からの有用

菌株のスクリーニングが主たる方法であった。金銭

では、シークエンス技術の発達により、微生物のゲ

ノム情報は、比較的たやすく得られる状況になって

きた。実際、先の大村先生が取得したエバーメクチ

ン産生株もそうしたスクリーニングの結果得られた

放線菌である。そこで本研究では、我々が開発した

放線菌発現系を利用して、食品の食感改善に役立つ

酵素トランスグルタミナーゼの探索を行うものであ

る。 

厚労省で、遺伝子源として、安全であるとされた

放線菌属種は、 S. coelicolor, S. avermitilis, S. 

cinnamones の 3 種である。このうち、TGase 遺伝子

をゲノム上に有するのは、S. cinnamoneus のみである。

申請者は、S. cinnamoneus の公開・非公開の TGase

遺伝子配列を、既に 4 種得ている。本報告では、市

販酵素である S. mobaraensis と S. cinnamoneus 由来
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基

研

者

の

地

を

s

遺

成

を

で

で

培

 

で

TGase 遺伝子

を行った結果

２．実験方法

（１）次世代

S. cinnamon

を調整し、オ

ジー社の方法

これについて

スフォードナ

1 本のコンテ

ム配列を得

NBRC13819 株

配列検索を行

来 TGase（SC

により増幅し

ッシャーサイ

SCTG 遺伝子

と同様に分泌

1 次配列の相

（２）S.livida

商業生産用

基対のものを

研究用途とし

者らは、これ

の 3’側 63 塩

地成分の制限

を明らかにし

scmp プロモー

遺伝子を挿入

成し、常法 4)

を得た。形質

で種培養を行

で、30℃, 150

培養上清を遠

 

（３）TGase

アシルドナ

で反応を行っ

子を放線菌を

果について記

法 

代シークエン

neus NBRC13

オックスフォー

法に従い、ラ

て、MiniON シ

ナノポア・テク

ティグ配列につ

た。市販品

株由来 TGase

行い、S. cinnam

CTG）遺伝子情

し、Topo クロ

イエンティフ

子配列を確定

泌シグナルを

相同性は、約

ans 1326 株を

用 scmp プロモ

を使用してい

しては、不便な

れまでの研究

塩基対のみを使

限がなくなり

してきた（論

ーターの下流

入した放線菌

により、S.liv

質転換体を、

行った後、本培

0rpm, 5 日間培

遠心にて回収

活性測定法 

ナーとして、

った後、酵素反

宿主に発現さ

記載する。 

サーによるゲ

3864株から、

ードナノポア

イブラリーを

シークエンサ

クノロジー社

つながったド

品である S. 

e（SMTG）遺

moneus NBRC

情報を得た。

ローニング

フィック社製

した。SCTG

有し、SCTG

75％であった

を宿主とした発

モーターは、

るが、培地成

な点を有して

究で、scmp プ

使用すること

、発現量も向

論文準備中）。

流に、SCTG お

菌用発現でベ

vidans 1326 株

Tryptic soy br

培養をバッフ

培養を行い、

した。 

Z-Gln-Gly を

反応液を、0.1

させ、比較検

ゲノム解析

ゲノムDNA

ア・テクノロ

を作成した。

サー（オック

社製）により、

ドラフトゲノ

mobaraensis

遺伝子の相同

C13864 株由

これを PCR

（サーモフィ

製）を行い、

G は、SMTG

と SMTG の

た。 

発現 

全長 424 塩

成分の制限等

ている。申請

プロモーター

とにより、培

向上すること

この改良型

および SMTG

ベクターを作

株形質転換体

roth（TSB）

フルフラスコ

活性を含む

を用い、37℃

1％ギ酸を含

（2） 

検討

A

s 

R

G

塩

等、

請

培

型

G

作

体

む

含

む

ズ

0.

ト

ト

よ

は

析

（

た

に

を

ル

ク

た

３

（

列

初

0.8

0.5

加

た

す

む水で希釈した

ズ社製 Symme

1％ギ酸を含

トリルを溶媒

トにて溶出した

より、反応産物

は、別途 LC-M

析を行い、プロ

（４）酵素簡易

培養上清を

た沈殿物を、2

に溶解し、同バ

を遠心にて分離

ルトリウス社製

クを吸着させ、

た。 

．結果と考察

（１）発現用培

放線菌 TGas

列が、宿主由来

初めて活性を示

図

SCTG 発現

8%K2HPO4, 0

5%酵母エキ

加 TSB、2％グ

た上清タンパ

すように、TSB

たものを、逆

etry C18）を

含む水及び 0.1

とし、アセト

た。254nm の

物を検出し活

MS を用いて

ロダクトであ

易精製法 

70％飽和硫安

20mM リン酸

バッファーに

離・精製でき

製 Vivaspin Q

、非吸着画分

察 

培地の検討 

se は、菌体外

来のペプチダ

示すことが知

図１ 発現用

現用形質転換

0.05%MgSO4

ス(=PGly)、T

グルコース添

ク（5μg）を

B を主体とす

逆相カラム（

を装着した HP

1％ギ酸を含む

トニトリルのグ

の波長で分析す

活性測定した

て、当該ピーク

あることを確

安で処理し、遠

酸バッファー

に対して透析

きる陰イオン

Q）にかけ、夾

分を精製酵素

外に分泌され

ダーゼにより

知られている

用培地の検討

換体を、2％グ

4･7H2O, 0.5%

TSB、2％グ

添加 TSB で、

を電気泳動し

する培地では

ウォーター

PLC にて、

むアセトニ

グラジエン

することに

。反応産物

クの質量分

確認した。 

遠心にて得

ー（pH8.0）

した。これ

交換体（ザ

夾雑タンパ

として用い

れた後、プロ配

切り離されて

。 

討 

グリセロール

%ポリペプトン

リセロール添

5 日間培養し

た。図１に示

は、いずれもプ

配

て

 

ル, 

ン, 

添

し

示

プ
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ロ体と思われ

よる成熟化が

PGly 培地では

なったため、

 

（２）諸性質

SCTG は、

いことを記載

シルドナーと

ーとしてヒド

mobaraensis由

来 TGase は 0

記載されてい

ローンした S

の組み合わせ

4.5U/mg、SM

1 程度と低い

を示すことが

迷を極め、S.

S.hachijoensis
5)でも、S.hach

と、S. mobara

我々の結果と

次いで、精

２）。 

図２に示す

SMTG は、9.

質を酵素処理

ために弱酸性

れるバンドが

が、完璧ではな

は、プロ体は

PGly 培地を

質の比較 

SMTG と比較

載した論文が

として Z-Gln-

ドロキシルア

由来TGaseが

0.18U/mg と、

いる。そこで

SCTG、SMTG

せで比較した

MTG は 9.3U/m

いものの実現場

が判明した。

. cinnamoneus

s と分類され

hijoensis由来

aensis 由来 TG

と矛盾してい

精製酵素の至

図２ 至適

すように、SC

.0 と若干中性

理する実現場

性から中性域

確認され、ペ

ないことが判

は検出されず、

を採用するこ

較して、著し

ある 5)。それ

Gly を、アシ

ミンを用いた

が3.9U/mg、S. c

20 分の 1 以

我々の発現系

G の比活性を

。その結果、

mg となり、S

場で十分使用

放線菌の分類

s NBRC13864

ており、Lan

TGaseの比活

Gase 比活性の

ない。 

適 pH の比較

適 pH の比較 

CTG の至適 p

性よりであっ

場では、苦味の

域での使用が多

ペプチダーゼ

判明した。一方

、成熟体のみ

ととした。

しく比活性が

れによれば、

シルアクセプ

た方法で、S. 

cinnamoneus 

以下の比活性

系で、我々が

を、同様な基

SCTG が

SCTG は 2 分

用できる比活性

類は、かつて

4 株は、古く

ngston らの論

活性は、1.9U/m

の約半分であ

較を行った（

pH は、8.0 で

った。タンパク

の発生を抑え

多く、この点

（3） 

ゼに

方、

みと

が低

ア

プタ

由

性と

がク

基質

分の

活性

て混

は

論文

mg

あり、

図

 

で、

ク

える

点で

も

る

活

劣

を

と

判

ル

両

行

（

比

し

て

い

も SCTG は、多

商業用酵素に

る。そこで、精

活性）を比較

図３に示すよ

劣ることが判明

を算出したとこ

6℃程度の差

判断している。

最後に、アシ

ルアクセプター

両酵素のカイネ

行った（表１）

SCTG は、一

（値が大きいほ

比較すると、S

しながら、SM

ており、基質濃

いる SMTG に

多少有利であ

にとって、熱

精製酵素の耐

した（図３）。

図３ 耐熱

ように、SCT

明した。50％残

ころ、SCTGが

差があるが、

。 

シルドナーと

ーとしてヒド

ネティックス

）。 

一般的に酵素触

ほど、触媒効

SMTG の 4 分

MTG と比較し

濃度等環境が

に勝る性能を発

あると推察さ

熱安定性は重

耐熱性（10 分

。 

熱性の比較 

TG は、若干耐

残存活性を示

が 45.8℃、SM

実用上問題な

として Z-Gln-

ドロキシルア

ス・パラメー

触媒の性能を

効率が良いこ

分の 1 以下で

して、Vmaxの

が整えば、現

発揮する可能

れた。 

重要な因子であ

分加熱後の残存

耐熱性の点で

示す温度（=Tm

MTGは、51.7℃

ないレベルと

-Gly を、アシ

ミンを用い、

ーターの比較を

を表す Vmax/K

とを示す）を

であった。しか

値では、勝っ

現在市販されて

能性も示唆さ

あ

存

 

で

m）

℃

と

シ

、

を

 

Km

を

か

っ

て
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（4） 

れた。アシルドナーとして Z-Gln-Gly を、アシルア

クセプターとしてヒドロキシルアミンを用いる

TGase 活性測定法は、厚労省の公定法でもあるが、

実際のタンパク質同士の架橋は反応では、アシルド

ナー、アシルアクセプターともに、分子の大きさ、

配列等大きく異なる反応であり、より応用に近い条

件での活性測定法の確立が必要であると思われる。 

 

４．まとめ 

 次世代シークエンサー技術により、S. cinnamoneus 

NBRC13864 株のドラフトゲノム配列を得て、この

情報から、食感改善に役立つ酵素トランスグルタミ

ナーゼ遺伝子を同定した。この遺伝子を、独自放線

菌発現系を用いて分泌発現に成功した。S. 

cinnamoneus 株由来で、この系により作成された酵

素は、食品加工用に耐えうるグレードの製法である。

これを現在市販されている S. mobaraensis 

NBRC13819 株由来トランスグルタミナーゼと諸性

質の比較を行った。 
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農

こ

在

た

粉

強

ら

果

そ

不

こ

モ

が

の

ま

期

れ

つ

稔

は

ら

モモの一部

の育成を強く

全は液胞期に

ら条件を設定

シロイヌナズ

この変異体を

の遺伝子上の

を確立し、日

これらの結果

出系を利用す

１．はじめに

4 月になる

農家の方々が

これは、モモ

在しており、

ためである。

粉収集と不稔

強いる不稔形

ら排除される

果樹であるナ

それらは自家

不稔現象は花

こされるとい

モモ不稔花粉

が古くから行

の花粉形成は

まで正常品種

期に収縮や破

れている(1)。

つの遺伝子座

稔形質が遺伝

は第 6 連鎖群

らかにされて

部の品種は花

く求めるため

に起こり、遺

定し、全条件

ズナの相同遺

を用いて相補

のSNP変異が

日本の栽培品

果から、モモ

することで、

に 

ると岡山県内

が授粉作業を

モには単独で

可稔品種の

担い手不足

稔品種への授

形質は、新し

るべき形質で

ナシやリンゴ

家不和合が原

花粉ができな

いう点で基本

粉の形成異常

行われており

は減数分裂後

種と変わらず

破裂が起こり

また、遺伝

座に支配され

伝学的に劣性

群末端付近に

ている。しか

モモ花粉稔

岡山

花粉が形成され

、不稔の原因

遺伝的には一遺

件を満たす遺伝

遺伝子欠損変異

補実験を行い、

不稔性を引き

種に見られる

雄性不稔性の

着花前に花粉

各地でモモの

行う姿を目に

受精できない

花粉を人工的

の農家に可稔

授粉作業という

く開発される

ある。不稔は

ゴなどでも問題

因であるのに

い雄性不稔に

本的に異なって

常については、

、不稔品種で

の四分子形成

ず進むものの、

消失していく

伝学的解析も進

る質的形質で

性であること(

に座上するこ

かしながら、不

稔性を支配す

山県農林水産総

れず、安定し

因となる遺伝

遺伝子座で支

伝子をモモの

異体は花粉壁

モモの候補

き起こすこと

る稔性の違い

の原因が分子

粉稔性の予測

の花が咲き誇

にする（図1A

い不稔品種が

的に授粉させ

稔品種からの

う余分な負担

る次世代品種

は、同じバラ

題にされるが

に対し、モモ

によって引き

ている（図1B

細胞学的観

である‘白桃

成や小胞子形

その後の液

くことが報告

進んでおり、

であること、

2)、原因遺伝

こと(3)などが

不稔になる分

（1） 

する遺伝子

総合センター

小田賢司

して着果させ

伝変異を解明す

支配される劣性

の稔性遺伝子の

壁合成に異常

補遺伝子が花粉

とを明らかに

いがSNP変異

子レベルで初

測が可能にな

誇り、

A）。

が存

せる

の花

担を

種か

ラ科

が、

モの

き起

B）。

観察

桃’

形成

液胞

告さ

一

不

伝子

が明

分子

メ

あ

図

稔

の

上

新

要

す

質

子の同定とマ

ー生物科学研

るには人工授

することを目

性形質である

の候補として

を示し、モモ

粉稔性に関わ

した。さらに

の有無と遺伝

めて明らかと

り、モモ育種

カニズムや不

ある。 

図 1．モモの不

稔品種（清水白

の開花時の葯

モモは植物体

上かかるため、

新品種育成の効

要農業形質を支

する研究を進め

質であるため、

マーカー化 

究所 

授粉が必要に

目指して研究

ると報告され

て、花粉稔性

モと同様に花

わること、モ

に、このSNP

伝的に相関す

となった。こ

種を効率化で

不稔を引き起

不稔 A)不稔

白桃、上）と不

体のサイズが

、育種が容易

効率化を目指

支配する遺伝

めている。稔

、不稔個体を

になる。生産者

究を行った。花

れている。これ

性との関連性を

花粉稔性がない

モモ不稔品種に

変異を簡便に

することを明

この研究で開発

できるようにな

起こす原因遺

品種の人工授

不稔品種（大

が大きく、着

易でない。そ

指して、育種

伝子を同定し

稔性はモモの

を早期に排除

者は可稔品種

花粉の形成不

れらの情報か

を調査した。

い。そこで、

に見られるこ

に検出する系

らかにした。

発した変異検

なった。 

遺伝子は不明で

授粉作業、B)可

大和白桃、下）

着果まで3年以

そこで、モモの

種目標となる重

し、マーカー化

の重要な農業形

除する高精度マ

種

不

か

こ

系

検

で

 

可

）

以

の

重

化

形

マ
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ー

遺

遺

葯

が

そ

利

領

8

以

に

込

遺

で

引

遺

ーカーの開発

遺伝子の同定

遺伝子は、1)

葯で発現する

が存在すると

そこで、これ

利用し、原因

領域に絞り込

82遺伝子に対

以上強く発現

り込んだ。さ

‘白鳳’にヘ

にホモの遺伝

込みを行った

遺伝子の候補

で、本研究で

引き起こすこ

遺伝子変異の

 
図 2．シロ

変異体、C

導入した形

変異体、F

発を目指し、

定に取り組ん

) 第 6 連鎖

る、3)不稔品

という3つの

れまでの研究

因遺伝子が座

込み、続いて

対して、葉お

現することを

らに、ヘテロ

ヘテロであり

伝変異がある

た。その結果

補として単離

では、この候

ことを明らか

の簡便な検出

ロイヌナズナa

C）シロイヌナ

形質転換abc

F）人為的に改

モモの稔性の

できた。不稔

群末端付近に

種特異的に塩

条件を満たす

究で、染色体組

座上する遺伝子

、その領域に

よび果実に比

指標に9遺伝

ロ型可稔品種

、かつ、不稔

ことを基準に

果、一つの遺伝

離することに成

候補遺伝子の変

かにすること、

系を確立し、

abcg26-1変異

ナズナABCG2

cg26-1変異体

改変した変異

の有無を決め

稔を引き起こ

に座上する、

塩基配列に変

すと考えられ

組み換え品種

子座を約1Mb

にコードされ

比べて葯で5

伝子に候補を

種 ‘清水白桃

稔品種 ‘白桃

にさらなる絞

伝子を不稔原

成功した。そ

変異が不稔性

および、こ

着花前に稔

異体の相補性

G26 遺伝子を導

体、E）モモ不

異型シロイヌナ

（2） 

める

こす

2)

変異

れる。

種を

の

れる

倍

を絞

桃’・

桃’

絞り

原因

そこ

性を

この

稔性

の

２

①

モ

伝

単

モ

見

は

AB

形

伝

種

遺

能

の

性試験 A）野

導入した形質

不稔品種の変

ナズナABCG2

の有無を予測可

．研究内容

① シロイヌナ

花粉形成は顕

モ不稔現象を引

伝子が他の植物

単離した不稔候

モデル植物の

見出される。

はアミノ酸レ

BCG26 遺伝子

形成の必須遺

伝子の機能欠

種と同様に、

遺伝子は、シ

能をもつと推

の abcg26-1

野生型シロイヌ

質転換abcg26

変異型稔性遺伝

26遺伝子を導

可能にするこ

ナズ花粉壁合成

顕花植物に共

引き起こす遺

物にも存在す

候補遺伝子と

のシロイヌナ

シロイヌナ

レベルで 74

子は葯中で花

遺伝子と報告

欠損変異体 ab

花粉が作れず

シロイヌナズ

推察されるこ

変異体にモモ

ヌナズナの花

6-1 変異体、

伝子を導入し

導入した形質

ことを目指し

成変異体の相

共通の生理現

遺伝子と同じ

すると推察さ

と相同性の高

ナズナやイネ

ナズナ相同遺

4%の高い一

花粉壁形成に

告されており

abcg26-1 は、

ず不稔にな

ズナの ABCG26

とから、シロ

モ候補遺伝子

花とさや、B）

D）モモ稔性

した形質転換

質転換abcg26

した。 

相補実験 

現象であり、モ

じ機能を持つ遺

れる。実際、

高い遺伝子が

ネのゲノムに

遺伝子 ABCG2

一致を示す。

に関わる花粉

(4,5)、この遺

、モモ不稔品

る。モモ候補

26 と同様の機

ロイヌナズナ

子を導入する

abcg26-1

性遺伝子を

換abcg26-1

6-1変異体 

モ

遺

、

が

に

26

粉

遺

品

補

機

ナ

る
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遺

ぎ

を

 

開

成

が

ま

遺

だ

さ

こ

プ

ス

だ

ヌ

花

 

一

タ

コ

体

短

A

人

A

を

a

な

引

考

 

②

 

な

品

こ

と稔性が回復

遺伝子のプ

ぎ、abcg26-1

を調べた。 

図2に示す

開花時に花粉

成長する。一

ができず、受

ままとなる。

遺伝子のプロ

だコンストラ

されて、花粉

これは、論文

プロモーター

ストラクトを

だ時と同様に

（図 2D）。こ

ヌナズナ AB

花粉形成に関

モモ不稔品

一塩基置換

ターにモモ不

コンストラク

体と同様、開

短いままで

ABCG26遺伝子

人為的に導入

ABCG26 プロモ

をつないだ

abcg26-1変異

なくてさやが

‘白桃’がも

引き起こすも

考えられた。

② 簡便な遺伝

この遺伝子

ならば、SNP

品種で一致す

この変異の簡

復すると期待

ロモーター

1変異体に導

すように、シ

粉ができ、自

一方、abcg26

受粉すること

。まず、abc

ロモーターに

ラクトを導入

粉ができさや

文の報告通り

ーにモモ候補

を導入すると

に、花粉が

このことは、

BCG26 遺伝子

関与すること

品種の‘白桃

（SNP）変異

不稔品種の

クトを導入し

開花時に花粉

であった。ま

子に‘白桃’

入した変異型

モーターにこ

コンストラ

異体の不稔形

が短いままで

もつSNP変異

ものであり、

 

伝子変異検出

子のSNP変異

変異の有無

することが期

簡便な検出法

待される。そ

にモモ候補

導入して稔性

シロイヌナズ

自家受粉を経

6-1変異体は

となくさやが

cg26-1 変異

に ABCG26 遺

入すると、稔

やが長く成長

りである(5)。

補遺伝子を

と、ABCG26遺

できさやが

モモ候補遺

子と同じ生理

とを示してい

桃’はこの遺

異をもつ。ABC

変異型遺伝

したところ、

粉がなく、さ

また、シロイ

が持つ変異

型ABCG26遺伝

この変異型

クトを導入

形質を相補で

であった。以

異は植物に花

不稔現象の

出法の確立 

異がモモの不稔

無と花粉稔性の

待される。そ

法の確立を試み

そこで、ABCG

補遺伝子をつ

性が回復する

ズナ野生株は

経てさやが長

は開花時に花

が未発達で短

異体に、ABCG

遺伝子をつな

稔性形質が相

した（図2C）

次に、ABCG

つないだコ

遺伝子をつな

長く成長し

遺伝子がシロ

理機能を有し

いる。 

遺伝子に一つ

BCG26 プロモ

伝子をつない

abcg26-1変

さやは未発達

イヌナズナ

異と同じ変異

伝子を作成し

ABCG26 遺伝

入したところ

できず、花粉

以上のことか

花粉形成不全

の原因である

稔の原因であ

の有無は様々

そこで、まず

みた。この変

（3） 

G26

つな

るか

は 

長く

花粉

短い

G26

ない

相補

。

G26

コン

ない

した

ロイ

し、

つの

モー

いだ

変異

達で

ナの

異を

し、

伝子

ろ、

粉が

から、

全を

ると

ある

々な

ず、

変異

は

プ

る

は

の

流

プ

用

バ

に

型

が

特

る

り

ン

実

性

に

は Tから Cへ

プライマーを作

る方法を試みた

は、それぞれの

の位置に設計

流にもプライマ

プライマーを混

用いたゲノムの

バンドが増幅す

に持つとT特異

型遺伝子をホモ

が増幅する。

特異的なバン

る。図3Bに具

、品種によっ

ンドの片方また

実験に用いた

性形質から予想

に一致してお

図3．SNP特

A）検出法の

の SNP である

作り、PCR に

た。図3Aに示

のアレルに特

し、さらにそ

マーを設計し

混ぜてPCRを

の遺伝子型に

する。すなわ

異的なバンド

モに持つとC

正常型と変異

ドとC特異的

具体的な実験結

ってT特異的

たは両方が増

18品種の全て

想される稔性

り、この遺伝

特異的プライマ

の原理、B）栽

る。そこで、

による増幅の

示すように、

特異的なプラ

それぞれのプ

した。これら

を行うと、テ

に応じて、ア

わち、正常型

ド（200bp）が

C特異的なバ

異型をヘテロ

的なバンドの

結果の一例を

的なバンドと

増幅した。増幅

てにおいて、

性遺伝子の遺

伝子変異が不

マーを用いた

栽培品種を用

SNP 特異的な

の有無で検出す

この検出系で

イマーを逆鎖

プライマーの上

合計4種類の

ンプレートに

レル特異的な

型遺伝子をホモ

が増幅し、変異

バンド（293bp

ロに持つと、

の両方が増幅す

を示す。設計通

C特異的なバ

幅パターンは

観察された稔

遺伝子型と完全

不稔の原因であ

た変異の検出

いた検出例

な

す

で

鎖

上

の

に

な

モ

異

p）

T

す

通

バ

は、

稔

全

あ
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系

利

ッ

カ

出

を

検

検

こ

に

検

出

と

て

正

制

と

ることを支持

これまでの

系がモモの稔

利用できると

ックグラウン

カーとして育

出した精製度

を行うことに

検出ミスにつ

検出系の確立

このSNP変異

に制限酵素サ

検出するCAP

出系では、PC

と、テンプレ

て、アレル特異

正常型遺伝子

（607bp）が検

制限酵素に切

と 247bp）が
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（1） 

細胞内グルタチオン上昇活性に着目した酒粕加水分解物の肝障害抑制作用と 

そのメカニズムの解明 

 

就実大学 薬学部 

川上 賀代子 

 

グルタチオンは生体内で産生される抗酸化物質であり、酸化ストレスに対する防御をはじめ、細胞内の酸化

還元状態の制御、毒物や薬物の解毒など様々な生理作用を有している。我々は、これまでに酒粕加水分解物に

細胞内グルタチオン量上昇作用があることを明らかにしてきた。アセトアミノフェン（APAP）は解熱鎮痛剤と

広く使用されているが、過剰に摂取すると肝臓中のグルタチオンが枯渇し、急性肝障害を引き起こすことが分

かっている。そこで、マウスを用いて酒粕加水分解物の APAP 誘導肝障害抑制作用について検討した。APAP

を腹腔内投与することにより、血清中の AST、ALT、LDH および ALP は有意に上昇したが、酒粕加水分解物

を摂取することにより、上昇が有意に抑制された。肝臓中のグルタチオン量は酒粕加水分解物摂取により濃度

依存的に上昇していた。また、中心静脈周囲の肝細胞の壊死の抑制がみられた。次にグルタチオン合成の律速

酵素である γ-GCS と抗酸化酵素である HO-1 の発現量を調べたところ、濃度依存的に発現の誘導が見られた。

以上の結果から、酒粕加水分解物はグルタチオン合成および抗酸化酵素を誘導することにより APAP 誘導肝障

害の抑制作用を示すことが示唆された。 

 

 

１．はじめに 

グルタチオンはグルタミン酸、システイン、グリ

シンからなるトリペプチドであり、生体が有する主

要な抗酸化物質である 1)。その細胞内濃度は比較的

高く維持されており、抗酸化作用だけで無く、薬物

などの解毒にも大きく関わっている。グルタチオン

の恒常性が変化により酸化ストレスを誘引し、様々

な疾病につながることが報告されている 2)。よって、

細胞内グルタチオンを制御することにより様々な疾

病の予防に有効であると考えられる。 

アセトアミノフェン（APAP）は解熱鎮痛剤と広く

使用されており、大部分が硫酸抱合またはグルクロ

ン酸抱合をうけ無毒化されるが、その一部がシトク

ロム P450 により N-アセチルベンゾキノンイミン

（NAPQI）へと代謝され、さらにグルタチオン抱合

されて尿中へと排泄される。しかし、APAP を過剰

に摂取すると肝臓中のグルタチオンが枯渇し、親電

子化合物である NAPQI と肝細胞のタンパク質が共

有結合し、急性肝障害を引き起こすことが分かって

いる 3, 4)。よって、肝臓中のグルタチオンを上昇させ

ることにより、肝障害を軽減できると考えられる。 

 

実際に、N-acetyl-L-cysteine はグルタチオンの前駆体

として APAP 肝障害の軽減に使用されている。 

グルタチオンは、 γ-glutamylcysteine synthetase 

(γ-GCS) およびglutathione synthetaseの2つの酵素に

よって生合成され、このうち γ-GCS はグルタチオン

生合成過程での律速酵素である 5)。γ-GCS の発現調

節は転写因子 Nuclear factor (erythroid-derived 2)-like 2 

(Nrf2)によって制御されていることが報告されてい

る 6)。細胞が活性酸素などのストレスに晒されると

Nrf2 は細胞質から核内へ移行し、γ-GCS をはじめ、

ヘムを分解して強い抗酸化作用を持つビリベルジン

を産生する酵素である hemeoxygenase-1（HO-1）な

どの抗酸化系を誘導する。 

我々はこれまでに、酒粕加水分解物が細胞内グル

タチオン量を上昇させることを明らかにした。本研

究では、酒粕加水分解物の APAP 誘導肝障害抑制作

用について検討を行った。また、γ-GCS や HO-1 の

タンパク発現への影響や Nrf2 の関与についても調

べた。 
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（2） 

２．実験方法 

酒粕加水分解物の調製 

 雄町米酒粕（室町酒造）をデナチーム AP（ナガ

セケムテックス）で処理し、遠心分離後に上清を凍

結乾燥して酒粕加水分解物（SLH）を調製した。 

動物実験 

 4 週齢 ICR 雄性マウスに 7 日間、酒粕加水分解物

を 0、250、500 mg/kg 経口投与した。アセトアミノ

フェン 700 mg/kg 腹腔内投与し、6 時間後に採血し、

肝臓を採取した。なお、本研究は就実大学動物実験

倫理委員会の承認を得て実施した。 

血清分析 

採取した血液は、37℃で 30 min 保温し、750×g、

10 min遠心して血清を回収した。血清中のAST・ALT

活性はトランスアミナーゼ CⅡテストワコー（和光

純薬）を、LDH 活性は Cytotoxicity Detection Kit（ロ

シュ）を、ALP 活性はラボアッセイ ALP（和光純薬）

を用いて測定した。 

肝臓中グルタチオン量の測定 

肝臓をホモジナイズし、上清を過塩素酸で除タン

パクした後、DTNB 法を用いてグルタチオン量を測

定した。 

組織病理学的評価 

採取した肝臓をホルマリン固定後、病理標本を作

製し、HE 染色により組織病理学的評価を行った。 

ウエスタンブロッティング解析 

肝臓に RIPA buffer を添加してタンパク抽出液を

調製した。抽出したタンパク質は SDS-ポリアクリル

アミド電気泳動後、PVDF 膜に転写した。一次抗体

は anti-γ-GCS heavy subunit (γ-GCSh) 、anti-γ-GCS 

light subunit (γ-GCSl) 、 anti-HO-1 、 anti-Nrf2 、

anti-β-actin を用いた。二次抗体は anti-rabbit 又は

anti-mouse IgG HRP conjugated antibody を用いた。

ECL Prime Western Blotting Detection を用いて目的タ

ンパク質を検出した。各バンドは画像解析ソフト 

Image-J により定量化し、β-actin で補正した。 

 

３．結果と考察 

マウスを用いて酒粕加水分解物による APAP 誘導

肝障害抑制作用の影響を調べた。肝臓の逸脱酵素で

ある血清中 AST、ALT、LDH、ALP 活性を分析した

結果、APAP 投与群は、コントロール群に比べて AST、

ALT、LDH、ALP 活性が上昇した（図 1A-D）。一方、

酒粕加水分解物摂取群は，その上昇が有意に抑制さ

れた。 

グルタチオンは APAP 代謝によって生じる親電子

化合物である NAPQI を無毒化するのに重要な役割

を果たしている 7)。そこで、肝臓中のグルタチオン

量を調べた。酒粕加水分解物を摂取することで

APAP によるグルタチオンの枯渇の回復が見られ

た（表 1）。また、肝臓の病理組織学的評価を行っ

た結果、APAP 投与群（図 2C）では中心静脈周辺 

図 1 APAP 誘導肝障害マウスにおける酒粕加水分解 

物による血清中のAST（A）、ALT（B）、LDH（C）、

ALP（D）への影響（平均±SE、n = 5-6、*p < 0.05、
**p < 0.01 vs. APAP 投与群） 

A

B

0

750

1500

2250

3000

3750

4500

AS
T(
ka
rm

en
un

it) *

**

0

300

600

900

1200

1500

1800

2100

APAP(‐) APAP(‐)
SLP500mg/kg

APAP(+) APAP(+)
SLP250mg/kg

APAP(+)
SLP500mg/kg

AL
T(
ka
rm

en
un

it)

**

APAP - - +      +      +
SLH (mg/kg)   0          500         0          250        500

AS
T

(K
ar

m
en

un
it
)

A
LT

 (
Ka

rm
en

un
it
)

C

D

0

50

100

150

200

250

APAP(‐) APAP(‐)
SLP500mg/kg

APAP(+) APAP(+)
SLP250mg/kg

APAP(+)
SLP500mg/kg

LD
H(
U
/m

L) *
**

0

40

80

120

160

200

APAP(‐) APAP(‐)
SLP500mg/kg

APAP(+) APAP(+)
SLP250mg/kg

APAP(+)
SLP500mg/kg

AL
P(
U
/m

L) *

A
LP

 (
U

/m
l)

LD
H

 (
U

/l
)

*

APAP - - +      +      +
SLH (mg/kg)   0          500         0          250        500

APAP - - +      +      +
SLH (mg/kg)   0          500         0          250        500

APAP - - +      +      +
SLH (mg/kg)   0          500         0          250        500

- 188 -



表

図

 

に

摂

れ

に

い

対

い

よ

γ

す

c

S

A

A

A

表１ 肝臓中

（平均±SE

< 0.01 vs.コ

図 2 肝臓切片

（A）コン

（C）APAP

与群、（E）

に肝細胞の壊

摂取すること

れた（図 2D
次に酒粕加

に Nrf2 やそ

いるか調べた

対して重要な

いる 8)。さら

よって制御さ

γ-GCS は触媒

する γ-GCSl か

Grou

control

SLH 500 mg/kg

APAP

APAP + SLH 25

APAP + SLH 50

のグルタチオ

、n = 5-6、*p 

コントロール群

片のHE 染色

トロール群、

P 投与群、（D

APAP+SLH 

壊死が見られ

とにより、肝

D、E）。 
加水分解物の

その制御下に

た。Nrf2 は A

な役割を果た

らに、γ-GCS

されている生

媒作用を有す

からなる二量

ps

g

50 mg/kg

00 mg/kg

オン量 

< 0.05 vs. AP

群） 

色による病理組

（B）SLH 500

D）APAP+SL

500 mg/kg 投

れたが、酒粕

肝細胞の壊死

APAP 誘導肝

ある抗酸化酵

APAP 誘導肝障

していること

と HO-1 は転

生体内の抗酸化

する γ-GCSh と

量体であり、

3.8 ±

3.5 ±

0.012 ±

0.047 ±

0.040 ±

Total glutathio

PAP 投与群、

組織学的評価

0 mg/kg 投与群

LH 250 mg/kg

投与群 

粕加水分解物

死の抑制が見

肝障害抑制作

酵素が関与し

障害抑制作用

とが報告され

転写因子 Nrf2

化酵素である

と調節作用を

活性発現には

± 0.3

± 0.6

± 0.001 ##

± 0.008 *, ##

± 0.009 *, ##

one (μmol/g liv

（3） 

##p 

 

群、

g 投

物を

見ら

作用

して

用に

れて

に

る 9)。

を有

は 

図

両

両

投

は

低

の

度

に

Nr

特

に

AP

物

し

見

酒

導

チ

る

と

が

る

er)

図 3 肝臓の γ

均±SE、n

投与群、#p

両方のサブユニ

両サブユニッ

投与により、肝

はコントロール

低下しているこ

の発現は APA

度であった。一

によりAPAP投

rf2 の発現は

特に、500 mg/

による肝障害

PAP 群に比べ

物を 1 週間摂取

して γ-GCSh、

見られなかった

酒粕加水分解物

導肝障害抑制作

本研究によ

チオンを上昇

ることにより、

とが示唆され

がんなど多く

ることが明ら

-GCS、HO-1

= 5-6、*p < 

p < 0.05、##p <

ニットが必要

トのタンパク

肝臓中の γ-GC

ル群に比べて

ことが分かっ

P を投与して

一方、酒粕加

投与群に比べ

は濃度依存的に

/kg の酒粕加水

害を誘導した

べて 2.6 倍上昇

取しただけで

γ-GCSl、HO

た（図 3A、

物がNrf2抗酸

作用を示すこ

り、酒粕加水

昇させるだけで

、APAP 誘導肝

れた。酸化ス

くの病気の発

かとなって

1、Nrf2 タンパ

0.05、**p < 0

< 0.01 vs.コン

要である。そ

ク発現量を調

CSh と γ-GCS

て有意にタン

った（図 3A、

てもコントロ

加水分解物を

べてγ-GCSh、γ

に上昇してい

水分解物を投

た群では、HO

昇していた。

ではコントロ

O-1、Nrf2 の

lane2）。以上

酸化経路を介

ことが示唆さ

水分解物は細

でなく、抗酸

肝障害抑制作

トレスは糖尿

発症や進展に

いる。よって

パク発現量（平

0.01 vs. APA

ントロール群）

こで、γ-GC

調べた。APA

Sl および Nrf

ンパク発現量が

lane3）。HO-

ール群と同程

を摂取すること

γ-GCSl、HO-1

いた（図 3B）

投与し、APA

O-1 の発現が

酒粕加水分解

ール群と比較

の発現は変動が

上の結果から

介してAPAP誘

れた。 

細胞内グルタ

酸化系を誘導す

作用があるこ

尿病、高血圧

に関与してい

て、酒粕加水

 

平

AP

） 

CS

AP

f2

が

-1

程

と

1、

。

AP

が

解

較

が

ら、

誘

タ

す

こ

圧、

い

水

- 189 -



（4） 

分解は Nrf2 を介して酸化ストレスが起因する疾

病の予防に役立つ可能性が示唆された。 
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（1） 

慢性炎症を駆動する「AGEs-RAGE 系」の活性化メカニズムの解明 
 

就実大学 薬学部 

渡邊 政博，豊村 隆男，森 秀治 

 

社会の高齢化に伴い，生活習慣や加齢に伴って進行する疾患のメカニズムの解明と治療戦略の構築が強く求

められている．近年，これらの疾患の基盤として慢性炎症が注目を集めている．生体内において生成・蓄積す

る終末糖化産物（Advanced glycation endproducts, AGEs）は，受容体（Receptor for AGEs, RAGE）を介して持続

的に炎症反応を活性化し，慢性炎症の要因となる可能性が示唆されている．このことから，AGEs-RAGE 系は

慢性炎症の治療標的候補として有望と考えられるものの，その活性化メカニズムには不明確な点が残されてい

る．AGEs は，RAGE 以外の受容体（Toll-like receptor, TLR）のアゴニストとしても作用する可能性が示唆され

ている．そのため，AGEs-RAGE 系に焦点をあてた解析を行うためには TLR を介した作用を除外することので

きる細胞評価系が必要と考えられる．そこで本研究において我々は，ゲノム編集により TLR を欠損させた免疫

担当細胞を作製した．作製した細胞は，欠損させた受容体のアゴニストに対する応答性が低下しており，今後

AGEs-RAGE 系の解析を進める上で有用なツールとなると考えられる． 

 

1. 背景と目的 

本邦は世界に類をみない老齢人口の増大局面を迎

えており，健康寿命の延伸が喫緊の課題である．こ

の課題を解決するためには，メタボリックシンド

ロームをはじめとする生活習慣や加齢に伴って進行

する疾患のメカニズムの解明と治療戦略の構築が重

要と考えられる．近年，これらの疾患の形成に非感

染性の炎症の遷延（慢性炎症）が寄与している可能

性が指摘されている．また，慢性炎症が生じる要因

として，加齢や高血糖に伴い生体内に蓄積すること

が知られている終末糖化産物（Advanced glycation 

endproducts, AGEs）が注目を集めている [1, 2]．AGEs

は糖類と生体分子が非酵素的に結合することによっ

て生じ，マルチリガンド受容体である Receptor for 

AGEs（RAGE）を介して炎症反応を活性化すること

が報告されている．この知見は，生体内に蓄積した

AGEs による持続的な AGEs-RAGE 系の活性化が，

慢性炎症の本体である可能性を強く示唆している 

[3]． 

しかし一方で，RAGE が AGEs を認識するメカニ

ズムや，RAGE 下流のシグナル伝達に関与する分子

は完全に明らかになっていない．慢性炎症病態を理

解し，治療戦略を構築するためには，これらの分子

メカニズムを解明する必要がある．これまでに我々

は，AGEs と相互作用する内在性分子のスクリーニ

ングを試み，AGEs と複合体を形成する可能性をも

つ分子を複数同定している．これらの分子の一部に

ついて解析を進めたところ，AGEs と相互作用する

分子の共存によりAGEs-RAGE 系の活性が変化する

可能性が示唆された [4]．この知見は，AGEs が単独

で RAGE に作用するメカニズムに加え，AGEs が他

の分子と複合体を形成してAGEs-RAGE 系を活性化

するメカニズムが存在する新たな可能性を示唆して

いる．  

 AGEs が複合体を形成して RAGE に作用すること

を検証するためには，RAGE が発現しており，AGEs

刺激に応答するRAW264.7 細胞等の免疫担当細胞を

用いることが望ましい．しかしこれらの細胞には，

AGEs が RAGE と同様にリガンドとして作用するこ

とが示唆されているマルチリガンド受容体 Toll-like 

receptor（TLR）が発現している．従って免疫担当細

胞を AGEs-RAGE 系の機能解析に供する場合，TLR

を介した作用が同時に生じるため解析が困難となる．  

 そこで本研究では，ゲノム編集により TLR を欠損

させた免疫担当細胞を作製し，AGEsの作用をRAGE

のみに焦点をあてて解析することが可能な評価系の

構築を試みた．  
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（4） 

果は，このクローンにおいて TLR4 が機能していな

いことを示しており，想定通り TLR4 KO クローン

が得られたことが確認された．一方で，このクロー

ンは AGEs 刺激に対する応答性も低下していること

が見出された（図 2，1 行目右）．この結果は，AGEs

が TLR4 のアゴニストとして作用する可能性を示唆

している．  

 また，TLR2 KO クローンにおいて Pam3CSK4 に

対する応答性が低下していることが確認された（図

2，2 行目中）．この結果は，このクローンにおいて

TLR2 が機能していないことを示しており，想定通

りTLR2 KOクローンが得られたことが確認された．

さらに，このクローンは LPS に対する応答性も低下

していることが見出された（図 2，2 行目左）．この

原因として，TLR4 アゴニストとしての LPS の特異

性が低く，本研究の実験条件では TLR2 を介した細

胞応答が生じた可能性が考えられるものの，今後よ

り詳細な検討が必要である．一方で，このクローン

は AGEs 刺激に対する応答が大きく変化しておらず，

AGEs は TLR2 のアゴニストとして作用しない可能

性が考えられた（図 2，2 行目右）． 

 また，RAGE KO クローンでは AGEs に対する応

答性が低下していることが確認された（図 2，3 行目

右）．一方で，LPS と Pam3CSK4 に対する応答性は

変化しないことが見出された（図 2，3 行目左，中）．

これらの結果は，RAGE は AGEs の受容体として機

能し，他の TLR アゴニストの受容体としては機能し

ないことを示唆している． 

 また，TLR4-TLR2-RAGE KO クローンについては，

それぞれの標的遺伝子を個別に欠損させたクローン

において得られた上述の結果を支持する結果が得ら

れた（図 2，4 行目）． 

 

以上の検討により，TLR4，TLR2 および RAGE の

各受容体を欠損した RAW264.7 細胞，および 3 つの

受容体を全て欠損した細胞を得ることができた．こ

れらの細胞をAGEs-RAGE 系解析のための評価系と

して確立するためには，本研究において検討した

TNFαの mRNA レベル以外の方法によって各細胞の

性状をより詳細に評価する必要がある．今後の検討

により評価系を確立し，AGEs の複合体形成が

AGEs-RAGE 系の機能に与える影響の解析につなげ

たいと考えている． 
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ヒトシトクロムP450分子種の基質特異性の予測 

 

就実大学 薬学部 

丹羽 俊朗 

 

 各種ヒトシトクロムP450（CYP）サブファミリー間の触媒機能の相違の原因を明らかにすることを目的とし、

第 2 年度である本年度は、初年度に引き続き、種々の化合物を用いて CYP2C サブファミリーである CYP2C8、

CYP2C9及びCYP2C19の酵素反応速度論的パラメータ（最大速度 [Vmax]、Michaelis定数 [Km]など）及び阻害定

数を算出した。また、CYP2C9では遺伝子多型の影響も検討した。トルブタミド水酸化活性ではCYP2Cサブファ

ミリー間及びCYP2C9変異体間でVmax及びKmの相違が確認された。各種ステロイドホルモンの影響のCYP2Cサブ

ファミリーに対する阻害活性を比較したところ、テストステロン及びプロゲステロンはCYP2C9に対して同程度

の阻害活性を示した。一方、テストステロンはCYP2C19による活性をほとんど阻害しなかったが、プロゲステ

ロンはCYP2C19活性に対して強い阻害作用を示した。コルチゾールにはCYP2C9及びCYP2C19活性の阻害は認め

られなかった。このように、新たな基質においても基質特異性が異なることを示し、阻害剤による阻害の受け

やすさにおいてもCYP2Cサブファミリー間で相違が認められた。                          

 

 

１．はじめに 

ヒトに投与された薬物は肝臓などの薬物代謝酵素

によって代謝され、体外に排泄される。ヒト肝臓ミ

クロゾーム画分に存在する薬物代謝型シトクロム

P450（P450又はCYP）は、多くの薬物の代謝に関与

する最も重要な酵素の１つであるが、その一次構造

の相同性からさまざまな分子種に分類されており、

一般的に基質特異性が低いとされている 1,2)。また、

同一のサブファミリー（アミノ酸配列の相同性が

55%以上）であっても基質特異性が異なっており、多

くのP450で遺伝子多型があることが知られている。

例えば、肝臓の総P450含量の約25%を占め、医薬品

の約30％の代謝に関与しているCYP2Cサブファミリ

ーであるCYP2C8、CYP2C9、CYP2C18及びCYP2C19は

77%以上のアミノ酸相同性を示すが、その基質特異性

はCYP2Cサブファミリー内で大きく異なっている3)。

さらに、CYP2C9及びCYP2C19には遺伝子多型がある

ことが知られており、CYP2C9 の変異体では野生型

（CYP2C9.1）と異なった薬物代謝活性を示すことが

報告されている 3)。しかし、このようなサブファミ

リー内での基質特異性の相違の原因は、立体構造と

機能の観点で詳細に解明されていない。そこで、こ

の原因の解明のため、種々の化合物を用いた代謝実

験からの酵素反応速度論的パラメータを集積し、三

次元構造解析で得られた解析結果と比較することに

より、各種P450サブファミリー内の三次元構造と触

媒機能の関連を明らかにする。第2年度である本年

度は、初年度に引き続き種々の化合物を用いた代謝

実験からの酵素反応速度論的パラメータを算出した。

特に、今年度は、CYP2C9 の変異体である CYP2C9.2

（Arg144Cys）及び CYP2C9.3（Ile359Leu）3)も加え

て、CYP2C9の 1アミノ酸変異の影響も検討した。 

 

２．方法 

1. 材料 

 大腸菌に発現した CYP2C8、CYP2C9.1、CYP2C9.2、

CYP2C9.3及びCYP2C19（Bactosomes）は、Cypex 社 

(Dundee、 英国)より入手した。              

 

2. 薬物代謝酵素活性及び阻害活性の測定 

トルブタミド水酸化活性は既報4)のHPLC法で測定

し、CYP2C8、CYP2C9と変異体及びCYP2C19における

最大速度（Vmax）、 Michaelis 定数（Km）及び Vmax/Km

を算出した。また、阻害活性の比較においては、各

種濃度の3種ステロイドホルモン（テストステロン、

プロゲステロン及びコルチゾール）を添加した時の
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トルブタミド水酸化活性を、添加しない時の代謝活

性と比較し、阻害様式及び阻害定数（Ki）を算出し

た。  

 

３．結果 

トルブタミド水酸化活性においては、CYP2C19 に

よるKmは 346 µM、Vmaxは 13.7 nmol/min/nmol P450、

Vmax/Kmは 39 µL/min/nmol P450 であり、CYP2C19 に

おけるKm、Vmax及びVmax/Km値はCYP2C9.1より大きい

ことが示された（表1）。一方、CYP2C8では、基質濃

度（S）500及び1000 µMでの活性値（v）が0.13及

び0.41 nmol/min/nmol P450であり、v/Sは 0.3-0.4 

µl/min/nmol P450 となり、CYP2C9 及び CYP2C19 の

Kmに比べ非常に低い値であった。したがって、以降

のトルブタミド水酸化活性における各種阻害剤の影

響の検討では、CYP2C8は用いないこととした。また、

CYP2C9変異体では、CYP2C9.2の Km、Vmax及びVmax/Km

値は CYP2C9.1 と同程度であったが、CYP2C9.3 の Km

値はCYP2C9.1の約3倍、Vmax値は約1/2であり、Vmax/Km

値は約 1/8 であった。CYP2C9.3 の Km値は CYP2C19

と同程度であった。 

 

表1．CYP2C8、 CYP2C9及びCYP2C19によるトルブタ

ミド水酸化活性 

 Km 

(µM) 

Vmax 

(nmol/min/nmol) 

Vmax /Km 

(µl/min/nmol)

CYP2C8 - - (0.3-0.4)a) 

CYP2C9.15) 98 2.1 21 

CYP2C9.25) 130 2.3 18 

CYP2C9.35) 335 0.91 2.7 

CYP2C19 346 13.7 39 

a) v/S。基質濃度500及び1000 µMでの活性値は0.13

及び0.41 nmol/min/nmolであった。 

 

CYP2C サブファミリーによるトルブタミド水酸化

活性に対する各種ステロイドホルモンの影響を比較

した（表2）。テストステロンはCYP2C19に対して100 

µMまでほとんど影響しなかったが、CYP2C9に対して

は100 µMで約1/2に活性が低下した。プロゲステロ

ンはCYP2C19に対して1 µMで 32％阻害し、CYP2C9.1

に対しては10及び100 µMでそれぞれ40％及び79％

阻害した。テストステロン及びプロゲステロンは

CYP2C9.2 に対して CYP2C9.1 と同程度の阻害活性を

示したが、CYP2C9.3 に対しては 100 µM においても

顕著な阻害は認められなかった。一方、コルチゾー

ルはCYP2C9及びCYP2C19によるトルブタミド水酸化

活性の阻害は示さなかった。プロゲステロンの

CYP2C19 に対して最も強い阻害を示したので、種々

の基質濃度及び阻害剤濃度を用いて阻害様式及びKi

値を検討したところ、プロゲステロンは競合阻害を

示し、Ki値は1.11 µMであった（図1）。 

 

表 2．CYP2C9.1、CYP2C9.2、CYP2C9.3 及び CYP2C19

によるトルブタミド水酸化活性に対する各種

ステロイドホルモンの阻害活性 

  ％ of control 

ステロイド P450 11) 101) 1001) 

テストステロン CYP2C9.1 82.3 86.8 46.4 

 CYP2C9.2 100.3 84.7 42.3 

 CYP2C9.3 96.0 104.2 (<74)

 CYP2C19 103.8 89.5 86.7 

プロゲステロン CYP2C9.1 92.2 60.1 21.4 

 CYP2C9.2 88.8 69.1 33.7 

 CYP2C9.3 102.2 84.3 77.5 

 CYP2C19 68.0 24.1 7.8 

コルチゾール CYP2C9.1 － － 88.3 

 CYP2C19 － 107.8 89.2 

1) 阻害剤（ステロイド）濃度（µM） 

 

図 1． CYP2C19によるトルブタミド水酸化活性に対

するプロゲステロンの阻害 

プロゲステロン濃度：0 µM (●)、0.5 µM (■)、2 µM 

(▲)、10 µM (◆) 
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４．考察 

初年度より、活性発現におけるCYP2Cサブファミ

リー間の相違を3種類の基質（アミノピリン、トル

ブタミド及びp-チラミン）を用いて検討してきたが、

アミノピリン N-脱メチル化活性における Km 値は

CYP2C9＞CYP2C8＞CYP2C19、Vmax は CYP2C8＞CYP2C9

＞CYP2C19 であり、Vmax/Km は CYP2C8＞CYP2C19＞

CYP2C9であった。一方、トルブタミド水酸化活性で

は、CYP2C19におけるKm、Vmax及びVmax/Km値はCYP2C9

より大きく、CYP2C8では非常に低い活性しか認めら

れなかった。さらに、CYP2D6が強いことが報告され

ている p-チラミンからドパミンの生成活性 6)は、

CYP2C8、CYP2C9及びCYP2C19のいずれにおいても活

性は認められなかった。このように、基質によって

基質親和性（Km）及び活性（Vmax）に相異が認められ

たが、今後、さらに多くに基質を用いて検討し、こ

の原因をドッキングシミュレーション法 7)を含む三

次元構造解析などを実施して解明していく必要があ

ると考えられる。 

一方、阻害活性に関しては、初年度は、阻害活性

の報告が少ないCYP2C8を中心に検討した。ペニシリ

ン系抗菌薬のうち、アモキシシリン及びピペラシリ

ンは CYP2C8 によるアミノピリン N-脱メチル化活性

を阻害したが、CYP2C9によるトルブタミド水酸化活

性の阻害は認められず、CYP2C8 と CYP2C9 の間に相

違が認められた。また、アゾール系抗真菌薬である

ケトコナゾール及びミコナゾールの CYP2C8 に対す

る Ki 値（0.86-1.98 µM）は CYP2C19 での報告値

（0.33-28 µM）8)と同程度かそれより低い値であっ

た。 

今年度は、ヒトにおいて分泌され体内で循環して

いるステロイドホルモンがCYP2Cサブファミリーの

活性に対して影響するのかという観点も勘案して、

代表的なステロイドホルモンの影響を検討した。ス

テロイドホルモンとしては、男性ホルモンであるテ

ストステロン、黄体ホルモンであるプロゲステロン

及び糖質コルチコイドであり、ストレスホルモンと

しても注目されているコルチゾールを用いた。テス

トステロンはCYP2C19による活性をほとんど阻害し

なかったが、プロゲステロンはCYP2C19活性に対し

て1 µMで強い阻害を示した。テストステロン及びプ

ロゲステロンはCYP2C9.2に対してCYP2C9.1と同程

度の阻害活性を示したが、CYP2C9.3に対しては顕著

な阻害は認められなかった。一方、コルチゾールに

はCYP2C9及びCYP2C19活性の阻害は認められなかっ

た。プロゲステロンのCYP2C19に対して最も強い阻

害を示したので、種々の基質濃度及び阻害剤濃度を

用いて阻害様式及びKi値を検討したところ、プロゲ

ステロンは競合阻害を示し、Ki値は 1.11 µM であっ

た（図1）。 

このように、ステロイドホルモンの間でCYP2Cサ

ブファミリーに対する阻害活性に差が認められた。

この一因としては、これらのステロイドホルモンの

主要代謝酵素の相違が関係していると思われる。テ

ストステロンは、2β-及び 6β-水酸化反応には主に

CYP3A4 が関与するが、16α-水酸化反応には CYP2C9

及びCYP2C19が寄与しており、プロゲステロンは、

2β-、6β-及び 16α 水酸化反応には主に CYP3A4 が関

与するが、21-水酸化反応にはCYP2C19が寄与してい

る 9)。一方、コルチゾールでは 6β-水酸化反応には

主にCYP3A4が関与すると報告されている9)。したが

って、コルチゾールにはCYP2Cサブファミリーに対

する阻害活性が認められなかったが、テストステロ

ン及びプロゲステロンではCYP2C9及びCYP2C19の反

応部位においてトルブタミドと競合するため、競合

阻害が起こっていたものと推察された。このことは、

さらに多くのステロイドホルモンを用いて詳細に確

認していく必要があり、生体内でのステロイドホル

モンの薬物代謝酵素に及ぼす影響という観点からも

考察していきたいと考えている。 

今年度、トルブタミド水酸化活性に対する CYP2C

サブファミリーの基質特異性を検討した。また、

CYP2C サブファミリーに対する種々のステロイドホ

ルモンの阻害活性を検討した。今後、さらに多くの

基質及び阻害剤の影響を検討し、in vitro実験で得

られた結果とDocking simulation法 7)などの三次元

構造解析を組み合わせることにより、CYP2C サブフ

ァミリーの基質特異性の相違の原因を詳細に解明し

ていく必要がある。 
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経を介して松

る．松果体は

合成している

，鬱病をはじ

の原因は，不

て考えられる，

ルモンである

リペプチドで

エーをラット

いだしており

速酵素である

するため，約

を持ってい

なく自律神経

響を与え，生

く快適に生活

このリズムを

ヒトに至るま

謝の日内変動

物時計は視床

細胞集団に存

約 25 時間の自

網膜で光刺

して時間をリ

リズムに同調

概日リズムは，

松果体と呼ば

は，概日リズ

る．すなわち，

じ

不

，

る

で

ト

り，

る

約

い

経

生

活

動

床

存

自

刺

調

，

ば

ズ

，
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（2） 

松果体のメラトニン量は，昼間は非常に低レベル（ほ

とんど 0）に抑えられているが，夜間に劇的に上昇し

て真夜中頃にピークとなり，その後急速に減じ，朝

方には消失する．メラトニンは合成後直ちに血中に

放出され，体中を循環し，メラトニン受容体を介し

て時間情報を全身に伝える．メラトニンは時間情報

ホルモンであり，松果体は時間情報を液性情報に変

換する装置である． 

 メラトニンは血中より供給されるＬ-トリプトファ

ンを前駆物質としてトリプトファンヒドロキシラー

ゼと芳香族 L-アミノ酸カルボキシラーゼの 2 つの酵

素によりセロトニンに変換された後，NAT とヒドロ

キシインドール-O-メチルトランスフェラーゼによ

り合成される．これらの酵素のうち NAT が最もよく

時間情報に応答し，その活性は強いリズム性を示す．

つまり，NAT 活性の変動とメラトニンの合成量はほ

ぼ対応しており，NAT はメラトニン合成の律速酵素

である．従って，概日リズムの形成と維持機構を明

らかにする上で，松果体における NAT 活性の調節機

構の全貌を明らかにする事は極めて重要である．

NAT 活性の調節機構を明らかにするために，まず，

NAT の構造について説明する． 

3. NAT の構造 

 NAT は，207 個（ラットは 205 個）のアミノ酸か

らなる分子量 23,076 の可溶性タンパク質である 1, 2)．

基質はセロトニンとアセチル CoA であり，N−アセチ

ルセロトニンを生成する反応を触媒する．NAT は全

体的には球状であり，5 つのアルファ・ヘリックス及

び 7 つのベータ・シートを持っている．3 つのポリペ

プチド鎖（ループ 1，2 及び 3）がアセチル CoA 結合

部位の上にあり，漏斗状の形をとっている．NAT が

活性化するためには，まずアセチル CoA が NAT の

アセチル CoA 結合部位に結合することが必要である．

その結果，ループ 1 に存在する Phe 56 及び Pro 64，

ループ 3 に存在する Val 183，Leu 186 及び Phe 188

により疎水性のポケットが形成される．セロトニン

はこの疎水性のポケットに入り込み，アセチル CoA

よりアセチル基を受け取り，N−アセチルセロトニン

として NAT から離れていく．すなわち，セロトニン

が NAT の基質となるためにはアセチル CoA による

疎水性ポケットの形成が必修条件であり，NAT の安

定化剤としてアセチル CoA が報告されているのはこ

の理由からである． 

 さらに，NAT と 14−3−3 ζ タンパク質との複合体の

構造が報告されている 3-5)．14-3-3 タンパク質は現在

9 つのサブタイプ （ α, β, γ, δ, ε, η, σ, τ, ζ ）が同定

され，松果体には ε，ζ が発現しており，特に ζ は

NAT との複合体形成に重要である 6, 7)．リン酸化され

た Thr 31 のリン酸基部分が 14-3-3 ζ タンパク質の

Arg 56，Arg 127 及び Tyr 128 残基と水素結合するこ

とにより，複合体を安定化しており，この結果は，

14-3-3 ζ タンパク質と NAT との結合にリン酸化が重

要であることを示している． 

4. NAT の制御機構 

1) 転写調節レベルでの制御 

生体時計による NAT 活性の制御機構の研究は，転

写調節制御とタンパク質レベルでの活性制御の両方

向から研究が進められてきた．転写調節による制御

については，ラットやヒトの細胞を用いてこれまで

に次のカスケードが明らかになっている．すなわち，

時間情報により夜間に交感神経末端より放出された

ノルアドレナリンは，松果体細胞上の β 受容体に結

合し，Gs タンパク質を介してアデニル酸シクラーゼ

を活性化し細胞内の cAMP 濃度を上昇させる．その

結果，A キナーゼが活性化され，転写因子 CREB が

リン酸化される．リン酸化 CREB は NAT 遺伝子の転

写量を増加させ，その結果，NAT 活性が上昇しメラ

トニン出力が増加する．この一連のカスケードは夜

間にのみ起こる．明け方には交感神経からのノルア

ドレナリン入力がなくなり，NAT 活性上昇とメラト
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ニン出力もな

も，同様に N

い）夜高いと

転写量は昼と

この場合はラ

による活性制

の活性制御が

2) タンパク

タンパク質

ている．すな

性化されたA

ン酸化する．

ームにおいて

夜間，リン酸

14-3-3 タンパ

はプロテアソ

ることが明ら

5. グルタチ

NAT活性

質レベルで行

実際の生理現

に強い光を受

の現象を cA

困難である．

なくなる 8)．

NAT 活性は昼

というリズム

と夜の間でほ

ラットやヒト

制御より，後

が優勢である

質レベルでの

質レベルでの

なわち，ノル

Aキナーゼは

NAT タンパ

て分解されて

酸化された N

パク質が結合

ソームで分解

らかとなって

チオンによる

制御が cAMP

行われている

現象はもっと

受けると NAT

AMP を介する

そこで，全

ヒツジ等の

昼低く（ほと

ム性を示すが，

ほとんど差が

トで見られる

後述するタン

ると考えられ

の制御 

の制御は次の

ルアドレナリ

はNATタンパ

パク質は，昼

ているため検

NAT にはシ

合する．その

解されず，活

ている 9) ． 

る N AT のレド

Pを介して転

ることを述べて

と複雑である

T 活性は急速

る制御だけで

全く別の制御

の有蹄類におい

んど検出され

，NAT 遺伝子

ない．従って

ような転写調

ンパク質レベル

る． 

ように理解さ

ン刺激によ

パク質自体をも

昼間はプロテア

検出できないが

シャペロンであ

のためこの複合

活性を維持して

ドックス制御機

転写及びタンパ

てきた．しか

．例えば，夜

速に消失する

で説明するこ

御機構の存在が

（3） 

いて

れな

子の

て，

調節

ルで

され

り活

もリ

アソ

が，

ある 

合体

てい

機構 

パク

かし，

夜間

．こ

とは

が示

唆さ

のよ

事か

いる

ル

抑制

CoA

込み

同定

に重

ン残

型

S–S

NAT

Cys

触媒

考え

ル C

役割

とを

が解

とで

S–

を閉

 さ

された．以前よ

ような SH 基

から，活性発

ることが予想

CoA で前処理

制されること

A存在下また

みを比較する

定した．その

重要であるこ

残基の間で –

（–SH 型）で

S–型）では活

T の立体構造

s 177 のシステ

媒部位へのア

えられる．つ

CoA の触媒部

割を果たして

をここで制御

解裂して 2 つ

で NAT 活性が

結合が形成さ

閉じたため N

さて，重要な

より，NAT は

基修飾試薬に

発現に重要な

想されていた

理した場合，

とから，14C-N

たは非存在下に

ることにより，

の結果 Cys 61

とがわかった

–SH/–S–S– の

で 100％の活性

活性がゼロにな

造からこの現象

テインの間で

アセチル CoA

まり，–SH/–

部位への入り

ており，基質

御していると考

つのシステイ

がオンとなり

され，アセチ

NAT 活性が消

ことは，NAT

N-ethylmalei

によって活性が

システイン残

10)．我々は N

NEM による

NEM を用い

における 14C

，このシステ

及び Cys 17

た．この 2 つ

の交換反応が

性を示す一方

なることが判

現象を考えると

での –S–S– 結

の結合を阻害

–S–S–結合の変

口を開閉する

が活性中心に

考えられる．

ン残基が還元

，酸化型につ

チル CoA 結合

消失したと考

T の分子内 –

mide（NEM）

が阻害される

残基を有して

NAT をアセチ

る活性阻害が

いてアセチル

-NEMの取り

テイン残基を

7 が活性発現

つのシステイ

が起こり，還元

方，酸化型（–

判明した 11)．

と，Cys 61 と

結合の形成が

害していると

変換がアセチ

るスイッチの

に到達するこ

–S–S– 結合

元型になるこ

ついては –S–

合部位の上部

えられる．

–SH/–S–S– 結

る

て

チ

が

ル

り

を

現

イ

元

–

と

が，

と

チ

の

こ

合

こ

–

部

結
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（4） 

合の変換（スイッチング）は細胞内においても観察

されたことである．すなわち，過酸化水素を加えて

酸化型グルタチオンを増加させてやるとNATは酸化

型に変換され活性はなくなるが，細胞内環境を還元

状態にしてやると NAT は活性型になった 11)．更に，

最近の研究結果より酸化型 NAT はアセチル CoA が

結合できないだけでなく A キナーゼによるリン酸化

を受けないことが明らかとなった（未発表）．このこ

とは，NAT の分子内 –SH/–S–S– 結合の変換がタン

パク質レベルでの制御に影響を及ぼしていることを

示している．夜間において NAT が酸化型になった場

合，活性が消失するだけでなくプロテアソームによ

る分解を受けることが示唆された． 

 我々の得たこの結果はNATの制御について重要な

意味があると考えられる．すなわち，既知の cAMP

を介した制御機構だけでなく細胞内の酸化・還元状

態によっても制御されている可能性があるわけであ

る． 

6. 終わりに 

 グルタチオンは種々の生物に高濃度に存在するト

リペプチドであり，細胞内の主な非タンパク性チオ

ールである．グルタチオンは抗酸化作用等種々の生

理活性を持つことが知られており 12-13)，生体防御機

構において重要な役割を果たしている．また，脳内

グルタチオンは睡眠リズムに一致したサーカディア

ンリズムをもって変動することから内因性睡眠物質

であることが知られており，この睡眠作用は N-メチ

ル-D-アスパラギン酸レセプターを介するものである

14)． 

 我々は，細胞内の酸化・還元状態でオン・オフが

切り替わるというNAT活性の分子内スイッチを同定

した．このスイッチの切り替えにグルタチオンが重

要な働きをしており，前述した睡眠効果とは異なっ

たメカニズムでのグルタチオンによる概日リズム制

御であった．今回明らかにした成果は，細胞内の酸

化・還元状態により NAT 活性が制御できること，即

ち，細胞内中のグルタチオンの酸化・還元状態を調

節することによりメラトニンの合成を制御し，最終

的に人工的に概日リズムを制御する方法の開発につ

ながるものと考えており，実際，細胞中グルタチオ

ン量を増加させる物質が報告されている 15, 16)．我々

の研究室においても，発酵乳ホエーを用いて睡眠を

誘導するペプチドの開発を行っており，臨床への応

用が期待されている． 
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ラマン分光法を利用した鼻腔内投与型粉末製剤最適化システムの開発 
 

就実大学 薬学部 薬学科 

古林呂之、井上大輔 
 
鼻腔内投与製剤の剤形として、高用量の有効成分投与が可能で、製剤添加物により粘膜付着性や溶解補助効

果を付与できる粉末状製剤の利用が検討されることがある。しかし、鼻粘膜表面の水分量は少なく、薬物の鼻

粘膜透過に対して、粉末製剤の鼻粘膜上での広がりや各成分の分布状態、さらに有効成分の溶解が重要となる。

本研究では、鼻腔環境における粉末製剤からの主薬の経時的な溶解パターンを評価するための測定板の作成及

び得られたデータの in vivo 吸収性との整合性について検討した。ムチンを含ませたろ紙上に噴霧した薬物粒

子を経時的にラマン分光器により測定し、そのイメージング画像から薬物の溶解プロファイルを作成した。こ

のプロファイルは、薬物の培養細胞層透過性及びラット in vivo 吸収性で得られた結果を充分に説明できるこ

とが明らかとなった。また、測定板に装着するろ紙を培養細胞層に変更することで、より高精度に測定できる

可能性が示された。本検討により、簡便な in vitro 実験から粉末状薬物の鼻腔内投与後の in vivo 吸収性を予測

し、さらに、経鼻吸収性改善を目的とした製剤の最適化が可能な評価システム構築の可能性が明らかとなった。     

                                                       

鼻腔内投与製剤は、投与方法が比較的簡便なこと

から、嚥下困難な高齢患者、消化器疾患や寝たきり

など薬物の経口服用が困難な高度要介護患者に対し

て、介護者による簡便な反復投与が可能であり、ペ

プチド医薬品などの投与部位として期待され、多く

の研究成果が報告されているが、実用に至った例は

少ない。その理由として、鼻腔内容積が小さいため

に投与製剤量が制限されること、また、投与した製

剤の鼻腔内滞留時間が確保できないために薬物の治

療濃度への到達が困難な場合が多いことが挙げられ

る。これらへの対応策の一つとして、高用量の有効

成分を投与でき、製剤添加物により粘膜付着性を付

与できる粉末製剤の利用が検討される。粉末製剤か

らの有効成分の溶出及びその後の粘膜透過は、製剤

添加物と有効成分の物理化学的性質の関係で決まり、

水分量が少ない鼻粘膜からの有効成分の良好な膜透

過を確保するためには、投与後の粉末製剤の鼻粘膜

上の広がりと有効成分の分布状態が重要となる。一

方、ラマン分光法では、物質を非破壊的に直接同定

することができるため、粘膜表面における粉末状製

剤の分布状態及び製剤からの主薬の溶解過程の経時

的なイメージング解析が可能と考えた。そこで、本

研究課題では、種々の物理化学的性質を有する薬物

の鼻腔を模倣した低水分環境における溶解プロファ

イルをラマン分光法により測定し、その薬物の粘膜

透過性との dynamic な関係について検討を行った。 
 

【方法】モデル薬物 医薬品の in vivo 経口投与に

おける血中薬物動態予測を目的として、Amidon ら

（Pharm. Res., 12, 413–420, 1995）により提唱さ

れ た Biopharmaceutics Classification System
（BCS＊）の分類（表 1）に基づいて選択した。 

      表 1 BCS 分類 

 溶解性 

高 低 

膜

透

過

性

高 Class I Class II 

低 Class III Class IV 

*BCS は、原薬の溶解性および膜透過性の科学的データに基

づき薬物をクラスに分類する概念で、溶解性および膜透過性

の両方が高い医薬品をClassⅠ、溶解性が低く、膜透過性が

高い医薬品をClassⅡ、溶解性が高く、膜透過性が低い医薬

品をClassⅢ、両方が低い医薬品をClassⅣとしている。 

ClassⅠ：levofloxacin、antipyrine  
ClassⅡ：griseofulvin 
ClassⅢ：acyclovir 
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（5） 

さに加え、溶解速度の遅さが in vivo での低い吸収

率に現れていると考えられた。このような薬物の場

合には、鼻腔内滞留性と溶解速度の改善を念頭に入

れた製剤化が必要であり、高粘性を示す高分子添加

剤の添加や溶解補助剤の添加が有効と考えられる。

このように、ラマン分光法を利用した本評価システ

ムの構築は鼻腔内投与型粉末状製剤開発において有

用なツールになる可能性を秘めている。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

現在、測定板②を用いたデータを蓄積するために

種々の薬物を用いて測定を継続している。より多く

のデータを解析することにより、簡便かつ精度の高

い吸収性評価システムを構築できると確信している。

さらに、添加剤との相互作用による溶解性の変化に

関するデータを加え、将来的には、薬物の経鼻吸収

性を改善できる最適製剤選択が可能なシステムへと

発展させたいと考えている。 
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（1） 

たくましいカラダと心を育む短時間運動習慣形成支援プログラムの開発 
～運動を通して子どもの可能性を伸ばす学校の取り組み～ 

就実大学 教育学部教育心理学科 

森村 和浩 
 

概要 

本研究は，短時間の運動習慣の形成支援による身体活動や体力の向上と子どもの脳機能や学習効果との関係を

明らかにするため，短時間の運動習慣形成支援と脳機能との関連の強い有酸素能力との関連について縦断的・横断

的に検討した．その結果，支援を実施する対象児童の 3 年間の縦断データを用いた体重の相対的発育係数（傾き）が

全国水準と同等の発育度であったことに対し，有酸素能の相対的発育係数は，男女ともに全国水準を有意に上回る

係数を示す結果となった（研究Ⅰ）．また，短時間の運動習慣形成を 1 年以上継続した児童を対象として運動習慣の

有無による比較を行ったところ，対象児童の体力・運動能力は，運動習慣の有無に関わらず，男女とも多くの項目で全

国平均値よりも高い体力水準であり，とりわけ，有酸素能において顕著であることを明らかにした（研究Ⅱ）． 

以上より，小学校における短時間の運動習慣形成支援の継続的実施は，発育期にあたる児童期の呼吸循環機能

や代謝系機能へ影響を及ぼし，運動習慣の有無に関わらず，有酸素能の向上に寄与するものと推察された．              

                                             

      

はじめに                   

「学校等における体育・スポーツ活動の充実」を基本

施策とし，「運動好きな子どもの育成と体力向上の取り

組みの推進」を具体的施策として掲げられている．成長

期における運動欠乏は，健全な発育発達への悪影響

が懸念される一方，習慣的な運動・スポーツの実施は，

心身の健康に寄与することが広く知られているところで

ある．近年では，運動によってヒトの認知機能を改善す

ることも明らかにされ，子どもの学習能力の向上への応

用も期待されている．従って,学校における体育や課外

活動・業間における身体活動の推進は，子どもの健や

かな心身の発達だけでなく，学習意欲やそれらに関わ

る学力の向上にも寄与できると考えられる．運動習慣

や体力が認知機能や学習能力に関わるメカニズムに

ついては未だ不明な点が多いもののこれらの知見に基

づけば，運動習慣の形成を促し,高い体力を維持するこ

とが認知機能や学習能力の確保に貢献できることは明

らかである．ただし，その成果を学校現場にて応用する

ためには，実践的にプログラムの展開とその縦断的検

証が必須である．加えて，これまでに子どもへの認知

機能向上を意図した介入研究では，高強度でかつ 1～

2 時間以上のいわゆるまとまった運動時間を確保され

た介入研究が大半を占め，短時間かつ軽強度で構成

された運動プログラム介入は見当たらない 

教育現場への応用を考えた際，授業以外の時間で

体系的に長時間，身体を動かすような時間を創出する

ことは難しく，現行のエビデンスを基に学校現場へ応用

して，すべての児童を対象に習慣的にまとまった運動

時間を創出するプログラムを実践的に取り組むことは

現実的にも困難である．現場に活用しやすい実用的な

短時間プログラムの効用を解明できれば，身体活動不

足が加速する現代社会において極めて有用なエビデ

ンスとなる．そこで，我々は運動そのもの身体活動量や

体力向上などの運動効果とは別に学習課題行動の改

善などの副次的な作用も期待できる「短時間の運動効

果」に焦点を当てている．  

本研究は，短時間の運動習慣の形成支援による身

体活動や体力の向上と子どもの脳機能や学習効果と

の関係を明らかにするため，学校における短時間の取

り組みと，とりわけ，脳機能との関連の強い有酸素能と

の関係について検討することを目的とした．  

 

研究Ⅰ 

【目的】生涯にわたって健康的な生活を営む上で，体

力を保持増進することは重要である．近年の日本にお

ける少子超高齢社会への対応として，成人の生活習慣
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病の予防という問題ともに，子どもの体力向上が重要視

されている．このような背景から，全国の小学校では子

どもの体力向上のための取組みが盛んに取組まれるよ

うなった．取組み効果について検討する場合は，身長

等の発育が強く影響を及ぼす可能性が高いことから，

特に長期的な取組みにおける効果を評価する際には，

子どもの発育発達の影響を加味しなげればならない．

文部科学省では，年度毎に年齢別の体力・運動能力

値の平均と標準偏差を示してあり，これによって個人や

学校毎の体力水準がどの程度の水準かを推測できる．

しかし，子どもの体力測定項目は,身長に大きく影響さ

れる可能性が高く, 筋力やパワーに関係する項目は身

長の 2 乗または 3 乗に比例することも明らかにされて

いる．このように体力・運動能力は，発育発達の影響が

大きいにも関わらず子どもを対象とした多くの検討では，

年代等との関係は検討されているものの身長差が体力

へ及ぼす影響や縦断的に身長・体格等の発育度を考

慮した研究報告は見当たらない． 

そこで本研究Ⅰでは，継続的な有酸素性運動の実

施と発育と体力・運動能力の発達との関連性から短時

間の取組みが児童の有酸素能力へ及ぼす影響につい

て検討することを目的とした． 

 

【方法】対象は，体力向上を目的とした重点課題校であ

る A 小学校に在籍する児童 54 名（男子 19 名，女子 35

名）であり，対象児は，導入校は，健康的な生活習慣を

身につけた子どもの育成をスローガンとして全学年児

童を対象に始業前の時間を活用して短時間のジョギン

グ活動を取り入れている．本取組みは，体調不良や雨

天時，学校行事等を除く全登校日に入学時から卒業時

まで習慣的に取組んでおり，その取組みの内容は，始

業前（8時20分）に全学年がグラウンドへクラスごとに集

合し，点呼と体調確認後，準備体操（2 分間）とクラスメ

イト全員でゆっくりと走る「いきいきペース」と称したジョ

ギングを 2 分間，その後，テンポの良い音楽を合図に

各々のペースで頑張って走る「頑張りペース」と称した

ジョギングを 6 分間，計 10 分間の活動から構成され

た． 

対象児童は全員，第 1 学年次から第 3 学年次までの 3

年年間，毎年 5 月に身長・体重ならびに体力・運動能

力テスト（20mシャトルラン：20MS）を実施した．体力・運

動能力測定 20MS は，文部科学省新体力テストマニュ

アルに従って測定し，これを有酸素能力とした．尚，

20MS の測定に際しては，全ての説明と測定は，バイア

スが生じないよう担任以外の熟練した測定スタッフによ

って実施された． 

得られた測定値は，発育の影響を加味し評価を行な

うため，生物学的指標であるアロメトリー式を用いて評

価した．生物学的指標であるアロメトリー式 y=bXa は両

辺の対数をとると，logy=logb + alogX の一次関数で表

される．各学年階級における身長の全国平均値と対応

するシャトルラン回数，体重の平均値をそれぞれ両対

数グラフにプロットし，最小二乗法により直線式

logy=logb + alogX を算出した．同様に，個人毎に 3 年

間の縦断的測定値を用いて両対数グラフから，個別の

有酸素能および体重の相対的発育発達係数（a）を算

出した．また，全国のアロメトリー式（標準式）を用いて

身長に対応する推定値と実測値との残差を算出し，体

重および 20MS の残差を求め評価した． 

 

【結果】対象児童の特徴は，1 年次の身長が，それぞれ

男:117.3 ± 5.1，女:114.8 ± 4.1cm，体重が 21.9 ± 

3.5，女:20.6 ± 2.7kg，2 年次はそれぞれ，身長が

123.5±5.5，121.2 ± 4.5cm，体重 24.5 ± 4.0，23.5 

± 3.7kg，3 年次は，身長がそれぞれ 128.9 ± 5.4，

126.9±4.9cm，体重が 27.4 ± 5.0，26.4 ± 4.5kg で

あり，いずれも年次毎に有意差を認めた（p<0.01）．男

児の 20MS の結果は，1 年次 23.3 ± 10.9 回，2 年次

が 46.5 ± 13.8 回，3 年次が 46.5 ± 13.8 回であり，

各年次に有意な差が認められた（p<0.01）.女子児童の

20MS の記録は，22.5 ± 10.1 回，39.0 ± 14.2 回，

49.2 ± 12.6 回であり，各年次の比較において，いず

れも有意差を認めた（p<0.01）．相対的発育発達係数（a）

は，男女ともに体重には，有意差を認めなかった（全国

vs 対象：2.48 v.s 2.33，2.37 v.s 2.40,いずれも n.s）．

20MS においては，男女ともに全国値に比べ有意に高

値を示した(7.50 v.s 10.01, 5.84 v.s 8.48，それぞれ

p<0.01) （表1）.身長に対応する体重の推定値と実測値

の残差は，男子児童が 0.30±2.1kg（1 年），-0.04 ± 

2.27kg（2 年），0.11 ± 3.20kg（3 年），女子が 0.18 ± 
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1.91kg（1 年），0.07 ± 2.83kg（2 年），0.17 ± 3.70kg

（3 年）であった．身長に対応する 20MS の推定値と実

測値の残差は，男子児童がそれぞれ，2.5 ± 12.1 回，

15.9 ± 16.5 回，13.1 ± 18.4 回と，1 年次に比べ 2，3

年次が有意に高値であることを示した．女子児童は，

5.1 ± 10.5 回，12.7 ± 15.8 回，11.9±16.6 回であり，

1 年次に比べ 2，3 年次が有意に高値を示した．尚，男

女ともに 2 年次，3 年次には有意差を認めらなかった． 

 

【考察】本研究は，短時間ジョギングを継続的に実施す

る児童の有酸素能(20MS)が，全国平均値に比して有

意に高いことを縦断的に明らかにし，継続的な短時間

活動が児童期の有酸素能の向上へ寄与する可能性を

示唆した．まず，アロメトリー式（直線式）は，傾きを示す

係数（a）は x と y の相対発育発達度間の比であることか

ら，a＞1 の場合は身長の発育に対して体力・運動能力

の発達や改善度が大きいことを意味し，全国水準の相

対的発育発達係数よりも大きな傾き(a)の場合には，標

準的な発育発達度以上に高まっている可能性が示唆

される．よって，本結果は，体重が全国水準と同等の発

育度を示したのに対し，有酸素能の傾きについては，

男女ともにこれよりも有意に大きい値を示す結果となっ

た．このことは，短時間のジョギングの継続的実施が発

育期にあたる児童期の呼吸循環機能や代謝系機能の

発達へ影響を及ぼし，有酸素能力が高まったものと推

察された．ただし，年次ごとに身長に対応する推定値と

実測値の残差の比較においては，2 年次と 3 年次に有

意差が認められていないことから，短時間のジョギング

効果が飽和水準へ達している可能性もあり，発育度や

体力に応じた運動量が必要と考えられた．尚，本研究

は，課外クラブ活動の開始や日常の運動習慣や生活

習慣については，考慮していないため短時間のジョギ

ング活動が直接的に有酸素能へ寄与したかどうかにつ

いては，今後，より詳細な検証が必要である． 

 

研究Ⅱ 

【目的】子どもたちの体力は，緩やかな向上傾向に転じ

ているものの（文部科学省，2012），スポーツ基本計画

（2012 年）で目標とされる 1985 年代の体力水準を上回

るには至っていない．さらに，運動習慣の二極化に伴う

体力の二極化（文部科学省，2012）や運動実施頻度の

減少（加賀ほか，2004）が指摘されており，特に運動す

る子とそうでない子どもの二極化の傾向や子どもの体

力低下傾向が依然深刻な問題となっている． 

そこで本研究では，始業前の時間を活用して習慣的

に短時間運動プログラムを導入する小学校児童の体力

水準について，全国平均水準と運動習慣の有無の視

点より明らかにすることを目的とした． 

 

【方法】本研究対象校は，F 県都市近郊部に位置し，始

業時間前に 10 分間のジョギング活動を年間を通じて取

り組む小学校を対象とした．対象者は，対象校に通う 2

～6 年生男女児童のうち在籍期間が 1 年未満の児童を

除外した 271 名を分析対象者とした．測定項目は，文

部科学省新体力テスト，運動習慣の有無，質問紙によ

る身体活動水準調査であった．運動習慣の有無は，ス

ポーツクラブ等に過去に 6 ヶ月以上所属している者を

運動習慣有とした．体力の評価は，文部科学省の体

力・運動能力調査の各学年の全国平均値に基づく z ス

コア（文科省 z スコア）を算出し，シャトルラン，50m 走，

反復横とび，握力，上体起こし，立幅とび，長座体前屈

の 8 項目を解析した． 

 

【結果】文科省 z スコアは，運動習慣の有無の比較では，

男女ともに運動習慣有りが多くの体力項目で有意に高

値を示した．また，文科省 z スコアは，運動習慣の有無

に関わらず，いずれの群も多くの項目で全国水準以上

であり，特に，20m シャトルランは,特に高水準を示した

（表 2）．身体活動水準では，男児において運動習慣有

りが有意に高値を示し，女児においては有意な差は認

められなかった． 

 

【考察】対象校児童は，男女とも運動習慣の有無に関

わらず多くの項目で全国平均値よりも高い体力水準で

あり，特に全身持久力で顕著であることが明らかとなっ

た．運動習慣の無い児童において，全国平均値よりも

高い水準であることは，短時間の課外活動の継続的な

取組が，とりわけ運動習慣のない児童や身体活動水準

の低い児童に対し，好影響を及ぼしていると考えられ

た． 
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まとめ 

短時間のジョギングを用いた小学校における運動習

慣形成支援は，発育期にあたる児童期の呼吸循環機

能や代謝系機能の発達へ影響を及ぼし，また，運動習

慣の有無に関わらず，子どもの有酸素能力の発育発達

に寄与すると考えられた．今後は，これら支援プログラ

ムが精神的側面や学力面に及ぼす影響について検証

していきたい． 
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図表 
表 1．全国平均値（MEXT）と対象校における 3 年間の相対的発育係数の比較 

 

表 2．全国平均値と対象校運動ありとなし各群との体力・運動能力の比較 

 
 

学会発表 

1．短時間ジョギングの長期継続が児童期の有酸素能

力へ及ぼす影響 森村和浩，熊原秀晃，原田健太郎，

田中宏暁．第 79 回日本体力医学会中国・四国地方会．

（香川） 

2．学校における継続的な短時間運動推進が児童の体

力へ及ぼす影響～全国平均値と運動習慣有無の比較

から～ 森村和浩，熊原秀晃，安方惇，田中宏暁．日本

発育発達学会第 16 回大会．（東京） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

性別 MEXT p value

Boys (n=19) 2.33 ± 0.63 2.38 n.s.
Girls (n=35) 2.40 ± 0.58 2.35 n.s.
Boys (n=19) 10.01 ± 3.49 7.78 p<0.01
Girls (n=35) 8.48 ± 3.10 6.68 p<0.01

Date shows Average±SD
*MEXT; Ministry of Education, Culture, Sports, Science and Technology

対象校

weight

20MS

平均値 ± SD p値 効果量（r ） 平均値 ± SD p値 効果量（r ）

握力z-score -0.42 ± 0.87 p <.001 .44 中 -0.07 ± 0.94 .49 .07 なし

上体起こしz-score 0.05 ± 0.91 .67 .06 なし 0.31 ± 1.00 p <.01 .30 中

長座z-score 0.28 ± 0.95 .03 .29 小 0.58 ± 0.93 p <.001 .53 大

反復z-score 0.50 ± 0.76 p <.001 .55 大 0.90 ± 0.74 p <.001 .77 大

シャトルz-score 0.66 ± 0.92 p <.001 .58 大 1.07 ± 0.80 p <.001 .80 大

50ｍz-score 0.29 ± 1.28 .11 .22 小 0.53 ± 0.93 p <.001 .50 大

立幅z-score -0.21 ± 0.91 .11 .22 小 0.26 ± 0.91 0.01 .28 小

ボールz-score -0.57 ± 0.81 p <.001 .58 大 -0.08 ± 0.95 0.44 .08 なし

体力テストz-score合計 0.58 ± 4.23 .33 .14 小 3.50 ± 4.35 p <.001 .63 大

平均値 ± SD p値 効果量（r ） 平均値 ± SD p値 効果量（r ）

握力z-score -0.15 ± 0.98 .17 .15 小 0.11 ± 1.01 .47 .11 小

上体起こしz-score 0.22 ± 1.07 .06 .20 小 0.77 ± 1.27 p <.001 .52 大

長座z-score 0.24 ± 0.86 .01 .27 小 0.64 ± 0.95 p <.001 .56 大

反復z-score 0.63 ± 0.74 p <.001 .65 大 1.03 ± 0.72 p <.001 .82 大

シャトルz-score 1.21 ± 1.19 p <.001 .72 大 2.15 ± 1.17 p <.001 .88 大

50ｍz-score -0.08 ± 1.40 .58 .06 なし 0.33 ± 1.32 .09 .25 小

立幅z-score 0.01 ± 0.88 .88 .02 なし 0.59 ± 1.02 p <.001 .51 大

ボールz-score -0.19 ± 1.24 .17 .15 小 0.39 ± 1.42 .07 .27 小

体力テストz-score合計 1.89 ± 5.38 p <.001 .33 中 6.00 ± 6.31 p <.001 .69 大
P値：全国平均値（0）との比較
効果量の目安：（r）小＞.10，中＞.30，大＞.50，（d）小＞.20，中＞.50，大＞.80

女児

男児

効果量
の目安

効果量
の目安

効果量
の目安

効果量
の目安

運動なし（n=83)

運動なし（n=53) 運動あり(n=88)

運動あり(n=47)
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複数のカメラを用いた超高信頼防犯システムの開発 

 

川崎医療福祉大学 医療技術学部 臨床工学科 

近藤 真史 

 

近年，自己防衛意識が高まっており，監視カメラのグローバル市場は2010年に比して約8割増に拡大すると

試算されている．特に商業施設の多くでは，広視野角・高解像度な魚眼カメラを採用しているが，レンズが特

殊で高価なため導入可能な台数に限界がある．そこで本研究では、監視フロア天井に複数の安価なカメラを格

子状に配置した上で，それらから得られた画像をフロア全体の俯瞰画像として高速に合成することにより，死

角のない防犯カメラシステムを提案する．本システムは，カメラモジュールを搭載したRaspberry Pi3をクラ

イアント，グラフィックボード(GPU)を搭載した汎用PCをサーバとして構成し，特に演算負荷の高い画像合成

処理を GPU で処理することで高速化を図っている．そして，9 台のカメラを用いて俯瞰動画像が適切に生成さ

れていることを確認するとともに，合成枚数とフレームレートの関係を定量的に明らかにしている． 

 

1. まえがき 

近年，社会情勢の劇的な変化に伴って個人・企業

を問わず自己防衛意識が高まっており，監視カメラ

のグローバル市場は 2010 年に比して約 8 割増の

2845万台に拡大すると試算されている[1]．特にスー

パーマーケットなどの商業施設では，万引き対策の

ために監視カメラを積極的に導入しているが，陳列

棚などにより死角を排除できず，日本の万引き被害

額は4500億円以上(世界第2位)に達している[2]．こ

れに対する有効な解決策の一つとして，広視野角・

高解像度なカメラの導入が挙げられるが，これに代

表される魚眼カメラはレンズが特殊であるため依然

として高価であり，設置コストの観点から導入可能

な台数に限界がある[3]．したがって現実的には，極

力死角を補うように複数の安価なカメラを配置せざ

るを得ず，人物追跡アルゴリズムで死角を補間する

手法[4]や最適なカメラ配置[5]などが検討されてはい

るものの，完全に死角を排除することは困難である． 

そこで本研究では，監視フロアの天井に複数の安

価なカメラを格子状に配置した上で，それらから得

られた画像をフロア全体の俯瞰画像として合成する

ことにより，死角のない防犯カメラシステムを提案

する．特にこの種の画像合成は，一般的に演算負荷

が高くフレームレートの劣化が危惧されるため，本

研究ではOpenCVとグラフィックボード(GPU)を併用

することでリアルタイムな画像合成を実現する． 

2. 俯瞰画像合成システム 

提案する俯瞰画像合成システムは，監視フロアの撮

像を担うネットワークカメラをクライアント，俯瞰

画像の合成を担う汎用 PC をサーバとするクライア

ントサーバモデルとして実現し，その具体的な構成

を図1に示す．本システムにおける構成上の特徴は，

組み込みプロセッサを内蔵したRaspberry Pi3と専

用のカメラモジュール Pi Camera V2(以下，それぞ

れ単にPi3およびPiCamという)を単位としてクライ

アントを構成する点である．Pi3 は安価なシングル

ボードコンピュータであるにも関わらず，無線通信

機能を備えている上に，専用のMIPI CSI-2インタフ

ェースで PiCam を接続することで Full HD・30fps

の撮像が可能であり，コストパフォーマンスに優れ

たネットワークカメラとして特に有望である．さら

に，Pi3は OS(Raspbian)を搭載してユーザ独自のア

プリケーションを実行できるため，これに OpenCV

などの画像処理ライブラリを併用することにより柔

軟かつ高性能なクライアントを構成できる．以降本

研究では，システム全体を通して，汎用的な画像処

理にはOpenCVを利用して実現する方針を採る． 

以下，クライアントによる撮像からサーバでの俯

瞰画像の合成に至るまでの動作手順を示す．なお，

“cv::”を付した関数はOpenCVの実装関数・クラス

である． 
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手順1. 動画取り込み cv::VideoCaptureクラスを

用いてPiCamを操作し，動画のフレーム画像(以下，

単にフレームという)を取得する． 

手順 2. JPEG エンコード ビットマップ(BMP)画像

であるフレームは，そのままではデータ量が大きい

ためcv::imencode関数でJPEGに圧縮する． 

手順 3. パケット送信 圧縮されたフレームをパケ

ット単位に分割して送信する．なお，本システムで

は，俯瞰画像の合成に係るフレームレートの向上，

すなわちクライアント-サーバ間の通信速度を優先

し，その通信プロトコルには通信速度に優れる UDP

を採用する． 

手順 4. 無線通信 無線によりクライアント-ルー

タ間の通信を行う．Pi3は無線通信機能(IEEE 802.11 

b/g/n)を内蔵しているが，一般的な動画像の送受信

においても十分な通信帯域を備えている IEEE 

802.11 n (最大伝送速度150Mbps)を使用する． 

手順 5. 有線通信 複数のクライアントによる帯域

負荷を軽減するため，ルータ-サーバ間については

LANケーブル(最大1Gbps)による有線通信を行う． 

手順 6. パケット受信 受信したパケットを結合し

て圧縮されたフレームの画像データを取得する． 

手順7. JPEGデコード cv::imdecode関数で手順6

の画像データをデコードしてフレームを復元する． 

手順 8. 俯瞰画像の合成 各クライアントから得ら

れたフレームを俯瞰画像に合成し，動画像としてモ

ニタに出力・表示する．その詳細は3章で述べる． 

ここで，上述したように本システムにおけるクラ

イアント-サーバ間の通信はUDPを前提するため，サ

ーバには各クライアントから画像データが随時送信

されることとなる．そのため，これらの受信に係る

オーバーヘッドを極力軽減するには，データが先着

した順に受信処理を行う，いわゆる非同期通信とし

てサーバを構成する必要がある．これについて本研

究では，クライアントと一対一で交わされる上述の

手順6および手順7を単位としてサブスレッドを生

成し，マルチスレッドシステムとしてサーバを構成

する方針を採る． 

 

3. GPUを用いた画像合成の高速化 

3.1 OpenCVを用いた画像合成 

OpenCVでは，複数の画像を合成してパノラマ画像

を生成するcv::Stitcherクラスが用意されており，

これを利用することで“手順8.俯瞰画像の合成”に

係る処理を実現できる．Stitcherクラスの構成と処

理手順を図 2 に示す．Stitcher クラスでは，

cv::estimateTransform 関数でカメラ位置を推定し，

cv::ComposePanorama 関数で画像合成を行う．ここ

で本研究では，各カメラの位置を固定して撮像を行

うため，最初にestimateTransform関数でカメラ位

置を推定すれば，後はそれを基に ComposePanorama

関数を順次実行すればよい．したがって，画像合成

の速度はComposePanorama関数のそれに依存するこ

ととなるが，OpenCVの関数群の中でもこれに係る演

図1 俯瞰画像合成システムの構成 

図2 OpenCVにおけるパノラマ合成関数の構成
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算コストは高く，一般的なCPU処理では十分なフレ

ームレートを得ることが困難である． 

この種の画像処理の高速化には，多数の演算コア

を搭載したGPUによる大規模並列演算が一般的にな

りつつある．特にOpenCVでは，種々の関数を簡便に

GPU で処理するための gpu オプションが用意されて

おり，図2のComposePanorama関数を構成する関数

群の中ではcv::Warper関数がこれに対応している．

したがって，Warper 関数については，単に OpenCV

の gpuオプションを有効にするだけでGPUによる高

速化を期待できる． 

3.2 CUDAによる画像合成の高速化 

gpu オプションを有効にすることで Warper 関数は

GPUによる高速化を期待できるが，残るCompensator

関数とBlender関数は依然としてCPU処理となる．

これに対して文献[6]では，汎用 GPU 演算基盤である

CUDAを利用して，ComposePanorama関数を完全にGPU

で処理する手法を提案している．具体的には，

ComposePanorama関数のOpenCVソース(.cpp)から汎

用的な四則演算部を抽出し，それをGPUによる並列

処理としてCUDAソース(.cu)に書き下すことで実現

している．しかしこの実装では，中心からカメラで

360°撮像する球体形の投影面を前提としているた

め，本研究のように全てのカメラが直下を撮像する

俯瞰画像の合成には対応していない．そこで本研究

では，文献[6]の投影面を平面形に拡張し，GPUを用

いた俯瞰画像の高速化を実現する方針を採る． 

 投影面の合成を担うWarper関数では，球体形，円

筒形および平面形の3種が定義されている．実際は

これらの基本関数である warp 関数のオーバーライ

ドとして実装されており，引数によって各投影面に

対する処理を指定できる．例えば，カメラが中心に

位 置 す る 球 体 形 お よ び 円 筒 形 で は ，

estimateTransform 関数で得られたカメラの外部パ

ラメータの中から回転行列Rのみを与えればよい．

一方，カメラの位置がそれぞれ異なる平面形では，

これに加えて平行移動行列tを与える必要がある．

したがって，既存の球体形の処理に係るwarp関数の

引数に行列tを適宜追加することにより，平面形の

投影面による合成を実現できる．これに係る文献[6]

の公開ソースコード(MyStitcher.cpp)の改変内容と

箇所(行番号)は以下の通りである． 

---------------------------------------------- 

//Warper 関数の呼び出しを「SphericalWarperGpu」 

//から「PlaneWarperGpu」に変更． 

396：Ptr<detail::PlaneWarperGpu> w = 

new detail::PlaneWarperGpu(float(warped 

_image_scale_ * seam_work_aspect_)); 

//warp関数の第4引数に「cameras_[i].t」を追加．

//なお，cameras_はカメラのパラメータを保持する

//CameraParams構造体の動的配列である． 

406：corners[i] = w->warp( seam_est_imgs_[i],K, 

cameras_[i].R,cameras_[i].t,INTER_LINEAR, 

BORDER_REFLECT, images_warped[i]); 

409：w->warp( masks[i], K, cameras_[i].R, 

cameras_[i].t, INTER_NEAREST, 

BORDER_CONSTANT, masks_warped[i]); 

//変形画像を囲む最小矩形を求めるwarpRoi関数の

//第4引数に「cameras_[i].t」を追加． 

478：Rect roi = w->warpRoi( sz, K, cameras_[i].R, 

cameras_[i].t); 

//warp 関数の第 4 引数に「cameras_[img_idx].t」

//を追加． 

508：w->warp(img_gpu, K, cameras_[img_idx].R, 

     cameras_[img_idx].t,INTER_LINEAR, 

BORDER_REFLECT, img_warped_gpu); 

513：w->warp(mask_gpu,K,cameras_[img_idx].R, 

cameras_[img_idx].t, INTER_NEAREST, 

BORDER_CONSTANT, mask_warped_gpu); 

//行列Rと同様に行列tの値を初期化． 

683-689：for(size_t i=0; i>cameras_.size(); ++i) 

{  Mat t; 

cameras_[i].t.convertTo(t, CV_32F); 

cameras_[i].t = t;                } 

---------------------------------------------- 

4. 実装と評価 

4.1 実装プラットフォーム 

本研究では，防犯カメラシステムとしてのユーザ

ビリティを考慮し，豊富なGUIを備えたMicrosoft 

.Net Framework(以下，単に.Netという)による開発
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を前提とする．ただし，OpenCVや CUDAは.Net系の

開発言語に対応していないため，本研究ではこれら

双方の記述に対応したC++/CLIを開発言語に選び，

それに基づいて各コード間のデータ型に係る変換ラ

ッパーを構築することにより，CUDA⇔OpenCV⇔.Net

間のマルチプラットフォームとして開発を行う．な

お，OpenCVの高速化に利用するCUDAは.Netとの直

接的なデータの授受を伴わないため，ここでは，.Net

と OpenCV間のデータの授受についてのみ述べる． 

画像データの型変換 本研究における.Net は，GUI

の設計や処理済み画像の表示にのみ利用するため，

必要となる型変換は OpenCV の Mat 型から.Net の

Bitmap 型へのそれに限られる．これについて

は，.Net の IntPtr メソッドにより Mat 型の画像が

格納されているポインタを取得し，それに基づいて

Bitmap 型のインスタンスを生成することで型変換

を実現する．ただし，Bitmap型は行サイズを4の整

数倍で管理するため，これに合せて事前にMat型の

行サイズを補正する点に注意する． 

画像データの受信に係る排他制御 サーバのメイ

ンスレッドでは，各サブスレッドがクライアントか

ら得た画像データに対するアクセス競合が生じる．

そのため，デリゲート関数を用いてその引数に指定

したデータへのアクセスを制限する必要がある

が，.Netのデリゲート関数の引数は参照型のクラス

に限定されているため，値型の変数であるMat型を

直接これに渡すことはできない．そこでまず，Mat

型の変数をメンバに持つ値型クラスを定義した上で，

さらにこのクラスへのポインタをメンバに持つ参照

型クラスを定義する．そしてこれをデリゲート関数

の引数として与えることにより，間接的にMat型へ

のアクセスを実現する． 

 

4.2 実装評価 

以上に基づいた俯瞰画像合成システムを開発し，

図3に示す実験環境においてその動作確認を行った

結果(GUI)を図4に示す．図3の灰色領域は中央のク

ライアントの撮像領域であり，カメラは解像度を

640×480，フレームレートを 30 に設定している．

図4のGUI左部には各クライアントから受信したフ

レームを併せて表示しており，それらを基にフロア

一面の俯瞰画像として適切に合成されていることを

確認できる． 

続いて，受信に係る平均フレームレート(fpsR)お

よび画像合成に係るフレームレート(fpsP)の計測結

果を図5および図6に示す．横軸はクライアント数，

凡例は画像合成を全て CPU 処理(CPU)，Warper 関数

のみGPU処理(GPU)，全てGPU処理(CUDA)した場合そ

れぞれに対応する．図5より，クライアント数の増

加よるネットワーク負荷の増大に伴って，fpsRは線

形的な劣化傾向を示している．また，クライアント

数 1〜3 における fpsRがカメラ設定の 30fps を僅か

に下回っているが，クライアントの送信時点で

27fps 前後であった点を勘案すると，これはクライ

アントの内部処理に起因する劣化と考えられる．次

に，図 6 の画像合成に着目すると，fpsRと同様にク

ライアント数，すなわち合成枚数の増加に伴って

fpsPが劣化しているが，いずれの枚数でもCPU＜GPU

＜CUDAの順に改善している．特に本研究が提案した

CUDAは，2〜3枚程度であればリアルタイムに合成可

能であり，9 枚合成時でも CPU および GPU に比して

それぞれ85%および48%の高速化を実現できる． 

図3 実験環境(川崎医療福祉大学8015演習室)
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認知機能等を改善させる植物由来物質の探索 

 

川崎医療福祉大学 医療技術学部 臨床検査学科 

上野 浩司 

 

現代の日本は，超高齢化社会に突入しつつあり，様々な医療と介護の問題を抱えている。ヒトをはじめ多く

の動物は高齢化するにともない脳の機能が低下していく。残念ながら，なぜ認知機能や記憶能力が低下するの

かは明らかになっていない。しかし，生活の質(QOL)の維持には社会性の維持が必要であり，その中でも認知機

能の維持は極めて重要である。そこで我々は手軽に入手できる柑橘類中に認知機能や運動機能を向上させる物

質がないか調べた。これらの機能を向上させることが出来れば日常生活に大きな支障を来さずに高齢化するこ

とができるため，日本の医療の為，人々のために有益である。本研究では柑橘類の一種であるカボス(Citrus 

sphaerocarpa)にそのような効果がないかマウスに投与してその効果を調べた。その結果，カボス抽出物には認

知機能，不安様行動，うつ様行動を改善させる効果は確認されなかった。しかし，濃度の増加や長期間の投与

によって認知機能等が向上する可能性も十分推測される。 

 

 

1.序文 

認知症の高齢者人口は近年増大し続けており，早

急な対策が必要となっている。加齢は疾患ではなく，

正常な生理学的な過程である。自然に歳をとるにつ

れて，多くの動物達の認知機能が低下する。この加

齢による変化は脳全体で均一ではない。学習や記憶，

決定などの認知機能は側頭皮質と前頭皮質に依存し

ている。しかしながら，なぜ加齢によって認知機能

が低下していくのか明確な理由は分かっていない。

種による違い，脳の領域による違いがあることより

加齢によって変化するメカニズムがあることが明確

である。すなわち，この変化を止めたり，減弱させ

ることも可能であることが示唆される。そこで，我々

は認知機能等の脳機能を改善させるものがないか調

べることにした。薬として既に販売されているもの

ではなく，多くの人間が安心して継続的に摂取でき

るものとして食品中の物質に着目した。特に，古く

から柑橘類の匂いや皮には何らかの効果があること

が世界各地で伝えられてきている。我々はカボス

(Citrus sphaerocarpa)の抽出物に焦点を絞って実

験を行うことにした。シークワーサーなどの柑橘類

に含まれるフラボノイドの一種であるノビレチンに

は記憶障害作用があることが報告されている。さら

に，温州みかんや伊予柑果汁をマウスに飲用投与し

た実験では，血管保護効果があることも報告されて

おり，抗酸化作用が関与していることが示唆されて

いる。 

本研究では，マウスにカボス抽出物を投与した結

果，身体特徴や活動量，不安様行動，うつ様行動，

認知機能に影響があるのか解析を行った。 

 

2.材料と方法 

2.1. 材料と方法 

マウスは生後3ヶ月齢のC57BL/6N♂を使用した。

マウス購入後，1 週間を経てから実験を開始した。

本動物実験は，川崎科大学動物実験委員会の承認を

受けて，ガイドラインに従って行った。 
2.2. 抽出物の投与 

カボス抽出物投与群(n=10)，コントロール群

(n=10)を準備した。カボス抽出物(0.5g/5mL)を蒸留

水に溶解し，100μL/匹で投与した。コントロール群

には蒸留水を 100μL/匹で投与した。行動実験開始 1
週間前から 1 回/日で投与し，行動実験当日は開始

30～60 分前に経口投与した。 
2.3. 行動実験 

投与開始 1 週間後にマウスの体重，ヒゲの有無な

ど身体的な計測と観察を行った。 
2.3.1. オープンフィールドテスト 
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（1） 

Hecke環と環のゼータ関数に関する新研究

川崎医療福祉大学 

兵藤史武 

（概要）数論の諸問題において考察対象に付随するDirichlet級数(ゼータ関数)を研究することは非常に重要

である．特に保型形式に登場するHecke環においては，それに付随するDirichlet級数が定義されており，有

理性と呼ばれる等式を満たすことが知られている．これらのDirichlet級数の係数は互いに可換であるが，本

研究ではその係数が互いに非可換なものを考察する．これまでの私の研究で，1次と2次のHeisenbergのLie

環の Hecke 環の場合に有理性に類似した等式を示した．この等式は，E.Hecke が定義した古典的な Hecke 環の

Dirichlet 級数の有理性，さらには Grunewald-Segal-Smith のゼータ関数の有理性をも導いており，非常に興

昧深い．本研究では2次のハイゼンベルクのLie環の場合の，より簡明な証明が得られた． 

1. 研究の学術的背景 

本研究ではHecke環を研究し，その成果を環の

ゼータ関数の研究に適用する．全く異なる背景

を両者は持っている．まずは両者の紹介を行っ

た後その関連について述べる．Hecke 環は整数

論や表現論に多く現れ，これらを研究する上で

非常に重要な概念である．これは古典的には

Hecke[2]により保型形式への作用素の環とし

て定義され，後Shimura[4]がこの定義を一般化

した．その後 Tamagawa[5]や Satake[6]らによ

り Hecke 環の研究は目覚ましい発展を遂げた．

これらの研究の中で Hecke 環の環構造や Hecke

級数と呼ばれる冪級数について著しい成果を

彼らは挙げている．一方で申請者は，[5]の

Hecke 環や Hecke 級数の概念を拡張する形で．

環に付随する Hecke 環と Hecke 級数を定義し，

研究を行っている．これらはこれまで扱われて

こなかった新しいタイプのHecke環であり，[5]

や[6]が扱っている Hecke 環と比較すると，環

構造が大きく異なることが申請者の研究[3]に

より明らかとなった．このようなHecke環に関

する先行研究は他には存在しない．これは他分

野との関連が見つからず，研究する意義を見出

せなかった為であると思われる．しかし申請者

が以前から研究してきた群・環のゼータ関数と

の関連に着目することで本研究の意義を見出

すことができる．群・環のゼータ関数は

Grunewald・Segal・Smith[7]により群論の研究

を目的として導入された．この関数はリーマン

予想で有名なリーマンゼータ関数の拡張にな

っているため数論的にも興昧深い研究対象で

ある．[7]の主定理として群・環のゼータ関数

の有理性定理がある．それから約 20 年後，

Voll[8]により関数等式が示されることで群・

環のゼータ関数は数学において重要な関数と

しての地位を確立したと言える．しかしこれ以

後大きな進展は見られない．申請者はこの分野

の研究の新たな方向性として環に付随する

Hecke 級数とゼータ関数とを関連づけることを

提案する．Hecke 環とゼータ関数との関連を以

下で述べる．Shimuraは[9],§3.2の中で，[5]

のHecke級数に関する定理にdegreemapと呼ば

れる写像を適用することによって，リーマンゼ

ータ関数による積表示が得られることを指摘

した．実はShimuraの指摘は次のように表現で

きる． 

[5]のHecke級数に関する定理はdegreemapを介して

特殊な環のゼータ関数の有理性定理を導く． 

申請者は上記の一般化を目指している．その第

一歩として，申請者は[3]で Heisenberg の Lie

環において，上記と同様の定理を得た．申請者

の大目標として以下を掲げる． 

一般の環に対して,その環のゼータ関数の有理性定
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理をdegreemapを介して導くような 

Hecke級数のよい関係式を構築する． 

2. 明らかにする内容 

本研究ではこの大目標に向けて，申請者の[3]

の結果を高次の Heisenberg の Lie 環へ拡張す

ることを目指す． 

3. 研究成果 

本研究では2次のハイゼンベルグのLie環の関

係式を求める際の証明を大幅に簡略すること

に成功した．定理の証明自体は前年度にすでに

得られていたが，計算が複雑すぎたため，証明

の可読性が低く，論文にすることができなかっ

た．本研究によりそれが可能となり，現在投稿

準備中である． 

4. 研究手法 

まず，n次ハイゼンベルグの Lie 環の自己同型

群がn次斜交群と関連付けられるとことを用い

て，両者に付随する Hecke 環を関連付ける．n

次ハイゼンベルグLie環のHecke環をS,n次斜

交群に付随するHecke環をRとすれば，以下が

成り立つ． 

Proposition1 三つの環準同型写像 s:R→S,ϕ:S→
R,θ:S→Sが存在し，以下が成り立つ． 

deg◦θ=deg,ϕ◦θ=ϕ,ϕ◦s=id. 

Rについては[1]によりすでに研究されており，彼ら

の手法を利用することが可能となる．今回の証明の

ポイントは写像sによるRの像と，ハイゼンベルグ

のLie環のHecke級数との積を巧みに計算したこと

である．Γを n 次斜交群,すなわち GSp_2n(Zp),∆を

GSp_2n(Qp)∩M_2n(Zp)とおく．次で定義される

Y(A,C,c)の Γ による左側剰余類の位数を計算する

ことが重要となる．A,C∈∆,c∈Z_4 に対し，

Y(A,C,c)={α∈ΓAΓ¦αC∈µ(A)∆,αc∈µ(A)Z_2n}

と定義する．この位数が，Γの十分大きな部分群の

右作用において不変であることを用いることで，計

算の負担を大幅に軽減し，見通しの良い証明を与え

ることができた． 
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未来に残す資産としての岡山方言のデータベース構築－映像アーカイブの研究活用－ 

 

ノートルダム清心女子大学 

尾 崎  喜 光 

 

本研究は、「方言」を未来に残す文化資産のひとつと位置づけ、方言の衰退が現在よりもまだ進んでいなかっ

たおよそ 30 年前の状況について、地元テレビ局が制作し、現在は映像アーカイブとして残されているテレビ

番組に登場する岡山県民の発話を忠実に文字化・データベース化し、それを分析することにより、実際の会話

において岡山方言がどのように用いられていたか、その言語生態の一端を明らかにすることを目的とする。       

 調査対象となるテレビ番組は計 55 回分あるが、本助成を受けてデータベースとして追加した 13 回分を含め

データベース化が完了したものは 31 番組にとどまることから、いまだ本格的な分析をする段階に至っていな

い。中間的分析をした研究論文に、「帰るとゆうことです」を「帰るゆうことです」のような、岡山方言の特徴

の一つである「と」を省略した表現の使用を分析した尾崎喜光（2018）がある。本報告では、出現頻度はそれ

ほど高くないものの、ときどき出現が観察される、共通語の「～で（は）なく」に対応する「～で（は）なし

に」という、一見方言形とは思われない表現がどのように出現しているかについて分析した結果を報告する。     

 

 

1. 研究目的                    

 後世に残し伝えるべき日本の文化資産の一つに

「方言」がある。岡山県にも、共通語にはない方言

としての表現が豊かにあった。 
しかしながら、学校教育における共通語指導や、

昭和 30 年代以降のテレビの普及により、従来用い

られてきた伝統的な岡山方言は現在大きく衰退し、

これに代わって共通語や岡山方言と共通語とのハイ

ブリッドの新しい方言が普及しつつある。 
本研究は、現在失われつつある伝統的岡山方言が

かつて生活の中でどのように使われていたかという

方言使用の実態について、過去に放送され現在は映

像アーカイブとして保存・公開されている地元テレ

ビ局制作のテレビ番組を方言研究のための話し言葉

資料として位置付け調査・データベース化し、それ

を分析することでかつての方言使用の一端を明らか

にすることを目的とする。加えて、研究の過程で構

築するデータベースを研究終了後に学術研究等のた

めに無料公開し、岡山方言に関心を持つ学生や若手

研究者、市井の研究家が活用できる資産として残す。 
 なお、共通語の影響を受ける以前の岡山方言は方

言辞典で確認することもできる。しかしながら辞典

に示されている方言はいわば“標本”としての方言

であり、実際の生活においてどう使われていたか、

すなわち“生態”としての方言の姿までは示されて

いない。この“生態”としての方言を明らかにする

本研究は、“標本”としての方言の研究を補う研究と

して大いに意義がある。 
 
2. 研究方法と研究経過                  

 過去における話し言葉の使用実態を明らかにする

ためには録音・録画資料を活用する必要がある。そ

のためには、過去に放送されたテレビ番組・ラジオ

番組を蓄積した映像アーカイブが、研究資料の有力

候補となる。 
 そうしたテレビ番組・ラジオ番組を蓄積し、学術

研究および一般利用のために無料公開している施設

に公益財団法人「放送ライブラリー」（横浜市）があ

る。テレビ番組は現在約18,000本蓄積されている。

この中に、「テレビせとうち」が 1985 年 10 月から

翌年10月までの約1年間に計55回放送した地域紹

介番組「くろーず UP せとうち」（日曜日放送の 30
分番組）がある。各回のテーマに関係する岡山県民

が、レポーターを兼ねたアナウンサーのインタビュ

ーに答えて発話する場面が多数含まれているが、そ

の中に岡山方言が現われることがある。本来であれ
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ば、より日常的な会話場面において方言がどう使わ

れているかを観察したいと考えるが、「テレビ番組」

という制約が伴うため、そこは断念せざるをえない。

そこでむしろ、方言の使用が控えられる傾向のある

テレビ番組のインタビュー場面においてもなお、そ

れが方言形であると意識されにくいためにいろいろ

な人が使用する傾向のある方言形は何であるか、ど

のような文の中で使っているのかという観点から分

析することとした。 
 こうした分析をするために、全55番組について、

アナウンサーによる視聴者向けの説明やナレーショ

ンを除くインタビュー場面に現われた全ての発話を

対象とし、アナウンサーによる質問も含め、言い誤

り等も含めて忠実に文字化し、それに話者情報（性

別・年齢層・職業等）を付加してデータベース化し

ている。 
 個人研究費等によりすでに 18 番組をデータベー

ス化していたが、昨年度は本助成を受け 13 番組を

追加し、現在のところ 31 番組のデータベースを蓄

積している。進捗率は 56.4%である。 
 
3. 本稿で注目した方言形 

 データベースはいまだ作成の途上にあり完成を見

ていないが、インタビュー場面において出現頻度が

比較的高いことから中間的段階でも分析可能と判断

した方言形の使用について分析した研究論文に尾崎

喜光（2018）がある。たとえば「明日には帰るとゆ

うことです」を「明日には帰るゆうことです」のよ

うに、引用の「と」を省略することは岡山方言等の

特徴の一つであるが、これを分析した。「ぼっけー」

「でーれー」のような一見して方言形と分かる表現

と異なり、「と」を省略することが特徴であるため方

言形と意識されにくいことから、引用の「と」を含

みうる文を発話した人のうちの約 3 割が「と」を省

略していること等を明らかにした。 
本報告では、出現頻度は引用の「と」の省略ほど

高くないものの、しかしながらときどき出現が観察

される、共通語の「～で（は）なく」に対応する「～

で（は）なしに」という、やはり一見方言形とは意

識されにくい表現がどのように出現しているかにつ

いて、中間的に分析した結果を紹介する。 
 
4. 「～で（は）なしに」の分析 

 ここで問題にする「～でなしに」の中核部分は「な

しに」であるが、共通語においても「あなたなしに

は生きていけない」のような「なしに」の用法はあ

る。しかしながらここで問題とするのは、「なしに」

の直前に「で」ないしは「では」を伴い、それ以前

の部分を否定することを基本とする用法である。典

型的には共通語の「A で（は）なくB」を「A で（は）

なしにB」とする用法である。つまり、「で（は）な

く」を「で（は）なしに」とするのである。このよ

うな用法は共通語にはなく、従って方言的な用法と

言える。これがデータ中にしばしば現れる。 
 データの中には共通語形の「～で（は）なく」も

現れることから、以下では、その出現と対比しつつ、

方言形の「～で（は）なしに」の出現を見てゆく。

なお、共通語の「～で（は）なく」をそのまま岡山

方言に置き換えると「～で（は）のうて」であり、

従って三項対立の可能性があるが、「～で（は）のう

て」は実際には現れないことから二項対立として比

較する。また、「は」を介する「では」は「じゃ」と

縮約されて「～じゃなくて」「～じゃなしに」と現れ

ることもあるが、これも分析対象とする。 
 31 番組のデータを分析したところ、「～で（は）

なく」は 5 件、「～で（は）なしに」は 13 件出現し

た。前者 5 件のうち 2 件は、共通語の使用を意識す

ることの強い取材アナウンサーによるものである。

これを除くと 3 件対 13 件ということになる。全体

として件数はそれほど多くないものの、内部構成比

を見ると、共通語形よりも方言形の方がはるかに優

勢であることがわかる。これは、「～で（は）なしに」

の「で」も「は」も「なしに」も共通語にあり、形

の上ではこれが方言形と意識されにくいことによる

ものと考えられる。 
 実際の用例を両グループに分けて以下に示す。な

お、文字化部分の「＊」は聞き取りが困難な箇所で

ある。用例末尾の【 】内は発話者情報と番組情報

である。発話者情報うち年齢層は筆者の推定による

ものがほとんどである。 
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【共通語的表現：「～で(は)なくて」】…5 件 
①「と同時にですねぇ、まぁあのー、観光業者の方

だけでなくてですねぇ、この地域の人がですねぇ」

【取材アナウンサー（50 代？・男性）、第 1 回「売

り出せ！ふるさと 燃えた農林漁業祭」1985 年

10 月 6 日放送】 
②「まぁ、湯原に訪れていただいたお客様をですね

ぇ、あのー湯原だけでなくて、その周辺の観光地

とタイアップできた観光を、していただけると。」

【湯原観光協会事務局長（50 代・男性）、第 4 回

「いで湯の町 岡山県真庭郡湯原町」1985 年 10
月 27 日放送】 

③「おもには、東京と岡山をまず結ぶと、ゆうこと

で、えー、その東京ーー、岡山空港だけでなくて

ですねぇ、東京での空港の受け入れ、の問題も当

然、からんでくると思うんです＊ね。」【取材アナ

ウンサー（40 代・男性）、第 15 回「新春特別企画 

建設すすむ新空港」1986 年 1 月 12 日放送】 
④「当然、あの、新規路線の開設とゆうことになり

ますと私どもの方からだけの希望ではなくて向こ

うの方（ほう）からもですねぇ、乗り入れの希望

とゆうものもあるわけですので、」【岡山県新空港

開設準備室長（30～40 代・男性）、第 15 回「新

春特別企画 建設すすむ新空港」1986 年 1 月 12
日放送】 

⑤「たとえば行政が言うからだとか、市町村が、あ

ー、こうだとかってゆうんではなくて、えー、自

分たち自身がね、やっぱりそれに取り組むことが、

自らの、おー、その、おー、プラスにもなるし」

【岡山県企画部理事（50～60 代・男性）、第 19
回「川柳の里 岡山県久米郡久米南町」1986 年 2
月 9 日放送】 

 
【方言的表現：「～で(は)なしに」】…13 件 
⑥「それでー、またー新品種の方もぉ、今ー植栽し

てぇ、もう 3 年先には、あー、ベリーA、でなし

に、リースリングとかメルローとゆう欧州系の、

おー、ワインも、おー、やってみたいと、こうゆ

うように思うております。」【醸造場代表取締役

（50 代？・男性）、第 2 回「ワインの里 赤磐郡

吉井町」1985 年 10 月 13 日放送】 
⑦「日頃はまぁうちで飼うこととぉ、それとーその

前まぁ宇内の方（かた）が、あのーホタルーーを

完全に、こう飼われる前は、あたくしらがこう一

日ー、でなしに週ー、で決めてたね。」【矢掛町役

場ホテル班のプロジェクトチームの一員（40～50
代・女性）、第 5 回「大名行列の町 岡山県小田

郡矢掛町」1985 年 11 月 3 日放送】 
⑧「それもこのー、押しつけられてやるんでなしに

ぃ、自発的にこう、進んでやろうとゆう、そうゆ

う、まぁ運動なんですね。」【早島町長（60 代・男

性）、第 7 回「〈イ草の町〉 岡山県都窪郡早島町」

1985 年 11 月 17 日放送】 
⑨「それでまぁ、それで味噌、豆腐とかいうような

手作りの野菜を、えー、野菜でなしにあの加工品

を作るとゆうことで、」【早島町農協組合長（50～
60 代・男性）、第 7 回「〈イ草の町〉 岡山県都窪

郡早島町」1985 年 11 月 17 日放送） 
⑩「これあの組合員だけでなしにぃ、まぁこう地域

一般の人にも利用していただいて、」【早島町農協

組合長（50～60 代・男性）、第 7 回「〈イ草の町〉 

岡山県都窪郡早島町」1985 年 11 月 17 日放送】 
⑪「なお、その、おー、点につきましては、瀬戸（し

ぇと）の大橋だけでなしに、い、倉敷市が、あー、

水島の臨界工業地帯も、北へ行きますと吉備高原

都市もある。」【灘崎町長（70 代男性）、第 9 回「〈干

拓の町〉 岡山県児島郡灘崎町」1985 年 12 月 1
日放送】 

⑫「＊はりそれには、あのー、と、搾るだけ、売る

だけが仕事でなしに、やはりあの搾るときから売

ることを考えた牛乳の、えー、無脂固形（やや聞

き取りにくい）の問題、」【酪農家（33 歳・男性）、

第 10 回「ジャージー牛の里 ＝蒜山高原＝」1985
年 12 月 8 日放送】 

⑬「よそからよそのものを真似したようなもんでな

しにねぇ、津山らしいものをやはり作っていって

ぇ、魅力のあるものを作っていっ＊。」【津山民芸

協会副会長（60 代・男性）、第 17 回「歴史と伝統

のまち 津山市」1986 年 1 月 26 日放送】 
⑭「この「いいとこ総社」ゆうのは、あの、ほんと
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に総社がよいところだけであるんじゃなしに、い

い総社に育て上げましょうと、いい総社を皆さん

にこう見ていただきましょうとゆういろんなこう、

願いや希望が、うー、含まれてるんですねぇ。」【総

社市助役（70 代・男性）、第 20 回「〈古代と 21
世紀結ぶ〉 岡山県総社市」1986 年 2 月 16 日放

送】 
⑮「ま、ここにありますようなあのー、フリッター

でなしにあれは何ですかなぁ、あのー、ボール揚

げがありますでしょ。」【核酸食友の会飯岡支部長

（60 代・女性）、第 23 回「「ヤマの町」は、いま 

岡山県久米郡柵原町」1986 年 3 月 9 日放送】 
⑯「これは単年度でなしにですねぇ、こっ、今後、

真備町の、まぁシンボルとして、真備公と竹と、

こうゆうふうにまぁ考えてやっております。」【真

備町長（60～70 代・男性）、第 24 回「〈タケノコ

の里〉岡山県吉備郡真備町」1986 年 3 月 16 日放

送】 
⑰「そーしてまたゆくゆくは煎餅（しぇんべー）だ

けでなしに、あのー草餅なんか作ってふるさと祭

とか、青空市場とか、まぁああゆうふうなところ

へも、参加したいと思っております。」【「野草を食

べる会」会長（50～60 代・女性）、第 27 回「“星
の郷”づくり 岡山県小田郡美星町」1986 年 4 月

6 日放送】 
⑱「それでまぁ岡山がまぁただ一過性で、えー、「通

（とお）って、あー良かったな」とだけでなしに、

しみじみした、まぁ触れ合いを深めていく＊、ま

ぁその手立てを一つでも増やしいこう＊、」【岡山

県観光連盟専務理事（50～60 代・男性）、第 30
回「観光おかやま」1986 年 4 月 27 日放送】 

 
 こうした「～で（は）なしに」という表現につい

ては、本研究と別の調査目的で「放送ライブラリー」

において別のテレビ番組を視聴していたところ、関

西出身者も使っているケースをたまたま耳にした。

その用例を以下に示す。 
 
・「（昔の芸人は）皆なんかねぇ、そうゆう変わった

ことを考えて、ただしゃべるだけやなしに。」【桂

米朝（3 代目）、出演当時 62 歳・男性、読売テレ

ビ放送『特選!! 思い出の漫才コンビ ベストテン』、

1988 年 3 月 26 日放送】 
・「で、えーー、じつはそのー、「目玉とメガネ」（西

川きよしと桂文珍のこと）とゆう番組をいつもご

覧いただいてるお客様を、は、あのー、お集りい

ただいて、それで、芸をするとゆうんではなしに、

えー、なんばグランド花月に（下略）」【桂文珍、

出演当時 46 歳・男性、読売テレビ放送『目玉と

メガネスペシャル きよし・文珍の爆笑漫才』、

1995 年 2 月 19 日放送】 
 
 桂米朝は兵庫県姫路市出身、桂文珍は兵庫県篠山

市出身である。こうしたことを考えると、「～で（は）

なく」を「～で（は）なしに」とする表現は、岡山

県のみならず広く西日本に行われている可能性が考

えられる。 
 
5. おわりに 
 現時点でのデータベース構築の進捗率は56.4%で

ある。まだ 24 番組の処理を残しているが、今後も

調査を継続して全 55 番組をデータベース化し、そ

の後本格的な分析を進める。分析の観点には本報告

の「～で（は）なしに」も含め、前後の文脈や話し

手の年齢層等からの分析も進めたい。 
また、ひととおり分析を行なった後は、学術研究

等のために本データベースを無料公開し、岡山方言

に関心を持つ学生や若手研究者、市井の研究家が活

用できる資産として残すことで、研究助成を受けて

行なった本研究が他者の研究のために資するという

よい循環を生み出したい。 
 
参考文献 
尾崎喜光（2018）「第 13 章 テレビインタビューの

応答場面に見られる方言使用―30 年前の岡山県

における引用の助詞「と」の省略―」（小林隆編『コ

ミュニケーションの方言学』ひつじ書房、

pp.293-317） 
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「保育士の早期離職を予防する養成校及び施設管理職者向けマニュアル」の作成 
―リアリティショックに着目して― 

山陽学園大学 総合人間学部 

松浦美晴・上地玲子 
 
（概要） 待機児童問題の解消には保育士の早期離職を防ぐ必要がある。新人保育士の離職の理由となるものに，

「リアリティショック」（Kramer，1974）がある。これは，「新卒の専門職者が就職後数か月以内に予期しな

かった苦痛や不快さを伴う現実に出くわし，身体的，心理的，社会的なショック症状を表わす状態」と定義さ

れる。新人保育士にとって，保育現場への就職というライフイベントにおけるリアリティショックを回避する

ことは難しく，周囲からのサポートが必要となる。本研究では，新人保育士を対象とするインタビューを実施

し，リアリティショックのマター（問題）となる，就職前に抱いていた予想と就職後の現実とのギャップを抽

出した。ギャップの内容を表す 10 カテゴリーとカテゴリー間の量的関係を説明する 2 次元が抽出された。本

研究の結果にもとづき，新人保育士の離職予防マニュアルを作成することが望まれる。                

 

目的 
現在，日本では待機児童問題が深刻である。その

背景に保育士の不足がある。原因の 1 つは保育士の

早期離職である。新人保育士の離職の理由となるも

のに，「リアリティショック」があると考えられる。

これは，Kramer（1974）が保育士と同じ専門職で

ある看護師について，「新卒の専門職者が就職後数か

月以内に予期しなかった苦痛や不快さを伴う現実に

出くわし，身体的，心理的，社会的なショック症状

を表わす状態」と定義した概念である。保育士は，

子どもと接する仕事というイメージを持たれがちで

あるが，実際の業務には保護者対応や事務が多く，

新人保育士は就職前に予期しなかった現実に出くわ

しやすい。厚生労働省の「待機児童解消加速化プラ

ン」（2013）でも，保育士のリアリティショックへ

の対応の必要性が述べられている。 
近年のリアリティショック研究では，リアリティ

ショックの流れをストレス理論（Lazarus & 
Folkman, 1984)の枠組みで捉え，尺度を作成するよ

うになっている（松田・設楽・濱田，2016）30)。
岡本・岩永（2015）は，新人看護師のリアリティシ

ョックを「自己に対して抱いている能力や自己評価

と，就職した職場の環境や仕事内容など現実とのギ

ャップが認知的不整合を引き起こし，それがストレ

ッサーとなりストレスが喚起された状態」とした。  
本研究も同様の枠組みを採用し，新人保育士が就

職前に抱いていた予想と就職後の現実とのギャップ

がストレッサーとなり，ストレスが喚起された状態

を新人保育士のリアリティショックと考えることに

する。本研究は，新人保育士のリアリティショック

のマター（問題）として，ストレッサーとなりうる

ギャップをとらえることを目的とする。新人保育士

を対象にインタビューを実施し，就職前の予想と就

職後に経験した現実との間のギャップを抽出する。 
 
方法 
研究実施にあたり，研究代表者の所属機関の研究

倫理審査委員会より承認を受けた。 
1. インタビュー 
 A県内の保育施設に就職して1年目の保育士8名，

2 年目の保育士 3 名の合わせて 11 名（女性 10 名，

男性 1 名，私立保育園勤務 10 名，認定こども園勤

務 1 名）をインタビューの対象とした。年齢は全員

が 20 歳台であった。1 年目の保育士のインタビュー

は，就職後 1～3 か月に相当する 5 月～7 月に実施し

た。保育施設では季節ごとに行事が行われるため，

新任の保育士は最初の1年を通して「初めての業務」

を経験し続けることがある。業務についてのギャッ

プの内容をとりこぼさず収集する必要があったため，

2 年目の保育士には 1 年目の経験について尋ねた。

対象者への協力依頼の際は，文書と口頭で説明を行

い，対象者からの同意を文書により受けた。 
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 インタビューは大学内の鍵のかかる個室内で，対

象者 1 名または 2 名に対し，実施者 2 名が行った。

所要時間は約 1 時間であった。あらかじめ作成した

インタビューガイドに沿った半構造化面接を通して，

「就職前のイメージと就職後の現実とのギャップ」

を中心に対象者の話を聴き取った。面接中の対象者

と実施者の発言を IC レコーダーに録音した。  
2. ギャップの抽出と分類 
 心理学の研究者 3名で話し合いながら発話内容を

まとめ整理し，98 の内容を表す切片を作成した。さ

らに心理学の研究者と心理学の博士課程に在籍する

大学院生数名で話し合い，「ギャップの認知」を表す

84 の切片に絞り分類対象とした。 
 続く分類では，恣意的にならないよう，KJ 法（川

喜田，1967）を参考に次の手続きをとった。本研究

に直接関わっていない社会人と学生合わせて 33 名

（男性 3 名，女性 30 名，年齢 20 歳台から 60 歳台）

に分類を依頼した。分類者は互いに独立して，何ら

の規定された基準も用いず，内容が類似すると判断

した切片を同じカテゴリーに分類した。切片 A と切

片Bの両方を同じカテゴリーに分類した分類者の数

を全分類者数 33 で除したのち反転したものを，AB
間の距離とした。距離行列をもとに，平均連結法を

用いたクラスター分析によって，ギャップの内容の

カテゴリーを抽出した。同じく距離行列をもとに，

多次元尺度法（MDS，ALSCAL 解）によって，切

片の分類軸となる次元を抽出した。クラスター分析

と多次元尺度法には，SPSS for Windows ver.23 を

用いた。 
 
結果 
1. クラスター分析 
 クラスター分析から得られたデンドログラムを，

内容のまとまりを考慮し切断し 10 カテゴリーとし

た。同一カテゴリー内の切片に共通する内容を表す

よう，カテゴリーに命名を行った。表 1 にカテゴリ

ー名と代表的な切片内容を示す。 
第 1 のカテゴリーは，子どもと関わる楽しさを表

す内容であり，カテゴリー名を「a 子どもと関わる

楽しさ」 とした。「仕事が楽しい」という切片がこ

のカテゴリーに含まれた。第 2 のカテゴリーは，就

職後の自らの成長への気づきを表す内容であり，「b 
自分の成長の実感」とした。第 3 のカテゴリーは，

仕事をする上でサポートになっている事柄を表す内

容であり，「c 仕事のためのサポートの実感」とした。

以上のカテゴリーは，予想より現実のほうがポジテ

ィブな方向にあるギャップを表している。第 4 のカ

テゴリーは，子どもと関わる上での困難を表す内容

であり，カテゴリー名を「d 子どもと関わる難しさ」

とした。第 5 のカテゴリーは，仕事での要求に対し

自らの能力が追いついていないことを表す内容であ

り，「e 自分の能力不足の実感」とした。第 6 のカ

テゴリーは，保護者と関わる上での困難を表す内容

であり，「f 保護者と関わる難しさ」とした。第 7 の

カテゴリーは，職員間の人間関係や先輩保育士との

関係の難しさを表す内容であり，「g 職場の人間関

係の難しさ」とした。第 8 のカテゴリーは，職場の

待遇や方針・慣習に対する不満を表す内容であり，

「h 職場への不満」とした。第 9 のカテゴリーは，

人手が足らず業務の量・範囲が大きく，時間に追わ

れ，残業や持ち帰り仕事を要求されるという労働負

荷の大きさを表す内容であり，「i 労働負荷の大きさ」

とした。第 10 のカテゴリーは，余暇の少なさや業

務に耐えるための体力保持の必要性から十分なスト

レス対処ができずサポートも得られないことを表す

内容であり，「j ストレス対処やサポート獲得の難し

さ」とした。以上のカテゴリーは，予想より現実の

うがネガティブな方向にあるギャップを表している。 
2. 多次元尺度法 
カテゴリー間の関係を解釈するため，MDS では

解釈の容易な 2 次元解を採用した。適合度指標は，

Stress 値が.373，RSQ 値が.441 であった。適合度

が高くない理由は，クラスター分析のデンドログラ

ムが多層の構造を示していることから，分類軸が実

際には2軸を越えて存在すると考えられることであ

る。84 の切片の 2 次元空間布置図を図 1 に示す。ク

ラスター分析から得られたカテゴリーごとに，カテ

ゴリーのアルファベット記号をプロットした。 
カテゴリー間で明確に分離しないプロットが見ら

れた。特に「e 自分の能力不足の実感」は 1 つにま 
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表1 クラスター分析より得られたカテゴリーと主な内容 

a 子どもと関わる楽しさ 
子どもの成長が嬉しい 
子どもがなついてくれるのがうれしい 
仕事が楽しい 

b 自分の成長の実感 
自分が成長している実感がある 
体調管理に気をつけるようになった 
仕事をするようになって，自分の姿を客観的に見ることが

出来るようになった 
c 仕事のためのサポートの実感 

他の園の友人と情報交換をするようになった 
新人を育てるための，さまざまな配慮がある 
先輩保育士が優しい 

d 子どもと関わる難しさ 
手のかかる子どもがいる 
年度初めに新入の子どもが泣くので大変 
子どもを怒ることがストレスになる 

e 自分の能力不足の実感 
自分の力不足を感じる 
初めてで仕事がよく出来ない 
新人なのに責任の重い仕事を任される 

f 保護者と関わる難しさ 
保護者とのコミュニケーションが難しい 
保護者同士のトラブルがある 
保護者から一人前の保育士と見てもらえない 

g 職場の人間関係の難しさ 
職員間の連携が取れていない 
職員間の人間関係が難しい 
先輩保育士の言い方に傷つく 

h 職場への不満 
園の方針に疑問がある 
結婚や出産後も働ける職場ではない 
仕事に必要な設備が十分でない 

i 労働負荷の大きさ 
書類が多い 
持ち帰り仕事が多い 
忙しすぎて必要な仕事ができない 

j ストレス対処やサポート獲得 
家族や友達には仕事の悩みを相談できない 
プライベートの時間が少なくなった 
仕事のための体力を残しておきたいので，思い切り遊べな

い 

とまらなかった。2 次元布置の次元 1 上では，正極

に「i 労働負荷の大きさ」が布置し，続いて正方向

に「j ストレス対処やサポート獲得の難しさ」，「h 職
場への不満」が布置した。労働の負担が大きく，そ

れに対応するためのサポートを周囲から得られず，

負担から来るストレスにも対処ができず，職場への

不満が募っていることを表すと考えられる。負極に

は「c 仕事のためのサポートの実感」が布置し，続

いて負方向に「b 自分の成長の実感」が布置した。

周囲からサポートを得ることができ，自らが成長す

ることによって，仕事による負担があっても対応で

きていることを表すと考えられる。以上から次元 1
を＜仕事への非対応―対応＞と解釈した。次元 2 上

では，正極に「g 職場の人間関係の難しさ」が布置

し，続いて正方向に「f 保護者と関わる難しさ」が

布置した。職場の先輩・同僚や保護者などの大人を

相手にする関わりに苦労していることを示すと考え

られる。負極には「d 子どもと関わる難しさ」が布

置し，続いて負方向に「a 子どもと関わる楽しさ」

が布置した。いずれも子どもを相手とする関わりを

表している。以上から次元 2 を＜関わる対象が大人

－子ども＞と解釈した。 
 2 つの次元により空間布置は 4 つの象限に分かれ

る。第 1 象限は，仕事に対応できておらず，関わる

対象が大人であるギャップといえる。＜仕事への非

対応＞の極に「i 労働負荷の大きさ」がある。象限

内に広く「h 職場への不満」に属する内容が布置し

ている。第 2 象限は，仕事へ対応できており，関わ

る対象が大人であるギャップといえる。＜関わる対

象が大人＞の極に「g 職場の人間関係の難しさ」「f 
保護者と関わる難しさ」がある。隣接して「h 職場

への不満」に属する内容が布置している。象限内に

広く「e 自分の能力不足の実感」がある。＜仕事へ

の対応＞の極に「c 仕事のためのサポートの実感」

がある。第 3 象限は，仕事へ対応できており，関わ

る対象が子どもであるギャップといえる。＜仕事へ

の対応＞の極に「e 仕事のためのサポートの実感」

がある。象限内に「b 自分の成長の実感」「a 子ども

と関わる楽しさ」が布置し，＜関わる対象が子ども

＞の極に「d 子どもと関わる難しさ」がある。第 4
象限は，仕事へ対応できておらず，関わる対象が子

どもであるギャップといえる。＜関わる対象が子ど

も＞の極に「d 子どもと関わる難しさ」がある。象

限内に「e 自分の能力不足の実感」「j ストレス対処 
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やサポート獲得の難しさ」が布置する。＜仕事への

非対応＞の極に「i 労働負荷の大きさ」がある。  
 
考察 
 本研究は，保育士のリアリティショックの「要因」

となる，仕事についての予想と現実とのギャップと

して認知された内容の抽出と分類を行った。保育士

を対象とした半構造化インタビューから得られた内

容を分類した 33 名の結果から距離行列を作成し，

クラスター分析を用いて 10 のカテゴリーを抽出し

た。さらに多次元尺度法を用いて，カテゴリー間の

量的関係を説明する分類軸となる2次元を見出した。

見出された次元は，本研究に直接かかわらない分類

者 33 名分の分類軸の要約であり，カテゴリー間の

相違を量的に表す一般的な基準に近いといえる。2
次元布置は，カテゴリー間の次元上の量的関係を表

している。以下，各カテゴリーの次元上の布置とカ

テゴリー同士の空間内における位置関係をもとに，

カテゴリーの特長について考察する。 
1. ポジティブなギャップの認知 
 抽出されたカテゴリーのうち，「a 子どもと関わる

楽しさ」と「b 自分の成長の実感」と「c 仕事のた

めのサポートの実感」の 3 つはポジティブな内容で

ある。子どもとの関わりは就職前の保育士志望者が

期待する職務内容であるが，実際の子どもとの関わ

りが期待を越えてさらに楽しいというギャップであ

る。看護師の先行研究（岡本・岩永，2015）では，

ポジティブなギャップとして「患者・家族との関係

に関するギャップ」が見られたが，それは，看護師

志望者の期待する職務内容が，家族や患者の笑顔に

触れたり患者の回復に立ち会うことであることによ

る。保育士において「a 子どもと関わる楽しさ」が

抽出されたのはそれと同様といえる。また，「c 仕事

のためのサポートの実感」からは，保育士として，

サポートを得て専門的な能力を発揮できることが，

ポジティブなギャップにつながることが考えられる。 
 養成校で形成される保育者としての基礎的力量は，

保育の技能と保育への態度である（金子，2013）。
ポジティブなギャップは養成校で培った力量を予想

以上に発揮できていることへの認知といえる。ネガ

ティブなギャップがストレッサーとなりストレスが

喚起されるとき，ポジティブなギャップがストレス
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図1 新人保育士のギャップの内容を表す切片の2次元空間布置図 
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の緩衝要因として働くと考えられる（岡本・岩永，

2015）。また，「予想以上に楽しい」ことは職務への

動機づけにつながる。したがって，これらのギャッ

プは早期離職につながるとはいえない。 
2. リアリティショックをもたらす認知 
 他のネガティブなギャップがリアリティショック

をもたらすと考えられる。本研究で得られたネガテ

ィブなギャップとして，「i 労働負荷の大きさ」「j ス
トレス対処やサポート獲得の難しさ」「d 子どもと

関わる難しさ」「保護者と関わる難しさ」「e 自分の

能力不足の実感」がある。「i 労働負荷の大きさ」に

含まれる切片の内容は，書類や残業の多さ，忙しさ

などであるが，これらは新人保育士から子どもと関

わる時間を奪うものである。「d 子どもと関わる難

しさ」「保護者と関わる難しさ」「e 自分の能力不足

の実感」は，専門職としての職務に関するギャップ

である。「g 職場の人間関係の難しさ」は，人間関

係，特に先輩との関係構築の困難さを表している。

これらネガティブなギャップについては岡本・岩永

（2015）が看護師において同様の内容を見出してお

り，保育士と看護師に共通のものが多いといえる。

松田ら（2016）は保育実習で実感する予期せぬ現実

として「子どもとの関わりの難しさ」を示しており，

就職後の新人保育士においても同様にギャップが生

じていることになる。保育の専門性の力量は現職に

おいても継続的に形成されるべき（金子，2013）と

され，保育実習で感じたギャップが就職時までに埋

まることは容易ではないといえる。 
3. 2 次元布置におけるカテゴリーの特徴 
 2 次元布置の第 3 象限の部分は，保育士にとって

適応的で職業アイデンティティに合致する状態とい

える。そしてこの象限から離れるほどストレスに結

びつきやすいネガティブなギャップとなると考えら

れる。具体的には，仕事に対応できないこと，関わ

る対象が大人であることが，ネガティブなギャップ

となる。 
 ＜関わる対象が大人＞の極に「g 職場の人間関係

の難しさ」とともに布置するのが，「f 保護者と関わ

る難しさ」である。保護者との関わりは，新任保育

士にとって未知の業務といえる。養成校の実習等で

保護者対応を経験することはほとんどなく，新任の

保育士にとってほとんどの保護者が年上であり苦手

意識がある（中平・馬場・竹内・高橋，2016）。し

かし，「f 保護者と関わる難しさ」カテゴリーは象限

2 に布置し，＜仕事への非対応＞の座標は大きくな

い。その理由として，保護者対応は難易度が高い業

務である（宮崎，2016）ために，経験の少ない新人

保育士ではなく他の保育士が対応していることが現

実として多い（入江，2013）ことが考えられる。「保

護者から一人前の保育士として見てもらえない」と

いう切片が含まれることもそれを裏付ける。新人保

育士が保護者対応の業務に対応できているのではな

く，対応できないことがただちには問題となってい

ないと解釈すべきであろう。一方で，仕事への対応

に感じる困難が小さくとも大人との関係性があると，

それは新人保育士にとってネガティブなギャップと

なるといえる。＜関わる対象が大人＞であるほど新

人保育士にとってネガティブなギャップとなること

は，子どもとの関わりを期待して現場に入る新人保

育士に特有の問題といえる。 
同じく＜仕事への非対応＞の状態である象限 1と象

限 4 を比較すると，＜関わる対象が子ども＞であれ

ば「e 自分の能力不足の実感」のギャップとなり，

＜関わる対象が大人＞であれば「h 職場への不満」

のギャップとなるといえる。どちらのギャップも早

期離職につながる可能性がある。ただし，「h 職場

への不満」は他の施設への転職となる可能性がある

のに対し，「e 自分の能力不足の実感」は保育士とし

ての職業アイデンティティそのものを揺るがすこと

になる。同じように仕事への対応が困難であっても，

関わりの対象が子どもである場合，自らの保育職へ

の適性を疑い保育職そのものを辞めてしまう可能性

がある。 
4. 新人保育士に必要なサポート 
第 3 象限に「c 仕事のためのサポートの実感」，第

4象限に「j ストレス対処やサポート獲得の難しさ」

が布置することから，子どもとの関わりは，周囲か

らのサポートを実感しやすい状況と考えられる。養

成校で子どもと関わる力を習得したという自負を持

って現場に入った新人保育士が，周囲からのサポー
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トを得て力を発揮することで第3象限に位置する「b 
自分の成長を実感」できる状況と，力を予想通りに

は発揮できずサポートも得られず第4象限に布置す

る「e 自分の能力不足の実感」となる状況に分かれ

るといえる。職場サポートは新人保育士としての自

己肯定感を高める（宮﨑，2016）とされる。職業ア

イデンティティを揺るがす状況を防ぐため，新人の

段階で子どもとの関わりにおける周囲からのサポー

トを得ることが重要と考えられる。例えば，能力不

足への気づきを成長につなげるためのサポートが必

要であろう。 
今後の展開として，本研究の結果にもとづき，新

人保育士のサポートマニュアルを作成してゆくこと

が望まれる。保育施設における組織的なサポートの

ために，施設管理職向けのマニュアルが必要である。

ただ，規模の小さな施設では現場の職員の負担を考

慮すると難しい面もある。子どもとの関わりに困難

を感じる時期に，自治体単位で新人保育士を対象と

する研修会を開催するなどの方策も必要であろう。

また，就職前の保育士養成校における教育・支援の

マニュアルも必要といえる。養成校学生に就職後の

困難をイメージさせ，対処の方法を考えさせておく，

養成校に卒業生向けの窓口を開設するなどの方策が

考えられる。 
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職員の精神的健康度と関連する経営行動・マネジメント行動の同定 

 

山陽学園大学大学院看護学研究科公衆衛生学 

髙木 二郎 

 

本研究の目的は、職場における以下の5つの経営行動・マネジメント行動（職場への忠誠心を要求する；職

場で特定の態度や意見を要求する；成果に関係のない、仕事の作法や礼儀を要求する；職場で、縄張り争いが

ある；上司が、部下の強みよりも、弱みに目を向ける）と精神的健康度との関連を調べることである。国内の

15の事業所の全従業員(n=1760)を対象とし，2017年 6月から2018年 3月まで自記式質問紙による横断調査を

行った(有効回答率79.7％)。精神的健康度の測定には日本語版Kessler Six-question Psychological Distress 

Scale (K6) を用い、気分障害・不安障害を検出した。潜在的交絡因子として、job strain index と社会的支

援（日本語版 Job Content Questionnaire にて測定）、及び努力報酬比（日本語版 Effort-Reward Imbalance 

Questionnaire にて測定）、職場のいじめ・ハラスメント（日本語版 Negative Acts Questionnaire にて測定）

を用いた。以上の日本語版尺度はいずれも日本において信頼性と妥当性が確認されている。ロジスティック回

帰分析の結果、5 つの経営行動・マネジメント行動はいずれも気分障害・不安障害との間で有意な正の関連を

示した。その関連は、人口統計学的因子にて調整した後も有意であり、さらに上記の潜在的交絡因子にて調整

した後も、関連の大きさは減ったが、依然として有意であった。5 つの経営行動・マネジメント行動と気分障

害・不安障害との正の関連は人口統計学的因子及び既知の心理社会的因子で調整後も依然として認められ、そ

れらとは独立の関連が存在することが示唆された。 

                                                  

はじめに 

近年、職域におけるメンタルヘルスの重要性が取

り沙汰されている。経営学、あるいはマネジメント

の研究分野では、様々なマネジメント行動が分類・

提唱され、それらと事業所の業績との関連が研究さ

れている。また、成功した著名な経営者の方々が自

身の経験に基づいて経営論を様々述べている。しか

し、それらの経営行動・マネジメント行動と、職員

の精神的健康度との直接の関連をみた研究は国内外

でほとんどない。今回、経営学やマネジメント研究

分野、一般の経営論の文献、書籍を広く調べ、記載

された経営行動、マネジメント行動と、医学的に確

立された方法で測定された精神的健康度との関連を

解析した。 

 今回取り上げる経営行動・マネジメント行動とし

ては、ありふれているが、職員の精神的健康度に悪

い影響を与える可能性がある以下の 5 つとした。a

とbは一見職場では普通に行われることのように見

えるが、職場における思想の自由の制限といえる。 

a. 職場への忠誠心を要求する   

b. 職場で特定の態度や意見を要求する  

c. 成果に関係のない、仕事の作法や礼儀を要求する 

d. 職場で、縄張り争いがある   

e. 上司が、部下の強みよりも、弱みに目を向ける

                  

方法 

対象者 

国内の 15 の事業所の全従業員(n=1760)を対象と

し，2017 年 6 月から 2018 年 3 月まで自記式質問紙

による横断調査を行った(有効回答者数1402人、有

効回答率 79.7％)。調査を行うにあたり、調査の目

的・内容について説明した上で、署名による同意を

得た。本研究は岡山大学大学院保健学研究科倫理審

査委員会および岡山県立大学倫理審査委員会の承認

を得て実施した。 

 

質問項目 

 人口統計学的因子（年齢、性別、婚姻状況、就業

状況、生活習慣）、心理社会的因子（精神的健康度、

職業性ストレス、社会的支援、職場のいじめ・ハラ
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スメント）について質問した。また、経営行動・マ

ネジメント行動については、職員の経験を知るため、

受身形にし、以下のように質問を行った。 

a. 職場への忠誠心を要求される 

b. 職場で特定の態度や意見を要求される 

c. 成果に関係のない、仕事の作法や礼儀を要求され

る 

d. 職場で、縄張り争いがある 

e. 私の上司は、部下の強みよりも、弱みに目を向け

る 

各々について、「全くあてはまらない＝1、あまり当

てはまらない＝2、どちらともいえない＝3、やや当

てはまる＝4、よく当てはまる＝5」を回答頂いた。  

精神的健康度の測定には日本語版 Kessler 

Six-question Psychological Distress Scale (K6) 

を用いた[1]。K6は世界保健機関（WHO）によるWorld 

Mental Health Survey や米国の全国調査である

United States National Health Interview Survey 

(NHIS)で用いられている。K6は6項目の質問からな

り、結果は0～24点の点数で表される。K6は適切な

逆翻訳法にて日本語版が作成されており、日本にお

けるWorld Mental Health Surveyで使用されている。

日本において、米国精神医学会の診断基準である

Diagnostic and Statistical Manual of Mental 

Disorders 4th edition (DSM-IV)に基づいて診断さ

れた気分障害あるいは不安障害を、日本語版K6を用

いてスクリーニングした際の受診者動作特性曲線

（ROC曲線）の下部の面積(AUC)は 0.94であり、8.5

をカットオフポイントとした時、感度は77.8％、特

異度は 86.4％と良好な妥当性が示されている[2,3]。

また、良好な内的整合性も示されている[2]。 今回

上記カットオフポイントを用いて気分障害・不安障

害を検出した。 

職業性ストレスの一つはKarasekによる仕事の要

求度－コントロールモデルに基づいて測定した[4]。

仕事の要求度が高い割に、仕事のコントロール（仕

事の裁量度、自分のペースでできる度合い）が低い

とストレスがあるとされるモデルである。日本語版

Job Content Questionnaire (JCQ)で仕事の要求度と

仕事のコントロールを測定し、仕事の要求度の値を

仕事のコントロールの値で割ったjob strain index

を職業性ストレスの値とした[5]。また、職場の社会

的支援も日本語版 JCQ にて測定した。日本語版 JCQ

は逆翻訳にて適切に作成され、日本において信頼性

と妥当性が確立されている[5]。  

職業性ストレスのもう一つは Siegrist による努

力－報酬不均衡モデルにて測定した[6]。努力が多い

割に、報酬が少ないとストレスがあるとされるモデ

ルである。日本語版 Effort-Reward Imbalance 

Questionnaire (ERIQ)で努力と報酬の値を測定し、

努力値を報酬値で割り、6/11を掛けた値を努力報酬

比として、職業性ストレスの値とした[7]。日本語版

ERIQは逆翻訳にて適切に作成され、日本において信

頼性と妥当性が確立されている[7]。 

職場のいじめ、ハラスメントは日本語版Negative 

Acts Questionnaire (NAQ)にて測定した[8]。NAQは

Einarsen と Raknes によって開発され、具体的な仕

事のいじめ、ハラスメント行為を受けた頻度を本人

がそれらを仕事のいじめ、ハラスメントだと自覚し

ているかどうかと無関係に問う。日本語版NAQは逆

翻訳にて適切に作成され、日本において信頼性と妥

当性が確立されている[9]。 

    

統計解析 

SPSS statisticsを用い、有意水準は5%未満とし、

両側検定を行った。2 群間のカテゴリー変数の差の

検定にはFisherの正確確率検定を用い、2群間の連

続変数の差の検定にはｔ検定を用いた。経営行動・

マネジメント行動と気分障害・不安障害との関連は

ロジスティック回帰分析にて検討した。経営行動・

マネジメント行動の測定にはリッカート尺度を用い

たが、リッカート尺度は線形の性質を持ち、間隔変

数とみなすことができるため[10]、経営行動・マネ

ジメント行動得点が1増加すると気分障害・不安障

害のリスクが何倍になるかを示すオッズ比を求めた。

この値が1を超えれば、経営行動・マネジメント行

動と気分障害・不安障害との間には正の関連がある

といえる。また、有意水準を5%未満としているため、

オッズ比の95％信頼区間が1を含まなければ、統計
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表1. 研究参加者の属性（n=1402)

ｎ ％

男性 782 55.8

結婚 774 55.2

夜勤あり 317 22.6

現喫煙者 446 31.8

月に2回以上飲酒 752 53.6

週に1回以上運動 509 36.3

気分障害・不安障害（K6>8) 326 23.3

平均値 標準偏差 最小値 最大値

年齢 46.3 14.2 18 77

精神的健康度（K6粗点） 5.1 5.5 0 24

Job strain index 0.52 0.15 0.14 1.50

社会的支援 21.7 4.5 8 32

努力報酬比 0.66 0.50 0.20 3.93

職場のいじめ・ハラスメント 27.9 8.7 22 94

忠誠心の要求 2.8 1.1 1 5

特定の態度や意見の要求 2.4 1.0 1 5

作法礼儀の要求 2.2 1.1 1 5

縄張り争いあり 2.2 1.1 1 5

上司が弱みに目を向ける 2.3 1.1 1 5

ｐ値

ｎ ％ ｎ ％

男性 165 50.6 617 57.3 0.036

結婚 140 42.9 634 58.9 0.001＞

夜勤あり 80 24.5 237 22.0 0.365

現喫煙者 102 31.3 344 32.0 0.839

月に2回以上飲酒 166 50.9 586 54.5 0.281

週に1回以上運動 108 33.1 401 37.3 0.189

平均値 標準偏差 平均値 標準偏差

年齢 41.5 13.3 47.8 14.2 0.001＞

Job strain index 0.58 0.17 0.50 0.14 0.001＞

社会的支援 19.6 5.2 22.3 4.0 0.001＞

努力報酬比 1.07 0.70 0.54 0.34 0.001＞

職場のいじめ・ハラスメント 35.0 12.9 25.7 5.4 0.001＞

忠誠心の要求 3.1 1.1 2.7 1.1 0.001＞

特定の態度や意見の要求 2.8 1.0 2.3 1.0 0.001＞

作法礼儀の要求 2.6 1.1 2.1 1.1 0.001＞

縄張り争いあり 2.7 1.3 2.0 1.1 0.001＞

上司が弱みに目を向ける 2.9 1.2 2.2 1.0 0.001＞

気分障害・不安障害に該当 非該当

表2.　気分障害・不安障害に該当する場合としない場合の属性の差
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学的に有意である。 

 

結果 

 研究参加者の属性を表1に示す。研究参加者の平

均年齢は46.3歳、男性は55.8％、女性は44.2％で

あった。 

 気分障害・不安障害に該当する場合としない場合

の属性の差を表2に示す。気分障害・不安障害に該

当する方々のほうは有意に女性が多く、結婚率、年

齢、社会的支援は有意に低く、job strain index、

努力報酬比、職場のいじめ・ハラスメントは有意に

高かった。経営行動・マネジメント行動の得点は 5

つ全てが、気分障害・不安障害に該当する方々のほ

うで有意に高かった。 

表3に経営行動・マネジメント行動と気分障害・

不安障害との関連を示すロジスティック回帰分析の

結果を示す。5 つの経営行動・マネジメント行動は

いずれも気分障害・不安障害との間で有意な正の関

連を示した。その関連は、人口統計学的因子にて調

整した後も有意であり、さらに心理社会的因子にて

調整した後も、関連の大きさは減ったが、依然とし

て有意であった。 

 

考察 

5 つの経営行動・マネジメント行動はいずれも気

分障害・不安障害と正の関連を示した。心理社会的

因子にて調整した際には関連の大きさが減ったが、

これは経営行動・マネジメント行動と気分障害・不

安障害との関連の一部で、既知の心理社会的因子が

メカニズムとして機能していた可能性と、関連の一

部が既知の心理社会的因子による交絡であった可能

性が考えられる。しかしながら、経営行動・マネジ

メント行動と気分障害・不安障害との関連は人口統

計学的因子及び既知の心理社会的因子で調整後も依

然として認められ、それらとは独立の関連が存在す

るといえる。 

 職場の構成員の精神的健康度を上げる方法とし

て従来から、仕事の要求度を減らし、コントロール

や社会的支援を高めること、努力・報酬不均衡を是

正すること、職場のいじめ・ハラスメントを予防す

ることが提唱されている[8,11]。今回の研究で、そ

れ以外に、以下の経営行動・マネジメント行動が提

唱される。 

 

1. 職場への忠誠心を要求しない 

2. 職場で特定の態度や意見を要求しない 

3. 成果に関係のない、仕事の作法や礼儀を要求し

ない 

4. 職場で、縄張り争いを行わない 

5. 上司は、部下の弱みよりも、強みに目を向ける 

調整なし 人口統計学的属性aで調
整

さらに心理社会的因子b

で調整

オッズ比 (95%信頼区間) オッズ比 (95%信頼区間) オッズ比 (95%信頼区間)

忠誠心の要求 1.39 (1.24-1.57) 1.37 (1.22-1.55) 1.17 (1.02-1.34)

特定の態度や意見の要求 1.62 (1.43-1.83) 1.57 (1.37-1.78) 1.21 (1.04-1.42)

作法礼儀の要求 1.58 (1.41-1.77) 1.56 (1.39-1.75) 1.17 (1.02-1.35)

縄張り争いあり 1.67 (1.50-1.87) 1.67 (1.49-1.86) 1.16 (1.01-1.33)

上司が弱みに目を向ける 1.81 (1.62-2.03) 1.80 (1.60-2.03) 1.17 (1.01-1.35)

a: 年齢、性別、婚姻状況、就業状況、生活習慣.

b: Job strain index、社会的支援、努力報酬比、職場のいじめ・ハラスメント.

表3.　ロジスティック回帰分析の結果： 経営行動・マネジメント行動得点が1増加すると気分障害・不安障害のリス
クが何倍になるかを示すオッズ比
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1 については忠誠心は自然に醸成されるのを待つ

のが賢明で、要求すべきではないという意味と考え

る。2については、「雇用関係は特定の成果要求する

契約に過ぎない。それ以外のいかなる試みも人権の

侵害である。」というドラッカーの言葉[12]を引用し

て説明としたい。3 については、仕事の作法や礼儀

が成果につながるのであれば、そのことを議論し、

職員に納得して頂くのが賢明だが、成果につながら

ないのであれば、簡略化・合理化を進めてよいよう

に考える。4については、職場での競争を煽るより、

役割分担を明確にするほうがよいという意味と考え

る。5 については、上司の部下への接し方として、

研修を行うことが有効と考える。 

本研究の限界を述べる。まず、今回の研究は全て

参加者の主観を自記式質問紙によって測定したもの

による。今後はストレスや健康アウトカムについて、

より客観的な測定が必要になろう。次に今回

convenience samplingを用いており、結果は全ての

労働者全体には当てはまらない可能性がある。しか

しながら、今回我々は 15 の異なる事業所から、

79.7％の有効回答率で結果を得ており、ある程度の

一般化可能性は期待できると考える。次に今回の研

究は横断研究のため、因果関係を特定できない。将

来の介入研究にて、因果関係が明らかになるであろ

う。 
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ゲノム編集技術を用いたノックアウトマウスの作製と腎臓線維化の制御機構の解明 

 

重井医学研究所 分子遺伝部門 

 

古家野 孝行 

 

CRISPR-Cas9に代表されるゲノム編集技術の発展により、これまで困難であった遺伝子改変動物の作製が容

易に行われるようになった。本研究では、新規ゲノム編集マウス作製法、i-GONAD法（improved 

Genome-editing via Oviductal Nucleic Acid Delivery system）を利用し、細胞周期や細胞老化の制御に

関わる遺伝子p21ノックアウトマウスの作製を行った。加えて、片側尿管結紮（UUO; Unilateral Ureteral 

Obstruction）によって腎臓の線維化を誘導し、制御における細胞周期の意義について検討した。UUOにより

線維化を誘導した腎臓において、CDK1の15番目のチロシンのリン酸化が亢進し、G2期遅延が示唆された。ま

た、DNA損傷の指標であるγH2A.Xの発現が上昇し、活性型Chk1のレベルも増加しており、DNA損傷チェック

ポイント機構が活性化され細胞周期遅延が誘導されていることが示唆された。さらに、作製したp21ノック

アウトマウスの比較を行ったが、細胞周期チェックポイントの活性化には顕著な差はみられず、p21は腎臓

の線維化進展においてはチェックポイント機構の下流で機能することが示唆された。 

 
【はじめに】 

末期腎不全になると人工透析や腎移植に頼ら

なければならない。透析患者数は年々増加傾向に

あり、医療費の増加など社会問題となっている。

新たな腎臓病の治療法確立は社会全体が抱える、

緊急かつ重要な課題の一つである。 

腎臓の線維化は腎機能低下と密接に関連して

おり、線維化の制御機構解明は、腎臓病の治療薬

開発や治療法確立など臨床における基盤になる

ことが予想される。近年の報告から、急性腎障害

時において、近位尿細管上皮細胞の細胞周期G2/M

期停止や筋線維芽細胞への形質転換（Epithelial 

to Messenchymal transition）などが線維化の進

展に寄与していることが示された(Lovisa et al., 

2015)。しかしながら、その詳細、特に分子レベ

ルでの制御機構については十分に明らかとなっ

ていない。 

細胞は異常な細胞増殖を制御するため、細胞周

期チェックポイントを有している。DNA損傷や染

色体分配エラーなど細胞にとって致命的な異常

が生じた場合、細胞周期を停止し異常を修復する。

しかし、細胞が異常を修復できないと判断すると、

不可逆的に細胞増殖を停止させる。このことを細

胞老化（Cellular senescence）と呼ぶ。細胞老

化が誘導された細胞は、アポトーシスのように細

胞死しているわけではなく、増殖が止まった状態

で存在しており、SASP(Senescence Associated 

Secretory Phenotype)因子と呼ばれる細胞老化に

関連したタンパク質を分泌することが明らかに

なってきている(Hoare and Narita, 2013)。しか

し、p16およびp21の生体内、とりわけ、腎臓にお

ける機能について十分に理解されていない。 

近年、CRISPR-Cas9に代表されるゲノム編集技

術の発展により、遺伝子改変動物の作製が容易に

行われるようになった(Gurumurthy et al., 2016; 

Wang et al., 2013)。しかし、ex vivoでの受精

卵やES細胞の扱いが困難であるなど、いまだにハ

ードルの高い実験である。 

本研究では、最近開発されたGONAD 法

(Takahashi et al., 2015)を利用してp21ノック

アウトマウスを作製し、腎臓線維化と細胞周期お

よび、細胞老化の関係について解析した。 

  

【材料と方法】 

1. 動物実験 

C57BL/B6マウスを用いた。ノックアウトマウ
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（4） 

UUO後7日後の腎臓を用いて、比較を行ったが、

Chk1 の活性化に関しては顕著な差は認められな

かった（図4）。UUOによる線維化誘導後、7日目

においてはp21はチェックポイント機構の活性化

には関与しない、もしくは機能的関係において、

チェックポイント機構の下流において機能する

ことが示唆された。 

【考察】 

 本研究では、新規遺伝子改変マウス作製法、

i-GONAD 法を確立し、この方法を利用して、p21

ノクアウトマウスの作製を行った(Ohtsuka et 

al., 2018)。近年のゲノム編集技術の進展は目覚

しい。しかし、簡便に、かつ効率的に遺伝子改変

動物を作製する方法はあまり存在せず、長く待ち

望まれていた。本研究において確立した i-GONAD

法は、非常にシンプルで使いやすい方法である。

また、他の動物にも応用可能で、今後、他の動物

も含めた、遺伝子改変動物作製のスタンダードな

方法に発展すると考えられる。 

さらに、腎臓の線維化制御機構を明らかにする

ため、p21 ノックアウトマウスを用いて、腎臓の

線維化を誘導し、細胞周期の関与について検討し

た。UUO により線維化を誘導すると、DNA 損傷チ

ェックポイントが活性化され、G2期遅延が誘導さ

れることがわかった。p21+/+と p21-/-では、DNA

損傷チェックポイントの活性化については顕著

な差は認められなかった。以上の結果は、p21 が

DNA 損傷チェックポイント機構の遺伝的下流にお

いて機能していることを示唆している。Chk1が直

接p21をリン酸化し、制御しているという報告も

ある(Buscemi et al., 2014)。今後、腎臓の線維

化においても同様の反応が見られるのか、検証し

ていきたい。線維化における細胞周期遅延が関わ

ることが示されているが(Lovisa et al., 2015)、

その本質的な意義は不明である。今後の更なる研

究に期待したい。 
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今井 純

（概要）平成29年 7月 8日～16日という日程で国際自動制御連盟（IFAC; The International Federation of Automatic 

Control）第 20回世界会議(WC; World Congress)に出席するため，公益財団法人ウエスコ学術振興財団のご支援

によりフランス・トゥールーズへ渡航したので，以下に報告する．

【会議概要】IFACが世界各国の自動制御関係の学術機関をメンバーとする国際組織として 1957年に設立され

て今年で 60周年となるが，WCは 3年に一度開催され，自動制御関係の世界最高峰の研究集会として今回で第

20回目となる．今回は世界 69か国から 2800件の発表があったが，採択率は全投稿論文数のうちの 69%という

ことである．

トゥールーズはフランス南西部の人口 40万人規模（フランスおよそ第 5位）の街であるが，そのうち学生が

10万人という学園都市として有名で，また世界的航空機メーカー「エアバス」の本社があるところとしても知

られている．観光客が世界一多いとされるフランスにおいて，トゥールーズはそれほど観光地として有名とい

うわけではないが，それでも市街地中心部には歴史的建造物が多く残されており，大会会場周辺を少し散策す

るだけでも十分楽しめるほどであった．

ここ 1年間は欧州でもテロが多発しているせいで空港には銃火器を携帯する兵士の姿も目にしたし，また今

回の大会会場でも，政府の指導により会場入口ゲートで空港並みの厳重なセキュリティチェックが導入され，

朝や昼食後のラッシュ時には入場待ちの列で 10分以上並ばねばならなかったが，それ以外の市民生活において

は特に普段と変わりない様子であった．

今回の世界会議は本会議の日程が 7月 10日（月）から 14日（金）まで連日 5日間に渡り，しかもセッショ

ンは常時２８トラック以上という私の知る限り制御関係ではこれまでで最大規模の国際会議であった．小生の

投稿論文 1本にも査読者が少なくとも 5名割り当てられ，かつ返されたコメントの質も高かった．セッション

は通常の Lecture形式の発表が主体ではあるものの，4トラックは Interactive sessionであり，ポスターではなく

幅 1メートル強のディスプレイにパソコン画面を映し出して発表するものであった．サイズや解像度に関して

当初心配していたが，実際に発表してみるとこれが意外になかなか効果的な方式であり，原則 1枚に集約した

ポスターと同様のフォーマットの画面表示を採用しても意思疎通にはほとんど問題がなく，他の会議ではなか

なか得られない大変有意義な議論を経験できたことは今後のために大きな収穫であった．

【発表内容】 発表タイトルは「境界制御系の制御器設計のための混合ガラーキンモデリングについて」（原題

On Mixed Galerkin Modeling for Controller Design of Boundary Control Systems ）であり、その概要は以
下の通りである： 物理的な空間分布を考慮する分布定数系は一般に無限次元であり，有限次元の制御器

をモデルベースで設計するにはどこかに有限次元近似が必要になる．ガラーキン法は幅広い分布定数系に

対して有効な近似法として知られている．制御系設計には低次元モデルが必要となるがそれを得るために

は試行関数の適切な選択が非常に重要である．しかしほとんどの物理系が制御入力を境界に持ち，非同次

境界条件を有しているため，特にディリクレ型境界条件に対して試行関数をガラーキン近似で用いるため

にはいわゆる同次化の処理が必要という定説がある．しかし，その解析処理はしばしば込み入ったものに

なり，得られた近似モデルの状態空間表現はかなり複雑なものになるという問題点が知られていた．

本研究ではこの同次化の手続きを関数空間上の射影のアイデアにより再構成し，境界入力をもつ分布定

数系の有限次元近のモデリングを拘束条件付きのデスクリプタシステムとして定式化する方法を新たに
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提案するものである．これによると偏微分方

程式は常微分方程式に，境界条件は制約条件

に変換されて，それらをあわせた比較的明快

な構造を持つデスクリプタシステムが得られ

る．試行関数の 1次独立性の条件のもとでそ
のシステムは常に状態空間表現に変換できる

ことが明らかにされている．Fig. 1 に基礎的
な分布定数系の例題について，提案手法によ

り得られた近似モデルの特性をボード線図と

して示しており，また Fig. 2にその誤差の大
きさの周波数特性の評価を示している．従来，

重み付き残差法やガラーキン近似法において

は同次境界条件を満足する試行関数と非同次

境界条件を満足する試行関数を独立に分離し

て準備する必要があったが，提案法において

は試行関数の候補に対して境界条件による面

倒な調整を特段行わなくても，デスクリプタ

システムにおける拘束条件の消去として数値

計算的に処理されるため，そのまま適用可能

であるというメリットがあり，分布定数系の

境界条件の処理法の一つとして今後発展およ

び応用が期待される．

【発表時の質疑とコメント】本手法は線形問題

が対象であるが，非線形へはどのように拡張で

きるのかという質問があった．これは対象とす

るシステムのクラスに大きく依存する議論とな

り，今後の課題であろう．また発表中に示した

例題は最も基礎的な 1次元定係数放物型分布定

数系であったが，参加者からのコメントとして，

実用的な応用例への適用をさらに意識した取り

組みに期待するというものがあり，今後はまず

弦の振動を記述する双曲型問題への適用に向け

た検討が必要である．さらにはTimoshenko柔軟

ビームやさらに複雑な回転型ビームについて提

案する方法論を適用していく取り組みを今後の

課題としていきたい．

【謝辞】本海外渡航には公益財団法人ウエスコ

学術振興財団の海外渡航費助成事業の支援を頂

いており，厚く感謝の意を表したい．

Fig. 1 最も基本的な 1 次元定係数放物型分布定数系と提
案手法による 4 次近似モデルのボード線図（上
段；ゲイン線図、下段；位相線図）ただしオリジ

ナルの伝達関数と近似モデルのそれはともに入力

�から出力��⋅, � � 3/5�までの入出力特性を表す．

Fig.2 Fig.1にて示した近似における誤差評価．�はオ
リジナルの分布定数系で��は近似系を表す．角
周波数ω � 8 	 10	rad/s程度までの周波数域で
誤差がオリジナルのゲイン特性を下回り，その

範囲までの制御帯域の達成が期待できる．��は

制御系設計に用いるための加法的誤差重みで誤

差の大きさを 2次の最小位相有理関数の絶対値
でカバーしている．
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（概要）今回，公益財団法人 ウエスコ学術振興団の海外渡航費助成事業の支援を受け2017年 6月8–10日の

日程でホーチミン市（ベトナム）のHotel Continental Saigonで開催されたISPAC2017に参加し，情報収集や

口頭発表を行った．渡航日程は以下のようになっている． 

 

年 月 日 日 程 訪問先 内 容 

2017 ・ 6 ・ 7 移動（岡山発）  
岡山発→仁川国際空港経由（韓
国）→タンソンニャット国際空
港（ベトナム）着 

2017 ・ 6 ・ 8  ISPAC2017会議出席 
情報収集および共同研究に関する
意見交換 

2017 ・ 6 ・ 9  ISPAC2017会議出席 
情報収集および共同研究に関する
意見交換 

2017 ・ 6 ・ 10  ISPAC2017会議出席 
口頭発表，情報収集および共同研
究に関する意見交換 

2017 ・ 6 ・ 11 移動（ベトナム発）  
タンソンニャット国際空港（ベ
トナム）→仁川国際空港経由
（韓国）→岡山着 

 

 

今回，以下の研究成果についての発表を行った． 

 光学活性 1,2-ジオールの合成は，Sharpless ジヒドロキシル化をはじめとして，様々な方法が報告されて

いる(Figure 1a–d)．しかし，反応基質に制限がある場合が多く，反応によっては用いた重金属の残存やジ

アステレオマー混合物（d,l/meso）の分離精製が問題となる場合もあり，実用的かつ一般性の高い方法論

の開発は未だ重要な課題である． 
 

R
R

Os catalyst
R

OH

R

OH

a Sharpless dihydroxylation

Cannot be applied to a cis- or cyclic alkene
Poisonous catalyst

R

O

H
R

OH

R

OH

b Pinacol coupling reaction

Cyclic and dialkyl-substituted 1,2-diols
have not been fully studied.

2

R
X

R

O

R
OH

R

OH

c Metal-catalyzed reduction

Generally contaminated by large quantities of meso-1,2-diols

R

R
R

OH

R

OHO

d Jacobsen hydrolytic desymmetrization

Shows low reactivity for internal epoxides

X = O or OH, H

Ru or Zn catalyst

Sm, Cr, or Ti catalyst Co catalyst

Figure 1. Various enantioselective syntheses for 1,2-diols  

 

 一方，ラセミ体の 1,2-ジオールを用いるアシル化による速度論的光学分割反応やメソ体の 1,2-ジオール

を用いるエナンチオ選択的なアシル化による非対称化反応は，光学活性 1,2-ジオールやそのモノアシル化
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体の有力な供給手段として汎用されている．これまでいくつかの報告例があるものの，反応に適用できる

ジオールに制限があり，過剰反応が進行したジアシル化体が副生するため改善の余地が残されていた． 
 近年，我々はビナフチル骨格の 3,3ʹ位に極性官能基(FG)を導入した不斉求核触媒を開発した 1．この触

媒は第二級アルコールの速度論的光学分割反応 2，d,l-1,2-ジオールの速度論的光学分割反応（Figure 2a）3，

さらに meso-1,2-ジオールの非対称化反応（Figure 2b）4などを円滑に進行させる優れた触媒である．特に

ジオール類の反応では，わずか 0.1–0.5 mol %の触媒量を用いるのみで高エナンチオ選択的なモノアシル化

反応が進行する．今回の口頭発表では，主に２つの反応の基質適用範囲と各種検証実験を中心に詳細を発

表を行った．またこの発表に関して共同研究の話し合いをする機会を得ることができ，大変有意義な学会

参加であった． 
 

 
 

 

参考文献 
1) Mandai, H.; Fujii, K.; Yasuhara, H.; Abe, K.; Mitsudo, K.; Korenaga, T.; Suga, S. Nat. Commun. 2016, 7, 11297. 
2) Fujii, K.; Mitsudo, K.; Mandai, H.; Suga, S. Bull. Chem. Soc. Jpn. 2016, 89, 1081. 
3) Fujii, K.; Mitsudo, K.; Mandai, H.; Suga, S. Adv. Synth. Catal. 2017, in press (DOI: 10.1002/adsc.201700057). 
4) Mandai, H.; Yasuhara, H.; Fujii, K.; Shimomura, Y.; Mitsudo, K.; Suga, S. J. Org. Chem. 2017 in press (DOI: 

10.1021/acs.joc.7b00992). 
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2016 年 5 月 22 日から 27 日の日程でアメリカの California State University Fullerton で開催された 10th 

International Workshop On Sap Flow 2017 に参加してきました。この会議は 2～3 年に一度開催される植物の水輸

送に関わる国際的な専門家会議です。今回も植物の水輸送に関わる各分野（主に灌漑、森林水文、植物の水分

生理）の専門家が参加し最新の研究についての発表ならびに活発な議論が行われました。なかでも今回は、植

物水分生理学者である Dr. H. Jochen Schenk が organizing committee の chair を務めていたこともあり、申請者の

専門でもある本分野の発表が非常に充実しているように感じました。樹木は水分などの環境条件の変動下にお

いて、水輸送機能を失ったり、またそれを回復したりしますが、この回復機構については未解明の部分が多く、

まさに研究が日進月歩で進められており非常に注目されている課題ともいえます。本会議ではこの分野の第一

人者の一人である Dr. Andrew Mcelrone の keynote speech をはじめ多くの最先端の発表を聴講することができ非

常に有意義で刺激的な時間を持てました。 

申請者は本会議で Water movement via adventitious root of Juniperus sabina with prostrate life form in semiarid areas 

of China というタイトルで、中国の半乾燥地に分布する匍匐性の樹木 Juniperus sabina（別名：Sabina vulgaris）

の、降雨後の乾燥の進行に伴う土壌深層から土壌表層への根を介した水の移動の存在を、ポット苗木を用いた

樹液流速度の測定ならびに重水トレーサー実験などからを確認した結果について報告しました。本種は常緑性

かつ匍匐性といった極めて特異的な形態的特徴から流砂固定の効果が非常に高いといわれています。それに加

えて、今回確認された乾燥下におけるこの水分の再分配は土壌表層の乾燥の緩和効果につながることが予想さ

れることから、このような乾燥環境下の緑化や生態系修復において非常に重要な種である可能性が高いことが

確認できました。この水の再分配については、これまでいくつかの種で確認されていますが、匍匐性樹木での

確認は申請者らの研究が初めてになります。加えて沙漠化が進行する乾燥地生態系の修復を行う上で非常に有

意義な知見が提供できる可能性を示すことができま

した。ポスター発表の時間が 1 時間 30 分設けてあり

ましたが、ほぼ途切れることなく多くの方に聴講い

ただき、結果についても大変好意的なコメントを多

数いただきました。 

本会議は参加者 79 人とあまり大きな規模ではあ

りませんが、より専門性が優先されているというこ

と、またゆったりと落ち着いた中で非常にフレンド

リーな環境が確保されているということから、研究

成果を関連する研究者に確実に発信できるともに、

人脈の形成やモチベーションのより一層の向上にお

いて非常に貴重で有意義な機会となりました。 

                                             

                                                  

 

                                                  

申請者の lightning presentation の様子 
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渡航先  イタリア共和国（パヴィア市，トリノ市，およびジェノバ市周辺） 

渡航日程 平成29年10月 11日出発，同10月21日帰着。日程は以下の通り。 

10月 11日 岡山発，関西空港・ミラノ空港経由，パヴィア着 

10月 12日 パヴィア大学にて研究成果発表，研究打ち合わせ 

10月 13日 パヴィア大学にて化学分析準備 

10月 14日 トリノ大学にて研究成果発表，研究打ち合わせ 

10月 15～19日 トリノ近郊およびジェノバ近郊にて野外調査と岩石試料採取 

10月 20～21日 パヴィア発，ミラノ空港・関西空港経由，岡山着                    

                                                  

渡航の目的と経緯 

報告者は，国際深海科学掘削計画 (IODP) の第360次航海に乗船研究員として参加した。この航海の目的は，

南西インド洋海嶺に露出する隆起岩体Atlantis Bankを掘削し，海洋下部地殻におけるマグマ活動と熱水変質

作用の実態を解明することにあった（写真１）。掘削は米国の掘削船を用いて平成27年12月～翌2月に実施さ

れ，日米欧亜各国から30名の研究者が参加した。報告者は熱水変質研究グループのリーダーとして，船上での

観察・分析・報告書作成を行った。掘削試料は乗船研究者に優先的に配分され，現在，各国の大学等で研究が

続けられている。 

 この掘削試料について昨年我々が岡山大学で行った研究によって，多くの黒雲母が広範囲にわたって見つか

った。さらにカリウムに富む通常の黒雲母だけでなくナトリウム黒雲母も見つかった。海洋地殻においてこれ

ほど多量の黒雲母が産出する例はこれまでに報告がなく，また海洋斑れい岩中のナトリウム黒雲母の産出は世

界初の発見である。これらの黒雲母にはアルカリ元素の不足が認められる一方，共存する緑泥石には過剰のア

ルカリが含有されていることから，黒雲母と緑泥石の間の固溶体形成または両者の機械的混合が生じているも

のと考えられる。これらの層状珪酸塩の産状と化学組成は学術上重要な新知見であり，その予察的成果を平成

29年9月開催の日本鉱物科学会年会にて発表した。 

広範囲にわたる黒雲母の産出は，海洋地殻の熱水変質に伴って大規模なアルカリ交代作用が起きていること

を示唆するものであり，その生成条件を明らかにすることは地球科学への重要な貢献となる。特に微量元素組

成と結晶構造の分析は黒雲母の生成条件の解明に対して重要な制約条件を与えるものと期待されるが，それら

の分析には学外の高分解能分析装置を用いる必要がある。一方IODPには下船後の共同研究は乗船研究者間のも

のを優先するという内規がある。そこで黒雲母の微量元素分析と結晶構造分析を，船上での共同研究者であっ

たトリブジオ教授の協力を得てイタリアで実施することにした。鉱物の微小領域分析に当たり，照射線（電子

線または粒子線）の照射位置について，実際の分析試料を見ながら，装置操作者と入念な打ち合わせを行う必

要がある。そこで，分析試料を携行してイタリアに渡航することにした。 

また，北部イタリアには，Atlantis Bank に類似した中生代の海洋下部地殻起源の斑れい岩体とそれに付随

する上部マントル岩体が露出していることが知られている。異なる時代の岩石を比較することは，地質作用の

普遍性あるいは特異性を理解するうえで重要なことである。そこで代表的な岩体について野外での産状を観察

し，分析用の岩石試料を採取することも，渡航の目的のひとつであった。 
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（2） 

用務概要 

 パヴィア大学では，まず岡山大学での研究の途中経過を発表し，海洋地殻からの黒雲母の発見の重要性をあ

らためて説明した。質疑応答の後，トリブジオ教授と微量元素分析の第一人者であるザネッティ博士を交えて

今後の研究計画について打ち合わせを行った。当初計画では微量元素測定にイオンプローブアナライザーを用

いる予定であったが，装置の故障のため，やや空間分解能の劣るレーザーアブレーション誘導結合プラズマ質

量分析計（LA-ICPMS）を用いることにした。必要な前処理を施した分析試料をあらかじめ岡山大学で作製し，

これを渡航時に持参したため，現地での打ち合わせと分析準備は全く問題なく進めることができた。使用する

LA-ICPMSの空間分解能は数十ミクロン程度であり，また黒雲母の結晶粒径は相当細かいため，分析点の決定に

は細心の注意が必要である。現地ではトリブジオ教授とザネッティ博士とともに持参した試料を光学顕微鏡で

観察し，結晶粒径や不純物の有無を確認しながら慎重に分析点を決定した。当初は現地滞在中に分析を実施す

る予定であったが，先方の都合により，平成30年1月以降に実施されることになった。 

 トリノ大学では，岡山大学で得られた鉱物の化学組成分析結果について発表し，透過電子顕微鏡分析（TEM）

の専門家であるベルーソ教授に結晶構造分析の必要性と重要性をあらためて説明した。ここでも分析試料の光

学顕微鏡観察を行い，分析対象について詳細な検討を行った。分析試料はTEM用の前処理を施す必要があるた

め，帰国後に岡山大学で処理をしたものをあらためてトリノ大学に送付することで合意した。分析は平成 30

年の春までに実施される予定である。 

 海洋下部地殻の変質作用の研究の一環として，中生代の海洋リソスフェア起源の斑れい岩とかんらん岩が露

出しているトリノ近郊とジェノバ近郊に赴き，野外における岩石の産状観察と岩石試料の採取を行った（写真

２）。異なる時代の岩石を比較することは地質学的研究において重要なことであるが，陸上に露出した岩石はた

いてい強く風化しており，良好な試料を効率よく採取することは難しい。今回は現地の地質に精通したトリブ

ジオ教授の案内により，風化していない非常に新鮮な岩石試料を採取することができた。現在進行中の南西イ

ンド洋の斑れい岩の研究に加えて，今回採取したイタリア北部の岩石についても，今後パヴィア大学との共同

研究を進めていくことを計画している。 

 以上のように，今回の渡航は今後の研究の発展に大いに役立つものであり，大変有意義なものであった。こ

の場を借りて，ご支援を賜ったウエスコ学術振興財団にあらためて感謝の意を表したい。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

写真１．南西インド洋海嶺 Atlantis Bank か

ら掘削された斑れい岩のコア試料（掘削船

JOIDES Resolution船上，平成28年1月） 

写真２．イタリア北部に露出する斑れい岩と，岩石の構造

について説明するトリブジオ教授（ジェノバ近郊，平成29

年10月） 
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（1） 

平成 29 年度 海外渡航報告書 
 

岡山大学 異分野基礎科学研究所 

岩﨑 真之 
 
 平成 29 年 6 月 24 日（土）から 30 日（金）までの 7 日間，公益財団法人ウエスコ学術振興財団のご支

援により，第 19 回有機合成指向有機金属化学国際会議（19th International Conference on Organometallic 
Chemistry Directed Towards Organic Synthesis (OMCOS-19)）に出席し，研究成果を発表・討論するため，大韓

民国済州島に渡航した。本国際会議では，韓国科学技術院（KAIST）の Sukbok Chang 教授と Chulbom Lee 教

授が組織委員長を務めた。講演会場は解放感にあふれる海に隣接する済州国際会議場（ICC Jeju）であった。巨

大なホールであり，座席も座り心地が良く，ゆったりと講演を楽しむことができた。 

 渡航スケジュールの関係で，本会議が開催される前日の 6 月 24 日（土）午前 10 時（定刻）に岡山空港を

離陸し，仁川国際空港に正午前に到着した。ソウル市内にて 1 泊したのち，翌 25 日（日）の正午過ぎに金浦

空港より済州空港を経て会場である済州国際会議場に移動した。空港から会場までの移動はシャトルバスを利

用したが，会場に到着したのは，基調講演の始まる 1 時間前であった。参加登録を済ませて，講演要旨集を受

け取り，2005 年ノーベル化学賞受賞者である Robert Grubbs 教授（カリフォルニア工科大学）の基調講演を聴

講した。その後，Welcome Reception に参加し，世界の第一線で活躍する研究者とお互いの研究について意見

交換をおこなった。 

 翌 26 日（月）から 28 日（水）のあいだは，本会議は午前 9 時から始まり，午後 7 時過ぎまで続いた。

本国際会議は，基調講演 8 件（50 分），招待講演 14 件（30 分），選抜された口頭発表 19 件（15 分）で構

成されており，いずれの講演もハイレベルであり，組織委員の慧眼がうかがえる。また，396 件のポスター発

表が 26 日（月）と 28 日（水）の 2 部に分かれておこなわれた。活気に満ち溢れた会場は身動きのとれない

ほどのすし詰め状態となったが，老いも若きも熱心に議論を交わした。 

 26 日（月）午後 5 時から，われわれの最新の研究成果である「パラジウムまたはニッケル触媒によるジセ

レニドおよび単体セレンを用いたベンズアミドの直截セレノ化反応（Direct Selenation of Benzamides with 

Diselenides and Elemental Selenium Catalyzed by Palladium or Nickel）」に関して発表をおこなった。本発表におい

て，多くの研究者から異なった視点から様々な質問を受け，今後の研究に非常に有意義であった。 
 40 歳以下の有機金属化学分野の若手研究者に贈られる OMCOS 賞はカタロニア化学研究所（ICIQ）の 

Ruben Martin 教授が受賞した。27 日（火）の受賞講演では，彼の代名詞ともいえる二酸化炭素を利用したカ

ルボキシル化反応について述べられた後に，未発表の成果についても発表された。まさに OMCOS 賞にふさ

わしく，講演終了後は本会議一番の拍手に包まれた。 

 28 日（水）の夜には，国際会議の Banquet が開催され，そこで多くの世界的に著名な研究者と進行を深め

ることができた。 

 最終日である 29 日（木）は，Douglas Stephan 教授（トロント大学）や Shengming Ma 教授（上海有機合成

科学研究所）による基調講演を拝聴し，Closing Ceremony にも出席した。次回は，2019 年 7 月の予定で， 

Stephen Hashmi 教授を組織委員長としてハイデルベルクで開催される。国際会議は昼過ぎに全プログラムが終

了したが，飛行機のスケジュールのために当日の夕方に済州島からソウル市内に移動した。ソウル市内に 1 泊

し，翌日の 30 日（金）午後 7 時前に仁川国際空港から帰途につき，同日中に岡山空港に帰着した。 

 本報告書の最後に，今回の実り多い韓国渡航をご支援いただいた公益財団法人ウエスコ学術振興財団にお礼

申し上げる。 
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平成２９年度 海外渡航報告書 

 

岡山県立大学 情報工学部 

瀬島 吉裕 

 

2017年7月9日（日）から14日（金）までの5日間，カナダ・バンクーバーでThe 19th International Conference 

on Human-Computer Interaction (HCII2017) が開催された．上述の国際会議に，申請者は公益財団法人ウエス

コ学術振興財団からの助成金を得て研究成果を発表した．ここに，関係者の皆様に感謝の意を示すとともに，

渡航報告を行う．なお，申請者の渡航日程は，2017年 7月9日（日）に出国して，5日間バンクーバーに滞在

し，7月15日（日）に帰国した． 

申請者が研究成果発表を行ったのは，International Conference on Human-Computer Interaction （略称

HCII）という人間を中心としたインタフェースやそれらのインタラクションを対象とした国際会議で，この分

野における国際学会では発表数が最大の学会である．開催地であるバンクーバーは，北緯49°に位置している

ため，7月であっても平均気温18度と，夏場でも快適に過ごせる気候であった．また，会場であるVancouver 

Convention Centre（バンクーバー コンベンションセンター）は，バンクーバー中心部にあり，非常にアクセ

スの良い場所であった． 

HCII2017 では，初日から 3 日間，ワークショップ・チュートリアルが全 22 件開催され，人間中心設計手法

や視線計測手法だけでなく，教育やセラピー等，様々な分野に関する議題が取り上げられていた．翌日から 3

日間に渡って研究発表がなされた（図1）．本年は参加者が70カ国から1800人（主催者発表）で，一般講演1,800

件，ポスター発表180件であった．申請者は2日目に口頭発表を行った（図2）．発表内容は後述するが，数人

に興味を持っていただき，有意義な議論を行うことができた．また，ポスター発表の会場は，件数が多いため，

広い会場での展示であった．参加者の多くが来場し，活発な議論が行われていた．HCII2017では，2種類の賞 

(Best Paper Award: 15件 (各発表領域より1件), Best Poster Award： 1件) が設けられており，受賞研究

はアイデア発想が豊かで，ユニークな研究が多い印象であった． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

図 1 講演会場の様子 図2 発表時の様子 
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（1） 

平成29年度 海外渡航報告書 

 

川崎医療福祉大学 医療技術学部 リハビリテーション学科 

鈴木 啓太 

 

（概要）                                              

                                                  

 10月25日から10月28日にかけて、アメリカ合衆国ジョージア州アトランタにて開催された第94回American 

Congress of Rehabilitation Medicineに参加した。 

 私は学会2日目にポスター発表にて「A pilot study of the preventive effects of repetitive peripheral 

magnetic stimulation on muscle atrophy」の演題を発表した。脳卒中患者の筋萎縮予防に関する演題は渉猟

する限りでは、他に見当たらなかった。数名の参加者から質問を受けたが、その多くは反復末梢性磁気刺激を

ご存じなく、機械に関する質問が多かった。反復末梢性磁気刺激の利点や現状の限界点などを説明した。アメ

リカのリハビリテーション医療の現場において、脳卒中の急性期の筋萎縮予防に特別な取り組みをしていると

いう話は聞かれなかった。 

 今回の学会における講演の内容としては、Traumatic Brain Injuryによる高次脳障害に関するものや慢性痛

に関するものが多かったように思われた。その中でトピックスとなっている内容は日本と比較して大きな差は

ないと感じた。唯一、「テレリハビリテーション」が日本と比較して先進的であり、アメリカにおいて近年注目

を集めているようであった。「テレリハビリテーション」とは、退院後の患者の運動習慣を定着させるために、

テレビ電話等でセラピストが運動を指導するものである。学会全体の流れとしても、退院後にいかに運動習慣

や身体機能を維持するかに焦点が向いているような印象を受けた。超高齢社会を迎え、地域包括ケアを推進し

ている日本においても、このテレリハビリテーションは非常に有用な方法となってくることが予想された。 

 本学会を通して最も印象に残っていることはディスカッションの活発さである。講演の途中であっても、演

者と聴衆の間で頻繁にディスカッションが展開されていた。参加者それぞれが自分の意見を持ち、それを表出

することが文化として根付いていることが感じられた。また、新たな視点やアイディアを得るという学会の目

的を達成するためには不可欠な姿勢であると感じた。学会の本来あるべき姿を見ることができた点が今回の最

も大きな収穫であった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図１ 口述発表会場の様子 
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視触覚クロスモーダルな質感形成の脳機能解明と質感評価システムの提案 

 

岡山大学 大学院ヘルスシステム統合科学研究科 

楊 家家 

 

概要  21世紀の産業界では，高品質のもの作りが求められ量から質への転換が要請されている。しかし，「品

質の良さ」はヒトの主観に頼っているのが現状で，客観的指標の作成と品質計測システムの開発が喫緊の課題

である。筆者は，このような要請に応えるため，品質の良さの客観的評価法の構築を目指し，脳イメージング

手法を用いてヒトの品質の良さを判断する脳内メカニズムの究明に関する研究を取り込んでいる。機能的磁気

共鳴画像法（fMRI）は，現在の非侵襲的脳イメージングの中で最も発達した手法の一つであり，脳科学分野や

生体計測工学分野では幅広く応用されている。アメリカ国立衛生研究所（National Institutes of Health, NIH）の

Section on Functional Imaging Methods（sFIM）では，世界最先端の脳イメージング技術の開発とヒトの脳機能解

明の研究を進めている。筆者は，sFIMに滞在期間（2016年 11月〜2017年 10月）において，fMRI研究の実施

や最新技術の取得などの成果を報告する 。 

 

                    

はじめに 

 ヒトはある物体を見ただけで，その素材を認知で

きる。また，その物体を触ることにより，物体表面

の滑らかさなどの複雑な状態を正確に判断できる。

このようにヒトは事物が生み出す質感情報から，物

を選んだり身体運動を制御して，生活の豊かさを実

感している。1990年代からコンピュータグラフィッ

クス（CG）技術が高度に発達し，世界がリアルな映

像で表現できるようになった。また，材料工学分野

の発展と高度な加工技術の進歩によりさまざまな物

体の形状などの再現が可能になった。しかし，工学

分野において，加工された製品のどのような情報が

質感の良さ（高品質）に関与するのかは未だ不明で，

客観的な質感評価は困難な課題である。 

 ヒトの視覚と触覚はそれぞれが独立に機能し，そ

れぞれが特有の感覚情報を与えてくれるが，感覚種

をまたがるクロスモーダルな性質も持っている。質

感を生み出す情報は，物体表面の滑らかさ，物体の

反射特性や照明環境などが相互作用して作る複雑な

ものであり，人間はその視覚と触覚情報を読み解く

ことができるものの，それがどのような脳内情報処

理によって実現されているかはまだ解明されていな

い。このように，クロスモーダルな質感認知メカニ

ズムに関して，脳科学分野の研究でも始まったばか

りである。 

 機能的磁気共鳴画像法（fMRI）は，1990年代初頭

に開発された手法であり，ヒトおよび動物の脳神経

活動に関連した血流動態反応を視覚化する方法であ

る。これまでヒトの脳機能解明に欠かせない役割を

果たしている。筆者は，工学博士学位を取得してお

り，これまで高磁場環境対応の実験装置開発に成功

させ，ヒトの視触覚クロスモーダルな質感認知の脳

内処理メカニズムに関する研究を進めてきた。しか

し，MRIの高磁場環境における撮像ノイズ対策，実

験に適した撮像パラメータや解析方法などは研究テ

ーマに応じてカスタマイズする必要性があり，最適

な条件の選択は課題としてあげられる。 

 滞在先（National Institutes of Health, NIH）の研究指

導者 Peter Bandettini博士は，fMRIの撮像技術と脳イ

メージング解析手法の開発分野の先駆者であり，脳

イメージングの分野で最も権威のある学術論文誌

NeuroImageの編集長も務めている。筆者が，1年間

に渡り，Bandettini 博士の Section on Functional 

Imaging Methods（sFIM） で研究を進め，最新の脳

イメージング技術と解析手法を修得することができ

た。そのノウハウを所属機関の研究教育へ応用でき，

科学技術の発展だけでなく，人材育成にも貢献でき

る。 
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滞在先研究セクションの構成 

 アメリカ国立衛生研究所（NIH）は，20の研究所

と 7つのセンターで構成されている世界最大の衛生

研究組織である。筆者は滞在している Section on 

Functional Imaging Methods（sFIM）は，アメリカ国

立精神衛生研究所に属している。図 1に示すよう，

Bandettini 博士を中心として 12 名のコアメンバと毎

年約 10 名前後のポスドクや交流研究者などで構成

されており，脳イメージング撮像・解析手法の開発

に関する研究を進められている。 

 

 

図 1 sFIMメンバ構成（白矢印は Bandettini博士，左

手側に于英花（JSPS-RPD研究員），筆者） 

 

国際協同研究の企画・実施 

 筆者は，2016 年 1 月から NIH の研究指導者

Bandettini博士とウェブミーティングを通じて，協同

研究の課題の企画・検討を始めている。2016年 5月

に研究実施計画案を完成し，筆者所属機関（岡山大

学）で fMRI予備実験を実施した。2016年 11月から

2017年 10月までの 1年間において，Bandettini博士

の指導を受け，Dr. Peter Molfese（研究員）と Dr. 

Laurentius Huber（研究員）の協力を得て協同研究を

実施し，以下の 4 つの目標を達成した。ここで 2）

から 4）の内容を要約して，報告する。 

 

1）最適 fMRI撮像パラメータの設定方法の習得 

2）3T-fMRI実験の実施 

3）超高磁場 7T-fMRI実験の実施 

4）脳領域間解剖学的・機能的結合解析，脳情報

デコーディング解析方法の習得 

3T-fMRI実験の実施 

 今回，筆者はDr. Peter Molfese（sFIM），Ms. Natasha 

Topolski（NIH）と JSPS-RPD研究員の于英花氏（岡

大）の協力を得て，国際協同研究のテーマである「ヒ

トの品質の良さの判断脳内メカニズムに関する研究」

の第一ステップの素材質感形成に注目し，fMRI実験

を設計・実施した。図 2の写真は，GE社製 3T-MRI

を用いた fMRI 実施する際の様子を示す。素材質感

はもともと触覚によって形成され，その後で視覚が

形成され記憶されると考えられる。したがって，素

材質感の形成過程を理解するには，触覚がどのよう

に対象の質感を処理・形成し，それを視覚と結びつ

けるかを明らかにすることが不可欠である。筆者ら

は，この実験結果に基づいて，視触覚クロスモーダ

ルな素材質感形成の脳内処理モデルを検討でき，そ

の成果を脳機能イメージング分野の学術論文誌への

投稿を進めている。 

 

 

図2 fMRI実施する際の様子（左側から筆者， Molfese

研究員，Topolski ポスバック研究員） 

 

超高磁場 7T-fMRI実験の実施 

 前述のように，fMRIは，現在の非侵襲的脳イメー

ジングの中で最も発達した手法の一つであり，脳科

学と生体計測工学を含む多分野へ広く応用されてい

る。7T-MRI の誕生により，従来は困難であったミ

クロン単位での脳微細構造や神経線維の複雑な走行

を 3次元再構築することが可能になるなど，ヒト脳

高次機能の解明に大きな希望を与えた。しかし，日

本国内で 5台，世界で 69台程度しか稼働してないの

が現状（2017 年 12 月現在の調査により）であり，

7T-MRI 画像の信号対雑音比（SNR）の向上，研究
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目的に応じた撮像シークエンスの開発やデータ解析

手法の選択といった様々な課題に直面している。筆

者の滞在先のセクションは，世界の脳イメージング

分野の研究をリードしており，7T-MRI の計測法か

らデータ解析法に至るまで最先端の技術とノウハウ

を持っている。特に，sFIM に所属している Huber

研究員は，7T-MRI を用いた高解像度（サブミリ）

の Vascular Space Occupancy の撮像技術を確立した

人物である。筆者は，Huber 研究員と JSPS-RPD 于

研究員の協力を得て，高解像度のそれぞれの指先に

対応する体性感覚皮質の脳内マッピングにチャレン

ジし，顕著な成果が得られている。図 3の写真は，

筆者がテスト被験者となり，指先を刺激する装置を

テストしている様子である。（操作者はHuber研究員） 

 

 

図 3指先を刺激する装置をテストしている様子 

 

 図 4 に示すように，従来の 3T-MRI で観察できな

かった個々の指に対応する脳表マップの撮像に成功

している。 

 

 

図 4 3Tと 7Tの体性感覚皮質の脳内マッピング結果 

脳領域間解剖学的・機能的結合解析，脳情報デコー

ディング解析方法の習得 

 ヒトの脳は，千数百億個の神経細胞からなるネッ

トワークにより構成されており，脳を理解するため

に神経活動がネットワーク上どのように伝達される

のかを明らかにすることが必要不可欠である。近年，

脳領域間の解剖学的結合や脳機能ネットワーク解析 

の進歩によりマクロスケール脳機能ネットワーク

（脳領野間）は解明されつつある。さらに，機械学

習技術を基礎とした脳情報デコーディング

（Decoding）解析の応用も広がっている。この解析

は，外界情報の脳活動パターンを解読する手法であ

り，2000年代後半から 3T-MRI装置を用いた研究へ

普及されている。図 5に示すように，筆者は，前述

の協同研究を通じて，高精度のヒト脳領域間の解剖

学的結合と脳機能ネットワーク解析法及び最適撮像

法も習得している。 

 

 

図 5脳領域間の（a）解剖学的結合と（b）脳機能ネ

ットワーク解析の一例 

 

その他の学術交流  

 筆者は，米国滞在期間中において，Bandettini博士

の共同研究先であるハーバード大学の脳科学研究所

とマサチューセッツ工科大学の McGovern 脳研究所

を訪問し，fMRIを用いた脳イメージング技術の最前

線を調査した。また，NIHと同じ市内にあるジョン

ズ・ホプキンス大学の体性感覚研究室とジョンズ・

ホプキンス大学病院の放射線科を訪問し，霊長類（サ

ル）の触覚研究及びイメージング研究の現状と課題

を調査した。 
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結言と今後の展開 

 図 6に示すように，筆者らの独自調査により，2017

年現在，7T-MRI装置は世界中に 69台が稼働してい

る。また，その追い風として，2017年 10月に 7T-MRI

の臨床応用は正式に認可されたため，2030年ごろに

普及されるだろうと期待できる。一方，磁場強度が

高い装置を開発されることにより，撮像解像度の向

上，科学問題の解決に繋がると共に，人体に対する

安全性，研究倫理や高磁場によるノイズ増加なども

課題にも直面しているため，筆者らもこれらの問題

解決に積極的に取り込む必要性が感じている。 

 

 

 

図 6 超高磁場 7T-fMRIの現状と今後の課題 

 近年，日本を含む多くの国々で人口の高齢化が進

むことにつれて，認知症患者の増加は社会問題とな

っている。現在，日本の認知症患者数は 10年前に推

定した 180万人より大きく上回り 300万人にもいる

と言われている。さらに，2025年に，日本では 470

万人，世界では 8000万人以上になると予想される。

しかし，認知症の診断は非常に難しく，頭部 CT 画

像には異常が現れないため発見が困難であり，「見え

ない障害」と言われている。一方，認知症患者は顕

著な早期段階の症状として，空間認知・短期記憶・

判断などの高次機能が低下することが知られている。

筆者らは，認知実験と fMRI 脳画像などの認知脳科

学の基礎研究を積み重ねて，認知症早期診断に関す

る研究も積極的に取り込んでいる。今後，今回の研

修で得られた知識と経験を生かして，基礎研究のみ

ならず，社会還元にも努力していきたいと考えてい

る。 
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【まとめ】 

 本研究成果は、一見複雑に見える共貧溶媒効果の

本質は、高分子の複雑な構造にあるのではなく、極

端に小さな分子でも観察でき、メタノール濃度によ

り変化する疎水基の引力相互作用にある事を見つけ

ました。外部刺激により構造変化する高分子は、体

内での薬物輸送、ナノスケールの流れの制御など、

医学から材料化学までさまざまな分野に応用・発展

できます。本研究による共貧溶媒効果の基礎的な理

解が進んだことで、そのような分野における分子設

計などに貢献することが期待されます。 
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炎症性腸疾患由来発癌における免疫担当細胞の役割 

 

（所 属）岡山大学大学院 自然科学研究科 

（氏 名）増田 潤子 

 

 がん移植マウスはがん局所だけでなく全身の免疫能も変化する。しかしこれまでに得られているがん研究の

ほとんどは、大腸癌細胞をマウスに移植した人工的なモデルにすぎないため、前癌状態で早期診断および治療

を求められる臨床において有意義な知見を得ることはできない。本研究では、炎症性腸疾患由来発癌モデルマ

ウスに抗酸化物質を摂食させた時の大腸の肉眼的所見および免疫担当細胞の変化を解析した。大腸がん誘発剤

アゾキシメタン(AOM)およびデキストラン硫酸ナトリウム(DSS)飲水によって誘発させた BALB/c 系統野生型マ

ウスの大腸の発癌数は、抗酸化物質摂取群で有意に減少した。また、脾細胞の抗腫瘍免疫は抗酸化物質摂取群

で有意に高かった。これらの結果は、抗酸化物質の摂取によって大腸癌を抑制できる可能性を示唆した。 

                 

緒 言 
がんの周辺には、腫瘍関連線維芽細胞、間葉系間質

細胞やMDSC、さらにリンパ球が浸潤し、その微小

環境によって結果として産生されたサイトカインが

全身の免疫状態にも影響を及ぼす。Th2 優位な遺伝

的特徴を持つBALB/c系統マウス由来の大腸がん細

胞（Colon 26/CT26）株を同系統マウスの 腰部皮下

腹腔外、または尾静脈血管中に移植し、遺伝的系統

や飼育環境など背景も統一された環境で、原発巣、

血行性肺転移の各実験的モデルマウスを作成し、両

モデルマウスの骨髄由来抑制性細胞（MDSC）、Th1
サイトカインおよび Th2 サイトカインの動態を明

らかにすることで全身免疫能を検討したところ、原

発巣モデルマウスは MDSC の増加に伴いすべての

免疫細胞の機能が抑制されているのに対し、血行性

肺転移モデルマウスは MDSC の増加を誘導せず、

一部の免疫細胞の活性化していた。これは、原発巣

と肺転移は全身の免疫へ異なる影響を及ぼすことが

示唆された。 

 活性酸素(ROS)は本来の酸素分子に電子が 1 つ還

元して発生し、強い酸化力を示す。その電子はほか

の化合物質から奪取するため酸化能を持つ物質は連

鎖的に産生される。生体には多数の細胞内に発生し

た活性酸素を分解する酵素や物質が存在し活性酸素

を消去するため活性酸素の発生そのものは身体に悪

影響を示さない。 しかし、激しい運動やストレス、

紫外線などにより過剰に増加した活性酸素は脂質や 

 

 

タンパク質、核酸を酸化し、発がんを誘導する。そ

こで近年、活性酸素の発生を抑制することでがんを

抑制するような機能性食品の開発が進んでいる。と

ころが抗酸化物質摂食が免疫細胞にどのように働き

かけるのか、生体を用いたメカニズムは未だ詳細に

明らかになっていない。また、これまでに得られた

がん研究の成果はがん細胞株を移植したがんモデル

マウスを用いた実験のため、発がん抑制に関与する

抗酸化物質の影響を知ることはできない。 

 そこで本研究では潰瘍性大腸炎に起因する炎症性

発癌(炎症性腸疾患由来)モデルマウスを用い、本研

究では、炎症性腸疾患由来発癌モデルマウスに抗酸

化物質を摂食させた時の大腸の肉眼的所見および免

疫担当細胞の変化を解析した。 

 

材料と方法 

1. マウス 

5週齢BALB/c系統雌マウスを、チャールズリバー社

より購入し、岡山大学動物資源部門津島北施設で飼

育した。 

 

2. 細胞培養 

マウス脾細胞を、10%ウシ胎児血清および 50  M 2-

メルカプトエタノール (ナカライテスク社) 含有 

RPMI-1640 培地で培養した。ウォータージャケット

インキュベーター (APC-30D; アステック社) を用
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い、摂氏 37 度、5% CO2、湿度100%条件下で細胞を

培養した。 

 

3. 抗体および測定セット 

抗マウス CD3 （145-2C11）、CD8（53-6.7）および 

CD11b （M1/70）抗体  を BD バイオサイエンス 社

より購入した。抗マウス CD25（PC61.5）、CD16/CD32

（93）、 およびGr-1 （RB6-8C5）抗体をeバイオサ

イエンス社より購入した。抗マウス CD4 (RM4-5) 、

CD11c（N418）および Foxp3 (3G3) 抗体を、トンボ

バイオサイエンス社より購入した。IFN- 、IL-4 お

よび IL-10 測定セットを BD バイオサイエンス社

より購入した。 

 

4. 実験動物の摂食 

5 週齢から実験終了まで、国立研究開発法人水産研

究・教育機構およびニュートリション・アクト社よ

り供給された抗酸化物質含有餌と非含有餌（対照群; 

AIN-93M, オリエンタル酵母工業社）を自然摂食させ

た。1 匹あたり約 12 グラム（g）を供餌し、2-3日

おきに零下 20 度に保存した新鮮餌と交換した。 

 

5. 担がん原発巣モデル動物の作製 

１週間訓化後（6週齢）にマウス1 匹当たり200 L

のPBSに懸濁したCT26株またはCT26-luc 株を皮下

に移植した。期間中、2-3 日おきに体重の測定を行

った。 

 

6. 炎症性発がんモデル動物の作製 

5週齢の野生型BALB/c系統の雌マウスにアゾキシメ

タン（AOM; シグマアルドリッチ社）を10 mg/kg腹

腔投与し1 週間後（6週齢）、2 %（w/v）デキストラ

ン硫酸ナトリウム（DSS; MP バイオメディカル社）

水溶液を5日間飲用させた後、2 週間通常の水道水

を飲用させた。計3 サイクル行うことで発癌させた。

期間中、2または3 日おきに体重の測定を行い腸の

炎症を推察した。 

 

7. 全身免疫能の評価 

マウスを安楽死させ、無菌的に脾臓を摘出した。脾

臓から脾単核球（脾細胞）を単離した。脾細胞中の

骨髄由来抑制細胞（MDSCs）、ヘルパー（CD4 陽性）T 

細胞 (Th)、細胞傷害性（CD8 陽性）T 細胞 (CTL)、

CD4 陽性 Foxp3 陽性制御性 T 細胞 (Tregs) の各

サブセットを、蛍光染色細胞解析装置（AccuriC6, BD 

バイオサイエンス社）と FlowJo ソフトウェア（ツ

リースター社）を用いたフローサイトメーター法

（FCM法）により測定した。 

また、5  g/ml で抗 CD3  抗体が固相化された 96

穴プレート上で、脾細胞 (穴当たり 40 万細胞) を 

48 時間培養し、培養上清中に放出された IFN- , 

IL-4 および IL-10 の濃度を、酵素結合免疫吸着法

（ELISA法）にてセットの説明書に従って測定した。 

 

8. 統計解析 

生存曲線はカプランマイヤー法を用い、ログランク

検定で解析を行った。また２群間の統計解析はスチ

ューデントのt検定で解析を行った。グラフ値は平

均値±標準偏差で示した。これらの解析はグラフパ

ッドプリズム（バージョン 6; グラフパッドソフト

ウェア社）を用いた。P値が0.05以下の時に有意差

があると判断した。 

 

結 果 
1. 発がんモデルマウス 

潰瘍性大腸炎由来発がんは、潰瘍性大腸炎患者が活

動期（腸炎）と寛解期を繰り返すことで上皮細胞の

任意の遺伝子に変異が生じることで生じる。そこで、

発がん物質であるAOMと腸炎誘発剤であるDSSを用

いて潰瘍性大腸炎由来発がんマウスを作製した（図

1A）。 

 

2. 発がんモデルマウスでの1日あたりの食餌量 
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搬入直後の5週齢から、 実験終了の19週齢まで2-3

日おきに設置餌の残量を測定することにより、各群

のマウス1匹1日あたりの摂食量を経時的に算出し

た。各群とも1 匹、1 日あたり、1.85 -2.76 gの間

で推移した（図 1B）。各群での顕著な摂食量の差は

認められず、餌の違いによる摂食障害は生じなかっ

た。 

図 1 大腸の発がんモデルで抗酸化物質摂食群は有
意に体重を維持する（A）SeH摂食群と対照群に発が
ん物質 (アゾキシメタン) 投与およびデキストラン
硫酸ナトリウム水溶液自然飲水させ、潰瘍性大腸炎
由来発がんを誘発した。(B)1日あたり1匹の食餌量 
および (C)餌変更時の体重を0とした時の体重推移。
対照群のN数=10, SeH摂食群のN数=10。 

 

3．発がんモデルマウスでのマウス体重 

搬入直後の5週齢から、実験終了の19週齢まで2-3

日おきにマウス体重を測定した。各群での顕著な体

重差は見られず、餌の違いによる摂食障害は生じて

いなかった（図 1C）。両群とも 1 度目および 2 回目

のDSS誘発腸炎では微弱な体重減少が認められたも

ののすぐに回復した。ところが3回目のDSS誘発腸

炎以降、対照群の体重は抗酸化物質含有餌摂食群よ

りも有意に減少が認められた。これは、対照群にお

ける腸炎の悪化と発がんを示唆した（図1C）。 

 

4. 発がんモデルマウスの腸内発がん数 

1度目のDSS誘発腸炎から64日後にマウスを解体し

た。 腸炎に伴い直腸から結腸までの長さは健常時よ

り縮小するが、抗酸化物質含有餌摂食群と対照群に

結腸から直腸までの長さに違いは認められなかった

（図 2A）。しかし、大腸内の発がん数は抗酸化物質

含有餌摂食群において有意に低下した（図 2B）。ま

た、対照群の 1 匹あたりの発がん数は、4 割が 8 個

以上であったのに対し、抗酸化物質含有餌摂食群に

おいて8個以上の発がんしたマウスは存在せず（図

2B）、肉眼的所見でも抗酸化物質摂食群の発がん数の

減少は明らかであった（図 2C）。これらの結果は、

抗酸化物質含有餌摂食に大腸がんを抑制する効果が

ある可能性を強く示唆した。 

 

 

図 2 抗酸化物質摂食群と対照群を発がん物質 (ア
ゾキシメタン) 投与およびデキストラン硫酸ナトリ
ウム水溶液自然飲水させ, 潰瘍性大腸炎由来発がん
を誘発した後,  (A)盲腸から直腸までの長さと, (B, 
C)大腸内発がん数を測定した。(D)直腸部位の肉眼的
所見。対照群のN数=10, 抗酸化物質摂食群のN数=10。 

 

5. 発がんモデルマウスのMDSCs数の検討 

MDSCs はがん患者の腫瘍内および末梢血中に増加し、

抗腫瘍免疫を減弱させる。 そこで、このモデルマウ

スにおける脾細胞中のMDSCs数を調べたところ、対

照群のみで増加が認められた（図 3）。この結果は、

抗酸化物質含有餌摂食にMDSCs数の増加が抑制する

効果および抗腫瘍免疫能を維持する効果がある可能

性を強く示唆した。 

抗酸化物質摂⾷群
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図 3 抗酸化物質摂食群と対照群を発がん物質 (ア
ゾキシメタン) 投与およびデキストラン硫酸ナトリ
ウム水溶液自然飲水させ, 潰瘍性大腸炎由来発がん
を誘発した後, 脾細胞中の MDSCs を抗 Gr-1 抗体お
よび抗CD11b抗体を用いフローサイトメトリーで検
出した。プロット中の数字はゲート内細胞の%を示す。
図は, それぞれ代表的な解析を示す。 

 

6．発がんモデルマウスのT細胞数の検討 

脾細胞中のヘルパー（CD4 陽性）T 細胞および細胞

傷害性（CD8 陽性）T 細胞数に両群の差は認められ

なかった（図4）。しかし、脾細胞中の制御性T（Treg）

細胞は対照群のみで低下が認められた（図5）。これ

らの結果は、抗酸化物質摂食が腸内環境を維持する

ことで発がんを抑制している可能性を示唆した。 

 
図 4 抗酸化物質摂食群と対照群を発がん物質 (ア
ゾキシメタン) 投与およびデキストラン硫酸ナトリ
ウム水溶液自然飲水させ, 潰瘍性大腸炎由来発がん
を誘発した後, 脾細胞中の制御性T細胞を抗CD4抗
体 および 抗CD8抗体を用いフローサイトメトリー
で検出した。プロット中の数字はゲート内細胞の%
を示す。図は, それぞれ代表的な解析を示す。 

図 5 抗酸化物質摂食群と対照群を発がん物質 (ア
ゾキシメタン) 投与およびデキストラン硫酸ナトリ
ウム水溶液自然飲水させ, 潰瘍性大腸炎由来発がん
を誘発した後, 脾細胞中の制御性T細胞を抗CD4抗
体, 抗CD25抗体 および 抗Foxp3抗体を用いフロー
サイトメトリーで検出した。プロット中の数字はゲ
ート内細胞の%を示す。図は, それぞれ代表的な解析
を示す。 

 

7．発がんモデルマウスのサイトカイン分泌量の検討 

抗酸化物質含有餌摂食群の IFN- 産生量は、対照群

に比べて有意に増加した（図 6A）。一方、抗酸化物

質含有餌摂食群のIL-4産生量は、対照群に比べて有

意に低下した（図 6B）。さらに抗酸化物質含有餌摂

食群のIL-10産生量は、両群において有意な差は認

められなかった（図 6C）。これらの結果は、抗酸化

物質摂食が抗腫瘍免疫能は増強させることで発がん

を抑制している可能性を示唆した。 

 

図 10  ３つの代表的なサイトカインの分泌量。抗
酸化物質摂食群と対照群を発がん物質 (アゾキシメ
タン) 投与およびデキストラン硫酸ナトリウム水溶
液自然飲水させ, 潰瘍性大腸炎由来発がんを誘発し
た後, 脾細胞を抽出し、抗 CD3ε抗体を固相化した
96 ウェルプレートに播種し, 得られた培養上清中
に存在する各種サイトカイン量を測定した。対照群
のN数=3, 抗酸化物質摂食群のN数=4。 

 

考 察 
潰瘍性大腸炎由来発がんモデルを用いた実験で、大

腸の発がん数は抗酸化物質含有餌摂食群で有意に減

少した。この時、がん患者の抗腫瘍免疫を減弱させ

るMDSCs数は抗酸化物質含有餌摂食群で増加せず、

抗腫瘍性でTh1型免疫能を担うサイトカインである

IFN- の産生量は抗酸化物質含有餌摂食群で有意に

増加した。さらに、体液性でTh2型免疫能を担うサ

イトカインであるIL-4の産生量は抗酸化物質含有

餌摂食群で有意に減少した。これらの結果は、抗酸

化物質含有餌摂食で抗腫瘍免疫が増強し、発がんが

抑制する可能性を示唆した。 

 細胞内で生じるROS発生の主要因は、ミトコンド

リア内で行われる酸化的リン酸化によるものである。

また、細胞外によるROS発生の要因は、紫外線、ガ

ンマ照射、化学物質である。これらに起因する ROS

発生が、DNA損傷などの障害を生み発がんが生じる。

そのため正常細胞にはROSによる障害を回避するた

めにスーパーオキシドディスムターゼ（SOD）および

カタラーゼなどの抗酸化酵素、あるいはビタミン E

やビタミンCなどの抗酸化物質によってROSを消去
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している(1)。一方、がん細胞のROS活性は適度に亢

進しており、がん細胞自身の細胞周期の亢進、細胞

増殖能の獲得、がん遺伝子の活性化および上皮間葉

転換（EMT）の亢進を担う(2, 3)。このため、がん細

胞に直接抗酸化物質が供給できればROS活性による

これらの亢進は抑制できる可能性がある。本研究で

は、抗酸化物質含有餌摂食による腫瘍増大の抑制効

果が示唆された。これはがん細胞内のROS活性が抗

酸化物質により直接抑制されたことを示唆している

のかもしれない。しかし、がん細胞はワールブルク

効果によりほとんど解糖系と酸化的リン酸化による

代謝を行わないにも関わらず、ROS 発生を適度に亢

進させる機序は詳しく解っていない。生体内で抗酸

化物質が腫瘍内に直接届き、癌細胞のROS活性を抑

制しているかを証明することは、困難であるが、抗

酸化物質含有餌摂食群と対照群から得た腫瘍の酸化

ストレス状態の差を検出することで有用な知見を得

られるかもしれない。 

 ROSは生体に障害を惹起する分子であるだけでな

く、一種のシグナル伝達分子としての機能が明らか

になりつつある。とりわけ大腸は、酸素分子からROS

を生成するNADPHオキシダーゼ（NOX）1の発現が顕

著である(4)。また、ROSの発生で転写因子である

NF B経路が亢進し、炎症を引き起こす(5)。実際に

腸の炎症と寛解を繰り返す炎症性腸疾患であるクロ

ーン病や潰瘍性大腸炎は、大腸上皮におけるNF B

発現が亢進している。そのため炎症性腸疾患治療薬

として、NF B発現を抑制する抗TNF- 抗体（レミケ

ード , ヒュミラ ）が適用されている(6)。本研究で

用いたAOMと DSSによる発がんは、NF B経路による

慢性炎症により誘発されるため、抗酸化物質摂食に

よる大腸内ROS活性を生体内で見ることのできる実

験系である。本研究では抗酸化物質含有餌摂食と対

照群の発がん数を計測するため、DSSの飲水を通常

の5日から4日に変更したことにより両群の差が顕

著に得られた。この結果は、抗酸化物質の常食が、

炎症由来発がん抑制に効果があることを強く示して

いる。この点は予防医学に大いに貢献できる可能性

がある。 

 ROSは、炎症細胞やがん細胞だけでなく、免疫細

胞にも働きかける。例えば、がん患者のMDSCsは、

NOX2発現が亢進しており、ROS活性が高い状態にあ

り、さらにMDSCsを増加させる状態に導く(7)。また

腫瘍浸潤マクロファージやTregもROSを産生する。

ROSはT細胞レセプターとMHCペプチドの結合を妨

げるばかりか、T細胞の抗腫瘍免疫を減弱させる(3, 

8)。本研究において、抗酸化物質含有餌摂食で慢性

炎症による発がん誘導時のMDSCsやIL-4などの抗腫

瘍活性減弱に働きかける細胞やサイトカインの抑制

と、抗腫瘍免疫の増強が見られた結果は、抗酸化物

質が免疫細胞のROS発生を除去することによる可能

性も考えられる。抗酸化物質含有餌摂食群の脾細胞

および腫瘍浸潤このマクロファージが抗腫瘍活性を

示すM1型なのか、抗腫瘍免疫を減弱させるM2型で

あるのか今後詳細な検討を行う必要がある。 

 腫瘍局所は低酸素かつ低グルコース状態にあり、

この状況でCTLが抗腫瘍免疫を発揮するのは困難で

ある。腫瘍局所で活性化CTLが十分なグルコースを

供給できる能力を獲得できれば、腫瘍を根絶するほ

ど抗腫瘍免疫が活性化されると考えられている。抗

酸化物質が腫瘍浸潤CTLを活性化させる可能性も考

えられ、さらなる詳細な検討が期待される。 
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