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紅葉を美しく見るためには、光が必要です。晴天では暖色系の紅葉と寒色系の青空の対比が美しく、ライトアッ
プでは黒をバックに炎のような紅葉を見ることができます。光がないと寂しさだけが残ります。

あいみっく　Vol.42-2 
発行日 2021年 6月 30日 

発行人 戸山　芳昭 

編集人 「あいみっく」編集委員会 委員長　秋本恒雄 
皆川雅子、荒居美香、高徳みゆき、小林恵美菜、藤嶋阿里子、逸見麻理子、糸川麻由 

 
ISSN 0386-4502 

発行所 一般財団法人国際医学情報センター 
〒160-0016　東京都新宿区信濃町 35番地 信濃町煉瓦館 
TEL 03-5361-7093 / FAX03-5361-7091　E-mail henshu@imic.or.jp  
（大阪分室） 
〒541-0046　大阪市中央区平野町2丁目2番13号　堺筋ウエストプレイス 10階 
TEL 06-6203-6646 / FAX 06-6203-6676 



新型コロナウイルスの蔓延で、ウイルスは恐ろしいという観念が世間に定着した。変異ウイルスはすっ
かり悪者である。しかし、遺伝子組換え技術を駆使すれば、ウイルスの作用を人為的に制御して「善玉」
に改良することができる。放射能を人為的に制御すれば、がんの治療やエネルギーとして人類に役立てる
ことができるのと同じである。 
ウイルスは複製するために細胞に感染するが、細胞内に外来の遺伝情報を導入する、という機能に着目
すると、効率性でウイルスに優るものはない。遺伝子治療とは、遺伝子もしくは遺伝子を導入した細胞を
人の体内に投与して外来の遺伝子の発現による効果で治療を行うこと、が基本的定義であるが、特定の塩
基配列を標的とするゲノム編集や、遺伝子導入の道具（ベクター）として長年用いてきたウイルス自体を
治療に使うウイルス療法も広義の遺伝子治療に含める。 
遺伝子治療の開発は、欠落する機能を代償すれば治療効果が得られる単一遺伝子疾患から始まった。第

1例目から30年以上が経過して技術は格段に進歩し、世界では遺伝子治療薬の実用化が急速に進む。承
認された製品は単一遺伝子疾患を対象とするものが多い。一方、いま世界の遺伝子治療臨床試験の3分の
2はがんを対象とし、 感染症や生活習慣病などへの応用も進む。新型コロナウイルスワクチンも、コロナ
ウイルスの遺伝情報をメッセンジャーRNAやDNAの形でヒトの細胞内に導入して発現させる遺伝子治療
であることはあまり知られていない。今や遺伝子治療開発と通常の医薬品開発との差はなくなった。 
そのような中、がん治療用ウイルスG47D（一般名テセルパツレブ）が日本で悪性神経膠腫を適応症と
して承認された。ウイルス療法とは、増えるウイルスを用いてがんを治す新しい治療モダリティーであ
り、ウイルスゲノムを遺伝子工学的に設計して、がん細胞ではよく複製し正常細胞では全く複製しないウ
イルスを人工的に造る。がん細胞に感染したがん治療用ウイルスは複製・がん細胞破壊・拡散を繰り返
し、直接的殺細胞作用により治療効果を発揮する（即時効果）。更にウイルスと破壊がん細胞が共に宿主
免疫に排除される過程で、特異的抗がん免疫が惹起されて免疫を介した治療効果が生じる（遅発効果）。
G47Dは世界初の第三世代のがん治療用ヘルペスウイルスで、ウイルスを味方にして活用する典型と言え
る。抗がんヘルペスは、全ての固形がんに同じメカニズムで同じように作用する点で既存のがん治療薬と
異なり、むしろ放射線治療に近い。一方、前述のように二段階で働くため、局所治療が免疫を介して全身
に作用する、という新しい治療パターンを呈する。 
日本の遺伝子治療の最大の課題は、規制と制度のハードルが世界に比べて高いことである。創薬は競争
であり、最も重要なのは迅速性である。コロナワクチン開発では日本が負ける様を国民が目の当たりにし
た。国際競争で不利にならない制度環境が必須である。ウイルスの体内動態や排出は薬剤の体内動態や代
謝に相当するが、それを薬機法とは異なる法律（カルタヘナ法）で別に審査したり、何事につけ、必ずし
も臨床開発の専門家ではない「専門協議」を行ったり、と迅速性を妨げる日本特有の制度が少なくない。
また日本には皆保険制度があり、希望する全国民が標準治療を受けられる世界稀な国である。非臨床試験
のように対照群をおいた二重盲検の大規模臨床試験は日本には相応しくない場合も多く、それを金科玉条
の如く謳っていては欧米に対し勝ち目はない。日本の実状に即した制度改革を進める必要がある。 
同時に、遺伝子治療の基盤研究に欧米並みの研究費を注ぐ必要がある。選手強化に力を入れなければオ
リンピックで金メダルを増やすことはできない。革新的医療技術は製薬企業ではなくアカデミアから生ま
れる。欧米では遺伝子治療の発展性を認識して地道にアカデミア重視の投資をしてきた。日本では遺伝子
治療の研究費は再生医療などに比べると格段に少なく、コロナワクチン開発の遅れは過去の研究資金の少
なさ＝準備不足に一因がある。日本は世界最先端の遺伝子治療技術を有する。課題点を早く克服し、基盤
技術を更に発展させて、日本が遺伝子治療開発と創薬において世界をリードすることを期待したい。
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ウイルスを味方にして活用 

―日本発の遺伝子治療技術― 
 

東京大学医科学研究所 先端医療研究センター 先端がん治療分野　教授 
日本遺伝子細胞治療学会　理事長 

藤堂 具紀



はじめに 

近年内視鏡診断は画像処理技術・内視鏡の高画質
化・特殊光の標準搭載等により飛躍的な発展をとげて
いる。しかし、得られる画像情報量の増加とともに、
内視鏡医に要求される診断能力も明らかに高くなって
いるため、高精度の内視鏡診断ができるのがエキスパ
ートに限られているのもまた事実である。内視鏡診療
の内包する「限界」を打開する、新たな解決策として
注目が集まっているのが、人工知能（AI）を用いたコ
ンピューター診断支援システム（CAD）である。大腸
内視鏡においては一般診療でも使用することができる
CADがすでに市販されており、AIを活用した大腸内視
鏡が身近になってきている。本稿では我々が開発に携
わった EndoBRAIN シリーズについて述べる。
EndoBRAINシリーズは大きく2つに大別される、病変
検出支援を行うEndoBRAIN-EYEと、質的（あるいは量
的）診断支援を行う EndoBRAIN、EndoBRAIN-Plus、
EndoBRAIN-UCである。 

病変検出支援ソフトウェア-EndoBRAIN-EYE- 

EndoBRAIN-EYEはリアルタイムに内視鏡画像中にポ
リープ等の病変が存在するかどうかを検知し、術者に
アラートを発する病変検出支援ソフトウェ（CADe）で
ある（Figure1）。大腸内視鏡検査における腫瘍検出率
の向上が大腸がん罹患・死亡率と相関することが知ら

れている 1）。しかしながら、1検査当たり約4分の1に
及ぶ腫瘍性病変が見逃されていること2）、大腸内視鏡に
よる検診後に時をおいて発見される大腸癌の約60%が
見逃しに起因していること 3）が報告されており、CADe
がこのような大腸内視鏡診療の限界を打破することが
期待されている。 
大腸内視鏡CADeの研究は2010年代より報告がある 4）。

当初は従来型の機械学習による、画像特徴量のマニュ
アルによる抽出に頼っていたため、特定の形態のポリ
ープにしか反応しない、リアルタイムで動かすことが
できないといった弱点があった。しかし、ディープラ
ーニングが医療画像解析に導入されるとともに、状況
は一変。リアルタイムかつ、様々な形態の病変の検出
が可能であることが分かり、2018年には多くのCADe
が報告された 5-7）。 

EndoBRAIN-EYEはAMED8K等高精細映像データ利
活用研究事業（工藤班）の多施設共同研究（研究代表
施設：昭和大学横浜市北部病院、研究分担施設：国立
がん研究センター中央病院・東京医科歯科大学・がん
研究会有明病院・静岡県立静岡がんセンター）で得ら
れた動画ビッグデータを学習し構築されている。
EndoBRAIN-EYEはディープラーニング（市販化直後は
3次元畳み込みニューラルネットワーク、現在は
YoloV3）をアルゴリズムとして採用し、現時点での学
習画像は約7万枚に及ぶ。その性能評価試験での精度は
感度98%、特異度93%であった。なお今後も定期的な
学習画像増加などのマイナーなアップデートを定期的
に予定しており、現在も性能向上のための研究開発は
継続している。 

超拡大内視鏡診断支援ソフトウェア
EndoBRAIN、EndoBRAIN-Plus、
EndoBRAIN-UC 

我々は生体内でリアルタイムに細胞核などの観察が
可能となる、超拡大内視鏡（CF-H290ECI, 以下
Endocyto, オリンパス社）の研究をオリンパス社ととも
に行ってきた 8, 9） 。メチレンブルーを使用したEndocyto
観察は細胞核を観察可能とし、病理画像と類似した画像
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人工知能による 
大腸内視鏡診療支援ソフトウェア 
― EndoBRAIN シリーズ ―
工藤 進英 
Shinei Kudo 

昭和大学横浜市北部病院 消化器センター長

Figure1　EndoBRAIN-EYEの結果出力画面



を生体内でリアルタイムに描出できる。また Narrow-
band Imaging（NBI）を併用したEndocyto観察は従来
の NBI拡大観察より詳細に微細血管の異型を評価でき
る。これによって極めて高い診断精度で大腸病変の質
的・深達度診断が行得ること 10-13）や、潰瘍性大腸炎の炎
症活動性評価に対して有用である 14）ことを報告してき
た。しかしながら、Endocytoで得られる画像は、従来の
内視鏡よりはむしろ病理画像に近い、いわば生体内の顕
微内視鏡像である。すなわちこれらの画像は内視鏡医に
なじみがないものであり、これを正確に診断することは
それ相応のトレーニングが必要であった。そこで、我々
はどこでも、だれでも名医を目指して超拡大内視鏡の AI
開発を 2013年より開始した。現在は以下の 3種類が市
販されている、①腫瘍・非腫瘍の鑑別をする
EndoBRAIN、②非腫瘍・腺腫（粘膜内癌含む）・浸潤癌
を鑑別するEndoBRAIN-Plus、③潰瘍性大腸炎の炎症活
動性を評価するEndoBRAIN-UCである。 

EndoBRAIN 
ー腫瘍・非腫瘍の鑑別ソフトウェアー 

まず、超拡大内視鏡の特性として細胞核の明瞭な画
像が取得できることに着目した。細胞核の形態は病理
診断の礎となる重要なファクターであり、これを解析
することによって病理診断の予測が可能となるのでは
ないかと考えた。このアルゴリズムを実現するために
は1）超拡大内視鏡画像から細胞核の候補領域を抽出
し、2）核の形態を数値化（特徴抽出）、3）統計手法
により病理診断予測をおこなう。当時、医師である
我々には1）、2）のノウハウが全くなかったため、科
研費研究「大腸内視鏡におけるリアルタイム病理診断
支援システムの構築：代表研究・森悠一」の研究費を
活用し、サイバネットシステム株式会社へ外注委託を
行った。これがきっかけとなり我々と、サイバネット
システム株式会社の共同研究が始まった。核領域の自
動抽出は先行研究を参考にし、二値化手法を活用し
た。特徴量として、抽出した核の、面積、短径、長
径、真円度などを数値化した。いわゆるAIの心臓部分
である機械学習であるが、当時我々は「機械学習」と
いう概念を持ち合わせておらず、抽出した数値をもと
にロジスティック回帰分析で病理診断を予測すること
とした。ロジスティック回帰分析を選択した理由は、
単に我々医師になじみがある統計解析手法だったため
である。結果として、後ろ向きで対象病変を限定した
評価ながら正診率89%で大腸ポリープの病理診断予測
が可能だった 15）。 
ところが、この研究成果をサイバネットシステム株式
会社に依頼し、実装したコンピューターを実臨床で使用
したところ、思ったような診断精度が得られないことが
わかってきた。医師とプログラマーのみではこれ以上の
改良は困難であり、医用画像の解析に長けた情報工学エ
キスパートの協力が不可避と考えた。そこでわれわれ

は、サイバネットシステム株式会社の紹介もあり 2014
年の日本医用画像工学会大会（JAMIT）で名古屋大学大
学院情報学研究科の森健策教授とお会いし、そこから医
工産の連携研究がスタートすることとなった。これによ
ってアルゴリズムはブラッシュアップされ、ようやく機
械学習と呼べるようなものとなった。すなわち、特徴抽
出はテクスチャ解析を用い、機械学習は support vector 
machine（SVM）に変更した。この第 2世代EndoBRAIN
で 205病変を対象としてエキスパート医師との精度比
較を行ったところEndoBRAINとエキスパート医師の間
で診断精度に有意差がないことが確認された
（ EndoBRAIN 89% vs エキスパート医師  91%, 
P=0.106）16） 。また Narrow-band imagingとよばれる、
Olympus社の狭帯域光観察画像においても十分な診断
精度を確認できたため 17） 、社会実装を目的とし薬機法承
認申請を行うこととなった。 

EndoBRAINは2018年にAI医療機器として薬機法承
認を受け、これは本邦で初めて承認を得たAI医療機器で
あり、2019年よりオリンパス社から市販されている。
EndoBRAIN自体の使用方法は簡便で、EVIS LUCERA 
ELITEシステムにEndocytoを接続し、超拡大内視鏡画像
を撮像すると解析が自動的に始まり、0.4秒で結果がコ
ンピューターモニター上に表示される（Figure2,3）。
また当センターで実際のEndoBRAINを使用して行った
前向き研究においても96%の陰性的中率をもって腫瘍
の診断が可能である18）ことを報告し、実臨床においても
極めて有用であることが示された。 
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Figure2　S状結腸に認めた 5mm大の IIa

Figure3 
Figure2の病変を NBI併用 endocytoscopyで観察した際に EndoBRAINが
出力した病理組織予測



EndoBRAIN-Plus ー浸潤癌の診断支援ー 

大腸内視鏡診療においては、まず病変の発見、その
ご発見した病変が腫瘍性病変かそうでないかを判断す
る。非腫瘍性病変であれば治療は要さず経過観察が可
能であるが、腫瘍性病変の場合は、さらに良性か悪性
かを判断する。悪性（＝癌）の場合は、治療方針を決
定するため、癌の深達度診断を行い、内視鏡治療か外
科的腸切除なのかを決定するという複雑な過程に基づ
き診療を行っている。しかし前述のEndoBRAINは腫
瘍・非腫瘍の鑑別のみの支援であった。より踏み込ん
だ支援、すなわち浸潤癌か否かを判別し、治療方針決
定を補助する AI が必要であると考えていた。
EndoBRAIN-Plusはメチレンブルー染色画像を解析する
ことによって非腫瘍・腺腫・浸潤癌を鑑別することが
できる新たなAIである（Figure4,5）。粘膜下層以深に
浸潤した癌に対する EndoBRAIN-plus の正診率は
94.1%であった。このEndoBRAIN-Plusを使用するこ
とにより、内視鏡医は従来通りの白色光観察、NBI拡大
観察、pit pattern診断に加えてEndoBRAIN-plusの結
果を総合して最終診断を下すことができるようにな
り、より正確な診断に結びつくものと考えている。 

EndoBRAIN-UC  
ー潰瘍性大腸炎の炎症活動性評価支援ー 

EndoBRAIN-UCはその名の通り潰瘍性大腸炎の
Endocyto画像に対する、診断支援ソフトウェアである
（Figure6）。潰瘍性大腸炎の診療においては治療方針
決定のため炎症活動性のモニタリングが行われる。内
視鏡を用いたモニタリングとして、2つの治療目標の診
断が重要である。白色光内視鏡による内視鏡的寛解お
よび、生検組織の病理学評価による組織学的寛解であ
る。EndoBRAIN-UCは組織学寛解の予測を、生検結果
を待たずにリアルタイムで支援するAIである。本ソフ
トウェアはNBI併用endocytoscopy像で観察される超
拡大血管所見を解析し結果を出力するもので、メチレ
ンブルー染色には対応していない。我々は超拡大血管
所見が潰瘍性大腸炎の組織学的炎症活動性をよく反映
し、将来の再燃を予測しうることを報告しており 14）、
EndoBRAIN-UCはこれらの所見をとらえることで観察
した粘膜が組織学的寛解か炎症活動性があるのか、を
推測・出力するものである。薬事承認の際の性能評価
試験では EndoBRAIN-UCの正診率は91.9%であった
が、診断非出力率（AIが診断ができない）が23.3%あ
ったことに留意する必要がある。つまり、炎症の有無
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Figure4 
RSに認めた 15mm大の IIa+IIc病変、pit patternは VN型で、メチレンブルー染色後の endocytoscopy観察では EC3b(T1b
癌の指標)であった。

Figure5 
Figure4の病変を endocytoscoy画像を EndoBRAIN-Plusで解析した結果、Invasive Cancerと結果出力された。
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に関してAIが診断に迷う際には、内視鏡を動かしつつ
複数枚の画像でAIの診断補助を確認することを推奨す
る。また、内視鏡医はEndoBRAIN-UCの結果を参考に
しつつ、従来通り、内視鏡的寛解診断・症状・検体検
査などを総合して治療方針を決定するべきである。 

おわりに 

現時点でEndoBRAINシリーズ以外に本邦で薬機法承
認を取得しているAIは富士フィルム社のCAD-EYEと
NECのWise Visionの2種類がある。CAD-EYEは富士
フィルム社製の内視鏡システムに対応し、CADeと
CADxの機能を併せ持っている。Wise Visionはオリン
パス社、富士フィルム社、ペンタックス社の内視鏡シ
ステムに対応しているCADeであり幅広いユーザーが
使用することができる。これらのAIはまだ日常臨床で
使用され始めてから日が浅く、エビデンスも不十分で
ある。すなわち、AIを使用することにより大腸癌罹患
や死亡を減らすことができるのか？医療費抑制効果が
本当になるのか？などは引き続き検証していく必要が
ある。 
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はじめに 

コロナ禍は旅行市場に深刻な影響をもたらした。観
光庁「旅行・観光消費動向調査」によると、2020年の
日本国内の宿泊観光・レクリエーション延べ旅行者数
は9,183万人で前年比46.5%減となった1)。公益財団法
人日本交通公社では、新型コロナウイルス感染症（以
下、コロナ）の流行が旅行市場におよぼした影響把握
を目的に、定期的に実施している「JTBF旅行実態調
査」「JTBF旅行意識調査」の調査内容を拡充し、分析
を進めている 2)。このコロナ禍において、人々は旅行に
関してどのように感じ、どのように行動したのか。本
稿では、同調査結果からみえてきたWith／Postコロナ
時代の旅行に関する意識や動向の変化を紹介する。 

コロナ禍における国内観光旅行の実施状況 

コロナ禍は旅行にどのような影響を与えたのだろう
か。2020年国内宿泊観光・レクリエーション旅行（以
下、国内観光旅行）において、「当初の予定通り実施

した旅行」は1月には74.0%を占めていたが、2月にな
ると54.3%、3月は19.2%と、コロナの感染拡大にと
もない急激に減少し、1回目の緊急事態宣言が発出され
ていた5月には6.8%と1割を下回るまでに至った（図
1）。6月以降は、国内旅行の喚起策として県民割等の
旅行割引支援制度が各地で開始、7月末からは旅行代金
が最大35%割引になるGoToトラベルが開始されたこ
ともあり（東京は9月から開始）、予定通り実施した旅
行は徐々に回復し、11月には58.0%に回復した。一
方、「コロナの影響によって当月の実施をとりやめた
旅行」は3月に急増し、緊急事態宣言発出下の4～5月
には8割強が旅行をとりやめた。その後、旅行のとりや
めは6月から11月にかけて31.5%まで減少したもの
の、第3波下となった12月に再び54.2%に増加した。
いずれの年代も基本的には全体と同様の傾向であった
が、コロナが報じられはじめた1月は、10代がコロナ
に敏感に反応し、他年代に比べてとりやめ率がやや高
めとなった。2月以降は、男女ともに高齢者のほうがと
りやめ率が高くなった。 

With／Postコロナ時代の 
旅行に関する動向や意識の変化
五木田 玲子 
Reiko Gokita 

観光文化振興部 企画室長／主任研究員
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図 1　コロナ禍の国内観光・レクリエーション旅行への影響（日帰り含む・旅行を計画していた人のみ）【複数回答】

出典：JTBF 旅行実態調査



旅行をとりやめた理由は、年間を通して「自身の感
染リスクを避けるため」や「同行者の感染リスクを避
けるため」といった感染リスク回避が最多であり、こ
れらの割合は3月が最も高く、徐々に低下している（表
1）。もうひとつ注目したいのは、「自粛要請」であ
る。1回目の緊急事態宣言が発出されていた4～5月は
「自粛要請」が5割程度を占めており、影響が大きかっ
たことがうかがえる。年代別の特徴としては、10～20
代は全体的に様々な理由の選択率が高いことから複合
的に判断してとりやめているのに対し、60～70代は感
染リスク回避に回答が集中する傾向がうかがえた。 

コロナ禍における国内観光旅行の動向 

コロナ禍にどのような旅行が行われたのかについて
は、夏休みの 8月を取り上げて前年と比較した（図 2）。
旅行先については、居住エリア近隣の旅行が大幅に増加
した。この結果と連動し、旅行先までの主な交通手段で
は自家用車が 25ポイント増加した一方、列車や飛行機
等の公共交通は大幅減となった。密を避けるために自家
用車を利用したい、コロナの感染拡大を域内でとどめよ
うという意識から近場旅行が増えていたが、これをきっ
かけに地元を楽しむ・近場を楽しむという昔ながらの
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図 2　2020年 8月の旅行内容（前年同月との比較）
出典：JTBF 旅行実態調査

表 1　国内観光・レクリエーション旅行をとりやめた理由（コロナの影響で旅行をとりやめた人のみ）【複数回答】

出典：JTBF 旅行実態調査
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旅も見直された。また、近距離旅行にシフトしたことも
あり、泊数は 1泊が 15ポイント増加し、滞在日数が短
縮化した。同行者は、夫婦を含め、同居する家族での旅
行が前年に比べて増加し、友人・知人旅行が減少した。
宿泊施設タイプについても密を避けるため規模が小さ
めの旅館が好まれた。活動内容をみると、「温泉」「自然
や景勝地の訪問」が増加した一方で、「まちなみ散策」や
「歴史・文化名所訪問」、「都市観光」の減少幅が大きい。
上位以外の活動を含めても、前年同期比プラスは温泉と
野外活動（自然景観、アウトドア、リゾート滞在（高原）、
アウトドア体験、登山・トレッキング、海水浴・マリン
スポーツ、マラソン・ジョギング）のみで、1回の旅行
あたりの平均活動数は減少した（2019年：3.30、2020
年：2.86）。旅行先が近場になったり、泊数が短くなっ
たりしたことも関連しているが、3密回避や衛生管理を
意識することは行動範囲や活動を厳選することにもつ

ながり、1つ 1つの訪問先や活動の安全性や質を吟味し
て行動するようになっている。総じて、コロナ禍には不
特定多数との接触を避けた旅行スタイルが選好された。 
では、コロナ禍での旅行実施にあたってはどのよう
な気持ちだったのか（表2）。1～2月は「コロナに対
する不安は感じなかった」「今の状況では自分にあま
りかかわりはないと思った」が目立ったが、3月になる
とそれらは上位ではあるものの割合は減少した。4月以
降は「心配しても仕方ないと思った」が最多で推移し
たが、12月には「コロナに対する不安は感じない」も
同程度に増加した。なお、マスク着用、手洗い・うが
い等、徐々に旅行先での感染対策の徹底が進み、「特
に何もしていない」は月を追うごとに減少、10月以降
は1%未満にとどまった（表3）。 

表 3　旅行中に実施したコロナ対策 【複数回答】

出典：JTBF 旅行実態調査

表 2　コロナ禍での国内旅行実施にあたっての気持ち 【複数回答】

出典：JTBF 旅行実態調査
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コロナ禍における旅行意識 

「なぜ旅行に行きたいか」「どのような旅行に行き
たいか」といった旅行に対する基本的な欲求は、コロ
ナ禍を経て変化したのだろうか。旅行に行きたいと思
う動機について尋ねたところ、「旅先のおいしいもの
を求めて」が最も多く、「日常生活から解放されるた
め」が続いた（図3左）。これらの順位と割合はコロナ
禍前からほぼ変動はなく、中長期的なトレンドをみて
も感染症流行に関わらず多くの人々が旅行に求める普
遍的な動機となっている。行ってみたい旅行タイプの
中長期的なトレンドをみても上位の項目に大きな変動
はなく、「自然観光」「温泉」は感染症流行の影響に
よらず人気が高い旅行タイプとなっている（図3右）。
コロナ禍において野外の活動に注目が集まっている
が、「自然観光」はこの20年間、常に人気の旅行タイ
プであった。 

コロナ禍における旅行で行きたい地域としては、半
数近くが「あまり人が密集しない地域」を挙げた（図
4）。あまり行きたくない地域としても「人が密集しや
すい地域」が挙げられ、密を回避する傾向にある。
「感染症対策」についても行きたい地域・行きたくな
い地域ともに上位となった。このことから、「公衆衛
生の徹底」「混雑回避策の徹底」といった感染症拡大
防止策を、地域を選ぶにあたっての必要条件として捉
えていることがわかる。 
コロナ禍を経て旅行先の選択や旅行先での行動が変

化するか否かを尋ねたところ、5月時点では「わからな
い」が半数弱を占めたが、12月時点では「変化する」
が81.7%を占めた（図5左）。旅行の計画や旅先での
行動で意識することとしては、「混雑場所の回避」
「混雑日・時期・季節の回避」「混雑時間の回避」
「混雑状況の事前確認」など密を避ける行動が上位に
目立つ（図5右）。「不特定多数が参加する団体ツアー
への参加自粛」「バスツアーへの参加自粛」など、ツ
アー参加を控える行動も強く意識されている。 

図 4　コロナ禍における旅行で行きたい地域・行きたくない地域（コロナ禍に旅行に行きたいと回答した人のみ）
出典：JTBF 旅行意識調査（12月調査）

図 3　旅行に対する基本的な欲求の経年推移
出典：JTBF 旅行意識調査（5月調査）



コロナ収束後の旅行意向 

コロナが収束した後の旅行意向をみると、直近の1月
調査では「これまで以上に旅行に行きたい」が22.0%
となり、調査開始以降、最も高い割合となった（図6
左）。コロナ禍が長期化するにつれ、人々の旅行意向
は徐々に高まっている。なお、5月調査は新規感染者数
が減少傾向だった時期、7月調査は第2波に向けて感染
拡大していた時期、10月調査は国内旅行喚起策である
GoToトラベルに東京が加わった時期、1月調査は急速
な感染拡大に伴い第2回目の緊急事態宣言が発出された
時期にそれぞれ実施したものである。当初、旅行意向
はコロナの感染状況と連動して変動する、つまり感染
拡大期に実施する調査では旅行意向は低くなるという
仮説を持っていたが、調査結果より、コロナ禍が長期
化するにつれ、自粛してきた分を発散させたい、旅行
に行きたいという思いが増していることがわかった。 

1月調査の結果では、「これまで以上に旅行に行きた
い」「これまでと同程度旅行に行きたい」をあわせ
て、7割が旅行に行きたいと回答した。その一方で、
「これまでのようには旅行に行きたくない」「まった
く旅行に行きたくない」も1割弱を占めており、今後、
旅行市場から欠落する可能性が高いと考えられる。で
は、この旅行市場から欠落する層は誰なのか。性・年
代別にみたところ、男女とも10～20代は積極的な旅行
意向を示したのに対し、70代は旅行を控えがちになっ
ている傾向が読み取れた（図6右）。また、普段の旅行
頻度別にコロナ収束後の旅行意向について見ると、旅
行頻度が高いほど、旅行意向が高い傾向にあった。つ
まり、旅行に行く人はより行く、行かない人はより行
かなくなる、と二極化が進む可能性が高い。 
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図 5　今後の旅行先選択や旅行行動（旅行に行きたいと回答した人のみ）
出典：JTBF 旅行意識調査

図 6　新型コロナウイルス収束後の旅行意向
出典：JTBF 旅行実態調査



おわりに 

コロナ禍においても旅行に対する基本的な欲求は変
わらないが、旅行実施の具体的な場面では感染リスク
回避を意識して行動は変化する。コロナ禍を受けて従
来の旅行のあり方全てが覆されるわけではなく、より
直接的に影響を受け変わっていく部分とゆるがない本
質的な部分とが存在する。旅行に対する意識や行動は
社会状況の影響を受け刻一刻と変化する。コロナの流
行が旅行者の意識や行動にどのような影響を与えるの
か、今後も継続的に調査を進め、データを更新・蓄積
していきたい。 

文献 

1) 観光庁「旅行・観光消費動向調査」
https://www.mlit.go.jp/kankocho/siryou/toukei/sho
uhidoukou.html 

2) 公益財団法人日本交通公社「新型コロナウイルス感
染症流行下の日本人旅行者の動向」
https://www.jtb.or.jp/research/theme/statistics/stati
stics-tourist/
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第47回「JavaScriptを用いるメタアナリシス」では
Edge、Chrome、Safariなどのウェブブラウザーで開い
たウェブページ上でメタアナリシスを実行し、Forest 
plot、Funnel plotを作成するスクリプトについて解説
した。JavaScriptで作成したプログラムはWindows、
Mac、iOS、AndroidなどいずれのOSでも、PC、タブ
レット、スマートフォンのいずれのデバイスでも動作
する。 
解析用のデータ作成には、Microsoft Excel、Google

スプレッドシート、Numbersなどを用いることができ
る。各研究から抽出したデータを、メタアナリシス用
に、表形式でまとめ、そのデータをウェブページのテ
キストフィールドに貼り付けて、効果指標を選択し
て、Do Meta-analysisボタンをクリックすると結果が
得られる。各セルのデータはタブで区切られ、行の最
後は改行となる。labelのカラムに、介入の名称や効果
指標のタイプを入力する。 
その後、サンプルデータを用意し、ボタンをクリック

することで、データをテキストエリアに出力し、それら
を Copy to Clipboardボタンをクリックしてクリップ
ボードを介して、Excelに貼り付けて、データ形式を確認
したり、それらに対する解析を試したり、データを書き
換えてメタアナリシスができるようにした（図 1）1。な
お、ランダム効果モデルは DerSimmonian-Laird法に従
っている。 
また、リスク比、オッズ比、ハザード比の場合は、

EventあるいはReverseの選択よって、前者で解析対象
データの rcおよび rtの人数をアウトカムのイベントが
生起した人数として効果指標の値を計算するか、後者
で、ncおよびntから rc、rtを引き算した人数から効果
指標の値を計算するかを設定できる。例えば、治癒し
た人数が入力されている場合、Reverseに設定すると、
治癒しなかった人数に対するリスク比やオッズ比を計
算することになる。ハザード比の場合は、ハザード比
の自然対数の値の正負をそのまま用いるか、正負を逆
にして計算するかを設定できるので、例えば死亡をア
ウトカムにするか生存をアウトカムにするかを切り替

えることができる。 
さて、出版バイアスの統計学的解析手法として、メタ

アナリシスでは、Funnel plotの非対称性を検討する方
法である、Eggerの検定 1）と Beggの検定 2）が広く用い
られている 3） 。現バージョンのMeta-analysis IZでは、R
を起動しておき、右の方のEBボタンをクリックして、R
の新規エディタに貼り付け、Windowsの場合は、1行
目、Macの場合は、2行目にカーソルを置いた状態で、
下段のテキストエリアに得られた結果を Copy to 
Clipboardボタンをクリックしてから、Rに戻って実行
ボタンをクリック（または Ctr＋R、Mac の場合は
Command＋Enter）すると、Eggerの検定と Beggの検
定の結果が得られる。なお、著者が提供しているウェブ
サイト useRs4）でのメタアナリシスでは、Viechtbauer W
氏 5）の作成した Rのmetaforパッケージ 6）を用い、ラン
ダム効果モデルとして Restricted maximum likelihood 
（REML）法を用いているので、得られる数値に若干の相
違があるが、ほぼ同じ結果が得られる。 
今回は、Eggerの検定を、Rを用いずに、JavaScript
で実行することを試みた。Eggerの検定はメタアナリシ
スの効果指標の値を従属変数とし、効果指標の標準誤
差を説明変数として、直線回帰を検討する方法である
が、各研究のサンプルサイズは様々なので、直線回帰
分析の際に残渣平方にサンプルサイズに応じた重みを
掛け算して総和を求める重みづけ直線回帰分析分析が
必要になる。重みには、分散の逆数が用いられる。 
第47回でも述べたように、JavaScriptでは数値計算

の関数がMath関数として提供されている。また、統計
関数のライブラリとして、jStat.jsが公開されている 7）

ので、これを読み込んで使用する 2。しかし、重みづけ
直線回帰分析に必要な計算のための関数がすべて用意
されているわけではないので、JavaScriptで、自分でス
クリプトを記述し、新たに関数を作成する必要があ

シリーズ 
第 57回 JavaScript で直線回帰から 

Egger の検定の実行

森實　敏夫 
Toshio Morizane 

公益財団法人日本医療機能評価機構 客員研究主幹 
大船中央病院 消化器・IBDセンター 非常勤医師

1 Meta-analysis IZ https://stat.zanet.biz/sr/meta-analysis.htm 
2 HTML の <head></head>の 中 に 、 <script type="text/JavaScript"  

src="https://stat.zanet.biz/js/jstat.js"></script>の様に jstat.jsへのリン
クを記述する必要がある。jstat.jsへのパスはローカルでもウェブサーバー
でも可能。
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る。また演算が正しいことを確認する必要もあるの
で、以下の手順で作業を進めた。 
A. 例題を取り上げている、ウェブサイトとして、

Zaiontz C氏のREAL STATISTICS USING EXCEL8）の
Excelを用いた多数の統計解析ツールの中から、
Weighted Regression Basics9）を参考にし、直線回
帰のためのmatrix行列の演算式を作成する。なお、
Zaiontz C氏の素晴らしいサイトでは、さまざまな
統計解析のためのExcel Bookが提供されている。 

B. Rでスクリプトを記述し、直線回帰の関数である、
lm( )を用いて、上記の例題のデータで結果を確認す

るとともに、Rの行列演算の関数を用いても同じ結
果が得られることを確認する。なお、metaforでは
Eggerの検定には lm( )関数を用いている。 

C. Rでmetaforパッケージを用いてメタアナリシスを実
行し、Eggerの検定のためのregtest( )関数、Beggの
検定のための ranktest( )関数で結果を確認する。た
だし、今回は ranktest( )の代わりになる JavaScript
のスクリプトは作成しない。なお、Beggの検定は
Kendall’s correlation coefficientを求めるノンパラ
メトリックな方法であり、metaforの ranktestで
は、Rのcor.test( )関数が用いられている。 

図 1　Meta-analysis IZ。二値変数に対するリスク比の実行例。 
Sample data:の Dichotomousをクリックし、Effect measures:は Risk Ratio、Eventの設定
で、Do Meta-analysisボタンをクリックするして得られた結果。Do Meta-analysisボタンは
Forest plotと Funnel plotが表示されると、Hide Plotsに変わる。 
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D. Meta-analysis IZで得られた、効果指標の値と標準誤
差、分散からRで lm( )関数を用いた直線回帰分析の
結果とJavaScriptで記述したスクリプトで解析した結
果を確認し、metafor の regtest( )関数を用いる
Eggerの検定と同じ結果が得られることを確認する。 

E. Eggerの検定のための JavaScriptのスクリプトを
Meta-analysis IZのスクリプトに追加し、結果を確
認する。 

A. 直線回帰分析のための行列の演算式 

Zaiontz C氏の解説には直線回帰分析に必要な事項が
すべて解説されており、Excelの関数を用いた、実際の
スプレッドシートが公開されている 10）。直線回帰で用
いられる演算については、書籍やさまざまなウェブペ
ージで解説されているが、今回は主に氏のウェブペー
ジの解説を参考に、直線回帰分析で行われる行列の演
算式を表1にまとめた。行列の演算式だけでなく、著者
の作成したRのスクリプトも合わせて記述してある。 

式番号 行列演算 a,b,c Rのスクリプト d 解説

1 B=(XTWX)-1XTWYなお、重み
づけをしない直線回帰分析で
はB=(XTX)-1XTY

betaw=solve(t(X)%*%W%*%X)
%*%t(X)%*%W%*%yなお、重
みづけをしない直線回帰分析では
beta=solve(t(X)%*%X)%*%t(X)
%*%y

演算結果Bまたはbetawは切片b0と係数b1を
含む行列（2行1列）e。Xは説明変数の行列
で、サンプル数nの場合、1列目はすべて1
に、2列目を説明変数の値に設定 e。Yは従属変
数の行列で、1列でサンプル数n分の行。Wは
重みの行列(n × n)で対角要素に重みの値を設
定。最小二乗法ではSwi (yi -ŷi)2が最小になる切
片と係数を求める。

2 Ŷ=BTX Yhat=t(betaw)%*%X Yはデータの値、Ŷは説明変数と係数の積＋切
片。ŷi = b0 + b1xi

3 E=Y – Ŷ E=y-Yhat ei = yi -ŷi

4 SSres=YTWY-ŶTWYまたは、
SSres=EWET

S S r e s = t ( y ) % * % W % * % y -
Yhat%*%W%*%y ま た は 、
SSres=E%*%W%*%t(E)

重みづけした残渣平方の総和（誤差の平方和）
Swi (yi - ŷi)2

5 MSres=SSres /dfres dfres=n-k-1;MSres=SSres/dfres 残渣平方の平均（誤差の平方和の平均）。残渣
平方の平均の自由度dfres=n – k – 1で割り算。

6 SST=YTWY-(1TWY)2/1TW1 ones=rep(1,n);SST=t(y)%*%W%*
%y-(t (ones)%*%W%*%y)^ 
2/t(ones)%*%W%*%ones

SST二乗和の全和。1はn行1列の行列で全要素
に1を設定。 1TW =Swiyi 1TW1=Swi

7 MST=SST/dfT dfres=n-k-1;MSres=SSres/dfres MST二乗和の全平均。全平均の自由度dfT =n-1
で割り算。

8 SSreg=SSt-SSresまたは、 
SSreg=ŶTWY-(1TWY)2/1TW1

SSreg=SST-SSres SSreg回帰の二乗和。

9 MSreg= SSreg/dfReg dfreg=k;MSreg=SSreg/dfreg MSreg回帰の二乗和の平均。自由度dfReg=kで割
り算。

10 covm=MSres・(XTWX)-1 covm=solve(t(X)%*%W%*%X)*
MSres[1,1]

covmは切片と傾きの分散、共分散値を含む行
列。・および*は通常の掛け算。

表 1　重みづけ直線回帰で用いる演算

a.  XTはXの転置transposeである。Rではt( )関数で実行できる。 
b.  -1乗はその行列の逆行列。Rではsolve( )関数で実行できる。 
c.  行列の演算は左から順番に一つずつ行う。 
d.  Rでは%*%の両側の行列が掛け算される。%がない*は通常の掛け算になる。 
e.  説明変数の数k、サンプル数nの場合、k + 1行1列となる。Xはn行k + 1列となる。ここに示す、行列演算は説明変数が2個以上の
場合、すなわち重回帰分析でも使用可能である。
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これらの式を用いた計算結果から、R-square決定係
数など直線回帰のさまざまな指標を計算することがで
きる。Eggerの検定では、横軸に標準誤差またはその逆
数、縦軸に効果指標の値をプロットしたいわゆる
Galbraith plot11）に対して、直線回帰を当てはめる。効
果指標の値は、リスク比、オッズ比、ハザード比の場
合は、自然対数の値を用い、標準誤差も対数スケール
上の値を用いる。metaforの regtest( )関数のスクリプ
ト 3を見ると、傾きに対する t統計値と P値が Funnel 
plotの非対称性の指標に用いられている。すなわち、傾
きの値に対して、P値が有意と判定する場合は、非対称
性があり、出版バイアスがあると判定する。また、
Eggerの検定の検出力はそれほど高くないとされてお
り、有意水準は<0.1にすることが一般的である。 
以下に、直線回帰の切片、傾きに対する t統計値、P
値の計算、決定係数や相関係数などの計算を行うRのス
クリプトを示す。 
intercept=betaw[1,1]　　#Intercept切片. 
slope=betaw[2,1]　　#Slope傾き. 
interceptSE=sqrt(covm[1,1])　　#SE fot the intercept
切片の標準誤差. 
slopeSE=sqrt(covm[2,2])　　#SE for the slope傾きの
標準誤差. 
t.inter=betaw[1,1]/interceptSE　　#t-statistic for the 
intercept.切片に対するt統計値。 
p.inter(t.inter,dfres,lower=FALSE)*2　　#p-value for 
the intercept.切片に対するP値。 
t.slope=betaw[2,1]/slopeSE　 　 #t-statistic for the 
slope.傾きに対するt統計値。 
p.slope(t.slope,dfres,lower=FALSE)*2　 　 #p-value 
for the slope.傾きに対するP値。 

intercept;slope;interceptSE;slopeSE;t.inter;p.inter;t.slo
pe;p.slope 
R.sqr=SSreg/SST　　#R-square決定係数 
Multi.R=sqrt(R.sqr)　　#Multiple R相関係数 
Adj.R.sqr=1-(1-R.sqr)*n/dfT　　#Adjusted R-square
自由度修正済み決定係数 
SE.all=sqrt(MSres)　　#Standard error標準誤差 
R.sqr;Multi.R;Adj.R.sqr;SE.all 
#Egger's test 
print(paste("Egger's test: t-statistic = "+t.slope+" p-
value = "+p.slope)) 

B. Rの lm( )関数による例題の確認 

RでZaiontz C氏の例題のデータを lm( )関数で解析し
てみる。以下のスクリプトを実行する。 
x=c(21,20,19,18,17,16,15) 
y=c(17.26,17.07,16.37,16.40,16.13,16.17,15.98) 
w=c(20,26,27,24,36,39,32) 
#Weighted regression. 
fitw=lm(y~x,weights=w) 
summary(fitw) 
図2の結果はZaiontz C氏のExcelを用いた結果と全
く同じになった。氏の計算結果は上記のウェブページ
で確認できる。 
次に、行列演算に基づく重みづけ直線回帰分析をRで

実行してみる。以下のスクリプトを実行する。この場
合、説明変数であるXは1列目がすべて1、2列目がxの
値の行列（7行2列）となる。また、重みを表す行列X
は対角要素に、それぞれの重みの値を含む、行列（7行
7列）となる。 

図 2　Rの lm( )関数による重みづけ直線回帰分析の結果

3 GitHubのmetaforのページhttps://github.com/cran/metafor にすべてのスクリプトが公開されている。



#Linear regression with matrix computation. 
k=1　　#The number of explanatory variables (xi). 
n=length(x)　　#The sample number (the number 
of x-y pairs). 
intercept=rep(1,n)　　#To get intercept values. 
X=cbind(intercept,x)　　#Make a 2 x n matrix from x. 
W=matrix(rep(0,n*n),nrow=n,ncol=n) 
for(i in 1:n){ 
W[i,i]=w[i] 
} 
betaw=solve(t(X)%*%W%*%X)%*%t(X)%*%W%
*%y　　#Matrix calculation to get intercept and slope. 
betaw　　#The same intercept and slope are available. 
実行結果として、図3の結果得られたが、上記の lm( )

関数を用いた場合と全く同じ値である。 
以上の検討から、表1の式番号1の計算式はいずれも

正しく動作し、Zaiontz C氏のExcelによる演算結果、R
の lm( )関数による演算結果、Rの行列演算による結果は
すべて同じであることが確認できた。 

C. RのmetaforパッケージによるEgger検定の
結果の確認 

metaforの分散逆数法でランダム効果モデルとしては
DerSimmonian-Laird法を適用した場合メタアナリシス
を実行し、Meta-analysis IZのサンプルデータのひとつ
である、Hazard Ratioのデータを解析し、さらに
regtest( )、ranktest( )を実行した結果を図4に示す。 
ここで用いたメタアナリシス用のスクリプトはuseRs
に掲載しているものから、ランダム効果モデルをREML
からDerSimmonian-Laird法（DL）に変更し、メタア
ナリシスの結果は効果指標のForest plotとFunnel plot
だけにしたものである。ダウロード用に用意したZIPフ
ァイル中に含まれる forest_metafor_es_DL.Rというフ
ァイルである。解析データをサンプルデータの形式
で、Excelで用意し、データ範囲をコピーし、Rでこの
ファイルのスクリプト全体を実行すると結果が得られ
る。Funnel plotの結果を図5に、Forest plotの結果を
図6に示す。 
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図 3　Rでの行列演算による重みづけ直線回帰分析の結果

図 4　Rのmetaforパッケージの regtest( )の結果

図 5　metaforによる Funnel plotの結果
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D. Meta-analysis IZで得られた、効果指標の
値と標準誤差、分散からの直線回帰分析 

同じデータに対してMeta-analysis IZのJavaScriptで
作成したスクリプトを用いて行った解析結果を見てみ
よう。図7にFunnel plot、図8にForest plotの結果を
示すが、metafor で model=“DL”に設定した、
DerSimmonian-Laird法の場合と全く同じ結果である。 
そして、次に、Meta-analysis IZでDo Meta-analysis
ボタンをクリックして、得られた下段の解析結果のデ
ータをCopy to Clipboardボタンをクリックしてクリッ
プボードにコピーした後、以下のスクリプトをRで実行
する。この lm( )関数を用いた部分は、metaforの
GitHubのデータの内、regtestのスクリプトを参考にし
た。 

図 6　metaforによる Forest plotの結果

図 7 
Meta-analysis IZの JavaScriptで作成したメタアナリシス用のスクリプト
による Funnel plotの結果

図 8　Meta-analysis IZの JavaScriptで作成したメタアナリシス用のスクリプトによる Forest plotの結果
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###Egger's test with Meta-analysis IZ results. 
#Read data bia clipboard. 
#Windows 
datr = read.delim("clipboard", sep="¥t", header=TRUE) 
#Mac 
#datr = read.delim(pipe("pbpaste"),sep="¥t", 
header=TRUE) 
#Read the type of effect measure (RR, RD, OR, HR, 
MD, SMD) and yi, vi. 
es=colnames(datr)[6] 
if (es=="m1i"){ 
yicl=12}else{ 
yicl=10 
} 
yi=as.numeric(c(na.omit(datr[,yicl]))) 
vi=as.numeric(c(na.omit(datr$vi))) 
#Egger's test: 
model="Random-effects model with DL" 
predictor="Standard Error (SE)" 
digits=3 
ret.fit="TRUE" 
X=cbind(1, sei=sqrt(vi)) 
yi=c(yi) ### to remove attributes 
fit=lm(yi ~ X - 1, weights=1/vi)　　 #Weights are 
inverse of variances. 
fit=summary(fit) 
zval=coef(fit)[2,3] 
pval=coef(fit)[2,4] 
dfs=length(yi) - 1 
fit 
zval 
pval 
その結果は図 9に示すが、傾きの値は、Xseiの

Estimateの部分に出力されており、t統計値は-0.137、

P値は0.898なので、上記のmetaforの regtestの結果
と全く同じである。すなわち、metaforでは、メタアナ
リシスの関数rma.uni( )の結果のデータから、lm( )関数
を利用して直線回帰分析を行っていること、そして
Meta-analysis IZのJavaScriptのスクリプトでのメタア
ナリシスの結果とrma.uni( )の結果が同じであるため、
同じ結果が得られることになる。 

E. Eggerの検定のためのJavaScriptのスクリ
プト作成 

行列演算で重みづけ直線回帰分析ができること、
Meta-analysis IZの結果の効果指標の値と標準誤差、分
散からEggerの検定ができることを確認したので、Rで
の解析と同様の解析をJavaScriptで実行するためのスク
リプトを作成する。 
まず、行列の転置のための関数を作成する。転置の
操作は何回か実行する必要があるので、関数を利用す
る方が、メインスクリプトの行数を少なくできる。以
下がそのための関数multip_mx(XX,YY )である。引数
を2つ受け取り、RのXX%*%YYと同じ演算を実行
し、その結果を返す関数である。 
変数XXの列数と変数YYの行数が同じである必要が

ある。XX.lengthはXXの行数、XX[0].lengthは列数を
読み出す。YYについても同様である。 

JavaScriptではRとは異なり、本来の行列タイプの変
数は備わっていない。行列の掛け算の結果はXXとYYの
掛け算であれば、結果の変数Rは、左側のXXの行数と同
じ行数で、右側のYYの列数と同じ列数の行列になる。
まず、変数RにXXの行数であるxr個の要素からなる配列
変数を作成し、次にその配列の最初の要素にYYの列数
であるyc個の要素からなる配列変数を格納する。これに
よって、変数R[i][j]は i行目 j列目の要素の値を参照できる
ようになり、行列の計算に用いることができる。 

図 9　Meta-analysis IZの結果から行った Eggerの検定の結果
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///------------------------------------------- 
function multip_mx(XX,YY){ 
//Multiplication of matrices XX and YY: 
var xr=XX.length; 
var xc=XX[0].length; 
var yr=YY.length; 
var yc=YY[0].length; 
//Make matrix R (xr x yc) for the results. 
R=new Array(xr);//Make xr rows yc colums matrix to 
store matrix multiplication, Xt%*%X 
for(j=0;j<xr;j++){ 
R[j]=new Array(yc); 
for(i=0;i<yc;i++){ 

R[j][i]=0; 
} 
} 
 
for(i=0;i<xr;i++){  
for(j=0;j<yc;j++){ 
var z=0; 
for(k=0;k<xc;k++){ 
z=z+XX[i][k]*YY[k][j]; 
} 
R[i][j]=z; 
} 
} 
return R;  
} 
///------------------------------------------ 
次に、行列のtranspose転置のための関数が必要であ

る。trans_mx(m)という関数を作成した。行列の転置は
列を行に変換することで、1列目を1行目に、列の上か
ら下への順で、行の左から右への順に要素を配置す
る。引数として受け取った行列mの行数xrと列数xcを
読み出し、xc数分の配列Rを作成し、Rのそれぞれの要
素に xr分の要素からなる配列を格納することによっ
て、行数xc、列数xrの配列Rを作成する。そこに、m
から行と列の番号を逆にして、Rに対応する要素の値を
格納する。これによって、Rはmを転置した配列になる
ので、それを戻り値とする。 
///------------------------------------------ 
function trans_mx(m){ 

//Transpose the matrix: 
xr=m.length; //The number of rows of matrix X. 
xc=m[0].length; //The number of columns of matrix 
X. 
R=new Array(xc);　　//Make a transpose of X.  
for(i=0;i<xc;i++){ 

R[i]=new Array(xr); 
for(j=0;j<xr;j++){ 
R[i][j]=m[j][i]; 
} 

} 
return R; 
} 
///------------------------------------------ 
さらに、行列の逆行列を作る関数を作成した。逆行
列は元の行列Mに掛け算すると単位行列 Iになるような
行列のことである。単位行列は対角要素がすべて1で、
そのほかの要素がすべて0の行列のことである。MM-

1=IのM-1が逆行列である。 
Eggerの検定の場合は、表1の式1の一部、(XTWX)-1

が逆行列の計算が必要な部分である。このカッコ内の
演算の結果で得られる行列は、Xの転置行列がサンプル
数nとすると、2行、n列、Wがn行n列なので、2行n
列の行列にn行2列の行列を掛け算することになり、結
果として、2行2列の行列が得られる。したがって、2
行2列の行列の逆行列を求める関数を作成すればいいこ
とになる。この場合は、行列式を用いる方法が簡便で
あり、JavaScriptでも単純な計算式で計算可能である。 

今回作成した inverse_2( )関数のスクリプトを以下に
示す。ttという2行2列の行列のための変数を作成し、
各要素に引数として受け取った変数tの各要素に対して
演算処理を行い、逆配列のttを戻す内容である。 
///------------------------------------------ 
function inverse_2(t){ 
//Make inverse matrix tt from t (2 x2). 
var xr=t.length; 
var xc=t[0].length; 
tt=new Array(xc); //Make a 2x2 matrix for 
inverse of t. 
for(j=0;j<xc;j++){ 
tt[j]=new Array(xr); 
for(i=0;i<xc;i++){ 

tt[j][i]=0; 
} 
} 
var or=t[0][0]*t[1][1]-t[1][0]*t[0][1]; 
tt[0][0]=t[1][1]; 
tt[1][1]=t[0][0]; 
tt[1][0]=-t[0][1]; 
tt[0][1]=-t[1][0]; 
for(i=0;i<xr;i++){ 

for(j=0;j<xr;j++){ 
tt[i][j]=tt[i][j]/or; 

} 
} 
return tt; 

行列式を用いる 2行 2列の行列の逆行列の求め方 
ad – bcを行列式と呼ぶ。行列式の結果が 0の場合は逆行列の計算ができない。
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} 
///------------------------------------------- 
上記3つの関数を用いながら、メタアナリシスの結果
得られた、標準誤差、効果指標の値、分散からEggerの
検定を行うためのJavaScriptを以下に示す。 
第47回で解説した JavaScriptによるメタアナリシス

のスクリプトはmeta_an( )という関数である。この関
数の中で、効果指標の値は変数 es、標準誤差は変数
se、分散は変数vaに配列として格納されている。配列
の要素数は研究の数である。また、es、se、vaはリス
ク比、オッズ比、ハザード比の場合は、自然対数に変
換した値で、esではなく lemとなる。 
これら3つの変数を引数として受け取って、表1の式

1、すなわち、B=(XTWX)-1XTWYの演算を行う。このス
クリプトの中では、演算結果はbetawに格納される。
betawが得られた後のスクリプトは表1の式2以降の演
算を行っている。変数名は、変数betawtはbetaの転
置、YhatはŶに相当する。その他の変数名も表1の表
記、そして上記のRのスクリプトと対応している。効果
推定値の分散の逆数を重みの値として行列Wの対角要
素に格納している。 
///------------------------------------------ 
function linear_reg_w(se,es,va){ 
//var se=[21,20,19,18,17,16,15]; 
 
var xc=se.length; 
X=new Array(xc); //Make a matrix X 
(xc x 2) from x with ones in column 0 and x in 
column 1. 
for(i=0;i<xc;i++){ //Use i for row, j for column 
in the following scripts. 

X[i]=new Array(2); 
X[i][0]=1; //Column 1 holds 1. 
X[i][1]=se[i] //Column 2 holds se. 

} 
var Xt=trans_mx(X); //Transpose X to Xt. 
//var es=[17.26,17.07,16.37,16.40,16.13,16.17,15.98]; 
var yc=es.length; 
Y=new Array(yc); 
for(i=0;i<yc;i++){ 
Y[i]=new Array(1);  
Y[i][0]=es[i]; 
} 
//A matrix of weights W (wc x wc) with weight 
values diagonal. 
//var wm=[20,26,27,24,36,39,32]; 
var wc=va.length; 
W=new Array(wc); 
for(i=0;i<wc;i++){ 

W[i]=new Array(wc); 
for(j=0;j<wc;j++){ 

W[i][j]=0;  

} 
} 
for(i=0;i<wc;i++){ 

W[i][i]=1/va[i]; //1/variance 
//W[i][i]=wm[i]; 
} 
 
////Matrix calculations//// 
var Xw=multip_mx(Xt,W); 
var t=multip_mx(Xw,X); 
//Make inverse matrix tt from t. 
var tt=inverse_2(t); 
//// 
t=multip_mx(tt,Xt); 
////OK down here. 
var tw=multip_mx(t,W); 
/////////// 
var betaw=multip_mx(tw,Y); 
betawt=trans_mx(betaw); 
var Yhat=multip_mx(betawt,Xt); 
var yc=es.length; 
E=new Array(1); 
E[0]=new Array(yc); 
for(i=0;i<yc;i++){  
E[0][i]=Y[i][0]-Yhat[0][i]; 
} 
var Yt=trans_mx(Y); 
var SSres1=multip_mx(Yt,W); 
var SSres2=multip_mx(SSres1,Y); 
var SSres3=multip_mx(Yhat,W); 
var SSres4=multip_mx(SSres3,Y); 
var SSres=SSres2-SSres4; 
var n=yc; 
var k=1; 
var dfres=n-k-1; 
var MSres=SSres/dfres; 
ones=new Array(yc); 
for(i=0;i<yc;i++){  
ones[i]=new Array(1); 
ones[i][0]=1; 
} 
var SST1=multip_mx(trans_mx(Y),W); 
var SST2=multip_mx(SST1,Y); 
var SST3=multip_mx(trans_mx(ones),W); 
var SST4=multip_mx(SST3,Y); 
var SST5=multip_mx(SST3,ones); 
var SST=SST2-SST4*SST4/SST5; 
var SSreg=SST-SSres; 
var dfT=n-1; 
var dfreg=k; 
//var dfres=n-k-1; 
var MST=SST/dfT; 



var MSreg=SSreg/dfreg; 
//var MSres=SSres/dfres; 
var F_score=MSreg/MSres; 
var p_anova=jStat.ftest(F_score,k,dfres); 
//Coefficients in matrix: 
var covm1=multip_mx(multip_mx(Xt,W),X); 
var covm2=inverse_2(covm1); 
var covm=covm2; 
for(i=0;i<2;i++){ 
for(j=0;j<2;j++){ 
covm[i][j]=covm2[i][j]*MSres; 
}  
} 
 
//Intercept and slope: 
var intercept=betaw[0][0]; 
var slope=betaw[1][0]; 
var interceptSE=Math.sqrt(covm[0][0]); 
var t_inter=betaw[0][0]/interceptSE; 
var p_inter=1-
jStat.studentt.cdf(Math.abs(t_inter),dfres); 
p_inter=p_inter*2; 
var slopeSE=Math.sqrt(covm[1][1]); 
var t_slope=betaw[1][0]/slopeSE; 
var p_slope=1-jStat.studentt.cdf(Math.abs(t_slope), 
dfres); 
p_slope=p_slope*2; 
//Overall fit: 
var R_sqr=SSreg/SST; 
var Multi_R=Math.sqrt(R_sqr); 
var Adj_R_square=1-(1-R_sqr)*n/dfT; 
var SE_all=Math.sqrt(MSres); 
//alert("df = "+dfres+"¥nSlope = "+slope+"¥nt-statistic 
= "+t_slope+"¥np-value= "+p_slope+"¥n¥nIntercept  
= "+intercept+"¥nt-statistic = "+t_inter+"¥np-value 
= "+p_inter); 
//return false; 
var egger=new Array(6); 
egger[0]=slope; 
egger[1]=t_slope; 
egger[2]=p_slope; 
egger[3]=intercept; 
egger[4]=t_inter; 
egger[5]=p_inter; 
return egger; 
} 
///------------------------------------------ 
また、Rで実行した重みづけ直線回帰分析の結果の確

認のために用いたZaiontz C氏のx、y、wのサンプルデ
ータでも試算できるように、スクリプト中にコメント
として書き込んである。以下の6行の//を削除して実行

すると、これらのデータに対する結果が表示され、演
算が終了となる。 
//var se=[21,20,19,18,17,16,15]; 
//var es=[17.26,17.07,16.37,16.40,16.13,16.17,15.98]; 
//var wm=[20,26,27,24,36,39,32]; 
//W[i][i]=wm[i]; 
//alert("df = "+dfres+"¥nSlope = "+slope+"¥nt-statistic 
= "+t_slope+"¥np-value= "+p_slope+"¥n¥nIntercept 
= "+intercept+"¥nt-statistic = "+t_inter+"¥np-value 
= "+p_inter); 
//return false; 
効果指標の値を従属変数、標準誤差を説明変数、分

散の逆数を重みとした重みづけ直線回帰分析の演算結
果の内、傾きの値（slope）、それに対する t統計値
t_slope、P値p_valueおよび、切片の値 intercept、そ
れに対する t統計値 t_inter、P値 p_interは配列変数
eggerに格納し、戻り値としている。 
メタアナリシスのメインのスクリプトである

meta_an( )のメタアナリシスの演算結果を ID が
metaresultである下のテキストエリアに書き込む前の
行に linear_reg_w( )関数を呼び出すスクリプトを記述
する。戻り値は変数eggerに格納する。実際のスクリプ
トを以下に示す。linear_reg_w( )関数に渡す引数は、
効果指標の値の変数名が、平均値差md、標準平均値差
smd、ハザード比hrの場合と、リスク比 rr、オッズ比
or、リスク差 rdの場合と異なっているので、それぞれ
別のスクリプトを記述している。前者はes、後者は lem
である。 
//Egger's test calculation::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::::: 
if(emtype=="hr"||emtype=="md"||emtype=="smd") 
{ 
var egger=linear_reg_w(se,mt,va); //sesf,varif if 
Begg's test. 
} 
if(emtype=="rr"||emtype=="or"||emtype=="rd") 
{ 
var egger=linear_reg_w(se,es,va); 
} 
alert("Egger's test for funnel plot asymmetry:¥nSlope 
= "+egger[0]+" t-statistic = "+egger[1]+" p-value = 
"+egger[2]);alert("Slope = "+egger[0]+" t-statistic = 
"+egger[1]+" p-value = "+egger[2]); 

alert( )で結果を表示するが、図10に示す結果が得ら
れた。図6、図9と全く同じ結果となった。 
以上で、Eggerの検定を実行するJavaScriptで作成し

たプログラムの動作が確認できた。解析結果のalert( )
で表示する部分を Funnel plot中に書き込んだり、
Meta-analysis IZの解析結果のテキストエリアへの出力
追加するスクリプトを作成すれば、meata_an.jsのスク
リプトが完成する。この部分のスクリプトは、統計解
析とは関係ないので今回は省略する。 

47(23)あいみっく　Vol.42-2 (2021)



最後に 

Rは統計解析に向いた仕様になっており、JavaScript
はウェブページ作成に向いた仕様になっているが、コ
ンピュータによる演算という点では全く同じであると
感じることができた。統計解析プログラムとプログラ
ミングの関係については、そこまで知る必要がないと
思われる方も多いかもしれないが、データサイエンス
という分野としてとらえれば、必要なスキルであり、
さまざまな他の分野での進歩に必要になるのではない
かと思われる。 
今回は説明変数がひとつであったが、行列を用いる

演算の部分は多変量にも対応している。3×3以上の行
列の逆行列の演算プログラムを用意できれば、説明変
数が 2 個以上のいわゆる重回帰分析を実行する
JavaScriptのプログラムを作成することも可能である。
個々の行列数に応じた別のプログラムを用意すること
で対処できるのではないかと考えられる。重回帰分
析、ロジスティック回帰分析、コックス比例ハザード
分析などを実行するJavaScriptのプログラムを作成すれ
ば、ウェブアプリケーションとして有用ではないかと
思われる。 
本稿で紹介したスクリプトは https://info.zanet. 

biz/dl/imic/imic57.zipからダウンロードできる。ま
た、Meta-analysis IZはhttps://stat.zanet.biz/sr/meta-
analysis.htm で使用できる。 
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図 10　 JavaScriptで作成したスクリプトによる Egger検定の結果
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このコーナーは、ライフサイエンスに関わる若手研究者の方にリレー方式でご執筆いただいています。

超分子化学との出会い 

早稲田大学応用化学科の学部3年の終わり頃、やりた
いことが多くて、研究室選びに悩みに悩み、バイオか
ら電子材料まで幅広く扱っていた高分子化学研究室を
選びました。バイオ部門は、武岡真司先生（現在は同
大の生命医科学科に異動）、有機電子材料部門を西出
宏之先生（現名誉教授）が率いていました。当時、バ
イオ部門は、人工二分子膜を使ったナノ粒子（リポソ
ーム）にヘモグロビンを詰め込んで、人工赤血球を作
る、臨床を意識した本格的な医療材料の研究がメイン
でした（先生がベンチャーを作っていました）。有機
電子材料部門は、有機分子や高分子の合成技術を駆使
して有機物で磁石を作る！という、夢のような研究に
取り組んでいました（未だに実用的な有機磁石は達成
されていない難題！）。研究室内のテーマの配属の面
接のときに、どちらも面白そうだと思って、モヤモヤ
していたのですが、結局、バイオ部門に配属され、私
に与えられたテーマは、応用からは程遠い、ヘモグロ
ビンの機能を模倣した人工のナノカプセルを作ること
でした（図1）。ここで、柔らかい水素結合などの非共
有結合を使って、機能性分子をレゴブロックのように
組み立て、今までに無い機能を発揮する分子集合体を
作る「超分子化学」という学問に出会いました。エン
トロピーが増大していく自然の摂理に抗って、分子を
如何にして集合させ並べるか。このとき、今の研究の
キーワードにもなるのですが、「分子集合・自己組織

化・熱力学」の面白さにどっぷりと浸り、自然界を支
配する普遍的な法則に、すっかり魅了されました。ま
た、このカプセルを作るときに、機能性の分子を設
計・合成するのですが、ここに有機合成の技術が必要
で、有機材料の先生、先輩方が近くに居たことで、夜
な夜な活発な議論をする機会に恵まれました。元々、
食べ物の好き嫌いも全く無いのですが、なんでも食わ
ず嫌いせずトライする性分と、こういう雑多な研究室
の雰囲気はとても合っていたと今でも感謝していま
す。 

新井　敏 先生 あらい　さとし先生

Satoshi Arai

Profile

現職 
金沢大学 ナノ生命科学研究所 准教授 

経歴 
2007年              早稲田大学大学院理工学研究科 博士課程修了（工学博士） 
2007年              早稲田大学先進理工学部生命医科学科 助手 
2009年              早稲田大学総合研究機構 次席研究員 
2011年              シンガポール国立大学化学科 研究員 
2012年              早稲田バイオサイエンスシンガポール研究所 シニア研究員 
2016年              早稲田大学理工学術院 研究院講師（在シンガポール） 
2019年～現職 
2015～2019年   AMED-PRIME研究者

図 1　超分子化学でヘモグロビンの機能を模したナノカプセルを合成



50(26) あいみっく　Vol.42-2 (2021)

細胞の温度を測る 

学位を取ってから、暫く、日本でウロウロしていま
したが、なんとなく研究の行き詰まりを感じていまし
た。そこで、環境を変えるべく、2011年1月にシンガ
ポール国立大化学科のYoung Tae Chang先生のところ
に留学し、全く新しいことに挑戦することにしまし
た。Chang先生は、化学と生物の融合分野であるケミ
カルバイオロジー研究で最先端を走っており、細胞や
顕微鏡なども全く触ったことがなかったのですが、ど
この馬の骨ともわからない私を拾って頂きました。分
野の変更はあったものの、「熱力学・分子集合」が中
心テーマとして自分の中にはあり、これを軸に研究を
展開していきたいと思っていました。特に、細胞の中
を覗いてみると、規則正しい構造を持った核酸・脂質
膜・蛋白質の集合体などにあふれていて、これを支配
しているのが熱力学の法則です。となると、細胞内の
ミクロ空間の温度変化によって、これら集合体のダイ
ナミクスが影響を受ける、と想像するのは容易いので
すが、細胞1個の温度はどうなっているのか。もう少し
突っ込んで考えると、細胞の中は、小器官として区画
化されていて、その小器官の温度はどうなっているの
か。そこで、これを調べるための蛍光温度センサーを
開発することにしました。蛍光温度センサーは、温度
の変化によって蛍光のシグナルが変化する蛍光センサ
ーで、細胞の中に導入した後、蛍光顕微鏡を用いて観
察します。一番の難題だったのは、温度変化で蛍光シ
グナルが変化する色素の化学構造が想定できず、理論
的な設計を施すことができなかったことです。Chang
研究室には、ペプチドの固相合成を模した手法で、多
様な化学構造をもつ色素を10000個近く合成して、世
界でも圧倒的にユニークな色素ライブラリーがありま
した（合成屋さんの血と涙の結晶）。そこで、この色
素群を96Wellプレートにおいて、蛍光プレートリーダ

ーの温度を変化させ、蛍光強度が変化する色素の探索
（苦行）を始めました。幸い、温度変化に応じて蛍光
強度が大きく変化する色素が見つかってきました。そ
の中でも、熱産生細胞の熱源として知られているミト
コンドリアやERに集積する性質を持つ色素があり、こ
れを、小器官の温度を計測できる分子サイズの蛍光温
度センサーとして報告しました（図2）。現在までに、
世界中で、異なるタイプの細胞の温度センサーが報告
されていますが、当時作った私達のセンサーは、概
ね、どんな細胞にもふりかけるだけで使えるのが特徴
で、汎用性も高く、改良版のセンサーはMerck社から
販売され、世界中にユーザーが増えていきました。た
だし、論文投稿した際、「細胞全体の温度が1℃も2℃
も変化するのは、物理化学的な視点から説明がつかな
い。著者らが、今後、こういったアーティファクトを
追いかけ続けて時間を浪費するのは可愛そう？だか
ら、ここはリジェクトしたい」という、かつて経験し
たことのない厳しいレビューが来ました。しかし、こ
れは同時に、細胞の中の温度がそんなに大きく変わっ
ているとすれば、細胞内の現象を理解する学問体系全
体に与える影響が大きいことに気付かされ、今も、こ
の温度計測の精度の問題に真摯に向き合い、難題に取
り組んでいます。 

細胞のエネルギーフローを視る 

シンガポールに渡航した当初、どれくらい居るかノ
ープランだったのですが、若くて活発な研究者が沢山
いて、刺激を受け続けていたこともあり、その居心地
の良さから、引き続き、残ることにしました。ライフ
イベントとしてシンガポールで娘が生まれ、異国の地
での子育てを経験しました（陣痛中に足がつった、と
いうのを妻の代わりに看護師に伝える英語がわからず
苦労しました）。Chang研の後は、日本の大学として

図 2　細胞小器官の温度を計測する分子サイズの蛍光温度センサー 
A)色素ライブラリーのスクリーニングによって見出した 2種類のオルガネラ蛍光温度センサー。B)実際に熱産生細胞の温度を細胞レベルで観察した例。
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図 3　A)細胞のエネルギーフロー（バランス）という概念。B）細胞内の ATPを可視化するための蛍光センサー。 
赤・緑・青の 3種類のセンサーを作り、同じ細胞の異なる場所の ATP濃度の計測が可能になった。

は珍しい、早大が持つシンガポール研究所に移りまし
た。もう1度、新しいことをやってみようと思い、Cell 
Signalingグループの北口先生の元で、遺伝子工学を使
った蛍光タンパク質のセンサー作りを学ぶことにしま
した。ここでも、一貫して、「熱力学」のキーワード
は意識し続けていました。細胞はエネルギーを外から
取り入れ、それをそのまま使うことは出来ないので、
一度、ATPに変換して、これを細胞の仕事に消費してい
きます。見落とされがちなのは、この時、エネルギー
の大半は熱として散逸し、細胞の中の温度を維持する
のに使われています。前段の蛍光の温度センサーで細
胞の温度を測ることができるので、エネルギーバラン
スのもう1つの要素のATPを可視化できれば、細胞の状
態をエネルギーフローで解析できるかもしれないと考
え、ATPを可視化するための蛍光センサー作りに取り組
みました。ちなみに、博士学生時代に有機合成のトレ
ーニングを受け、その後、遺伝子工学を学びました
が、個人的には、化学合成の方が、臨機応変の対応力
を必要とする分、難易度が高いように感じます。一方
で、PCRやタンパク質精製など、誰にでもある程度で
きる手法の汎用性の高さにも驚きました。ともあれ、
この遺伝子工学を駆使して、蛍光タンパク質とATP結
合タンパク質（ATP合成酵素の一部）を繋ぎ併せて、
ATPの蛍光センサー、特に、赤・緑・青のセンサーを作
ることに成功しました（MaLionと命名）。これによ
り、細胞の中のATP濃度の変化を、小器官レベルで可
視化できるようになりました（図3）。シンガポールで
開発したことが分かるように、センサーの名前を決め
ましたが、学会で発表すると、時々、失笑が起きて、
いたたまれない空気になるので、空気を読みながら発
表する事態になることも多々あります。 

これからの話。細胞熱工学への挑戦 

　ATPのセンサーを作りながら、2015年から、同時
にAMEDーPRIMEのグラントに採択して頂き、ある程
度、独立性を担保して、シンガポールで引き続き、研
究を進めることができるようになりました。一貫した
興味は、特に、理屈で説明もできないのですが、熱力
学に変わらず、何か惹かれていました。そこで、今度

は細胞の温度を計測するだけではなくて、温度を制御
する挑戦を開始しました。紙面の都合上、割愛します
が、光を吸収して熱を発生する光熱変換色素を含んだ
ナノ粒子を細胞の中に導入して、細胞の中に小さな熱
源を作ることに成功しました。これが、がん細胞を効
率よく細胞死へ導いたり、筋肉の収縮に関わるタンパ
ク質の相互作用を熱力学的に制御することができるこ
とを実証しました。そうこうしているうちに、早大の
シンガポール研究所が閉鎖になることになり、慌てて
脱出して、今のポジションに飛び込みました。現在
は、細胞の中の温度を計測・制御する技術を、更に拡
張し、より狙ったところを正確に加温できる技術へ展
開しています。これができれば、細胞の中の化学反応
の熱力学特性を、細胞内のありのままの環境で評価す
ることができますし、また、熱を使って細胞の機能を
積極的に制御することも可能になります。一連の技術
を総称して、細胞熱工学、と勝手に名付けました（図
4）。シンガポールで学んだことの一つですが、基礎と
か応用とか、勝手に壁を作らずに、好き勝手に、純粋
にサイエンスとして大事なことに取り組み、それが結
果的に真に有用な技術へ展開されるものと信じて、
日々研究を進めています。まだまだ、道のりは遠いの
ですが、体力任せの博士課程の学生さんや、抜群に優
秀な技術スタッフさんと一緒に日々奮闘しています。

図 4 
細胞の中の狙った場所の温度を計測しながら制御する細胞熱工学の提案



「四方山（よもやま）」というのは、「四方八方
（よもやも）」が変化したものだといわれています。
「四方山」はもともと「四方八方／四面八面」だった
と言われており、「四方八方」は「しほうはっぽう」
という読み以外に「よもやも」と読まれることがあり
ます。「四方八方」が「あちこち、様々、いろいろ、
世間」といった意味があり、そこから「あちこち様々
な話題を離す雑談」のことを「四方山話（よもやまば
なし）」というようになったとされています。少し前
置きが長くなりましたが、今回から「救急四方山話」
として、救急医学や救急医療にかかわる様々な話題
を、救急医の立場でお伝えしたいと思います。 
救急四方山話の第1回は、『救急医とは？』と題し

て、我々救急医とはどのような医師なのかを知って頂
きたいと思います。皆さんは、「救急医」に対して、
どのようなイメージをお持ちでしょうか？　救急外来
（ Emergency Room； ER）で働く医師、きつい 
(Kitsui) ・汚い (Kitanai) ・危険 (Kiken) の3Kな職場環
境、いつも急いでいる（慌てている？）、人手不足、
専門性がない。。。それぞれ救急医のある一面をみれ
ば正しいようにも思えますが、救急医である我々自身
が考えているイメージとは少々、というより随分異な
っているように思います。本邦における救急医療の歴
史をお話しするのは別の機会に譲るとして、近年にお
ける救急医のイメージとして大きな影響を与えたもの
に、米国NBCで1994年から2009年にかけて331エピ
ソードが放送され、本邦でもNHK BSで1996年から
2011年にかけて放送されたテレビドラマシリーズ「ER
緊急救命室」（原題：ER）があげられます。ちなみ
に、原作は米国のベストセラー作家であるマイケル・
クライトンが医学生だった頃のエピソードを綴った作
品「Five Patients（五人のカルテ）」です。このドラマ
に出てくるカーター先生をはじめとした医師達は救急
医（米国では Emergency Physicianと呼ばれていま
す）として描かれており、救急外来（ER）専属で患者
診療を担当しているのが、いわゆる救急医であると思

われていることでしょう。これは決して間違いではあ
りませんが、これだけが救急医ではありません。 
救急医学の専門性が認識され、社会は救急医療の更

なる整備を求め、現在では日本専門医機構における基
本領域の一つとして「救急科専門医」が認定されてお
り、厚生労働省により「救急科」が標榜科として認定
されています。日本救急医学会のホームページでは、
以下のように救急科専門医を定義しています。「病
気、怪我、やけどや中毒などによる急病の方を診療科
に関係なく診療し，特に重症な場合には救命救急処
置、集中治療を行うことを専門とします。病気やけが
の種類、治療の経過に応じて適切な診療科を連携して
診療に当たります。更に救急医療の知識と技能を生か
し、救急医療制度、メディカルコントロール体制や災
害医療に指導的立場を発揮します。」、この定義から
わかるように，救急医（救急科専門医）は救急外来
（ER）のみならず、集中治療室、災害現場なども、活
動する場所となります。日本救急医学会の英語名は
「Japanese Association for Acute Medicine」と書か
れており、米国救急医学会（American College of 
Emergency Physicians）がERにおける診療に特化して
いるのに対し、集中治療も含めたより広い急性期病態
への対応をAcute Medicineとして位置づけ、米国の
Emergency Medicineとは一線を画した領域を目指して
おり、緊急事態を抱える全ての患者・状況に対する初
期対応を担当するのが救急医であると言えます。簡潔
に言うと、救急医の専門性、言い換えると活躍の場
は、救急外来（ER）機能の充実のみならず、手術対応
も含む集中治療管理、病院前救急医療（プレホスピタ
ルと言われます）、災害医療など、多岐にわたるとい
うことになります。 
救急医療の最前線である救急外来（ER）は，医療機
関の門戸として非常に重要です。ここには様々な急性
期患者や易感染宿主が来院するのみならず、諸外国か
らの帰国者、訪日旅行者など、世界中から感染性疾患
が持ち込まれる危険性もあり、救急外来（ER）は社会
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のセーフティー・ネットとして機能しています。その
来院形態も自ら外来受診するウォークイン、現場から
救急車による搬送、他医療機関からの転院搬送、海外
よりの医療搬送など多岐にわたり時々刻々と様々な脅
威にさらされており，これらの患者がどのようなリス
クを持っているかを事前に知ることは極めて困難で
す。Common Diseaseに対する診断・治療を提供する
だけではなく，緊急事態を抱える全ての患者・状況に
対する初期対応を提供できるのが、救急外来（ER）で
働くという救急医の第一の姿といえます。 
救急医（救急科専門医）の第二の姿は、集中治療室
（Intensive Care Unit; ICU）における専門的集中治療
の担い手であるというものです。「救命救急」と呼ば
れることも多く、ショック、重症外傷、重症熱傷、多
臓器不全、急性中毒、敗血症、心肺停止蘇生後などの
重症病態を救命するという専門的集中治療を行いま
す。もちろん緊急手術が必要な状態であれば、救急医
自ら手術を行う研鑽を積んでいる救急科専門医も多く
存在します。これらの重症病態を如何に救命するか、
ここは救急科専門医の独壇場といえるでしょう．全国
的にSARS-CoV-2パンデミックが続くコロナ渦におい
ても、救急医はCOVID-19患者の診療においても初療
から集中治療まで幅広く担当し、緊急手術などを救急
医自ら実施する場合も少なくありません。 
救急医（救急科専門医）の第三の姿は、病院前救急
医療（プレホスピタル）や災害医療に関わるもので
す。病院前救急医療というのはドクターカーやドクタ
ーヘリなどに代表されるもので、救急医が直接現場に
赴いて医療を行います。救急患者が病院で発生するこ
とはむしろ稀なことであり、何かしら具合が悪くなっ
て病院を受診するのです。その手段の一つが救急隊に
よる搬送（いわゆる救急車）ですが、救急隊員の活動
を医学的見地からサポートして指導助言を行うメディ
カルコントロール体制で中心的な立場をとるのも救急
科専門医です。さらにこうした活動の延長線上にある
ものの一つが災害医療です。災害が発生して48時間以
内に活動できる訓練された災害派遣医療チーム
（Disaster Medical Assistance Team；DMAT）におい
ても、救急科専門医が重要な役割を担うことも多いと
いえます。DMATについては、別の機会にお話ししま
しょう。 
このように、救急医（救急科専門医）は、ER機能の
充実のみならず、手術対応も含む集中治療管理、さら
に災害医療対応も主体的に行います。急性期診療のハ
ブとして機能する救急部門は社会のセーフティー・ネ
ットであり、救急医はその主役として活躍していま
す。まさに医療機関における危機管理の要として機能
している（すべきである）といえるかもしれません。



IMIC翻訳課について 

賛助会員の皆様には日頃より翻訳サービスを始めと
して各種サービスをご利用いただき大変ありがとうご
ざいます。 
今回 IMICサービス紹介の1回目を翻訳課から発信す
ることになりました。翻訳課では英語から日本語への
翻訳、日本語から英語への翻訳を始めとして、医学・
薬学に関する学術論文、雑誌記事、抄録、表題、通信
文、カルテなど、あらゆるドキュメントの翻訳を行っ
ています。 
また英文校正サービスでは、国外雑誌や国内欧文誌に

投稿するための原著論文をはじめとした英文原稿の校正
を行っており、豊富な専門知識を持つ English native 
speakerが原稿用途に沿った表現で校正いたします。 
翻訳課では上記の翻訳・英文校正を軸にサービス提

供をしてまいりましたが、加えて最近では、CIOMS作
成と医療機器不具合報告書作成の2つのサービスのご依
頼が増加しています。 
今回はその2つのサービスをご紹介していきたいと思

います。 

CIOMS作成サービス 

今回ご紹介するCIOMS作成は、10年以上の提供実績
があるサービスです。 
サービスの内容は大きく２つになります。 
1. CIOMS作成（日本語から英語へ） 
症例報告等の国内副作用情報をCIOMS様式に合わせ
て英訳し、フォームを作成いたします（Initial/Follow 
up）。 
医療関係者、規制当局、患者などからの報告・症例
票、連絡票、詳細報告書をはじめ、文献・学会報告
や使用成績調査、臨床試験などのあらゆる情報源に
対応した英訳・フォーム作成を行います。 
使用用語、表記法からCIOMS様式のファイル形式に

至るまで、お客様のご要望に合わせて作成すること
が可能です。さらに、Description（7+13）作成の
み、経過英訳のみなど、CIOMSのパーツ単位でのご
依頼にも対応いたします。 
お急ぎの場合は、最短で同日納品も可能な「特急サ
ービス」をオプションとしてご用意しております。 

2. CIOMS翻訳（外国語から日本語へ） 
海外副作用情報（CIOMS等）を和訳し、必要に応じ
て報告用様式を作成いたします。ご希望の使用用語
や表記法、ファイル形式などがあれば、それに合わ
せて作成することが可能です。 

医療機器不具合報告書作成サービス 

以前より複数の医療機器メーカー様からの依頼を受
けて医療機器不具合報告書作成業務の提供を行ってお
りましたが、この4月から正式なサービスとして提供を
開始いたしました。 
さらなるニーズの拡大の中で、業務の標準化、定型

化を図り、受託業務から定型サービスへと昇華させま
した。 
サービスの内容は大きく２つになります。 
1. 医療機器外国症例翻訳（英語から日本語） 
※部分的な翻訳または要約サポート 
各社様の作成ルールに合わせて Description や
Analysis等を翻訳または要約し、ご指定のファイル
形式にて納品いたします。各社様からの指定用語、
内容に関するご指摘は以降の翻訳に反映し、品質を
向上させていきます。 

2. 医療機器外国症例からの不具合報告書案 XML作成 
　（英語から日本語） 
エクセル、ワード、PDF等ご希望のファイル形式か
ら内容の翻訳・要約を行い、必要事項を反映した不
具合報告書案XMLファイルを作成いたします。 
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IMIC サービス紹介

CIOMS作成・ 
医療機器不具合報告書作成
田仲 清道　Kiyomichi Tanaka 
学術事業部長 兼 翻訳課長 
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豊富な経験で皆様の課題を解消します 

コロナ禍で業務の在り方を改めて見直されている企
業様も数多くいらっしゃると思います。 
一方で、アウトソーシングするのは労力がかかりそ
う、内製のほうがコストはかからないのでは、と思わ
れるかもしれません。 

IMICでは下記の図のようなプロセスを踏まえてお客
様と丁寧に委受託のフローを作成し、手順を決定して
いくため、社内のリソース不足で業務が滞るというこ
とはありませんので、ご安心ください。 

翻訳、英文校正サービスも含めて是非ともお気軽に
ご相談ください。 

IMIC翻訳課では皆様からのご相談をお待ちしていま
す。
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■コロナ禍でも趣味のランニングを細々と続けています。マラソン大
会がようやく再開され始めましたが、参加者を大幅に減らしたり、県
民限定だったり、まだまだコロナ前と同じという訳にはいかないよう
です。一方、ランニングアプリがたくさん開発され、バーチャルマラ
ソン大会というものも開催されています。自宅近辺を42.195㎞走れ
ば、その大会を完走したと認めてくれるというのですが、どうも味気
ない。しかし、完走したら完走証と一緒に地域の特産品を送ってくれ
るとのこと。ふるさと納税さながらで魅力的ではありますが、やはり
早くこの足でその街を走る日が来ることを願うばかりです。
（SNM48） 
■子供の話で恐縮ですが、先日連絡があり金メダルを取って
grandmaster になったとのこと。オンラインゲームの話かと思ったら
どうも違うらしい。その手の世界では有名なkaggle とかいうプラット
フォームでロシア人3人とチームを組んでデータ解析をし、アメリカ
の大学主催のAIコンペティションで入賞したそうです。そのロシア人
たちとは面識もなく、ネット上で誘われたという。世代の差を感じま
した。そのうちロシアの諜報機関からお誘いがあったなんて言わない
でねと笑いました。それにしてもスポーツだと金メダルで大騒ぎする
のに、科学技術だとメディアはあまり取り上げないような気がしまし
た。（安全性の母） 

■数年前から IMICがある信濃町駅入り口の監視カメラの上にツバメが
巣を作るようになりました。監視カメラはいくつもあるのに、毎年同
じ場所に巣を作っています。ツバメは生きている限り、ほぼ同じ場所
に戻ってくるそうです。ただし別の相手と夫婦になるツバメが多く、
メスはオスより先に到着した場合、別のオスと夫婦になってしまうそ
うです。できるだけ多くのヒナを残すためには仕方ないのかなと思い
ます。毎回、巣の下を通る時は様子を見ていますが、今はヒナ達が巣
から顔を出している姿を見ることができ、とてもほっこりした気分に
なります。この号が発行される頃には、巣立っているかもしれませ
ん。（ぴょん） 
■先日、従妹が地元で採れた旬のトウモロコシを送ってくれました。
もともと糖度が高いことが特徴の品種なのですが、深夜頃に収穫する
となぜかさらに甘味が強くなるとのこと。そのため農家の方々が深夜
から早朝の時間帯を見計らって収穫し、新鮮なまま直送してくれてい
るそうです。とにかく鮮度が重要ということで、我々も届いてすぐに
調理して自然な甘さを堪能しました。コロナ禍でなかなか気軽に地方
へ遊びに行けない状況ですが、旬の味を楽しむことで家にいながらち
ょっとした気分転換になりました。（しまこ）

編集後記





一般財団法人国際医学情報センター　サービスのご案内

（一財）国際医学情報センターは慶應義塾大学医学情報センター（北里記念医学図書館）を母体として昭和47年に発足し
た財団です。医・薬学分野の研究・臨床・教育を情報面でサポートするために国内外の医・薬学情報を的確に収集・分析し、
迅速に提供することを目的としています。
医学・薬学を中心とした科学技術、学会・研究会、医薬品の副作用などの専門情報を収集し企業や、病院・研究機関へ提供
しています。またインターネットなどを通じて一般の方にもわかりやすい、がん、疫学に関する情報を提供しています。
昨今では医薬品、医療機器に関する安全性情報の提供も充実させております。また、学会事務代行サービスや診療ガイドラ
イン作成支援、EBM支援なども行っております。

ファーマコビジランスサービス 翻訳サービス

■ 受託安全確保業務
GVP省令に定められた安全管理情報のうち、｢学会報告、文献
報告その他の研究報告に関する情報」を収集し、安全確保業
務をサポートするサービスです。

■ Medical Device Alert
医療機器製品の安全性(不具合)情報のみならず、レギュレー
ション情報、有効性までカバーする平成17年度改正薬事法対
応の市販後安全性情報サービスです。

■ SELIMIC Web
SELIMIC Webは、国内文献に含まれる全ての医薬品等の安
全性情報をカバーする文献データベースです。

■ SELIMIC Web Alert
大衆薬(OTC)のGVPに対応した安全性情報をご提供するサ
ービスです。

■ SELIMIC-Alert（国内医薬品安全性情報速報サービス）
医薬品の安全性に関する国内文献情報を速報でお届けするサ
ービスです。

■ 生物由来製品感染症速報サービス
平成17年度改正薬事法の「生物由来製品」に対する規制に対
応したサービスです。

文献複写・検索サービス

■ 文献複写サービス
医学・薬学文献の複写を承ります。IMICおよび提携図書館所
蔵資料の逐次刊行物(雑誌)、各種学会研究会抄録・プログラ
ム集、単行本などの複写物をリーズナブルな料金でスピーディ
にお届けします。

■ 文献検索サービス（データベース検索・カレント調査）
医学・薬学分野の特定主題や研究者の著作（論文）について､
国内外の各種データベースを利用して適切な文献情報（論題､
著者名､雑誌名､キーワード､抄録など）をリスト形式で提供す
るサービスです。

■ 著作権許諾サービス
学術論文に掲載されている図や表を､自社プロモーション資材
へ転載するために権利処理を行うサービスです。

ハンドサーチサービス

■ 国内医学文献速報サービス
医学一般（医薬品以外）を主題とした国内文献を速報（文献複
写）でお届けするサービスです。

■ 国内医薬品文献速報サービス
ご指定の医薬品についての国内文献の速報（文献複写）をお
届けするサービスです。

■ 翻訳：「できるだけ迅速」に「正確で適切な文章に訳す」
医学・薬学に関する学術論文、雑誌記事、抄録、表題、通信文。
カルテなど、あらゆる資料の翻訳を承ります。和文英訳は、
English native speakerによるチェックを経て納品いたします。

■ 英文校正：「正確で適切な」文章を「生きた」英語として伝
えるために
外国雑誌や国内欧文誌に投稿するための原著論文、学会抄録、
スピーチ原稿、スライド、letters to the editorなどの英文原
稿の｢英文校正｣を承ります。豊富な専門知識を持つEnglish 
native speakerが校正を行います。

データベース開発支援サービス

■ 社内データベース開発支援サービス
的確な検索から始まり文献の入手、抄録作成、索引語付与、そ
して全文翻訳まで全て承ることが可能です。

■ 文献情報統合管理システム「I-dis」
開発やインフラ構築のコストを抑えた、ASP方式の文献データ
ベースシステムをご提供します｡文献情報以外にも、社内資料
や資材などの管理が可能です。

■ 抄録作成・検索語（キーワード）付与サービス
ご要望に応じた抄録を作成致します。日本語から英語抄録の
作成も可能です。

■ 医薬品の適正使用情報作成サービス
医薬品の適正使用情報作成サービスは「くすりのしおり」「患
者向医薬品ガイド｣等の適正使用情報を作成するサービスで
す。

■ 医学・薬学学会のサポート
医学系学会の運営を円滑に行えるように事務局代行、会議運
営、学会誌編集などを承ります。

■ EBM支援サービス
ガイドライン作成の支援など、経験豊かなスタッフがサポートい
たします。

出版物のご案内

■ 医学会・研究会開催案内(季刊)
高い網羅性でご評価いただいております。

一般財団法人国際医学情報センター
http://www.imic.or.jp
お問合せ電話番号

営 業 課：03-5361-7094
大阪分室：06-6203-6646


