
自由な発想で新しいサイエンスを拓く
《ILsの研究成果》

第 3 章 

　本章では、主に主任研究員研究室（Institution Laboratories：ILs）を中心に
展開された理化学研究所のボトムアップ研究を紹介する。一部、フロンティア研
究システム（Frontier Research System：FRS）の活動も含まれている。主任
研究員研究室とフロンティア研究システムは理研の研究システムの中核として機
能してきた。その両研究組織の歴史については、前章などを参照していただきた
い。ここではまず、これらの研究活動を支え、理研の特色を端的に示している所
内競争的研究資金制度について述べ、その観点から理研のボトムアップ研究につ
いて述べる。

 1  ボトムアップ研究が進む

 主任研究員とはいかなる存在か
　 主任研究員研究室には基本的には理研から研究予算は配分されない。かつては
 一般研究費という形で、また現在も 課題研究推進費という名目で予算配分されて
いるが、いずれも少ֹである。理研から枠配分された複数の定年制研究員を抱え、
大学の一研究室に比べてはるかに広い研究分野をカバーしつつ世界最高ਫ準の研
究アクティビティを出すことが求められる主任研究員研究室にとって、これらは
研究費の主たる財源とはなり得ない。したがって主任研究員研究室の研究費は基
本的に、所外からはもちろん所内的にもڝ૪的資金によって獲得することが要求
される。
　主任研究員研究室が戦略センターなどと異なって理研から定常的に研究費が配
分されないのは、主任研究員に与えられた「研究におけるઈ対的な自由度の大き
さ」による。主任研究員はண任決定後の面ஊにおいて、બ考ҕ員長から「いった
ん理研の主任研究員にબばれた以上は何を研究するのも自由。全てはあなたに任
されている」と言われるという࿩があるように、理研では主任研究員には研究に
関するઈ対的なࡋ量権が与えられ、それによって新しいサイエンスを拓くことが
求められている。これが理研において、主任研究員研究室が ボトムアップ研究の
৅徴といわれるゆえんであって、あらかじめ設定された研究分野で定められた
ミッションの下で研究を展開するセンター群と、本質的に異なる点である。
　したがって主任研究員研究室には、自ら高い目標を立て、自分で研究分野を設
定し、自力で世界をリードする成果を上げる自律性が要求されている。この大き
な自由度ނに、研究室͝とに必要な予算規模は異なるし、その研究活ಈ度も研究
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室の寿命の間に、あるいは研究分野ごとに均一ではなく、高い時期・分野もあれ
ば平均的な（あるいは時には低迷する）場合もあり得る。
　そこで理研は、このような自由な発想に基づくボトムアップ研究に研究資金を
投入する際には、研究者側に提案させ、競争させ、その中の優れたものに「競争
的研究資金」として配賦するという形をとる。実はこのようなシステムおよびコ
ンセプト自体、主任研究員たちが時の経営陣（理事会）と協議しながら自ら作り
上げてきたものであり、このようなボトムアップ研究から得られた成果は幾つも
のセンターを生み出す原動力にもなってきた。
　以下、このボトムアップ研究のための理研内大型競争資金である、基礎科学研
究課題制度およびその発展形である新領域開拓課題制度が、理研の変化とともに
どのように作られ、変遷し、現在の形に至ったかについて述べる。

基礎科学研究課題制度
　特殊法人時代の理研においては、主任研究員たちは個別に大型研究プロジェク
トを発案していた。これらのプロジェクトは主任研究員会議（以下、主任会）の
研究課題予算委員会で審査されて順位付けられ、最上位の評価を得た幾つかが予
算折衝に当たる企画室（現　経営企画部）との協議によって、理研からの概算要
求の形に整えられて、「基礎科学研究費」という項目名で毎年予算化されていった。
　やがて、1997（平成9）年から始まった生命科学センター群の設立や、2003
年に理研が特殊法人から独立行政法人へと移行することを受けて、2002年に中
央研究所が設置されると、和光の主任研究員研究室はその中に配置されることと
なった。これに伴って、基礎科学研究課題は、中央研究所および播磨研究所で推
進される基礎的研究のための競争的研究費という位置付けとなった。そしてセン
ターの研究予算が各センター予算として概算要求されるのと同様に、基礎科学研
究課題はそのための予算枠全体が、中央研究所予算として概算要求されるように
なった。この予算枠は中央研究所が発足した2002年には、総額17億4300万円で
あった（ただし、このうち3億5400万円は、非PIつまり研究室主宰者でない研
究員のための競争的研究資金である研究奨励ファンドとして運用された）。
　このように基礎科学研究課題は組織論的には中央研究所内の競争的研究資金と
いう形になったが、実質的な運営は引き続き主任研究員らの自主的組織体である
主任会に委任され、それまでと同様の形で、物理-化学-生物-工学の分野の区別
なく申請が行われ、全分野から選ばれた委員で構成される研究課題予算委員会に
よって審査され、評価の高かったものが採択された。
　その後、2005年に播磨に放射光科学総合研究センターが設置されて、SPring-8
に活動拠点を置く主任研究員はこれに所属することとなり、続いて2006年には、
RIBF（RIビームファクトリー）の完成を契機に仁科加速器研究センターが設置
されて核物理研究を推進する主任研究員が異動し、さらに2008年に中央研究所
も、フロンティア研究システムと融合して基幹研究所が設置されることになった。
このような大きな組織変動の中にあっても、基礎科学研究課題制度は基本的に維
持され、主任会主導の形で理研のボトムアップ研究を支え続けた。これは主任会
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が自主的組織体であったために、基幹研究所、仁科加速器研究センター、放射光
科学総合研究センターに組織的には分かれても、主任研究員たちがその枠をӽえ
て࿈ܞすることには、基本的に問題がなかったことによる。
　主任研究員研究室が配置された上記三つの組織の中で、特に基幹研究所にଐす
る研究室群には、「研究の芽を産む」ことが期଴され、そのため基礎科学研究課
題の制度は基幹研究所が所ঠすることになった。また基幹研究所にはボトムアッ
プ研究の成果を理研の中֩研究へと育てることを目的とした ň研究領域ŉ が設置
されたが、زつかの基礎科学課題研究はその基となった（これらの課題は研究期
間の్中で終了）。さらには基礎科学研究課題として࠾୒されながら、基礎科学
研究課題ではなく研究領域として開始された研究課題もあった。
　基幹研究所発足の1年後に起こった一主任研究員の不正問題をきっかけに、主
任会は自らを改革してその活ಈを制限することとなり、2010年度からは基礎科
学研究課題の৹査・બ考は、基幹研究所の研究企画ҕ員会で行われるようになっ
た。それでも、全分野を၆ᛌした立場で、ボトムアップ研究のプロジェクトをબ
定・推進するという理೦は引き継がれ、失われることはなかった。
　この基礎科学研究課題制度のもとで、2000年以降に࠾୒され推進された研究
プロジェクトのリストを表1に示す。これらは必ずしも複数の主任研究員研究室
が࿈ܞして行われたものばかりではなく、実質的に一つの主任研究員研究室に
よって推進されたものもあった。1プロジェクト当たりの予算ֹは数ઍສԁ-�
1ԯԁʗ年程度で、期間は5年のものがほとんどであった。

表 øɹૅجՊֶ研究՝୊の࠾୒Ϧετ

研究課題名 研究代表者 研究期間

バイオアーΩテクト研究 中野　明඙　主任研究員 2000-2004

リアルタイム生体ナノマシン観ଌ技術開発 前ా༤一࿠　主任研究員 2001-2003

ハイブリッドレーザープロセシングによるマイクロチッ
プラピッドプロトタイピング

྘઒　ࠀඒ　主任研究員 2002-2004ˎ

次世代ナノサイエンス・テクノロジー研究 ઒合　ᚸ紀　主任研究員 2002-2006

多次ݩ量子ݕ出器の開発・応用研究 ਗ਼ਫ　裕඙　Ϣニットリーダー 2002-2006

モレΩュラーアンサンブル研究 加౻　ྱ三　主任研究員 2002-2005ˎ

コώーレント科学研究　第Ⅱ期 ྘઒　ࠀඒ　主任研究員 2003-2004ˎ

ケミカルバイオロジー研究 長ా　裕೭　主任研究員 2003-2007

生体の形状情報の数値化およびデータベース構築研究 ඣ野ཾଠ࿠　室長 2003-2007

物質の創成研究 本ྛ　　ಁ　主任研究員 2003-2007

生体内タンパク質分子ಈ態観ଌ技術開発研究 前ా༤一࿠　主任研究員 2004-2004ˎ

エΩκチック量子ビーム研究 ହ規　主任研究員　࡚ࢁ 2004-2008

環境分子科学研究　第Ⅱ期 前ా　ਸ਼෉　主任研究員 2004-2008

生体力学シミュレーション研究　第Ⅱ期 ඣ野ཾଠ࿠　室長 2004-2007ˎˎ

バイオアーΩテクト研究　第Ⅱ期 中野　明඙　主任研究員 2005-2009

自発的進化系研究 ຀ౡ　一෉　主任研究員 2005-2009

電子複ࡶ系科学研究 高໦　英典　主任研究員 2005-2007ˎˎ
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分子アンサンブル研究 加౻　ྱ三　主任研究員 2006-2011

ಈ的ਫ和構造と分子過程研究 ླ໦　ढ़法　主任研究員 2007-2010

次世代ナノサイエンス・テクノロジー研究　第Ⅱ期 ઒合　ᚸ紀　主任研究員 2007-2011ˎˎ

スーパー・アナライザー開発テクノロジー研究 大৿　　整　主任研究員 2007-2011

物質の創成研究　第Ⅱ期 ᓎҪ　博ّ　主任研究員 2008-2012

極限エネルギー粒子観ଌ૷置の開発研究 ॉ࡚　ढ़一　主任研究員 2008-2012

リピドダイナミクス研究 খྛ　ढ़ल　主任研究員 2009-2013

クリーン化学研究 ި　　ঌ民　主任研究員 2009-2010ˎˎ

細胞システム研究 平野　達໵　主任研究員 2010-2014

極限粒子ビームをもちいたエマージング科学領域の開拓研究 東　　ढ़行　主任研究員 2011-2015

分子システム研究 ଠ平　主任研究員　ݪా 2012-2016
ˎ当初計画より研究期間を前౗しして終了し、新しい研究課題を開始。
ˎˎ当初計画の研究期間の్中で基幹研究所の研究領域に移行し、終了。
研究代表者の職名は各課題࠾୒時のもの。

新領域開拓課題制度
　2013（平成25）年に第3期中期計画が始まるに当たって、それまで理研内で
五月Ӎ的に進められてきた組織変更を総ׅする形で全所レベルでの組織の整理が
行われた。その一環として、理研の基盤的研究を担ってきた基幹研究所の機能が
全所展開されることとなり、基幹研究所は解体されて、基幹研究所内で分野集中
的な研究を推進していた「研究領域」から、光量子工学研究領域、創発物性科学
研究センター、環境資源科学研究センター（植物科学研究センターとの融合によ
る）などの戦略センターが生まれ、同時に主任研究員研究室群は、分野の֞ࠜな
く研究の芽を産む研究を展開することが期଴されて、理事長直結の組織となった。
この改革によって整理された研究組織の体系は「理研の三૚構造」とよばれるが
（図1）、主任研究員制度はこの中で、分野や組織をまたいで理研の総合力を発揮

することによって新たな研究分野の
開拓に挑む、という理研の基盤とし
ての位置付けが明示的に示された。
　このような組織整理に合わせて、
理事長のࢾ問機関であった科学者会
議に対しても大きな改革が行われ、
それまで主任会が担っていた機能の
多くが、理研のެ式の組織である科
学者会議に移されることとなった。
この新しくなった科学者会議は、従
来型の主任研究員と基盤および戦略
センターのグループディレクターか
らબ考された議員で構成されたが、
議員となったセンターのグループ
ディレクターには、所ଐするセン
ターの時限とは関係なく理研での研ਤ øɹù÷øú年͔Βのୈú期த期ܭըͰ૊৫੔ཧ͞Εͨʮཧ研のࡾ૚ߏ଄ʯ
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究継続が໿ଋされ、主任研究員という職名が与えられた。これによって第3期中
期計画においては、科学者会議に理研の全研究分野の研究者を代表する組織とい
う位置付けが与えられた。
　これらのಈきと同期して、基礎科学研究課題は、その精神を受け継いだ新領域
開拓研究課題へと変わった（新領域開拓課題に、୎ӽݸ人知課題とए手঑ྭ課題
を合わせて独創的研究提案制度とよばれた）。この新領域開拓課題制度の運用
（બ考と評価）は、科学者会議が担うこととなったが、これは新しい科学者会議
の位置付けから考えて自વなことであった。なお、この時点までに基礎科学研究
課題の予算枠は、5ԯ2100ສԁまで大きくݮ少していたため、トップダウンの
理研内ڝ૪的研究費であった理事長フΝンドと合体させることで予算枠を増やし、
独創的研究提案制度の予算は、全体で11ԯԁでスタートした。
　第3期中期計画の組織整理の目的の一つは、理研を単なるバラバラな組織の集
まりにするのではなく、組織の間を有効に࿈ܞさせて理研全体としての一体感を
生み出し、それによって自વ科学の総合研究所である理研の強みを最大限に生か
すというところにあった。これを反映して、新領域開拓課題の設計においても異
なる分野との࿈ܞの重要性が意識された。これは新領域開拓課題が、特定のミッ
ションを持たない挑戦的ボトムアップ研究のための所内ڝ૪的研究資金であり、
新しいものを生むためには、ط存の分野の枠にとらわれてはならない（したがっ
て異なる分野との࿈ܞが模ࡧされると期଴される）ことを考えると、極めて自વ
なことといえよう。
　ただし新領域開拓課題は、決して「分野࿈ܞのための研究費ではない」という
点は強調しておかねばならない。あくまでも理研のボトムアップ研究推進のため
のڝ૪的研究資金というのがその趣旨である。第3期中期計画の開始に合わせ、
理事会主導でトップダウン的に生物分野に関する分野横断型プロジェクトが始め
られたが、これは多くの生物科学センター間の࿈ܞをଅ進することを主؟におい
た研究予算であり、ある意味、これとิ׬関係にあるといえる。
　2013年に始まった新領域開拓課題として推進された研究プロジェクトを現在
進行中のものを含めて以下の表に示す。

表 ùɹ৽ྖҬ開୓՝୊の࠾୒Ϧετ

研究課題名 研究代表者 研究期間

極限粒子ビームをもちいたエマージング科学領域の開
拓研究（基礎研究課題から移行）

東　　ढ़行　主任研究員 2011-2015

分子システム研究（基礎研究課題から移行） ଠ平　主任研究員　ݪా 2012-2016
多階૚問題に対する数理・計算科学 初ా　఩உ　主任研究員 2013-2017
奇ົな粒子の極限ଌ定による基礎物理学の探ࡧ ହ規　上੮研究員　࡚ࢁ 2014-2018
質の統合的理解ࢷ ༃志　主任研究員　ߕࠤ 2014-2018
共生の生物学 大野　博࢘　主任研究員 2015-2019
細胞進化 平野　達໵　主任研究員 2015-2019
ಈ的構造生物学 ਿా　有࣏　主任研究員 2016-2020
生命現৅探ࡧ分子 କԬ　幹子　主任研究員 2017-2021
物質階૚のݪ理を探求する統合的実ݧ研究 加౻　ྱ三　主任研究員 2017-2021
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　表2の10の新領域開拓課題のうち、最初の二つは基礎科学研究課題として始
まったものが、新領域開拓課題研究に移行して引き続き推進されたものである。
しかしながら最後の基礎科学研究課題である「分子システム研究」は、新領域開
拓課題の設計が行われていた時期にスタートしたもので、実質的には新領域開拓
課題研究のプロトタイプとよぶべきものであり、その精神が੝り込まれている。
すなわち、これは理研の異なる分野の研究者を࿈ܞさせることで、物質科学の新
しい芽を産もうとする物理-化学-生物-工学を横断したボトムアップ研究のプロ
ジェクトであり、また理研外の大学の研究者をメンバーに加えることで、理研を
ハブとする全国的な研究ネットワークの形成を意図している。ここには、現在理
研が全所的に目指している「理研科学技術ハブ構想」の萌芽を見ることができる。
　これらの理೦は、新領域開拓課題研究の第一号として࠾୒された「多階૚問題
に対する数理・計算科学（iTHES）」においてさらに具現化され、これによって、
理論研究の自由な可能性に挑戦する素粒子ʗ֩物理-物性物理-分子科学-生命科
学を結ぶ分野横断的理論研究のプロジェクトが実現された。分子システム研究や
iTHESに見られる極めて広い異分野࿈ܞは、世界広しといえども理研でのみ実
現可能なものといってよいだろう。iTHESは数理科学推進の機運をഎܠにさら
に発展し、数学をרき込んだ「数理創造プログラム（iTHEMS）」を生み、数
理・理論研究の新しい形と、理研における研究組織の新しい可能性を提示したこ
とは記憶に新しい。
　以上、2000年以降2017年初めまでのボトムアップ研究のためにとられた理研
内ڝ૪的研究資金の制度である基礎科学研究課題、およびそれが発展した新領域
開拓課題について、そのྺ史をઆ明した。全ての組織においてその݈全性をอち、
発展を持続させるためには、組織内に多様性をอつことが本質的に重要である。
特に理研においては、伝統的にボトムアップとトップダウンの二つのಈきが協力、
፰߅、時には対立しながら、自由な発想とᮣ達な議論ができる環境と多様性を実
現し、これによって新しいものを生み続けてきた。トップダウンの維持・強化は
組織として自ಈ的に行われるのに対し、ボトムアップのそれは、「自由な発想は
必ਢである」という研究者のࠜ源的な価値観に基づくところが大きく、したがっ
てそれを維持するためには、研究者たち自਎による不断の努力が要求される。し
かしながらそれなくしては、新しいサイエンスが生まれ得ないことをྺ史が示し
ており、これが次の100年において理研が変わらず高い活力を持ち続け、新しい
ものを生み続ける研究所であり続けられるかを決める一つの伴であることには、
ٙいの余地はないであろう。
　以下に、理研のボトムアップ研究の成果を、物理学分野、分子科学分野、有機
化学分野、౶࠯科学分野、生物科学分野、工学分野のॱに紹介する。
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 2  物理学分野

　理研の物理系（物理一般・宇宙）研究室は、௕Ԭ൒ଠ郎から仁科芳雄をその源
流とするݪ子物理学研究、宇宙線研究を中心に発展・展開した。いろいろな意味
でݪ子֩物理学が٭光をཋびた戦後には、それに൐ってزつかの関࿈研究室群と
しても展開した。それらは2006（平成18）年には仁科加速器研究センターとし
て独立し、世界有数の加速器を༴して活発に活ಈしている。一方、当初のݪ子物
理学研究、宇宙線研究も࿈໖と受け継がれた後、それぞれزつかの関࿈研究室群
に発展して現在にࢸっている。実ݧ手法の飛躍的進歩とਂ化が、質的に異なる新
しい研究分野の開拓を可能にした。
　さらに、ݪ子や分子が集合して形成される「物質」（ॖڽ系）の物理的性質
（電気伝導性、࣓性、༠電物性など、先端技術を支えるデバイスとも関係のਂい
ॾ性質）を、主に量子力学と統計力学を用いて探求する物性物理学の研究も、実
理論の両面から進められた。以下に記すように、主任研究員研究室群はそれ・ݧ
らの分野でも世界をリードしている。

自然の囁
㆕㆕㇄

きで物質の基礎物理学的構造に迫る
　われわれの੗むこの宇宙は、௒高Թ高ີ度なエネルギーのմがܹٸに๲ுする
ビッグバンにより138ԯ年前に生まれたと考えられている。ര発の過程でさまざ
まな物質が生成されるが、その際、ີݫに同じ量の反物質が生成されることを現
代物理学は予言している。一方、われわれの宇宙をோめると、そこには物質ばか
りが観ଌされŊ 反物質は見当たらない。これは大変不思議なことで、現代物理学
の最も大きなṖの一つとなっている。
　通常、このような基礎物理学の研究はŊ 大きなエネルギーを持った粒子を生成
しŊ それによって自વのよりਂい構造を探るという戦略で進められてきた。しか
しながら、世界で最高エネルギーを達成できるCERN（Ԥभݪ子֩素粒子研究
機構）のLHC（大型ハドロンコライダー）は、ࢁ手線と同じ程度のサイズを持っ
ていて、これはすでに地球の1000分の1程度の大きさに達している。؆単のため、
エネルギーと加速器のサイズがほぼ比例するとԾ定すると、地上で生成可能な粒
子のエネルギーはたかだか現在の1000ഒ程度にཹまると予想される。したがっ
て、自વのよりਂい構造を探求するためには、発想を大きく転換して別のアプ
ローチを࠾ることが重要になってくる。その一つの有力な方法が、ଌ定精度を飛
躍的に向上させ、わずかなҧいの観ଌから自વの基礎法則にഭろうとするもので、
これは「自વのᅤきをฉくアプローチ」とよばれている。
　この物質-反物質のアンバランスを研究するため、ݪ࡚ࢁ子物理研究室（主任研
究員ɿ࡚ࢁହن）では、国内外の10前後の研究機関をڄ合し、数GeV（数ेԯ電
子ボルト）のエネルギーを持って生成される反ཅ子を最大1ஹ分の1程度の1meV
以下にまでྫྷ٫し、その性質をਫ素ݪ子と高精度で比較する（CPT対称性テス
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ト）研究をCERNの反ཅ子ݮ速器（AD）を用いて進めている。ASACUSA-
CUSP共同研究とよばれ、2003年にカスプトラップを用いる新しい反ਫ素合成
法と௒ඍ細ભ移ଌ定法を提案した（図1）。2004（平成16）年にはそれまでの50
ഒ以上の反ཅ子஝積を実現し、そのྫྷ٫過程を可ࢹ化するとともに、100eV程
度の௒௿エネルギー反ཅ子ビームとして引き出すことに成ޭした。これを用い、
2008年-2010年にかけて、数keV-数ेkeVといったそれまで不可能であった反
ཅ子とݪ子・分子の௿エネルギーিಥ実ݧを実現した。

ਤ øɹΧεϓ࣮ݧの֓೦ਤ
ɹɹɹΧεϓτϥοϓதͰੜ੒ͨ͠൓ਫૉΛภۃ൓ਫૉϏʔϜͱͯ͠Ҿ͖ग़͠ɺ௒ඍࡉભҠΛߴਫ਼౓
ϚΠΫϩ೾෼ޫ๏Ͱଌఆ͢Δɻ

　2010（平成22）年には、カスプトラップを用いて௿Թ反ਫ素ݪ子を合成し、
コントロールして反ਫ素ビームとして引き出す手法のݪ理ূݕ実ݧに成ޭしてい
る。ݪ࡚ࢁ子物理研究室では、これと並行して反ਫ素ݪ子のัଊ実ݧを進め
（ALPHA共同実ݧ）、ほぼ同じ時期に38ݸの反ਫ素ัଊを成ޭさせた。この二つ
の研究成果は世界で高く評価され、英国物理学会がץ行するPhysics Worldࢽは、
2010年のbreakthroughs of the year 10બのトップにこの成果をબんでいる。
2014年にはカスプトラップから2.7m཭れた位置まで反ਫ素をビームとして引き
出すことに成ޭし、反ਫ素の௒ඍ細ભ移高精度マイクロ波分光に向けた重要な一
ཬ௩を築いた。このASACUSA-CUSP共同実ݧは、ビーム強度の向上、௿Թ化
を࣠に開発研究が進行中である。
　反ਫ素の௒ඍ細ભ移分光研究と並行して、単一の反ཅ子を用い、ཅ子と௒高精
度で比較する研究がUlmer基本的対称性研究室（主任研究員ɿStefan Ulmer）
を中心に世界の数研究機関を集めて進められ（BASE共同研究）、2年という短
期間で高精度ϖニングトラップ（図2）を含む実ݧ૷置、CERNにおけるビーム
ラインの整備、性能試ݧを終え、2014年には反ཅ子を用いた研究を開始した。
実ݧ開始直後から௒高精度の研究を成ޭさせ、2015年には反ཅ子とཅ子の質量
電ՙ比をそれまでにない精度で決定し、両者が1ஹ分の69を上限として一கして
いることを示した。この研究はさらに、空間の等方性、一般相対論におけるऑい
等価ݪ理にも新しい上限を与えた。2016年には反ཅ子の࣓ੴの強さ（࣓気モー
メント）をそれまでより6ഒ高い精度Ŋ 1000ສ分の8、で決定することに成ޭし、
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それがཅ子の࣓気モーメントとࠩޡの範ғで一கすることを示した。2017年に
は新たに二重ϖニングトラップ法を開発して、࣓気モーメントの精度をさらに数
ඦഒ向上させるとともに、反ཅ子のण命についても従来より7ഒ長い10.2年を下
限値として与えるなどの成果を導き出している。

ਤ ùɹిՙ࣭ྔൺଌఆʹ༻͍ͨϖχンάτϥοϓのུ֓ਤ

光格子時計の高精度化による基礎物理探索
　国際単位系の1ඵ（SIඵ）は、1967（ত和42）年にセシウムݪ子のマイクロ
波のભ移प波数により定義され、現在ではおよそ15ܻの精度が国際ݪ子時とし
て全世界で共有されている。ݪ子の光学ભ移の精ີ分光によって、さらに精度の
高い「光時計」を目指す研究が1980年͝ろより始まった。ั獲された単一イオ
ンを観ଌする「単一イオン光時計」はこの最有力ީิ
と目されたが、90年代になると、単一粒子の観ଌに
൐う量子ࡶԻが分光精度向上の現実的なࠔ೉となった。
2001年、߳औ秀ढ़はこの量子限界を௿ݮする新たな
。子時計として、光格子時計を提案したݪ
有の波長（後に「ຐ法波長」とよばれる）ݻ子にݪ　
で、光トラップを構成すると、その光電場による電子
状態のエネルギー変化（シュタルクシフト）が、時計
ભ移の基ఈ状態とྭ起状態で相ࡴし（図3）、トラッ
プ光のઁಈを受けないભ移प波数がଌ定できることを
߳取は見いだした。このຐ法波長の光の定在波にݪ子
をดじ込め、およそ100ສݸのݪ子の同時観ଌを行う
「光格子時計」は、ݪ理的には、わずか1ඵの平ۉ時
間で18ܻの精度に達する、高精度かつ高速なप波数
計ଌを可能にする。
　߳取量子計ଌ研究室（主任研究員ɿ߳取）では、こ
の光格子時計の高精度化を推進した。光格子時計の不
確かさのච頭要Ҽであったࠇ体᫔射によるシュタルク
シフトを、໿100分の1に௿ݮする௿Թಈ作光格子時

ਤ úɹޫ֨ࢠ時ܭのݪཧ
ɹɹɹຐ๏೾௕ͷޫͰޫ֨ࢠΛ࡞ΔͱɺࢠݪͷભҠप೾
਺ΛมԽͤͣ͞ʹࢠݪΛั֫Ͱ͖Δɻޫͷ൒೾௕ʹ
౰ͨΔαϒϛΫϩϯִؒͰݸʑͷࢠݪʢ྘৭ʣΛฒ
΂Δ͜ͱͰɺΘ͔ͣøNNúͷମੵʹɺ໿ø÷ԯݸͷݪ
੒͞ΕΔɻܗ͕ثͷࢠ
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計を開発し、2୆のストロンチウムݪ子を用いる光格子時計（図4）の比較で、
18ܻでのप波数の一கを実ূすると、これをࢀরप波数として、17ܻの精度で
イッテルビウムݪ子・ਫۜݪ子など異छݪ子を用いた光格子時計のप波数計ଌを
行った。これらは、現行の「ඵの定義」のもとでଌ定可能なप波数精度を10ഒ
以上改ળし、ඵの再定義の必要性を示した。

ਤ ûɹù୆ͷ௿Թಈ࡞ɾޫ֨ܭ࣌ࢠΛਫฏͳޫֶఆ൫ͷ্ʹઃஔ͠ɺॏྗ੺ํภҠͷӨڹΛഉআ͢Δ
͜ͱͰɺ࣌ܭͷ振ಈ਺͕øÿܻ໨·Ͱ一க͢Δ͜ͱΛ֬ೝͨ͠ɻ࣌ܭຊମ͸ɺ一ลý÷DNͷ࿮தʹ
ऩ·Δɻ

　一方、光格子時計が実現する18ܻの時間計ଌでは、設置する高さを1cm下げ
れば時計が遅れ、また、人が歩く速さでಈかせば時計が遅れるのが最後のܻで確
認できる。このように相対論的効果が日常の運ಈスケールに介ೖし、実時間で計
ଌ可能になると、ݪ子時計は、重力でۂがった相対論的時空をরらし出すプロー
ブの役割を担うことになる。理研-東大の2୆の光格子時計比較では、2地点の
地球重力ϙテンシャルࠩを一般相対論的な時間遅れから決定し、時計比較による
新たなਫ準ଌ量「相対論的ଌ地」の先佃を付けた。
　光格子時計は、今後10年以内にも国際度量ߧ総会で議論される「ඵの再定義」
の有力ީิであり、本๜発のݪ子時計技術で科学技術のࠜఈを支える「ඵ」が再
定義されれば、基礎科学における大きな国際貢献となる。さらに、異छの高精度
常性、空間の等方性߃子時計の精ີ比較は、従来にない高精度で、物理定数のݪ
のূݕを可能にし、「௒௿エネルギー・௒高精度」プローブによる新たな基礎物
理探ࡧのアプローチとして期଴される。

光・原子・分子の新たな出会いと振る舞い
子や分子の構造とその電࣓波・放射線や物ݪ、子や分子を対৅とする物理はݪ　
質との相ޓ作用について研究する分野であり、量子力学の進展とともに長いྺ史
を持つ。最ۙは、レーザーをはじめとするさまざまな光技術や、ݪ子分子を真空
中に長時間อ持஝積する手法が開拓され、これらを活用した研究がܶ的に進展し
つつある。その成果は、基礎物理、宇宙物理、֩物理、物性物理、化学、量子エ
レクトロニクスから分子生物学まで、ݪ子や分子の性質が重要となるॾ分野にも
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広く応用されて、自વ界を理解する
伴となるだけでなく、量子技術を社
会にؐݩする基礎を支えている。
　東ݪ子分子物理研究室（主任研究
員ɿ౦ढ़ߦ）は、旧来のݪ子物理実
味の対৅から大きく飛躍ڵ手法やݧ
して、新しい手法やࢹ点による極限
的な条݅下の実ݧ研究に取り組んだ。
そこでは、宇宙における分子進化の
理解、大型分子のダイナミクス、ݪ
子と強光子場や結থとの相ޓ作用に
にわたる物理現৅がذるまで、多ࢸ
取りѻわれてきた。
　極限の一つは、分子を極௿Թにྫྷ٫し、量子状態を制ޚして観ଌする研究であ
る。このために、研究室立ち上げ当時から、ৼಈճ転量子状態のダイナミクスの
観ଌや極௿Թ化学反応の研究にదした極௿Թ静電型イオン஝積リング（RICEɿ
RIken Cryogenic Electrostatic ion storage ring、図5）の開発に取り組み、໿
5年をかけて2014（平成26）年に׬成させた。これは、૷置全体を໿4ケルビ
ン（K）というӷ体ヘリウムԹ度にまでྫྷ٫し、௒高真空中にݽ立したݪ子分子
イオンを、極௿Թ環境下において長時間पճ஝積する૷置である。஝積イオンの
質量に実質的に制限がないという特徴も利用して、大型生体分子イオンやクラス
ターイオンも対৅とした研究を実現した。
　もう一つの極限の例は、ݪ子内のଋറ電子の多くをണぎ取った多価重イオンを
対৅にして、結থप期場によって、量子状態ૢ作や精ີ分光を行う研究である。
これには、光のかわりに結থ場によるコώーレント共໐ྭ起を利用する。具体的
には、最先端の重イオン加速器で達成される100ԯeVを௒える高エネルギーの
イオンを結থ標的に通過させる。その時、イオンは、結থݪ子のつくるप期クー
ロン場をX線領域のٙ似光子として受け取るのである。東研究室では、このݪ子
物理学的に新しいツールを利用した多価重ݪ子イオン研究分野を、世界に先駆け
て切り開いてきた。ݪ子番号の大きな重ݪ子イオンでは、量子電࣓気学（QED）
やݪ子֩サイズの効果が拡大して現れる。2013年には、GSI（ドイツ重イオン
研究所）において、79価のウランݪ子（U79ʴ）という特異な重ݪ子を対৅として、
ٖ似X線レーザー༠起ܬ光精ີ分光を実現した。
　これらの実ݧ研究は極限条݅下であるにもかかわらず、極めてීว的な現৅を
取りѻっている。前者は宇宙物理や基礎化学、後者は֩物理や基礎物理学に大き
な関わりを持っている。この特徴こそが、本研究分野が、ۙ年AMO（Atomic, 
Molecular and Optical）物理として஫目をཋび始めてきた理由であり、一࿈の
仕事は新しい科学を進展させる要の役割を果たすと期଴される。

ਤ üɹۃ௿Թ੩ిܕΠΦン஝ੵϦンά3*$&
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超高エネルギー宇宙線、そして超学際研究
　ॉ࡚計算宇宙物理研究室（主任研究員ɿॉ࡚ढ़一）では、2004（平成16）年͝
ろから極限エネルギー宇宙線の研究を始めた。JEM-EUSO（Extreme Universe 
Space Observatory）は、1020eVを௒えるエネルギーを持つ௒高エネルギー宇宙
線およびニュートリノを観ଌする宇宙科学ミッションで、国際宇宙ステーション
にܘޱ໿2mの௒広֯๬ԕڸを設置し、地球の໷ଆで宇宙からೖ射する௒高エネ
ルギー量子を観ଌする。ॉ࡚計算宇宙物理研究室が中心となり、イタリア、アメ
リカ、フランス、ロシアなど11カ国の国際協力で2006年から計画が推進された。
　2007-2009年には、JAXAからの受ୗ研究で計画の実行可能性がݕ౼されたが、
国際宇宙ステーション運用経費のṧഭなどからJAXAのఫୀが決定され、日本を
幹事国とする推進がࠔ೉になった。そこで、ロシアにおいて同じ目的で進行して
いたKLYPVEへ合流し、ロシア主体のミッションとして再構築した。名前を
K-EUSOとし、2021年͝ろの打ち上げを目指して準備が進められている。
　一方で、その技術ূݕのため、アメリカのϢタभのTelescope Array観ଌサイ
トにテスト๬ԕڸを置いて観ଌするEUSO-TA、高度40kmに長期଺在するスー
パープレッシャー気球から宇宙線イベントをݕ出するEUSO-Balloon、ܘޱ
20cmの๬ԕڸを国際宇宙ステーションに設置し、地球のഎܠ光をଌ定する
Mini-EUSOが企画され、ண々と成果を上げている。さらに、EUSOの技術を使
い宇宙デブリをその場でݕ出し、高輝度レーザーを使ってݮ速して地球大気に再
ಥೖさせる提案が、ॉ࡚を中心になされた（図6ࠨ）。
　2010年͝ろから、ॉ࡚は理研の主任研究員ならではの新分野創出を志し、「௒
学際研究」とよぶ独特の手法による学際研究を開始した。その結果は、レーザー
アブレーションによる宇宙デブリআ去技術（図6ࠨ）、降ணブラックϗールにお
ける線形加速、タンデム࿭星形成によるଠཅ系の起源、生命の誕生場に関するݪ
子࿍間ܽઘモデル（図6ӈ）、分子モーターモデルの構築による生体能ಈ༌送の
解明、ഁہモデルによるछ分化と大進化の理論など、生命科学、地球科学、プラ
ズマ物理にわたる理論研究に結実した。

ਤ ýɹࠨʣ&640๬ԕڸͰӉ஦σϒϦΛݕग़͠ɺϨʔβʔΛরࣹͯ͠࠶ಥೖͤ͞ΔӉ஦σϒϦআٕڈ
ज़ɻӈʣੜ໋ݯىͷࢠݪ࿍ؒܽઘϞσϧɻ

62

ୈ
1
෦　
ओ
೚
研
究
һ
研
究
ࣨ
܈
*
-
͂

Ⅱ



神秘の現象・天体ビッグバンを科学する
　この大宇宙という存在自体がṖであり、われわれは宇宙を思う時、神ൿを感じ
ずにはいられない。また宇宙には多くの不思議な現৅、Ṗのఱ体が存在し、われ
われはこれらの存在に直面する時、人ஐを௒えたはるかなるものに৮れたと思わ
ずにはいられない。しかしながらそれを神ൿとせず、人ஐを௒えた存在とせず、
人類の英知をもってこれの理解にあたる学問が宇宙物理学である。長୍ఱ体ビッ
グバン研究室（主任研究員ɿ௕୍ॏത）は宇宙物理学を推進する研究室であり、
物理学、大型計算機、観ଌ機器という道具を用いてこれらの現৅の解明に取り組
んでいる。もちろん宇宙にはまだ発見されていない未知の現৅も多くあると考え
られる。長୍ఱ体ビッグバン研究室はこれら発見されていない現৅にもڵ味を持
ち、その存在を推定し、観ଌ可能性をݕ౼する研究も推進している。
　直ܘでଠཅの100ഒから1000ഒ、質量でଠཅの10ഒ以上の大きな星は、その
ण命がਚきる時に大ര発する。この大ര発により、地球や生命を構成する主だっ
たݩ素が宇宙空間にࢃきࢄらされ、それらのݩ素を起源としてわれわれは誕生し
た。長୍ఱ体ビッグバン研究室は、この大質量星のര発現৅にڵ味を持ち、その
解明に力を஫いでいる。長୍研はこれを「ఱ体ビッグバン」と命名した。ఱ体
ビッグバンは宇宙最大規模のര発現৅で、多くのṖにแまれている。その研究に
は多くの可能性がൿめられている。例えばఱ体ビッグバンを理解する時、ଞの高
エネルギーఱ体、すなわち活ಈۜՏ֩、中性子星、ブラックϗールなどといった
ఱ体現৅と共通する物理を見いだすことが期଴されている。その理解は、高エネ
ルギーఱ体の本質を理解することを意味している。
　また、ఱ体ビッグバンが理解されると、これをٯに利用して、宇宙の長さをଌ
るものさしに使える可能性も出てくる。ఱ体ビッグバンの宇宙論（宇宙自਎の進
化論）へのద用可能性である。さらに、ఱ体ビッグバンでは、中心部分にブラッ
クϗールが形成されるケースが多く
あると考えられている。このブラッ
クϗールを真に理解するためには、
物理的な特異点と向き合うことにな
り、宇宙開ᮮ時の特異点（宇宙論的
なビッグバン）との物理的類似につ
いての議論に発展する可能性がある。
長୍ఱ体ビッグバン研究室は、ఱ体
ビッグバンを真に理解することで、
宇宙がどのように始まったのかとい
う、人類のࠜ源的な問いに౴えるこ
とができるかもしれないと考えてい
る。
　長୍ఱ体ビッグバン研究室では、
2013年4月の発足以降、ఱ体ビッ
グバンのര発機構の数値シミュレー

ਤ þɹ௒৽੕രൃ͔Βࢸʹ֚࢒Δ·Ͱの਺஋γϛϡϨーγϣンྫ
ɹɹɹ࣮؍ʹࡍଌ͞Ε͍ͯΔΧγΦϖΞ࠲"ͷ์ࣹੑಉҐମ෼෍Λ͍ͯ͠ݱ࠶Δɻ
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ション、ఱ体ビッグバンで起こるര発的ݩ素合成、᫔射༌送理論計算に基づく௒
新星ショックブレークアウト現৅、Ψンマ線バーストジェットの伝ൖ計算、Ψン
マ線バーストの放射メカニズム計算、相対論的িܸ波における粒子加速とΨンマ
線バースト残光現৅、௒新星残֚、ఱ体ビッグバンにおける高エネルギー宇宙
線・Ψンマ線・ニュートリノ生成、Ψンマ線バースト宇宙論などの分野でさまざ
まな成果をऩめており、世界的に஫目を集め今日にࢸっている（図7）。

星・惑星系形成と太陽系の起源
　ଠཅのような߃星は、星と星との間をඬうΨスとちりからなるӢ（星間分子
Ӣ）の中で誕生する。地上と比べて極௿Թ・極௿ີ度な環境でゆっくりと自己重
力でऩॖし、星が作られる。星形成は、宇宙の進化を理解する上で最も重要かつ
基本的な素過程であり、活発に研究が行われてきた。現在特に問題となっている
のは、星の質量や࿈星系など形態の多様性、࿭星系がいつどのようにして形成さ
れるか、そしてそれらに൐う物質進化の三つである。これまでの研究は、主に物
理学主導で研究が行われてきたため、必વ的に前者二つが主なターゲットとされ
てきた。後者はݪ子からさまざまな分子への化学反応のྺ史であり、研究が立ち
遅れてきたともいえる。しかしながら、われわれのॅむଠཅ系、この生命ᷓれる
๛かな系が誕生した経緯を知るためには、この後者の研究が極めて重要である。
は、星間分子Ӣに存在するさ（Ҫೆඒࡔ主任研究員ɿ）Ҫ星・࿭星形成研究室ࡔ
まざまな分子の放つスϖクトル線を観ଌ・解析することで、星・࿭星系形成に൐
う化学進化の道ےをたどるとともに、得られた化学的知見を基にして、星・࿭星
系形成の物理過程を明らかにすべく、2015（平成27）年4月に発足した。
　星間分子Ӣが重力ऩॖして星が誕生する過程で、分子Ӣの化学組成は系統的に
変化していく。例えば୸素にண目すると、Ӣのີ度が௿いうちは星間ࢵ外線によ
る分子のഁյが効き、୸素はݪ子のまま存在する。その後、ີ度が上がり、Ӣの
内ଆへࢵ外線がಧかなくなると、ࢎ素ݪ子などと反応し、100ສ年ほどでほぼ全
て一ࢎ化୸素（CO）分子となる。一方、同程度の時間で、分子Ӣ内部ではݪ始
星が誕生するため、化学組成は分子Ӣの〝年ྸ〟に応じて変化してゆく。
　しかしながら、その化学進化の道ےは一つに定まらないことも分かってきた。
例えば、あるݪ始星पりでは（CH3）2Oなどの๞和大型有機分子が๛෋な一方、
別のݪ始星पりではそれらはほとんどなく、不๞和な有機分子（୸素࠯分子な
ど）が๛෋であることが分かった。ݪ始星の物理的進化段階がほぼ同じにもかか
わらず、それらを取りרくΨスの化学組成が異なることは、それらのݪ始星が
育ってきた物理環境にҧいがあったことを意味するとともに、将来それらのݪ始
星पりに形成される࿭星系の化学組成が異なる可能性を示ࠦしている。われわれ
のଠཅ系がどちらのケースであったのか大変ڵ味が持たれる。
アルڸ大電波๬ԕڊҪ星・࿭星形成研究室は、2013年に本格運用を始めたࡔ　
マなどを用い、この問題に正面から取り組んでいる。化学的に特徴のある分子の
観ଌを行い、ݪ始星पりでݪ始࿭星系ԁ盤が形作られる最前線の同定に成ޭする
とともに、外ԑ部の化学的多様性がԁ盤へ持ち込まれていることを明らかにした。
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分子Ӣにຒもれた形成్中のԁ盤に明確な〝端〟があったこともڻきであったが、
化学組成の空間的変化をもとに、そこで起こっている物理過程をひも解く手法は
大きく஫目され、ԁ盤形成研究の手法として定ணしつつある。また、ԁ盤形成後
の࿭星形成史は、観ଌの感度と空間分解能の制限から、これまで理論的研究が主
流であった。しかし、化学組成の持つ情報を最大限活用することで、これらの理
論研究にも観ଌ的にさまざまな制໿を与えつつある。
　われわれの体を作る有機物のࠜ幹は୸素ݪ子であるが、その4本ある〝手〟が
結合の多様性、すなわち、分子छの多様性を生み出していく。このような複ࡶな
系の中にある化学プロセスを一つ一つஸೡに追いかけ、そのྺ史をひも解いてゆ
くためには、分子分光学はもとより最先端の分子物理学・表面科学などの知見を
総ಈ員する必要がある。෯広い分野にまたがる融合研究の本格的推進が可能な研
究所であるからこその、特徴ある成果が次々に生まれている（図8）。

ਤ ÿɹ੕ɾ࿭੕ܗܥ੒のॾஈ֊ͱԽֶਐԽ

ヘリウム液面電子と超流動ヘリウム
　௒流ಈは、自発的対称性のഁれを൐う相転移を経て現れる௿Թடং状態である。
そのடংが、構成粒子の運ಈ量あるいは波ಈ関数の位相の自由度に現れる点でଞ
の多くの相転移と区別される。その典型である௒流ಈヘリウムは、究極の純ਮさ
を備えた系で、100年以上の長きにわたって研究されているにもかかわらず、い
まだに新しいଆ面が次々と現れてਚきることがない、ັ࿭の研究対৅である。
ビッグバンに始まる宇宙創成の物語は、௒流ಈ転移をモデルとして構築されたと
いっても過言ではなく、௒流ಈを理解することによって、宇宙創成のṖにഭるこ
ともできる。
　௒流ಈはまた、ॖڽ系が示す物性現৅をほとんど全て内แする。例えば、ヘリ
ウム3（3He）という同位体では、P波௒流ಈという位相ز何学（トϙロジー）
的に非自明な構造を持つடং状態に転移することが明確に示されており、21世
紀にೖったころから、大きな஫目を集めることになったトϙロジカルな性質を明
ྎに示すことが、理論的に予言されている。Տ野௿Թ物理研究室（主任研究員ɿ
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河野ެढ़）は、௒流ಈヘリウム自由表面上にଋറした二次ݩ電子系や表面下にั
獲した電子バブルというϢニークな系を用いて、特に௒流ಈ3Heに特有な表面現
৅を実ݧ的に研究し、多くの新奇現৅を発見した。その一つが、自由表面がடং
変数に及ぼすӨڹの直接観ଌである。
　通常のヘリウムݪ子は、ヘリウム4（4He）というݪ子で、ཅ子と中性子各2
ݸ数ۮ、の電子が加わりݸ子֩を構成し、それに2ݪの֩子がݸずつ、計4ݸ
の素粒子から構成される、ボース粒子である。一方、3Heは中性子が一つ（ݸ6）
少なく、奇数ݸの素粒子から構成されるフェルミ粒子である。これにより、両者
は異なる௒流ಈ状態を示す。特に、3Heでは、ݪ子対がॖڽするBCS機構によっ
て௒流ಈ状態が出現する。波ಈ関数の位相およびクーパー対のي道֯運ಈ量とス
ピン֯運ಈ量が、運ಈ量空間、あるいは実空間においてもடং化し、複数のடং
相（A相、B相）を発現する。

　Տ野௿Թ物理研究室は、ヘリウムӷ面
電子がݻ化してできるウィグナー結থが、
ヘリウム自由表面にԜみ格子を生成する
（図9）ことを援用して、ウィグナー結
থの移ಈ度から、೤的にྭ起された௒流
ಈ3Heの準粒子が自由表面でڸ面的に反
射されることを明らかにし、また、その
டং変数が自由表面や࣓場によってゆが
む効果を観ଌし、定量的にઆ明すること
に成ޭした。特にA相では、エネルギー
ギャップがゼロとなる点が、フェルミ球
のೆ極と๺極の2点に現れ、この2点を
結ぶ方向にクーパー対のي道֯運ಈ量が
量子化され、ʴ1あるいはʵ1の値をと

る。この異方性࣠が自由表面とਨ直に配向することにより、自由表面にೖ射する
೤ྭ起準粒子が増えることで、移ಈ度を௿下させることが結論された。
　௒流ಈ3Heの実ݧは、֩断೤消࣓ྫྷ٫により実現するマイクロケルビン領域の
௒௿Թ技術により、初めて実現される。௒௿Թ域でウィグナー結থを用いた世界
的にも།一の実ݧであり、高く評価されている。この研究はさらに、ヘリウム表
面下の電子バブルの量子༌送現৅のଌ定へと展開し、A相におけるカイラル性（ي
道֯運ಈ量のූ号）に起Ҽした異常ϗール効果の発見、B相における表面マϤラ
ナフェルミオンの発見へとつながり、トϙロジカル物性に大きな貢献を果たした。

固体中の電子系の新奇量子相の理論的探究
体状態の物質は、その電気的特性によって金ଐ・半導体・ઈԑ体に分類されݻ　
る。これは、結থ中の電子の運ಈを量子力学にのっとって記述するバンド理論に
よってઆ明される。バンド理論はトランジスタなどの半導体デバイスの理論的基
礎を与え、現代のエレクトロニクスを支えている。また、ݻ体は௿Թで௒伝導

ਤ ĀɹӷମϔϦ΢Ϝද໘্ͷೋ࣍ࢠిݩ͸ɺԹ౓ΛԼ͛Δͱɺࢠ֨֯ࡾ
ମ΁ͱ૬సҠ͢Δɻ͍ΘΏΔ΢Οάφʔ݁থԽͰ͋Δɻݻ଄Λ࣋ͭߏ
ΓɺԜ࡞ܗ͸ɺͦΕͧΕͷԼʹӷ໘ͷԜΈΛࢠిͨ͠ࡏہʹ఺ࢠ֨
Έʹ͸·ΓࠐΉɻ͜ͷిࢠͱԜΈͷෳ合ܥ͸ɺͦΕࣗ਎͍ڧඇઢܗ
ຯਂ͍ঢ়ଶͰ͋Δͱಉ࣌ʹɺ௒ྲྀಈϔϦ΢Ϝͷڵ͢͜ى৅ΛҾ͖ݱ
ੑ࣭Λௐ΂ΔϢχʔΫͳϓϩʔϒͱͳΔɻ
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相・強࣓性相・反強࣓性相などに相転移を起こす。これらの相は、電子が相ޓ作
用によって集団的なடংを持っている相であり、高Թのແடং相で電子系の持っ
ていた対称性が電子相関の効果によって自発的にഁれたடং相である。
体ݻ化物や分子性ࢎは、ભ移金ଐ（ত࡚ݹ主任研究員ɿ）物性理論研究室࡚ݹ　
などの物質において、電子系が௿Թで発現する未知の量子相を理論的に探究し、
それらの相で電子系が示す新しい量子現৅を明らかにすることを目的として、物
性物理学の研究を行ってきた。過去10年間の主な研究成果には、トϙロジカル
ઈԑ体やトϙロジカル௒伝導体の分類理論の構築や、フラストレーションの強い
量子࣓性体におけるスピン・ネマティック相や量子スピンアイスの研究がある。
　量子力学が定式化されて間もなく生まれたバンド理論は、20世紀半ばにはほ
ぼ׬成し、現在、ہ所ີ度൚関数法を用いた第一ݪ理計算によって、ݻ体中の電
子のエネルギーバンド構造の定量的な議論が可能である。しかしながら、電子の
波ಈ関数の位相とその運ಈ量空間でのトϙロジーの重要性が、強く認識されるよ
うになったのは、20世紀の終盤になって異常ϗール効果に対するベリー位相の
与が明らかにされ、さらに2005（平成17）年͝ろからトϙロジカルઈԑ体のد
研究が始まってからのことである。
　トϙロジカルઈԑ体は、内部はઈԑ体でありながら表面が金ଐ的な物質である。
電子はݻ体中を波として運ಈしており、一般に波ಈ関数は波数（波長のٯ数）に
応じて׈らかに変化するが、波数空間を一८した時に波ಈ関数がメビウスのྠの
ようにトϙロジカルに非自明な構造をとっている時、その構造を特徴づけるトϙ
ロジカル不変量が定義できる。一般の条݅下では、ઈԑ体に対して二次ݩ空間で
のみ任意の整数値をとるトϙロジカル不変量が定義され、この整数値が整数量子
ϗール効果におけるϗール伝導度の量子化値に対応することは、1980年代から
よく知られていた。一方、時間反転ૢ作に対して不変でスピンي道相ޓ作用の強
いઈԑ体に対しては、2次ݩと3次ݩの空間において0か1の値をとるZ2トϙロ
ジカル不変量が定義され、それが1となるઈԑ体がトϙロジカルઈԑ体であるこ
とが、21世紀になって初めて明らかにされたのである。
　また、トϙロジカル不変量は、ྭ起ギャップの開いた௒伝導体中の準粒子ྭ起
に対しても同様に定義でき、非自明なトϙロジカル不変量を持つ௒伝導体の表面
にはྭ起エネルギーギャップが0の準粒子ྭ起モードがトϙロジカル不変量に応
じた数だけ存在する。
物性理論研究室では、アメリカの研究グループとの共同研究により、任意࡚ݹ　
の空間次ݩに対して、整数またはZ2のトϙロジカル不変量を持つトϙロジカルઈ
ԑ体・௒伝導体の存在条݅を与える、電子系（自由フェルミ粒子系）のトϙロジ
カル相の一般的な分類理論を構築し、それを応用する理論研究を展開した。この
分類理論は電子系の基礎学理にد与する成果であり、トϙロジカルઈԑ体やトϙ
ロジカル௒伝導体となる物質の探ࡧ・設計への指針を与えている。

遷移金属酸化物における強相関電子相の開拓
　1986（ত和61）年から1987年にかけて、ӷ体஠素Թ度を௒える高Թ௒伝導が
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૚状ಔࢎ化物を෣୆に発見された。発見直後から新物質の探ࡧ、機構解明を目指
した物性ଌ定が世界的規模で精力的に行われた。発見後10年余りの間に、「電子
相関」とよばれる伝導を担う電子間のབྷみ合い効果が、௒伝導発現に重要な役割
を果たすことが共通の認識となっていた。ભ移金ଐݩ素であるಔの最外֪の電子
は、空間的にڱい3dي道にดじ込められており、クーロン相ޓ作用を通じてଞ
の電子を追い出そうとする。これが強いབྷみ合いの本質である。
　電子相関は、最外֪が3dي道からなる強相関ભ移金ଐࢎ化物・ེ化物の一般
的な特徴である。高Թ௒伝導ಔࢎ化物だけでない。2000年͝ろから広くભ移金
ଐࢎ化物・ེ化物を調べ、その中で高Թ௒伝導ಔࢎ化物の電子相関のϢニークな
特徴をつかもうとする流れが੝んになってきた。この流れの中で、電子のབྷみ合
いによって生じる電子の相、例えば電子ӷ体・電子ӷথ・電子ݻ体、の֓೦が生
まれた。相関電子相では、電子の有する電ՙ、スピン（࣓性）、ي道の3自由度
が同時にإを出し、その複ࡶな組み合わせと量子効果によって、高Թ௒伝導をは
じめとする非常に多࠼なإが出現することが見えてきた。これにより、新奇相関
電子相の探ࡧが、新しいॖڽ相を探ࡧする物質科学の中心課題として展開される
こととなった。2002年、まさにこのタイミングで発足した高໦࣓性研究室（主
任研究員ɿߴ໦ӳయ）は、このような電子相探ࡧの流れの中心にあった。
　高໦࣓性研究室では新物質科学（ݻ体化学）と物性ଌ定（物性物理）の複合的
なアプローチによって、研究室発足後の10年間で数多くの新奇電子相が発見さ
れた。当時、高Թ௒伝導発現の伴をѲるのは電子相図上に現れるٖギャップ相と
よばれるṖの第4の相であるとされていた。ٖギャップ相のഎܠに、電子チェッ
カーボードடং相（後にナノストライプ相とよばれる）を、ݪ子解૾分光STM
による実空間観ଌによりCa2-xNaxCuO2Cl2において発見したのをൽ切りに、3次
ハイパーカゴメ格子上の量子スピンӷ体状態（Na4Ir3O8）、࣓場༠起スピン結ݩ
থ状態（Cd2CrO4）、重い5dイリジウムࢎ化物Sr2IrO4におけるスピンي道相ޓ
作用༠起電子結থ（スピンي道モット相）などを次々と発見した（図10）。
　多࠼な電子相の存在はඍົなバランスによる相間ڝ合をしばしば生み出す。二

つの相の間の変化はԹ度や外場に対す
るڊ大応౴をもたらし、「相変化機
能」を創出する。基礎学理としての電
子相科学から、ڊ大「ෛ」೤๲ு材料
CuMn3Nや電子஝೤材料VO2などを
「機能性材料」に形を変えて送り出し
たことも特චに値する。10年間の発
見のうち5dイリジウムࢎ化物の研究
は、2010年͝ろから੝んになったト
ϙロジカル科学の研究の流れと融合し、
相関トϙロジカル電子の֓೦構築の中
心的෣୆として、今日的なテーマとし
て現在も੝んに研究されている。

ਤø÷ɹݻମதの૬ؔి͕ࢠ૑Δిࢠ૬の֓೦
ɹɹɹిࢠͷ༗͢Δిՙɺεϐϯɺيಓͷúࣗ༝౓ɺྔޮࢠՌ͕͞Βʹଟ࠼
ͳిࢠ૬ΛੜΈग़͢ɻ
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 3  分子科学分野

　ビッグバンをܖ機にݩ素が創成され、創成されたݩ素はޓいに反応を܁りฦし
てさまざまな化合物が生成し、気のԕくなるような時間を経てわれわれが生きて
いる物質世界が構築された。もちろん、その中にはわれわれ自਎も含まれる。こ
のような「物質進化」の過程において、物質の最খの単位としてৼる෣う「分
子」は、極めて重要な役割を果たしている。分子は化学結合によって結ばれた複
数のݪ子がմとなったもので、例えば、ਫが、ਫとしての性質を示す最খの単位
は、Hݪ子やOݪ子ではなく、H2O分子である。ݩ素はたかだか100छ類余りし
かないが、分子のछ類（ݪ子の結合の組み合わせ）はほとんどແ限といってよく、
研究者らは日々新しい分子を合成している。大気中で有֐なࢵ外線をカットする
オκン分子や、植物内でଠཅからの光エネルギーを化学エネルギーに変換する光
合成システムなどの例を挙げるまでもなく、分子および分子集合体の޼みなಇき
は、われわれの日常ともਂく関わっている。理研は、「ಈ的ਫ和構造と分子過程
研究」（2007-2010年度）、「分子アンサンブル研究」（2006-2011年度）、「分子
システム研究」（2012-2016年度）などの基礎科学研究課題を通して、物理学、
化学、生物学、工学にわたる学際的な分子科学研究を展開し、分子の化学反応機
構、さまざまな環境における分子の性質やৼる෣いを理解し、新しい性質や機能
を開発した。

分子固体におけるパイ電子の物性を開拓
体中における電子の物性（電気物性、࣓気物性、光学物性、༠電物性など）ݻ　
は、現代社会を支える技術の基盤である。と同時に、「金ଐとは何か」、「࣓ੴと
は何か」といった物性科学の本質的な問題とも直結している。分子が集合してで
きる結থでは、パイ（К）電子が物性を担う主役となっている（К電子は例えば、
ベンゼン分子の二重結合にد与している電子のうち、結合࣠にਨ直な方向に電子
Ӣが拡がっている電子で、分子内を自由にಈきճることができる）。パイ電子系
は、単純かつ明շな電子構造を持ち、分子修০や格子のॊらかさに基づく物性の
精៛な制ޚが可能な系である。加౻分子物性研究室（主任研究員ɿՃ౻ྱࡾ）は、
分子結থにおけるパイ電子の物性開拓を行い、多くの新奇分子化合物を見いだし
た。その一つが分子性量子スピンӷ体である。
　一般に、物質はԹ度を下げると、ݪ子や分子がཚࡶに空間をಈきճっている気
体状態からӷ体、そしてݻ体というடং状態にམちணく。同様に、電子が持つス
ピン（ඍখな࣓ੴとしての性質）の集合体である࣓性体においても、Թ度を下げ
ると、೤的に揺らいでいたスピンの方向が、スピン間の相ޓ作用によってそろっ
ていき、டং状態が作られる。ところが、ྡり合うスピンがޓいに反対方向を向
き合おうとする相ޓ作用（反強࣓性相ޓ作用）を持つスピンが、三֯形の関係で
配置していると、相ޓ作用がڝ合するために、Թ度を下げても҆定なடং状態を
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とることができない。このような三
つどもえあるいは三すくみともいえ
る現৅は、フラストレーション効果
とよばれ、新奇な物性現৅を生み出
す。
　1973（ত和48）年に、フラスト
レーション効果が最後まで残ると
「量子スピンӷ体」状態が現れるこ
とが理論的に予言された。量子スピ
ンӷ体とは、スピンがおޓいに強く
相ޓ作用しているにもかかわらず、
ઈ対ྵ度においてさえடং化しない
でӷ体のように揺らいでいる状態、
つまり「ઈ対ྵ度までౚらないスピ
ンのӷ体」である。量子スピンӷ体
は、従来の࣓性の֓೦を௒えるਂԕ
な物理を内แしているが、理論的に
もまだ解決を見ていない。また、現

実の物質でこの状態を探し出すことが非常に重要な課題となっている。
　加౻分子物性研究室は、2008年、この量子スピンӷ体を、Pd（dmit）2とよばれ
る金ଐࡨ体分子を含む分子性物質に見いだし、࣓֩気共໐、࣓化、೤容量、೤伝
導などのさまざまなଌ定手段を用いて、量子スピンӷ体状態が単にスピンの向き
がཚࡶなී通のӷ体状態ではなく、まったく新しい量子力学的な状態であること
をূݕした（図1）。また、量子スピンӷ体のपลにある電子相を、合成化学的
手法を用いて系統的に探ࡧし、さまざまな新奇な物性現৅を見いだした。例えば、
結থ内でスピンが作る共有結合対が整列している非࣓性な（࣓性を持たない）状
態にѹ力を加えると、௒伝導が出現することを発見した（2006年）。このような
非࣓性のடং状態にྡ接する௒伝導は、長年多くの研究者が（ແ機物を中心に）
精力的に探してきたにもかかわらず、見つかっていなかった。
　これらの現৅のഎܠにあるのは、電子間の強いクーロン反発相ޓ作用（強相
関）であり、一࿈の仕事はࢎ化物高Թ௒伝導体も含む強相関電子系の科学に大き
なӨڹを与えた。

化学反応機構の解明
　分子はなͥどのように化学反応を起こすのか。その機構をਂく理解することは、
化学反応の論理的かつ高効率な制ޚやબ୒的化学を開拓する基礎である。ླ໦化
学反応研究室（主任研究員ɿླ໦ढ़๏）は、基礎化学のࠜ源的な問いに౴えるた
めに、化学反応్上における電子やݪ子の運ಈを観ଌするݪ子分子物理学的研究
を展開した。理研のϙテンシャルを最大限に生かすために、和光研究所における
分子線とレーザーを用いた実ݧ研究に加え、播磨の最先端実ݧ施設であるي道放

ਤ øɹεϐンのϑϥετϨーγϣンͱ෼ࢠྔੑࢠεϐンӷମ
ɹɹ&U.Fú4Cʦ1EʢENJUʣùʧùの݁থߏ଄
ɹɹɹ࣓ੑ૚ͷதͰ1EʢENJUʣùͷೋྔମ͕ࢠ֨֯ࡾΛ͍ͯͬ࡞Δɻ
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射光（SPring-8）やX線自由電子レーザー（SACLA）を用いて研究を進めてき
た。
　分子は電子とݪ子֩で構成されるが、電子はѹ౗的に質量がখさくて高速に運
ಈするため、ݪ子に加わる力を決定する「化学反応の支配者」となる。その結果、
子֩はゴルフボールがグリーンを転がるように、電子が決めた地形の上を運ಈݪ
する。ただ、現実の化学反応においては、複数のグリーンがަࠩすることで複ࡶ
な多次ݩ的地形が発生し、ݪ子は（朝永振一郎の「光子のࡋ判」のように）全て
の地形の上を同時に進み、多様な化学反応を発現する。こうした化学を解明する
ために、化学反応に関わるであろう全ての電子状態を、観ଌする新しい実ݧ手段
が求められていた。
　化学反応研究室は、分子を気体のまま極௿Թ状態にྫྷ٫した上で光化学反応を
開始させ、光で電子を分子からたたき出してその分෍を可ࢹ化することによって、
時々ࠁ々と変化する電子の状態を追੻することに成ޭした。有機光化学では、ス
ピン状態の変化やエネルギーの೤変換など、さまざまな過程が起こるが、光電子
イメージング法の開発によって、あらゆる電子状態とݪ子運ಈを観ଌすることが
可能となった。さらに、この研究を༹ӷ化学に発展させるため、直ܘ数े�mの
ਫ༹ӷ流を真空中に導ೖし、༹ӷ中で起こる電子移ಈ反応や化学反応を、10ஹ
分の1ඵより高い時間精度で追੻する実ݧを世界で初めて実現した。こうした研
究は、SPring-8やSACLAにおけるX線領域の実ݧ研究に展開された。
　化学反応の大部分は、光ではなくݪ子や分子のিಥによって起こる。化学反応
研究室は、こうした二分子がিಥして起こる反応を素粒子物理と同様の手法で研
究した。つまり非常によく制ޚされたݪ子や分子のビームを真空中でিಥさせ、
反応生成物がどのようにৼಈճ転しながらޓいに཭れるかを可ࢹ化する方法を開
発した。これにより、例えば、成૚ݍオκン（O3）の分解で生成する活性ࢎ素
子がC-H結合にݪ素ࢎ、子O（1D）が、メタン分子（CH4）とিಥした際にݪ
ૠೖしてメタノール中間体を1ஹ分の1ඵ程度生成してからCH3ʴOHに分解す
る反応経࿏と、反応中間体を形成せずにࢎ素ݪ子がਫ素ݪ子を引き抜いて終了す
る経࿏を明ྎに観ଌした（図2）。メタノール中間体ではエネルギーが全てのৼ
ಈ運ಈに統計的に分配されることは
なく、特異的なエネルギーの流れが
起こった。
　化学反応は多数のݪ子や分子が関
わるため、現在最高の計算機を用い
ても計算による予ଌは容қでない。
最先端化学の伴となる֓೦は、化学
者のさまざまな冒ݥと挑戦によって
獲得されてきた。同様に、化学反応
研究室の実ݧ研究は量子力学的な計
算が到達できる限界の先を目指して
展開されてきたのである。

ਤ ùɹʢ੒૚ݍΦκϯ૚Ͱੜ੒͢Δʣࢎੑ׆ૉࢠݪͱϝλϯΛਅۭதͰিಥͤ͞ɺ
ਫૉҾ͖ൈ͖൓ԠʹΑͬͯੜ੒͢ΔϝνϧϥδΧϧʢ$)úʣ͕ۭؒΛඈߦ
͢Δ༷ࢠΛՄࢹԽͨ͠ɻϝλϯ͕ඈ޲ํ͍ͨͯ͠ߦʹ$)ú͕์ग़͞ΕͨΓɺ
ࣔ͠ʹΔ͜ͱΛ໌ྎ͢ࡏ࿏͕ଘܦ͸ɺҟͳΔ൓Ԡࢠग़͞ΕΔ༷์ʹ޲ํٯ
͍ͯΔɻ$)úͱରʹͳͬͯੜ੒͢Δ0)ϥδΧϧͷ内෦ΤωϧΪʔ͕͞·͟
·Ͱ͋ΔͨΊɺ$)úͷ଎౓͸͔ͭزͷྠʹͳͬͯ؍ଌ͞ΕΔɻ
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固体表面における単分子化学の実現
大な電子・フΥノンཋをഎෛっているたڊணした分子は、എ後にٵ体表面にݻ　
め、ٵண結合に関与する分子ي道のपลには大きな電子-格子相ޓ作用がಇくな
ど、ݽ立分子系やバルク分子系とは異なる特徴を持つ。ٵண分子のٵண状態や化
学反応およびಈ的過程を正確に理解するためには、そのہ所電子状態のৄ細な知
見を得ることが不可ܽである。1980年代の૸査トンネルݦඍڸ（STM）の発明
により、電子状態も含むہ所構造が解明できるようになり、ݪ子レベルの精度で
不ۉ一性の議論も行えるようになってきた。
　઒合表面化学研究室（1991年-2010年、主任研究員ɿ川合眞紀）は、2000（平
成12）年からݪ子スケールの空間分解能を有するྭ起電子源としてのSTMの特長
をे分に活用し、トンネル電子によるݸ々の分子の素ྭ起およびそれに൐うエネ
ルギー移ಈのメカニズムを明らかにするとともに、化学結合の切断・拡ࢄなど、
さまざまな表面素過程を高精度で制ޚする研究を行った。特චすべき研究成果は、
表面における単一分子のಈ的不҆定性を利用することによってৼಈスϖクトルを
取得する単一分子ৼಈ分光法（アクションスϖクトロスコピー）およびその解析
法の開発である。઒合らは、分子をಁ過する電子によるৼಈ状態のྭ起の機構解
明を目指して研究を進める中、不҆定なٵணϙテンシャルにั獲された分子の運
ಈと分子に供与される電子の運ಈエネルギーに対する応౴から、単一分子のৼಈ
スϖクトルが取得できることを世界に先駆けて示した（2005年）。その後長年に
わたる実ݧと理論からのサϙートを受け、アクションスϖクトロスコピーは、不
出に有効な分光法であることが確ݕணした単分子のৼಈモードٵ体表面にݻ一ۉ
立された（図3a）。
　このようなSTMを用いた単分子化学の研究は、Kim表面界面科学研究室（2010
年-、主任研究員ɿۚ ༗ᔩ）により継ঝ発展された。Kimらは、引き続きアクショ
ンスϖクトロスコピーの理論確立と単分子反応解析への応用を行った。そして、
独自に開発した光計ଌができるSTMを用いて、〝伝播しない光〟ともよばれる
ऩスϖクトٵ・作用を利用した単一分子の発光ޓと分子の相「在プラズモンہ」
ル計ଌを実現した。そして、この計ଌ手法を用い、おޓいに཭れている異なる2
分子間のエネルギー移ಈの様子を可ࢹ化することに成ޭした（2016年）（図3b）。

ਤ úɹʢBʣ45.Λ༻͍ͨ୯෼ࢠ൓ԠͱΞΫγϣϯεϖΫτϧଌఆͷ֓೦ਤɻ
ʢCʣޫ45.Λ༻͍ͨ෼ؒࢠΤωϧΪʔҠಈܭଌͷ֓೦ਤɻ୯෼ޫൃࢠͱٵ
ऩεϖΫτϧɻ
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　઒合表面化学研究室から始まり、Kim表面界面科学研究室に受け継がれた一
࿈のݻ体表面の単分子化学と分光の研究は、総体平ۉの議論を௒え、表面不ۉ一
性のݸ別情報を含んだ議論により、ٵண分子の電子ྭ起状態とৼಈྭ起状態間の
共໐結合やৼಈモード間の非調和結合など、化学反応ダイナミクスの基礎に関す
る研究のみならず、単一分子におけるエネルギー移ಈ・変換・ࢄҳ過程をৄ細に
記述する研究へ展開し、表面における単分子化学反応の開発とその機構解明で大
きな成果を残した。

新しい分光計測法の開発と複雑な分子系への応用
　自વ界の現৅はそのほとんどが分子によって引き起こされている。よって、分
子がどのようにಈき、変化し、ޓいに作用し合ってそれらを実現しているかを理
解することは物質世界の理を知る上で本質的である。またそれはわれわれが新し
い物質や機能を生み出し、利用するための必要な知的基盤となる。分子のৼる෣
いを正しく理解する上で、光を用いて分子の状態を明らかにできる分光計ଌは大
変強力である。特に最ۙでは極めて短い時間しか光らない短パルスレーザーを用
いることで、分子の変化（ダイナミクス）を1000ஹ分の1ඵ（フェムトඵ）か
らඵにࢸる広い時間スケールで観ଌ、追੻することが可能になっている。
　基礎科学の大きな目標の一つは、現実世界で重要なಇきをする複ࡶな分子系が
その機能をどのように実現しているかを解明することであるが、対৅が複ࡶにな
るにつれ、ط存の方法を利用するだけでは問題を解明することができなくなる。
そこで新しい分光計ଌを開発し、従来は観ることのできなかった分子のৼる෣い
を観ଌすることによって、科学と技術のフロンティアをԡしひらく必要がある。
は、短パルスレーザーの技術を駆（ଠฏݪ主任研究員ɿా）分子分光研究室ݪా
使して新しい分光計ଌ法を開発し、それを用いて༹ӷ中で反応している分子、さ
まざまな現৅にとって重要なӷ体界面、生命をつかさどる生体高分子など複ࡶな
分子系の、フェムトඵからミリඵにࢸる広い時間スケールで起こる化学変化、؇
和と揺らぎ、構造変化等のダイナミクスを明らかにする研究を展開した。
　༹ӷ中の分子についてはフェムトඵ領域で௒高速に反応する分子を研究し、
「化学反応はどのように進むのか」を研究した。特に分子の֩運ಈを光で開始・
観ଌすることで化学反応を追੻するインパルシブ༠導ラマン分光を電子ྭ起状態
について初めて実現し（2003年）、これを駆使して、基本分子（2008年）から
タンパク質などの複ࡶな分子系（2016年）の光ٵऩ直後の反応の様子を明らか
にした。これによって֩の運ಈをリアルタイムで観ଌする分光が極めて強力であ
ることを示した。
　また、環境化学、電気化学、生体化学の重要な場であるӷ体界面の分子をબ୒
的に観ଌする一群の新しい界面બ୒的非線形分光法を開発した。中でも界面分子
から発せられる非線形信号光の電場のৼ෯と位相をଌ定するヘテロダインݕ出和
प波発生分光を開発し（2008、2009年）、ࢵ外可ࢹ・੺外ٵऩスϖクトルと直
接比較できる界面分子の電子・ৼಈスϖクトルのଌ定を可能にした。さらにフェ
ムトඵ時間分解分光や2次ݩ分光をӷ体界面に対して実現し（2012、2016年）、
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ӷ体界面の研究を飛躍させた。世界中の多くのグループがこの理研で開発された
方法を導ೖして研究を開始し、非線形分光による界面研究に新しいை流を起こし
た。
　さらにܬ光相関分光法と時間分解ܬ光ଌ定を組み合わせたまったく新しい単一
分子分光である2次ܬݩ光ण命相関分光法を開発し、単一分子ܬ光ଌ定の時間分
解能と精度を飛躍的に向上させた（2013年）。これによってタンパク質、DNA、
RNAなど生体高分子のマイクロඵ領域の構造揺らぎのݕ出を実現し（2013、
2015年）、単一分子の構造ダイナミクスの定量的計ଌによって生体分子の機能を
解明する新しい分光方法論の枠組みを作り上げた（図4）。

ਤ ûɹాݪ෼ࢠ෼ޫࣨڀݚͰ։ൃ͞Εͨɺ࣌ؒ෼ղΠϯύϧγϒ༠ಋϥϚϯ෼ޫɺϑΣϜτඵ࣌ؒ෼
ղϔςϩμΠϯݕग़࿨प೾ൃੜ෼ޫɺù࣍ޫܬݩण໋૬ؔ෼ޫ๏ͱͦͷڀݚର৅ɻ

生体分子ダイナミクスの理論・計算化学
　生体分子（タンパク質、֩ࢷ、ࢎ質、౶࠯等）の立体構造は、X線結থ構造解
析や࣓֩気共໐（NMR）などの実ݧ手法を用いて主に決定される。さらに、௿
Թ電子ݦඍڸを有効に利用することで、リボκームなどڊ大なタンパク質֩ࢎ複
合体の立体構造も高解૾度で決定できるようになった。立体構造と分子機能を結
び付け細胞機能を理解するためにܽかせないのは、生体分子ダイナミクスのৄ細
である。ਿా理論分子科学研究室（主任研究員ɿਿా༗治）（2007-2011年の名
称は、ਿా理論生物化学研究室。।主任研究員研究室）では、生体分子ダイナミ
クスの理解と予ଌを目指した理論・計算化学の手法開発と応用計算が主に行われ
た。
　生体分子のように、ॊೈな構造を持つ分子系についてのさまざまな計ଌデータ
を再現するためには、単一の立体構造ではなく、೤揺らぎや基質結合による構造

74

ୈ
1
෦　
ओ
೚
研
究
һ
研
究
ࣨ
܈
*
-
͂

Ⅱ



変化などを考慮した多数の立体構造が必要である。レプリカަ換分子ಈ力学法は、
ਿాとԬຊ༞޾（現名ݹ԰大学ڭत）によって、1999（平成11）年に分子科学
研究所で開発された手法であり、生体分子の効率的な立体構造探ࡧのために世界
中で広く用いられている。ਿా理論分子科学研究室では、ਫ༹性タンパク質のみ
ならず生体ບ中に存在するບタンパク質の構造予ଌ（2009年）や౶࠯のಈ的構
造予ଌ（2011年）にこの手法を応用した。
　さらに、表面ு力レプリカަ換法（2013年）、レプリカ状態ަ換メタダイナミ
クス法（2015年）などの新規手法の開発にも成ޭしている。また、༹ӷNMRや
質量分析などの実ݧとシミュレーション結果を直接比較するために、計算で得ら
れた立体構造とその存在確率を利用して物理量を求める手法を確立した。このア
プローチを応用することで、第一ݪ理量子化学計算に基づく非調和ৼಈとシミュ
レーションから得られた立体構造の存在確率から、༹ӷ中やॖڽ系での分光スϖ
クトルの高精度な予ଌを実現した（2015年）。

GENESISの高度化と並列化
　スーパーコンピュータ「京」の開発と運用は、理研のみならず日本の計算科学
研究に大きなインパクトを与えた。この計算機の特徴は8ສ以上のCPUが高速
なネットワークで接続されていることであり、その多くを同時に利用することで
௒並列計算を実行できる。しかし、そのためには高度な計算科学技術を駆使して
アプリケーションを並列化する必要が生じていた。ਿా理論分子科学研究室では、
計算科学研究機構と࿈ܞすることで新しい分子ಈ力学プログラムGENESISを開
発し、その高度化と並列化を行った（2015年）。
　これにより、従来はまったく不可能だった数ઍສから1ԯ以上のݪ子を含むڊ
大な生体分子系のシミュレーションが、スパコン「京」上で可能になった。
2016年にはバクテリア細胞質に含
まれる多数のタンパク質、RNA、
リボκームなどのタンパク質֩ࢎ複
合体、代ँ物、イオン、ਫを含む大
規模系に関するݪ子解૾度分子ಈ力
学計算の結果を報ࠂした（図5）。
この計算は生体分子系の分子ಈ力学
として世界最大ڃ（2017年現在）
であるだけでなく、細胞質という環
境を考慮した上で、タンパク質分子
の拡ࢄ、҆定性、ଞの分子との相ޓ
作用などについての新しい知見を生
み出しており、生物科学や創ༀ応用
へのさらなる貢献が期଴されている。

ਤ üɹόΫςϦΞࡉ๔࣭ͷશࢠݪ෼ࢠಈྗֶγϛϡϨʔγϣϯɻʢ"ʣγϛϡϨʔ
γϣϯͷॳߏظ଄Ϟσϧɻʢ#ʣ͜ ͷγϛϡϨʔγϣϯʹؚ·ΕΔλϯύΫ
࣭ʢ1%)"ɿQZSVWBUF�EFIZESPHFOBTF�&ø�Bʣͷཱମߏ଄͕ඇಛҟతͳ෼ࢠ
ؒ૬࡞ޓ༻ʹΑͬͯෆ҆ఆԽʢ੨͔Β྘΁ʣ͍ͯ͠Δ一ྫɻ
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 4  化学（有機化学）分野

　有機化学が持つ最大の強みに、さまざまな化合物を合成できることがある。そ
れによって作り出された化合物は、高性能素材や医ༀとしてわれわれの݈߁で҆
全な日常生活を支えている。一方、今後の化学は環境問題の解決を強く意識する
必要がある。これらを踏まえ、主任研究員研究室において、化学のࠜ幹をなす有
機化学の基礎研究が行われてきた。ここでは、ݩ素の特性を活かした分子構築法
の開拓・未知機能の創出（内ࢁਅ৳）、生物活性分子の創੡と機能解明のための
手法の開発（କԬࢠװ）、ಈ物内での有機合成化学-生体内合成化学࣏ྍ（ాதࠀ
య）、有機金ଐࡨ体৮ഔの新領域開拓（ިঌຽ）を取り上げ、最ۙの研究につい
て紹介する。

元素の特性を活かした分子構築法の開拓・未知機能の創出
　有機化合物は୸素、ਫ素、ࢎ素、஠素、ེԫ、リン、ハロゲンなどのݩ素から
構成され、多様な結合、構造の組み合わせから、現在では1600ສ以上の有機化
合物が知られている。私たちの਎のճりでは医ༀ品、೶ༀ、৭素、電子材料など
に有機化合物が使われ、現代の生活を支えている。ݩ素や結合の組み合わせに
よって、ແ数の新しい構造と新しい機能を持った有用物質を創造できる可能性が
あり、内ݩࢁ素化学研究室（主任研究員ɿ内ࢁ真৳）では、प期表をॎ断・横断
するݩ素化学を研究基盤とし、物質の反応、性質、構造、機能について研究を
行っている。合成化学における従来型の実ݧ的手法にとどまらず、各छスϖクト
ルଌ定、ۙ年ٸ速に進歩した計算化学的手法を3本柱とする研究手法を開発し、
新分子の設計、高度分子変換法の開発や機能創出に取り組んでいる。
　分子変換反応開発では、アートࡨ体の化学にண目し世界をリードしてきた。各
छݩ素のજ在能力にண目し、実ݧと理論を組み合わせて、「ジアニオン型アート
「体ࡨ電子移ಈ能を有するアート」「体ࡨਫ中で共存できるアート」「体の化学ࡨ
「求֩性とԘ基性を分཭したアートࡨ体」などの新しい֓೦を生み出し、「๕߳環
への直接的ਫࢎ基・アミノ基導ೖ反応」「不活性結合を切断するクロスカップリ
ング反応」などの開発に成ޭしている。またその反応のৄ細を、理論計算を使っ
て分子レベル・電子レベルで明らかにした（図1）。
　機能性分子創出研究の一例としては、ۙ੺外৭素創੡が挙げられる。ۙ੺外光
（700nmより長波長の光）は、可ࢹ光やࢵ外光と比較してエネルギーが௿く、生
体ಁ過性が高い。この性質を活用し、従来の技術ではࠔ೉とされるਂ部਍断や光
線力学ྍ法などछ々の光医ྍ技術に期଴がدせられている。しかし、有機分子は
ۙ੺外光に応౴するものはほとんど存在しなかった。内ݩࢁ素化学研究室では、
଱ٱ性に優れ、可ࢹ光をよくٵऩできるフタロシアニンという有機分子にண目し、
ద切な分子設計を加えることでۙ੺外৭素を多数開発した。非ベンゼン系๕߳環
のアズレンとフタロシアニンを組み合わせたۙ੺外光をٵऩする分子（1100nm
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を௒える光をٵऩ）や、外部ܹࢗ（ࢎ化ؐݩ、༹ഔ極性、機ց的ܹࢗなど）に
よって、ٵऩ・発光を制ޚできるۙ੺外৭素の創੡にも成ޭした。これらの開発
したۙ੺外৭素は、「ଠཅ電஑」「光化学ྍ法」などへの応用が期଴され、現在大
学や企業と共同研究を進めている。

ਤ øɹݩૉのಛੑΛ͔ͨ͠׆৽൓Ԡ開ൃͱػೳੑ෼ࢠ૑ग़

生物活性分子の創製と機能解明のための手法の開発
　理研における有機化学研究の長いྺ史と多様化の中で、1980（ত和55）年代
以降の有機合成化学研究室（主任研究員ɿ大ੴ෢、தా஧）は、複ࡶなఱવ有機
化合物の合成で存在感を示した。その流れをくむକԬ有機合成化学研究室（主任
研究員ɿକԬ幹子）は、有機合成化学を基盤とし、さらに生命科学研究との境界
領域へ踏み込んだ。生物活性分子を研究の中心にਾえ、その合成のための新規反
応の開発、Ϣニークな新しい生物活性を持つ化合物の創੡、そしてその作用機ং
解明のための新しい化学的手法の開発を三つの柱とする、෯広い研究を展開して
きた。
　新規反応開発では、生物活性の発現に重要な光学異性体の作り分けを、৮ഔ反
応により実現する৮ഔ的不੪合成反応の開発で優れた成果を上げた。中でも世界
に先駆けて開拓したパラジウムやニッケルなどの後प期ભ移金ଐエノラートを伴
中間体とする反応は、さまざまな不੪୸素-୸素結合形成反応を可能にし、実際
に生物活性分子合成に応用された。また、生物活性に及ぼすフッ素ݪ子のϢニー
クな効果にもண目し、不੪フッ素化反応や、2׭能基型のϖルフルオロアルΩル
化反応も開発し、新しい含フッ素化合物の創੡を可能にした。
　ఱવ物などط存の生物活性分子の合成にとどまらず、より優れた活性やબ୒性
を示す化合物の設計と合成への展開も行った。特に細胞内情報伝達機構の解明の
ためのプローブ分子として、タンパク質の化学修০を制ޚする分子にフΥーカス
した研究を展開し、両特異性ϗスフΝターゼ（タンパク質୤リンࢎ化߬素）のサ
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ブタイプબ୒的な્ࡎ֐や、タンパク質メチル化߬素の௿ಟ性્ࡎ֐などの創੡
に成ޭした。また、݂ڏ再ᕲ流障֐などの࣬පともਂく関࿈するࢎ化ストレスに
よって༠導されるネクローシス（յࢮ）をબ୒的に཈制する分子の開発にも成ޭ
し、その作用機ং解明を通じて、細胞ࢮ制ޚの仕組みの解明も目指している。
　そのために必要な標的タンパク質の同定や機能解析のための新しい化学的手法
の開発にも取り組んだ。その結果、খさなアルΩンタグとラマン分光を組み合わ
せるまったく新しい௿分子化合物の生細胞イメージング法や、結合タンパク質の
同定法の開発に成ޭした。さらにTurn-ON型のܬ光イメージング法や、ભ移金
ଐࡨ体化学を利用した結合部位の同定法なども開発した。これらは、広くケミカ
ルバイオロジー研究の推進と生命機能解明にد与する新たな方法となり得ると期
଴される（図2）。

ਤ ùɹੜ෺ੑ׆෼ࢠ૑੡のͨΊの৮ഔ൓Ԡの開ൃͱػ༺࡞ংղ໌のͨΊの৽ख
๏の開ൃ

動物内での有機合成化学ー生体内合成化学治療ー
　これまでフラスコ内で実施されてきた有機合成反応を、タンパク質や細胞など
の「生体物質」に対して積極的に実施しようとする挑戦的な研究が、੝んに進め
られている。これらのほとんどが、「クリック反応（分子と分子を؆ศに〝カ
チッと〟接ணさせる反応）」を駆使して、目的の生体分子を標識し、これをイ
メージングする研究である。現状では限られた系でしか実現されていない。一方、
有機合成化学の分野では、実用的なભ移金ଐ৮ഔや素反応が次々と開発され、従
来では考えられなかった分子の合成が容қに可能となっている。そこで、ᾇਫ中
で生体ᇄࡶ物が存在していても、自在に使える有機合成反応が開発され、さらに
ᾈಈ物のଁ器や࣬ױ部位に対してબ୒的に試ༀを送り込み、その場で特定の有機
合成反応を起こす技術が発展すれば、「現地の๬む時間枠」でༀࡎを合成し（現
地合成）、その場で࣏ྍすることが実現されることもເではない。
　ా中生体機能合成化学研究室（主任研究員ɿా中ࠀ典）は、生理活性ఱવ物や
機能性材料、あるいはༀ理活性分子をಈ物内のがんや࣬ױ部位で合成し、生体内
でその分子の機能を直接発揮させることに挑戦してきた。2016（平成28）年に、
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౶࠯のछ類によって生体内の特定のଁ器をબ୒的に認識できることを見いだして、
ಈ物内での๬むଁ器やがんなどの࣬ױ部位にਝ速に、৮ഔやݪ料分子を送り込む
革新的なドラッグデリバリーシステムを開発した。さらに反応のݪ料をॱ次静຺
から導ೖすることにより、世界で初めてᄡೕ類の体内の๬む部位で高度な有機合
成反応を起こし、求める分子を創ることに成ޭした（2017年）。
　この手法により、さまざまなϖプチドや߅がん活性ఱવ物の合成を行い、࣬ױ
部位で直接、創ༀ研究や分子複合化、あるいはఱવ物のライブラリー合成を行う
ことが可能となった。一方で、術中にױ者のがん生組織内部で有機合成反応を行
うことにより、高精度、かつ短時間にがんを判別・切আすることが可能となった。
この有機合成反応はྟচでも成ޭをऩめており、術中に使用できる།一の化学技
術として、がんױ者やコスト、あるいは執行医ࢣのෛ担をܰݮする医ྍ技術とし
て開発が進められている。
　今後、ビッグデータやインシリコ、あるいはAIにより、創ༀ研究がますます
加速されると考えられる。一方で、「生体内合成化学࣏ྍ（現地合成）」の֓೦に
より、ಟ性や҆定性のためにಈ物実ݧでドロップアウトしてきた分子に再度஫目
し、その特性を再び取り໭し、活性を引き出すという新たな可能性が生まれる。
今後10年後には、過去20年間で見いだされてきた分子を生体内で見直す必要が
出てくるであろう。この実現には最先端の有機合成化学の活躍が必要不可ܽであ
り、「生体内合成化学࣏ྍ」は創ༀ化学やドラッグデリバリーシステムにおける
「分子開発のルネッサンス」である。

ਤ úɹʮੜମ内合੒Խֶ治ྍʯͰɺମ内ͷ࣬ױ෦ҐͰੜཧੑ׆෼ࢠ΍૑ༀީิ
෼ࢠΛʮݱ஍合੒ʯͯ͠ɺͦͷ৔Ͱ௚઀治ྍ͢Δɻ

有機金属錯体触媒の新領域開拓
　ި有機金ଐ化学研究室（主任研究員ɿިঌ民）は、「新৮ഔ」、「新反応」、「新
材料」のΩーワードのもと、৮ഔ化学に関する研究を進めてきた。医ༀ品や高分
子材料など現代社会に不可ܽな有機化合物の合成においては、ۙ年、ભ移金ଐを
用いた有機金ଐࡨ体৮ഔが活発に研究され、大きな変革をもたらした。しかし、
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合成化学の現状は期଴されるਫ準の高さから見れば依વ不े分な状態にあり、さ
らなる進歩のために、࢐新な設計に基づく新৮ഔの開発が常に๬まれている。新
しい৮ഔは、これまで不可能だと考えられていた化学反応を可能にし、従来にな
い機能を持つ新物質、新材料の創出をも可能にするなど、広い分野に大きな波及
効果をもたらすことが期଴できる。
　ި有機金ଐ化学研究室は、これまであまり研究されていなかった、ر౔類とよ
ばれる3଒に位置する金ଐのࡨ体にண目し、独自の構造を持つ新৮ഔの開発を進
めた。ر౔類ࡨ体では+3の金ଐࢎ化状態が最も҆定で、通常の反応条݅ではこ
のࢎ化状態がまったく変化しないといった特徴を持ち、ଞのભ移金ଐのࡨ体とは
大きく異なる性質を示す。ި有機金ଐ化学研究室は、従来合成・単཭がࠔ೉とさ
れていた、五員環状のิ助配位子を一つしか持たないハーフサンドイッチ型ر౔
類ジアルΩルࡨ体の合成を初めて実現し、これらのࡨ体をベースに従来の৮ഔと
は異なる৮ഔ機能を発揮する新しい৮ഔ系の開発に成ޭした（図4）。
　例えば、この৮ഔ系を用いることにより、さまざまな応用展開が期଴できる極
性オレフィンと非極性オレフィン（エチレン、プロピレン、スチレンなど）から
なる新規機能性ϙリオレフィンやఱવゴムを྇կするϙリイソプレンなどの合成
を実現した。また、光学活性な配位子を付与した৮ഔを用いて、医ༀ品や機能性
材料の合成中間体として重要な、ピリジン類やアミノシクロプロパン化合物など
の光学活性体を効率的に合成する新反応を開発した。
　一方、ハーフサンドイッチ型ر౔類ジアルΩルࡨ体をਫ素と反応させることで、
複数の金ଐ֩を持つ多֩ϙリώドリドࡨ体の合成に初めて成ޭした（図4のӈ下）。
また同様の手法を用いて4଒ભ移金ଐであるチタンやジルコニウムの多֩ϙリώ
ドリドࡨ体の合成にも成ޭした。これらのࡨ体は、複数の金ଐ֩およびਫ素ݪ子
の協૗効果により、従来の金ଐを一つしか含まないࡨ体とは異なるさまざまな反
応性を示し、新しいタイプの৮ഔとして今後の発展が期଴される。

ਤ ûɹ৽رن౔ྨࡨମの૑੡ͱ৽൓Ԡɾ৽ػೳੑࡐྉの開ൃ΁のల開
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 5  糖鎖科学分野

　生命現৅を理解する上で、౶࠯の機能を解明することは必要不可ܽである。౶
。して、タンパク質の機能を理解することはできないࢹによる構造の修০をແ࠯
また、細胞には౶ࢷ質やプロテオグリカンといった形で多छ多様な౶࠯が存在し
ている。理研では౶࠯の重要性にいち早くண目し、1991（平成3）年に౶࠯機
能研究グループを発足させた。その流れをくむシステム౶࠯研究グループ（グ
ループディレクターɿ୩ޱ௚೭）では、౶タンパク質の構造と機能の解明を中心
に研究を行ってきた。一方、ҏ౻細胞制ޚ化学研究室（主任研究員ɿҏ౻޾੒）
では、౶࠯の化学合成における方法論の開発と౶࠯複合分子の合成を基盤に、౶
࣬、の生物機能にഭる研究を行ってきた。ここでは、その代表的な成果として࠯
の新規な代ँ機࠯の役割解明を目指した研究、౶࠯する౶ޚの発症や進行を制ױ
構とその機能の解明、多様な౶࠯情報をಡみ解くレクチン受容体の研究、౶࠯の
生物機能にഭる合成化学的研究、について֓略を紹介する。

糖鎖の新規な代謝機構とその機能の解明
　౶タンパク質の分解は、リソソームとよばれる細胞খ器׭（オルΨネラ）で行
われると信じられていた。一方で、タンパク質のN型（アスパラギン結合型）౶
୤཭߬素であるϖプチドɿN-グリカナーゼ（PNGase）が細胞質に存在する࠯
ことが、1993（平成5）年に報ࠂされ、以来、細胞質などリソソーム以外での
౶࠯の分解機構の存在が示ࠦされてきた。
　౶࠯代ँ学研究チーム（2007-）はこの新規な〝非リソソーム౶࠯代ँ機構〟
の存在を示し、その機能的重要性を解明することを目指して研究を進めてきた。
まず出芽߬฼において、細胞質の༡཭N型౶࠯（FNG）はそのほとんどが細胞
質PNGaseによって作られることを示し（2010年）、またPNGaseに依存しない
༡཭౶࠯の生成機構が、N型౶࠯の転移߬素であるオリゴ౶転移߬素（OST）
の加ਫ分解反応によって起こることを明らかにした（2013年）。一方、ᄡೕಈ物
細胞においては、FNGは出芽߬฼
と異なり、OSTの加ਫ分解によって、
そのほとんどが生成されることが明
らかにされた（2015年）。
　また、新規なピロフΥスフΝター
ゼ（Dol-PP-OS PP`ase） が、N型
౶࠯の前駆体であるドリコール結合
オリゴ౶の品質؅理に関与すること
を示した（2013年）。さらに、これ
までのڭ科書的知識からはઆ明でき
ないシアリル༡཭౶࠯の存在を明ら ਤ øɹᄡೕಈ෺ʹ͓͚ΔඇϦιιーϜ౶࠯୅ँߏػ
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かにするなど、未解明の౶࠯代ँ機構が存在することを示した。౶タンパク質N
型౶࠯の新規な〝非リソソーム代ँ機構〟は、現在では౶࠯生物学のڭ科書でも
図ೖりで紹介されるなど、広く認知されるにࢸっている（図1）。
　これらの代ँ機構の重要性は最ۙまで不明なままであったが、細胞質PNGase
遺伝子（NGLY1）の遺伝子変異によるώト遺伝࣬ױ（NGLY1ܽଛ症）が発見さ
れるにࢸり、その生理機能に஫目が集まってきている。研究チームはNgly1-KO
マウスの解析を世界に先駆けて行い、C57BL/6系統でᡢ性கࢮであること、非
ۙަ系のマウスとֻけ合わせることで、ᡢ性கࢮをճආできるマウスが生まれる
など、遺伝的എܠがその表現型に大きくӨڹすることなどを明らかにした。また、
別の細胞質N型౶࠯୤཭߬素であるエンド-Ќ-N-アセチルグルコサミニダーゼ
（ENGase）を同時にܽଛさせることで、ᡢ性கࢮが部分的にճආされ、生まれ
てきたマウスは、その多くが1年以上生存可能であることを明らかにした（2017
年）。
　これらの結果、ENGase્ࡎ֐がNGLY1ܽଛ症の࣏ྍༀとして有効である可
能性が示ࠦされた。その分子機構については、PNGaseが機能不全の際に
ENGaseの୤౶࠯によって生成するN-GlcNAcタンパク質がݪҼである可能性を
提এした（2015年）。これらの結果は予想外のものであったが、Glycobiology 
Signi�cant Achievement Awardを受賞するなど国際的に高い評価を受けた。

疾患の発症や進行を制御する糖鎖の役割解明を目指した研究
　਎体に37ஹݸあるとされる細胞は全て、ບタンパク質やࢷ質に結合した౶࠯
で表面が෴われている。しかし౶࠯の役割と࣬ױとの関係性は多くが不明であっ
た。࣬ױ౶࠯研究チーム（チームリーダーɿ୩ޱ直೭、෭チームリーダーɿ๺௺
͠ͷͿ）では、特に౶タンパク質のN型౶࠯とO型౶࠯にண目して、ຫ性ด࠹性
ഏ࣬ױ（COPD）やアルツハイマーප（AD）、がんに関わる౶࠯の機能解明を
行った。୩ޱらが世界に先駆けて同定した౶࠯合成߬素群の各छノックアウト
（KO）マウスを用い、࣬ױで見られる異常な౶࠯シグナルを解明し、その࣏ྍ
応用を目指してきた。
　まず、N型౶࠯内のコアフコースがܽଛしたマウスのഏの解析により、ώトの
COPDに見られるഏ気ज様の症状が見られること、ώトのコアフコースのݮ少
とഏ機能௿下との相関などを明らかにした。さらにCOPD増ѱモデルマウスの
作੡とCTを用いたഏ機能の評価法を確立し、౶࠯を用いた࣏ྍༀީิとバイオ
マーカーީิ౶タンパク質の探ࡧを行った。そしてL4とよばれる౶࠯を౤与す
ると、߅Ԍ症作用によって、ഏ気जが཈えられることを明らかにした。また、コ
アフコースがܽଛすると、自વ免疫に決定的な役割を果たすToll様受容体
（TLR）4のಇきが௿下することも明らかにした。
　また、脳に多く発現する౶࠯合成߬素GnT-IIIのKOマウスをADモデルマウ
スとֻけ合わせ、ADױ者の脳に見られるアミロイドプラークがܹݮすることを
見いだした。現在有力なAD࣏ྍༀީิとして、GnT-III્ࡎ֐の探ࡧを行って
いる。さらに、脳の݂؅内ൽに特徴的なO型౶࠯が認知機能の௿下と関わる可能
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性を見いだしている。また、脳に特
異的なO-マンノース౶࠯の合成に
関わるGnT-IXのKOマウスが୤਷
症状をճ෮させることなどを明らか
にし、౶࠯がこれらの神経࣬ױの新
たな࣏ྍ標的となる可能性を見いだ
している。
　さらに、N型౶࠯を修০するシア
ルࢎ転移߬素ST6Gal1のKOマウス
ではजᙾ内の݂؅新生に障֐が見ら
れること、その分子的എܠとして݂
؅内ൽ細胞に生存シグナルを伝達す
る分子、PECAMのシアルࢎ依存
的な機能が失われてアϙトーシスシグナルがဏ進する機構を明らかにした。また、
COPD、がん、AD、ٸ性心ے伷࠹の早期発見のためのバイオマーカー探ࡧなど
も行ってきた（図2）。
　並行して౶࠯研究のための新たな技術開発を進め、౶࠯の発現に不可ܽな౶ψ
クレオチドの定量解析法の確立、ケミカルバイオロジーを応用した౶࠯の可ࢹ化
技術と౶࠯合成્ࡎ֐の開発などを行ってきた。また౶࠯合成に関して高い技術
を備え、౶࠯ライブラリーを有するドイツ・マックスプランク研究所と共同研究
プロジェクトを推進し、౶࠯を認識するレクチン分子の解析などから、࣏ྍༀ開
発につながる基礎研究を発展させることができた。
　またHUPO（国際ώトプロテオーム機構）で౶࠯解析、バイオマーカー、イ
ンフΥマティクスの重要性を先導的に提案し、NIHのന書として世界に発信し
実現に大きく貢献した。また日本౶࠯科学コンソーシアム（JCGG）を設立し、
国内外の多数の研究者によびかけ、౶࠯科学の英文および和文の図書のץ行、国
際ネットワークの形成などにਚ力し、さらに現在わが国の今後の౶࠯科学のロー
ドマップを作成中である。

多様な糖鎖情報を読み解くレクチン受容体の研究
　タンパク質や֩ࢎのように౶࠯も情報を持つ生体分子として機能している。౶
一性（多様性）に特徴を有し、情報を担うۉ性・不ࡶはその構造のѹ౗的な複࠯
分子としてその特徴を生かして生体内で有利に機能していると考えられる。しか
し一方でその著しく多様な౶࠯情報の中から生体はどのように特定の情報をબ別
し活用しているのか、そのメカニズムは未解明な点が多い。2007（平成19）年
10月に発足した౶࠯構造生物学研究チーム（チームリーダーɿޱࢁ芳樹）は、
౶࠯の持つ多様な情報をಡみ解くメカニズムをݪ子レベルの分解能で解明するた
めに、構造生物学的な立場からその問題に取り組んできた。
　細胞には౶࠯と結合するレクチン受容体が多く知られており、各レクチン受容
体は特定の౶࠯構造（群）を認識するという作業Ծઆのもとに研究を進めてきた。

ਤ ùɹ࣬ױ౶ڀݚ࠯νʔϜ͕ର৅ͱͨ͠౶సҠ߬ૉͱͦΕΒͷҨ఻ࢠͱපؾͳ
ͲͱͷؔΘΓɻഎ͕ܠԫ৭ͷҨ఻ࢠ͸୩ޱΒʹΑΓಉఆ͞ΕͨҨ఻ࢠɻ
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これまで多くのレクチン受容体の構
造と機能を明らかにしてきたが、஫
目すべき成果としてCLEC-2レクチ
ン受容体の౶࠯認識機構の解明を挙
げることができる。このレクチン受
容体は݂খ൘をはじめ、さまざまな
細胞表面に発現しており、セリンも
しくはトレオニンのଆ࠯を介して結
合しているO-結合型౶࠯とऑく結
合することが知られていたが、特に
஫目すべき点はCLEC-2受容体が特
定のタンパク質上のO-結合型౶࠯
とは非常に強く結合する点にあった。
　O-結合型౶࠯は、生体内でࢸる
所に存在するいわばありふれた౶࠯
であるが、そのレクチン受容体がな

ͥ特定のタンパク質上のO-結合型౶࠯をબ୒的に認識できるのかまったく不明
であった。本チームはX線結থ構造解析および༹ӷNMR解析を行うことにより、
このレクチン受容体がO-結合型౶࠯だけでなく、そのۙ๣のϖプチド࠯も認識
して結合していることを見いだした（2014年）。通常レクチン受容体は౶࠯との
み結合すると考えられてきたが、本レクチンは、౶࠯だけでなくϖプチド࠯を同
時に認識し結合することが明らかになった。これはO-結合型౶࠯の生理機能を
理解する上で、非常に重要な知見となり、生体が޼みに౶࠯情報をಡみ解くため
のメカニズムの一端を解明したことになる。
　CLEC-2受容体がリΨンドを特異的に認識するしくみが明らかになったことで、
これまで不明な点が多かったO-結合型౶࠯が持つ生理的意義の理解がさらに進
むと考えられる。CLEC-2のリΨンドは一部のがん細胞に発現していることが知
られており、レクチン受容体に対するプローブ化合物の合理的設計などༀ学分野
への貢献や、がん細胞の転移を཈制する߅体医ༀ品の開発など医ྍ分野への応用
も期଴できる（図3）。

糖鎖の生物機能に合成化学で迫る
　細胞の重要な成分であるタンパク質やࢷ質の多くは౶࠯で修০されており、そ
れらが担う生物機能は多ذにわたる。細胞表૚に存在する౶࠯が、細胞の移ಈ、
細胞-マトリクスおよび細胞間接ண、シグナル伝達、ඍ生物感染、がんの転移、
細胞分化、免疫応౴などに関わることはよく知られている。また、タンパク質の
҆定化、立体構造維持、細胞内・細胞間༌送においても重要な役割を担っている。
医学的な見地からも౶࠯の構造と機能はڵ味を持たれている。౶࠯構造の異常は
がん、プリオンප、ےジストロフィー、౶࠯不全症などさまざまな࣬පと関࿈し
ている。また、߅HIV活性分子や中和߅体は、ある特定の構造を持つ౶࠯を認

ਤ úɹϨΫνϯड༰ମʢ$-&$�ùʣ͕ϦΨϯυͱ݁合͢Δ༷ࢠɻ͜ͷϨΫνϯ
ड༰ମ͸┓�݁合ܕ౶࠯ͷΈͳΒͣϖϓνυ࠯΋ೝ͍ࣝͯ͠Δɻ
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識することが知られている。
　ఱવに存在する౶࠯は๲大な構造多様性を有しており、一つの౶タンパク質を
とってみても、多くの場合、その౶࠯構造は不ۉ一である。したがって、特定の
౶࠯を構造が規定された形で単཭するためには、例外的な場合をআいて、大変な
࿑力を要する。化学合成はそれらの೉点を取りআくことができる有力な手段であ
る。しかし、ଞの生体高分子（ϖプチド、֩ࢎなど）と比べ、さまざまなݪ理的
および技術的な問題により、౶࠯の化学合成には依વとして多くの問題が残され
ている。このような状گを踏まえ、ҏ౻細胞制ޚ化学研究室（主任研究員ɿҏ౻
効率的合成における手法の開発を基࣠࠯成）では、生命機能解析を見ਾえた౶޾
とした研究を行ってきた。
　౶࠯の合成においては、ద切な反応の制ޚによって๬む構造（異性体）をબ୒
的に作る必要がある。そこで、ҏ౻細胞制ޚ化学研究室では、独自の手法を開発
することでこれらの問題点を解決し、さまざまな౶࠯を合成してきた。特に、౶
೉なものをબ୒的ࠔがޚを形成する「グリコシド結合」の中で、立体配置の制࠯
に構築する手法を開発した。さらに、それらを用いて、౶࠯の生物機能を解明す
る研究に応用してきた。
　代表的な例として、細胞のখ胞体とよばれる器׭でタンパク質の正常なંり৞
みをଅ進する「高マンノース型」౶࠯（代表的なものとして、図4の1）、植物
の細胞นに存在し構造維持やシグナル伝達に関わる౶タンパク質（一例として図
4の2）、まったく新奇なタンパク質౶修০構造としてその機能にڵ味が持たれ
るC-マンノシルトリプトフΝン（図4の3）が挙げられる。これらを用いて、ώ
トからඍ生物まで広く存在する౶࠯の役割を解明するための研究を広範に行って
いる。

ಠࣗの߹੒ख๏Λ開ൃ

� �

�

ੜ෺ػೳのղ໌

ෳࡶͰଟ༷ͳߏ଄Λߏங

ਤ ûɹҏ౻ࡉ๔੍ޚԽֶ研究ࣨͰબ୒తͳ߹੒͕Մೳͱͳͬͨ౶࠯のྫ
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 6  生物科学分野

　理研の生物系主任研究員研究室は、理研創立メンバーの一人ླ໦കଠ郎に代表
されるように、೶ܳ化学分野の研究を柱として始まったが、その後100年にわた
る生物科学、生命科学の著しい進歩の中で、分子生物学、細胞生物学、生物物理
学、脳科学、ゲノム科学、植物科学、ケミカルバイオロジー、構造生物学、数理
生物学などのさまざまな分野に展開し、理研の中で重要な役割を果たしてきた。
特に、1990年代の後半からさまざまな生命系の研究戦略センターや基盤センター
が設置されるに当たり、その構想の提案、コアメンバーとしてのࢀ画など、新し
い流れを生む力に大きく貢献してきた。生物系の主任研究員がࢀ画して現在活ಈ
を続けているセンター等として、光量子工学研究領域、環境資源科学研究セン
ター、生命システム研究センター、脳科学総合研究センター、計算科学研究機構、
放射光科学総合研究センター、数理創造プログラムがある。これを見ても、生物
系の主任研究員が、生命系センターばかりでなく、ଞ分野のセンターでも重要な
役割を担っていることが分かる。
　一方で、センターとは独立に研究室を構え、独自の研究テーマを推進する生物
系の主任研究員研究室も、和光を中心に数多く存在し、1研究室が1センターに
ඖఢするような大きな構想と挑戦的な戦略を持って研究を展開している。これま
でもそうであったように、新たなை流を生み出す役割をこれからも果たしていく
にҧいない。
　以下、生物科学系の研究の中で大きな流れをزつか述べ、続いて各研究室で推
進されてきた研究について紹介する。

細胞生物学研究
　理研における細胞生物学研究の芽は、1990（平成2）年代にࣲా෢඙主任研
究員が代表として推進した基礎科学研究課題「バイオデザイン研究」に見ること
ができる。ここでは、分子から細胞までを再構成の方法論で組み立てようという、
今日でいう合成生物学的な手法が目指された。それを引き継͙形で基礎科学研究
課題「バイオアーΩテクト研究」が提案され、த野໌඙主任研究員代表のもと、
2000年から2010年まで、和光の生物科学系研究室を中心に、2期にわたり推進
された。
　バイオアーΩテクト研究では、生命をゲノムDNA（設計図）-タンパク質分
子-分子複合体-オルΨネラ（細胞খ器׭）-細胞-組織-器ݸ-׭体-ݸ体群という
階૚を持つ建築物になぞらえ、第1期では、そのそれぞれの階૚の構築ݪ理研究
（チームリーダーɿ৿ౡ৴༟先任研究員）、一定の環境条݅のもとで正しく機能す
るためのద応制ޚシステム研究（チームリーダーɿ中野主任研究員）、そして階
૚間でさまざまな要素が作用し合う統合最ద化研究（チームリーダーɿ大熊੝也
研究員）の3チーム体制で研究を進めた。第2期では、これらの階૚の中でも生
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命機能を営む最খのϢニットである細胞の階૚に特にয点を当て、「細胞を作る
もの」研究チーム（チームリーダーɿ小ྛढ़秀主任研究員）と「細胞が作るも
の」研究チーム（チームリーダーɿࠓຊঘࢠ主任研究員）という二つのチーム体
制で研究を進めた。細胞を中心として多階૚をつな͙生命ಈ態を明らかにしよう
という、後の大きな研究の流れにつながっていく。またバイオアーΩテクト研究
第2期では当初、これらの研究を進める上での大きな重要性が認識されつつあっ
た細胞のライブイメージング研究を、第3のチームとして設置することをݕ౼し
ていたが、時を同じくして྘川ࠀඒ主任研究員を代表とし、和光のレーザーグ
ループを中心に立ち上がろうとしていた研究課題「エクストリームフΥトニクス
研究」との࿈ܞを進めることが、理研らしい分野融合につながると判断し、エク
ストリームフΥトニクス研究グループの中に、リアルタイム生体イメージング研
究チーム（チームリーダーɿ中野主任研究員）を設置した（イメージング研究を
。（রࢀ
　バイオアーΩテクト研究が終了した2010年より、ฏ野ୡ也主任研究員を代表
として、「細胞システム研究」が基幹研究所の研究領域として立ち上がる。これ
は、細胞にয点を当て、細胞の構築とಈ態を一つのシステムとして理解しようと
いう、より基礎細胞生物学のカラーを઱明にしたものであり、細胞֩ಈ態研究
チーム（チーム代表ɿ今本主任研究員、ほかに平野主任研究員、த川ਅ一独立主
幹研究員など）、細胞コンパートメントಈ態研究チーム（チーム代表ɿ中野主任
研究員、ほかにখྛ主任研究員、ถ૔ޭ治।主任研究員など）、細胞情報計ଌ・
モデリング研究チーム（チーム代表ɿߕࠤ༃ࢤ主任研究員、ほかに๬݄ರ࢙主任
研究員など）の3チーム体制で研究を推進した。わが
国を代表する多くの細胞生物学研究者が結集し、和光
が細胞生物学の重要な拠点であることを国内外に示す
強力なプロジェクトであった。
　一方、2012年に戦略的研究展開事業（理事長フΝ
ンド）政策指定課題として、「階૚・分野をӽえて生
命の高次機能解明をめざす研究課題」がื集され、中
野主任研究員が代表として提案した「多階૚をつな͙
4D細胞計ଌの次世代化による細胞ಈ態の理解とૢ
作」が࠾୒され、2013-2018年の5年にわたって推進
されることになった。「4D細胞計ଌ」と略称される本
プロジェクトは、和光、神戸、大阪、横浜、筑波Ωャ
ンパスに所ଐする28名のPIがࢀ画し、生物科学に加
えて物理、化学、光科学、工学、情報科学、数理科学
など多様な分野が࿈ܞして、理研の理研らしさを強力
に推し進めるものである。細胞生物学を࣠として、階
૚を௒えた生命ಈ態の研究は、今後もさらに発展して
いくにҧいない（図1）。

ਤ øɹόΠΦΞʔΩςΫτڀݚͰఏҊͨ͠ੜ໋ͷ֊૚ͷ
ίϯηϓτɻࡉ๔ͷ֊૚Λத৺ʹ্Լͷ֊૚Λͭͳ
ଌϓϩδΣΫτʹ΋ͭܭ๔ࡉ%͸ɺûੑ޲ͷํڀݚ͙
ͳ͕͍ͬͯͬͨɻ
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イメージング研究
などを用いたイメージング技術は、現代生物科学において必ਢな手法のڸඍݦ　
一つであるが、その発達には生物科学のઐ門家と物理、化学、工学のઐ門家の協
力がܽかせない。理研の分野を௒えた࿈ܞ体制は、ここでも優れた成果を上げて
きた。2001（平成13）年、播磨・構造生物化学研究室のલా雄一郎主任研究員
と和光・生体ບ研究室の中野主任研究員は、生きた細胞内でのナノ構造のಈ態を
リアルタイムで観察する方法・૷置の開発を提案し、先端技術開発課題「リアル
タイム生体ナノマシン観ଌ技術開発」および「生体内タンパク質ಈ態観ଌ技術開
発研究」を4年にわたり推進した。ここで中野が新たに開発した高速共য点ݦඍ
日立国際電気との共同（ג）、NHK放送技術研究所、（ג）技術は、横Տ電機ڸ
研究と経ࡁ産業ল-NEDO「細胞内ネットワークのダイナミズム解析技術開発プ
ロジェクト」（2002-2007年）による支援を受け、世界で例を見ない高速高感度
のレーザー૸査共য点ݦඍ૾ࡱڸ૷置のプロトタイプの׬成にࢸった。これを用
いて細胞生物学の問題に挑戦し、ゴルジ体に関する世界の大論૪を解決したこと
は特චに値する。ゴルジ体では、積ՙタンパク質がখ胞で༌送されるのではなく、
૧（ἷ平なା状構造）の性質が変わって成熟しながら、内部のタンパク質を移ಈ
させていくことが分かった。
　生体内のタンパク質観ଌ技術開発は、ߕࠤ主任研究員らの一分子観察技術も加
えて2005年にスタートした研究課題「エクストリームフΥトニクス研究」の「リ
アルタイム生体イメージング研究チーム」に引き継がれた。その流れは、さらに
光量子工学研究領域「ライブセル分子イメージング研究チーム」、「生細胞௒解૾
イメージング研究チーム」へと展開している。一方、2011年に発足した生命シ
ステム研究センターでも、イメージング研究が強力に推進され、発生・再生科学
総合研究センターとともに、関੢地区の拠点となると、オール理研の全所的な࿈
を求めて、戦略的研究展開事業「多階૚をつな͙4D細胞計ଌの次世代化によܞ
る細胞ಈ態の理解とૢ作」が進められた（前項の「細胞生物学研究」ࢀর）。今
後さらに、理研のみならず国内外のイメージング研究をݗ引する役割が求められ
ていくことだろう。

ケミカルバイオロジー研究
　化学の力（あるいは化合物）を使って生命現৅のṖを解く学問は、現在ではケ
ミカルバイオロジーとして定ணしているが、その推進役を担ったのは、アメリカ
のハーバード大学に1998年に設置された「化学とケミカルバイオロジーの研究
所（ICCB）」である。理研では、それに先駆けて1997（平成9）年に、化学と
生物学の融合研究「マルチバイオプローブ」が、基礎科学研究課題としてスター
トしている（チームリーダーɿ中ా忠（有機合成）、⁋ຊխจ（分子標的）、௕ా
༟೭（探ࡧ））。わが国で初めてケミカルバイオロジーに関する国際会議を2000
年に理研カンフΝレンスとして主࠵し、理研のケミカルバイオロジー研究のレベ
ルの高さを国内外に示した。
　2003年にマルチバイオプローブ研究の後継プロジェクトとして、基礎科学研
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究課題「ケミカルバイオロジー」がスタートした（グループリーダーɿ長ా裕೭
（化学）、⁋本խ文（生物）、チームリーダーɿֻ୩秀ত（分子探ࡧ）、ਗ਼ਫ໠（分
子創੡）、෰෦໌（標的探ࡧ）、小ౢ૱一（標的制ޚ））。ケミカルバイオロジー研
究の推進に必ਢな化合物ライブラリーの整備が始まり、2004年から、ఱવ化合
物バンクに関するҕୗ費を受け、バンク事業が本格化した。2007年には化合物
バンク౩（現在は、4階建てに拡ுされてケミカルバイオロジー研究౩と改称、
図2）が建てられた。DNAマイクロアレイにώントを得た「化合物アレイ」の
研究にண手し、化合物ݻ定化技術を改ྑし、現在の化合物アレイによるスクリー
ニングにつながっている。
　第2期中期計画（2008-13年）で発足した基幹研究所の主要な柱として、ケミ
カルバイオロジー研究領域（領域長ɿ長ా裕೭）が設置された。フロンティア研
究システムから୩ޱ直೭（システム౶࠯）、中央研究所から長ా（ケミカルバイ
オロジー基盤）と٢ాູ（ケミカルゲノミクス）がグループディレクターとして
。画したࢀ
　2007年に基礎科学研究課題として࠾୒された「ケミカルゲノミクス研究」（代
表ɿ٢ాູ、チームリーダーɿ٢ా（リΨンド探ࡧ）、କԬ幹子（リΨンド創੡）、
খౢ（リΨンド生物学）、Charles Boone（リΨンド標的））がケミカルゲノミ
クス研究グループとして基幹研究所の発足とともにケミカルバイオロジー研究領
域の一ཌྷを担った。
　本領域では、生命現৅の特徴を利用した独自の探ࡧ
系を構築し、整備された化合物ライブラリーを利用し
て્ࡎ֐探ࡧを行う研究が中心となった。化合物ライ
ブラリーにऩめられた生物活性物質を、ༀࡎやバイオ
プローブとして活用するためには、化合物の作用を明
らかにすることは不可ܽであり、中でも標的分子同定
は最も重要な過程の一つである。ケミカルバイオロ
ジー研究基盤施設では、化合物アレイでも用いられて
いる光਌和型ݻ定法を利用した化合物ビーズを用いて、
直接標的にタンパク質と化合物の結合をݕ出する方法
に加え、化合物の作用に応じて引き起こされる細胞の
形態やプロテオームの変化によって、化合物の標的分
子を推定するプロフΝイリング法であるMorphoBase
やChemProteoBaseなどの独自の手法を開発した。
　また、ケミカルゲノミクス研究グループでは、分྾
߬฼全ORF、分྾߬฼ഁյג、出芽߬฼遺伝子ഁյג、
出芽߬฼遺伝子コレクションを利用した໢羅的なༀࡎ
標的同定システムの開発を行った。これらの手法を組
み合わせることによって、標的が知られていない新規
な化合物の標的分子を明らかにしてきた。
　システム౶࠯グループでは、౶タンパク質の構造と ਤ ùɹέϛΧϧόΠΦϩδー研究౩
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機能の解明にয点をߜり、ບ受容体౶࠯を介したシグナルの異常と࣬ױの発症機
構の解明、また、༡཭౶࠯の持つ新しい代ँ機構や౶タンパク質の品質؅理機構
での意義、౶タンパク質౶࠯の高次構造と分子認識機構を解明した。
　ケミカルバイオロジーの国際共同研究も活発化し、マックスプランクの分子生
理学研究所、ؖ国生命工学研究ӃKRIBB、マレーシア科学大学USMとの࿈ܞ研
究室を相手ଆと理研ଆの૒方に設置し、人材ަ流が活発に行われた。理研ଆの受
けࡼは、後にグローバル研究クラスターのࡿ下に置かれた。
　第3期中期計画（2013-18年）に移行する際に、基幹研究所が発展的解消とな
り、ケミカルバイオロジー研究領域のメンバーは環境資源科学研究センター、グ
ローバル研究クラスターに分ࢄした。

エピジェネティクス研究
　2012（平成24）年当時、理研のライフサイエンス分野には、ILsとࣣつの研究
センター（BSI、IMS、CDB、QBiC、CLST、BRC、CSRS）が存在していた。
理研の総合力を生かすためには、これらの異なる組織間の࿈ܞ研究を発展させる
ことが必ਢであるとの考えから、理事会主導で「階૚・分野をӽえて生命の高次
機能の解明をめざす࿈ܞ研究課題」がެืされた。その結果、エピジェネティク
ス制ޚ（代表ɿ眞֋༸一主任研究員）、4D細胞計ଌ（代表ɿ中野主任研究員）、
体レベルシステムバイオロジー（代表ɿ্ݸ ాହݾCDBグループディレクター）
の三つのプロジェクトが࠾୒され、2013年度開始の5年プロジェクトとして開始
された。これらの三つのプロジェクトでは、ILsのメンバーに加えて、࿡つない
しはࣣつのセンターのメンバーもࢀ加して、࿈ܞを重ࢹして研究が行われた。
　このうち、エピジェネティクス制ޚ研究「エピジェネティクス制ޚシステムか
らの高次生命機能の理解」では、以下のような研究体制で研究が進められた。
　　⿠ 分子メカニズムɿᚸ֋（ILs）、ੴҪढ़ี（ILs）、平野達໵（ILs）、中઒真

一（ILs）、࡚ؠ৴ଠ郎（ILs）
　　⿠ 環境応౴・࣬ױɿ໌ؔݹ඙（IMS）、୮Ӌ仁 （࢙CDB）、ฏ୩ҏ智࿕（CDB）、

٢川෢உ（BSI）、ݪࢳॏඒ（BSI）、小૔३郎（BRC）、ؔ໌ݪ（CSRS）
　　⿠ 化合物・プローブɿ٢ాູ（ILs）、କԬ幹子（ILs）
　　⿠ 情報・構造ɿ޻ᒜ樹༸（CDB）、ೋ֊ಊѪ（ACCC）、കݪਸ࢙（CLST）、

ຸాѥࢠر（CLST）
　さらにエピジェネティクス研究が進展し、多くの࣬ױ発症にもエピジェネティ
クス制ޚが関与することが明らかになり、エピジェネティクスと࣬ױとの関࿈に
予防、࣏ྍに向けたエピジェネティクス生命工学研ױ࣬」った理研横断型研究ߜ
究」が2015年度の֓算要求にਃ੥され、認められた。そして、2015年度から、
この理研横断プロジェクト（代表ɿᚸ֋主任研究員）が、下記の体制でスタート
した。
　　⿠ 環境Ҽ子に対するエピゲノム応౴の実体の解明の研究ɿᚸ֋（ILs）、ੴҪ

（ILs）、ݪࢳ（BSI）
　　⿠ エピゲノム変化と生命機能の関係に関する研究ɿ平୩（CDB）、୮Ӌ
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（CDB）、দ࡚จ雄（CDB）、౻ݪ༟ల（CDB）
　　⿠ 研究基盤や્ࡎ֐開発ɿ二階ಊ（ACCC）、工ᒜ（CLST）、Ԭా眞ཬࢠ

（IMS）、ຸా（CLST）、കݪ（CLST）、খ૔（BRC）、କԬ（ILs/CSRS）
　　⿠ ࣬ 関ݹ、ຊ一඙（IMS）、大野ത司（IMS）ࢁ機ং解明に向けた研究ɿױ

（IMS）、Ճ౻஧࢙（BSI）、٢઒（BSI）、内ঊಁ（BSI）、एࡊໜ੖（BRC）

細胞内膜交通におけるタンパク質選別の分子機構の解明
　真֩生物の細胞内では、ບにғまれたさまざまな細胞খ器׭が異なる細胞機能
を分担し、またその間を、タンパク質をはじめとするさまざまな物質がダイナ
ミックに༌送されている。この過程をບަ通とよぶ。DNAの遺伝情報に従って
新たに合成されるタンパク質のうち30-40%は、まずখ胞体に運び込まれ、引き
続きそれぞれの定められた運命に従って、機能すべきさまざまな細胞খ器׭へと
送られていく。ບަ通に関わる細胞খ器׭の中で、ゴルジ体はখ胞体で合成が׬
成したタンパク質を受け取り、さまざまな౶修০などを加え、さらに次の目的地
へと送り出すબ別༌送ステーションの役割を担っている。
　中野生体ບ研究室（主任研究員ɿ中野明඙）では、ບަ通の༌送過程の中でも、
খ胞体からゴルジ体へ向かう過程とゴルジ体の中を通過する過程に஫目し、༌送
される積ՙタンパク質とཹまるレジデントタンパク質のબ別機構の研究を進めた。
特に、খ胞体からゴルジ体行きの༌送খ胞COPIIখ胞が形成されるメカニズム
については、௿分子量GTPase Sar1に஫目し、プロテオリϙソームを用いた׬
全再構成系を構築して、Sar1によるGTPの加ਫ分解が、積ՙのબ୒とレジデン
トのഉআに重要であることを明らかにした。
　一方で、生きた細胞内での現৅を正確に理解するためには、ライブイメージン
グが極めて有効な手段になる。中野生体ບ研究室では、ܬ光ݦඍڸにレーザー高
速共য点スΩャナと高感度ݕ出系を組み合わせたシステムを構築し、ゴルジ体内
の積ՙ༌送のメカニズムに関する大論૪に挑戦した。߬฼のゴルジ体を2छ類の
異なるܬ光タンパク質で標識し、その৭が時間とともに変化することで、すでに
述べたように、ゴルジ体の૧成熟モデルが正しいことをূ明した。この細胞生物
学のڭ科書を書き換えた研究（Matsuura-Tokita et al. Nature 2006）は、
Achievements at RIKENの研究成果の一つにもબばれている。
　中野生体ບ研究室で開発されたライブイメージングݦඍڸ技術は、時空間分解
能の限界を次々に打ちഁり、SCLIM（Super-resolution Confocal Live Imaging 

ਤ úɹΰϧδମ内ͷλϯύΫ࣭༌ૹ͕૧੒ख़ʹΑΓ͜ىΔ͜ͱΛɺ߬฼ࡉ๔ͷϥΠϒΠϝʔδϯάͰ
ূ໌ɻ
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Microscopy）と名付けられた。現在は光量子工学研究領域の生細胞௒解૾イ
メージング研究チーム（チームリーダーɿ中野）に引き継がれて、さらに進化を
਱げている。

脂質の可視化
質は細胞ບの主要構成成分であるとともに、エネルギーのஷଂの重要な形態ࢷ　
である。細胞内のࢷ質を可ࢹ化することはࢷ質の機能を知る上で必ਢのプロセス
であるが、タンパク質の可ࢹ化技術に比べ、ࢷ質の可ࢹ化は技術的なࠔ೉を൐う
ため遅れている。খྛࢷ質生物学研究室（主任研究員ɿখྛढ़ल）は、特定のࢷ
質やࢷ質集合体を見分けるタンパク質、ϖプチド、௿分子化合物を開発し、それ
らをプローブとして用いることで、ナノメートルレベルでのࢷ質の分෍、生きた
細胞でのࢷ質のಈ態を明らかにした。
　スフィンゴミエリンはಈ物細胞の主要ࢷ質であり、ບを介する情報伝達、ບ༌
送やウイルス、バクテリアの感染等෯広い事৅に重要な役割を果たしていると考
えられているࢷ質ラフトの中心的な成分である。খྛࢷ質生物学研究室は、シマ
ミミズのಟ素タンパク質であるライセニンがスフィンゴミエリンのクラスターを
特異的に認識することを明らかにし（2004〈平成16〉、2015年）、ແಟ化したラ
イセニンをスフィンゴミエリンクラスターのプローブとして用い、ࢷ質ラフトの
不ۉ一性を示した（2005年）。
　さらに௒解૾ݦඍڸとແಟ化ライセニンをซ用することで、スフィンゴミエリ
ンクラスターは細胞ບࢷ質二重૚の外૚にہ在し、そのཪଆにはϗスフΝチジル
イノシトール4,5-二リンࢎ（PIP2）のドメインが存在すること、スフィンゴミエ
リンクラスターはPIP2クラスターを形成させることで細胞分྾を制ޚしている
ことを、明らかにした（2012年）。この発見は、イノシトールリンࢷ質シグナル
とࢷ質ラフトシグナルが、ࢷ質相ޓ作用を通して結び付いていることを示してい
る。
ࢷ、質とコレステロールとの複合体と定義されるがࢷ質ラフトはスフィンゴࢷ　
質ラフトを可ࢹ化することは極めて೉しく、ࢷ質ラフトの存在をٙ問ࢹする研究
者も多い。খྛࢷ質生物学研究室は、スフィンゴミエリンとコレステロールの複
合体に特異的に結合するタンパク質を৯用Ωノコのマイタケから同定し、ナカノ
リ（中乗り〈൉乗り、໦િの中乗り〉）と名付けた（2017年）。ナカノリを用い
ることでࢷ質ラフトの可ࢹ化が容қに行えるようになり、インフルエンザウイル
スがࢷ質ラフトのลԑ部から出芽すること、またナカノリは出芽を཈えること等
が明らかになった（2017年）。
　খྛࢷ質生物学研究室では特定のࢷ質に結合するタンパク質だけではなく、ࢷ
質集合体の形態を変化させるタンパク質の同定も進めた。このようなタンパク質
の一つ、ϗスϗリパーゼCベータ1（PLCЌ1）は、PIP2を特異的に分解する߬
素だが、このタンパク質が߬素活性とは独立に、ϗスフΝチジルエタノールアミ
ン（PE）が特異的に人工ບをチューブ状に変形することを見いだした。PLCЌ1、
PE共にࢷ質ラフトの一つの形態であると考えられるບのؕೖ構造、カベオレに
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ೱॖされている。খྛࢷ質生物学研究室の研究からPLCЌ1はカベオレの形成に
重要であることが明らかになった（2016年）（図4）。

ਤ ûɹ࣭ܗບͷಛ௃తͳؕೖߏ଄Ͱ͋ΔΧϕΦϨʢࠨਤɺࠇ໼ҹʣ͸ɺ1-$ЌøΛܽଛ͢Δ͜ͱͰݮ
গ͢Δͱͱ΋ʹಥग़ߏ଄΁ͱมԽ͢Δʢӈਤɺ੺໼ҹʣɻ

核-細胞質間輸送：輸送経路の発見とその機能同定
　真֩生物では、転ࣸや複੡などの遺伝子機能の場（細胞֩、以下、֩）とタン
パク質合成の場（細胞質）が֩ບによってִてられている。そのため、֩と細胞
質の間ではઈえ間ない情報分子のަ換が֩ບ上の֩ບ޸複合体を通して行われて
いる。このプロセスを担う֩-細胞質間༌送は、遺伝子発現などの細胞֩機能制
応౴に必要不可ܽである。今本細ܹࢗ常性維持や外界の߃の要であり、細胞のޚ
胞֩機能研究室（主任研究員ɿ今本ঘ子）では、֩-細胞質間༌送のメカニズム
解明に取り組み、新しい༌送経࿏の発見とその機能解析を進めることで、この研
究分野の発展にਂく貢献した（図5）。
　細胞質で合成される多くのタンパク質の中で、細胞֩の中でಇく֩タンパク質
だけがબ୒的に֩に༌送されることが、人ҝ的に初めてূ明されたのは1978（ত
和53）年で、日本研究者のޭ績である。その後、1985年に֩ہ在化シグナルが
発見され、1995年にそのシグナル配列を認識する運
ൖ体分子Importinが発見された。今本はImportin発
見者の一人である。今本細胞֩機能研究室は、
ImportinフΝミリーが担う֩-細胞質間༌送の分子メ
カニズム解明に貢献しながら、細胞に存在する༌送経
࿏の多様性という問題に目を向けていった。
　細胞分化、細胞࿝化、細胞がん化、細胞ストレスで
機能変化する֩-細胞質間༌送経࿏を調べていくと、
ストレスを受けた細胞の中でಇく֩-細胞質間༌送経
࿏が、正常時のそれとࠜ本的にҧうことが分かった。
今本細胞֩機能研究室は、細胞がストレスを受けると、
それまでよく解析されていたImportinが担う༌送の
効率が௿下するのに対し、Hikeshi（Ր消し）と名付
けた運ൖ体分子が担う༌送が新たに駆ಈすることを見

ਤ üɹ֩ôࡉ๔࣭ؒྲྀ௨の৔ɿ֩ບ޸ෳ߹ମɹ྘ɿ֩ບ
"/%ɹ੨ɿ޸
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つけた（2012年）。Hikeshiの分子名は、〝細胞の೤ストレスダメージ（Ր事）
を௟める〟機能に由来する。Hikeshiがܽଛすると細胞࿝化が༠引され、
Hikeshi変異はώト遺伝子性࣬ױを༠引する。Hikeshiܽଛマウスはகࢮになる
など、Hikeshiは高等真֩生物の生命維持に重要な役割を果たすことが判明し、
これまで知られていなかった新たな細胞機能制ޚのしくみの存在が示された。
　ώト細胞には20छ類以上のImportinフΝミリーが存在するが、それぞれが担
う༌送経࿏の細胞機能は明らかにされていなかった。今本細胞֩機能研究室は、
ハイスループット基質同定系をथ立することで、ώト細胞が構成する全ての
Importin༌送経࿏の基質ީิを初めて同定した（2017年）。同定した基質タン
パク質を༌送経࿏間で直接比較することで、Importin༌送経࿏それぞれの特徴
をଊえることに成ޭした。この成果により、༌送に続く֩内反応の解析が進み、
༌送調અによる細胞制ޚのメカニズムの解明が、さまざまな細胞プロセスで進む
と期଴できる。

染色体構築の分子メカニズムの解明
　ώト細胞では全長2mに達するDNA分子が直ܘわずか10�mほどの細胞֩の
中にऩめられている。さらにڻ異的なのは、46本のDNA分子はこのڱい空間の
中でഒ加し、そのབྷみ合いを解きながら、二つの່細胞に正確に分配されなけれ
ばならない。この分྾期のDNAの分配を担う細胞内૷置が染৭体である。平野
染৭体ダイナミクス研究室（主任研究員ɿ平野達໵）は、分྾期の染৭体がいか
にして構築され分཭されるのか、その過程は細胞प期においていかにして制ޚさ
れているのか、という問題に取り組んでいる。
　分྾期染৭体の構築と分཭において中心的な役割を果たすҼ子が、コンデンシ
ンとよばれるڊ大なタンパク質複合体である。コンデンシンは、平野自਎がアメ
リカのコールドスプリングハーバー所ଐ時の1997（平成9）年、アフリカツメ
Ψエルཛのந出ӷから世界に先駆けて発見した。その後の解析から、コンデンシ
ンはあらゆる真֩生物にอ存されているばかりでなく、多くの֩ݪ生物において
も染৭体の構築と分཭に関わっていることが明らかとなっており、その生体内機
能と分子メカニズムは、世界中の研究者によって੝んに研究されている。

　多くの真֩細胞は2छ類のコンデンシン複合体（コ
ンデンシンⅠとⅡ）を有し、それぞれが五つのサブϢ
ニットから構成される複ࡶな分子マシーンである。理
研ண任後（2006年-）は、多࠼な材料とアプローチ
（生化学・細胞生物学・遺伝学・構造生物学）を駆使
して、コンデンシンⅠとⅡの構造と機能を探ってきた。
両者は細胞प期の過程で異なる制ޚを受け、重複する
機能に加えてそれぞれにݻ有の機能を持つことが明ら
かとなってきた。また、コンデンシンⅠを含むわずか
6छ類の精੡タンパク質Ҽ子から、試؅ݧ内に染৭体
を再構成できることを示したばかりでなく、ψクレオ

ਤ ýɹψΫϨΦιʔϜΛ༗͢Δ௨ৗͷછ৭ମʢࠨʣͱψ
ΫϨΦιʔϜΛ࣋ͨͳ͍છ৭ମʢӈʣɻ͍ͣΕͷ৔
合ʹ͓͍ͯ΋ɺછ৭ମͷߏஙʹ͓͍ͯίϯσϯγϯ
͕ඞਢͷ໾ׂΛՌͨ͢ɻ
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ソーム（染৭体を作る上で一番のࠜ本にあると考えられてきた構造）が形成され
ない条݅においても、コンデンシン依存的に染৭体様の構造を構築できることを
見いだした（図6）。これらの成果は、染৭体研究における金ࣈౝとよぶことの
できる成果である。今後、複ࡶな分子マシーンとしてコンデンシンがಇくメカニ
ズムの解明が求められる。一方、コンデンシンの変異やその制ޚ異常は、リンパ
जの発症やখ頭症との関࿈も見いだされており、一࿈の研究は基礎生物学ばかり
でなく、ྟচ医学との接点も多い。

細胞内情報処理機構の1分子解析
　生命の基本単位である細胞が外来ܹࢗに対して示すさまざまな応౴は、複ࡶな
細胞内情報ॲ理反応ネットワークによって制ޚされている。発生における細胞の
分化、細胞増৩速度の制ޚ、単細胞生物や免疫細胞が㕒や৵ೖ物に対して起こす
ั৯運ಈ、さらに細胞のがん化や遺伝පの発症などにおいても、細胞内情報ॲ理
反応ネットワークがಇいている。ߕࠤ細胞情報研究室（主任研究員ɿߕࠤ༃志）
では、この反応ネットワークの中で、ݸ々の情報ॲ理タンパク質分子がどのよう
なしくみでಇいているのか、たくさんの分子反応がどのように協調してネット
ワークのೖ出力応౴を生み出しているのかを研究してきた。その主要な方法は、
生きた細胞の中でのタンパク質1分子計ଌ・分子反応解析技術であり、研究室で
独自に開発してきた技術である。
　タンパク質分子反応メカニズムのৄ細を明らかにするには、反応に൐う分子の
構造や分子間相ޓ作用の変化、あるいは分子反応の時間経過などを定量的に計ଌ
し、それらを化学反応速度論モデルを使って数理解析する必要がある。また、
々の分子反応が組み合わさって起こるネットワークの応౴を理解するには、速ݸ
度論モデルを࿈立ඍ分方程式としてѻい、ネットワークಈ態を計算する。そのよ
うな数理解析を実行するには、基本となる反応モデル式の形や式中の反応定数の
値が必要であるが、生きている細胞のように複ࡶで変化する状گの中で、ݸ々の
反応を精度ྑく計ଌする方法はこれまでなかった。1ݸの分子の位置や状態変化
を追੻すれば、例えば運ಈからは༌送速度や拡ࢄ係数の値が、分子間相ޓ作用の
時間分෍からは反応速度定数の値が求められる。
　研究室では細胞ບや細胞質といった細胞内のさまざまな場所での1分子計ଌを
可能にし、計ଌ結果を定量解析する方法を考案した。その結果、例えば細胞外か

ਤ þɹࡉ๔ບ্ʹ෼෍͢Δ্ൽ੒௕Ҽࢠड༰ମのø෼ࢠը૾ͱ৘ใॲཧ൓Ԡϓϩセεの໛ࣜਤ
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らやってきた上ൽ成長Ҽ子（細胞が分ൻするখタンパク質）が、細胞ບの受容体
タンパク質に結合し、受容体タンパク質の運ಈや会合状態が変化して、細胞内タ
ンパク質へ情報を伝える過程をৄ細に追੻することができ、数分子の受容体の会
合体形成が、重要な応౴制ޚ過程であることが初めて明らかになった（図7）。
さらにその下流のいろいろなタンパク質の活性制ޚには、タンパク質分子の構造
変化がスイッチ的な役割をしてޡ信号の発生を防いでいることも分かった。細胞
内の1分子計ଌ技術は、遺伝ප変異体のಈ態異常の解析やༀ理学の作用点解析に
も有用であり、そのような方向を目指した研究も始まっている。

生命現象に対する数理的解明
　生命科学において、遺伝子や生体分子のಇきの解明は目覚ましく進み、その情
報量の増加はとどまることを知らない。現在では、さまざまな࣬පが遺伝子のಇ
きの異常として理解できるようになり、その理解に基づいた新しい࣏ྍ法も実現
され始めている。๬月理論生物学研究室（主任研究員ɿ๬月ರ史）では、増加し
続ける生命情報をॲ理し、複ࡶなシステムに統合的な理解を与えるために、数学
や計算機シミュレーションなどの理論的手法を用いて、生命現৅に取り組んでい
る。理論的手法を用いることで、複ࡶに見えるシステムに対しても、それを支配
する単純で本質的な法則を導くことができる。๬月研究室は、実ݧ生物学者との
共同研究を積極的に進めており、予ଌূݕの܁りฦしによって展開する、新しい
生物学の構築を目指している（図8）。
　特にここ数年の特චすべき成果として、ネットワークシステムの構造理論の構
築が挙げられる。さまざまな生命現৅が、多数の生体分子がޓいに相ޓ作用し合

ਤ ÿɹཧ࿦ੜ෺ֶ研究ࣨの研究ςーϚ
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う複ࡶなネットワークに支配されていることが明らかとなってきた。それらネッ
トワークに基づく、システム全体のダイナミクスから、発生や生理機能などの生
命らしいৼる෣いが生まれると考えられている。これに対し๬月研究室では、
ネットワーク構造だけから力学的性質を予ଌする新しい数理理論を開発し、生命
現৅の解明と数理科学の発展に貢献している。
　遺伝子ネットワークは、遺伝子間の制ޚ関係、すなわちඍ分方程式の変数の依
存関係を示している。これに対して๬月研究室は、制ޚネットワークの構造だけ
から、一部の重要な分子を決定できる数学理論、Linkage Logicを、初めて構築
した。この理論は、ネットワークの構造だけから決まるFeedback vertex set
（FVS）を観ଌʗ制ޚすることで、システム全体のダイナミクスを観ଌʗ制ޚで
きることをอূする。さらに実ݧ生物学者との共同研究により、実際の生物छの
細胞分化ネットワークを用いて、実ূがなされつつある。
　化学反応が࿈࠯的につながるネットワーク全体のダイナミクスから細胞の生理
機能が生まれ、さらに߬素の量や活性が変化することで機能の調અが行われるの
だ、と考えられている。๬月研究室は、߬素活性が変化したときのシステムの定
性的応౴を、化学反応ネットワークの構造だけから予ଌする数理理論、Structural 
Sensitivityを構築した。そして化学反応系の応౴範ғを決める数学的法則、「限
則」を発見した。ネットワーク中の部分構造に含まれる、分子、反応、ループہ
構造の数が算術式ɿ（分子数）ʵ（反応数）ʴ（ループ数）＝0をຬたしていると、
その部分構造の内部に与えられたઁಈのӨڹはその内部のみにとどまり、外部に
は伝わらない。ネットワークの部分構造だけで化学反応系のৼる෣いを決定でき
る「限ہ則」は、生命システムを解明する上で強力な手段となり得る。
　そのଞ、ᄡೕ類のࠨӈ性を҆定して作り出す遺伝子制ޚメカニズム、植物にお
ける平ୱ葉形成を実現するԾઆの数理的ূݕ、細胞内のオルΨネラ構造の形態形
成など、さまざまな生命現৅に対し、数理モデルを用いた解明を進めている。

紫外線により発症する皮膚がんを防ぐDNA修復のしくみの解明
　生命の設計図ともよばれるDNAは、われわれの਎体を構成するほぼ全ての細
胞に存在し、遺伝子としての機能やその調અに最も重要なಇきをしている化学物
質である。したがってDNAのอ存と複੡はछの存続をอূするために必ਢの過
程であり、DNAの複੡がどのような機構で正確に、しかも細胞の分྾と共役し
て行われているのか、またDNA上のଛইはどのような機構で修෮され、遺伝情
報が正確に子ଙに伝えられていくのかといった問題を解決することは、生物学の
基本課題である。さらにそれと関࿈して、細胞増৩がどのようなしくみで調અさ
れているのかということを知ることは、細胞のがん化・分化・࿝化・再生などの
高次の生命現৅を理解する上で極めて重要である。
　ՖԬ細胞生理学研究室（主任研究員ɿՖԬจ雄）では、主として生化学的手法
により、ώトやマウスなどᄡೕ類細胞のDNAの複੡と修෮の機構を研究し、
数々の新知見を得た。中でも高ස度でൽෘがんを発症するώト遺伝පの一つであ
る৭素性סൽ症（xeroderma pigmentosumɿXP）のױ者細胞を用いたDNA
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修෮の研究から、大きな成果を上げた。
　XPにはAからGまでのࣣつとそれらとは性質の異なるバリアントというീつ
の相ิ性群（細胞融合でおޓいにそれぞれのܽଛをิうことができる）が存在し、
XP-A-G群はࢵ外線によるDNAଛইなどの比較的重度なଛইを取りআいてຒめ
໭す「ψクレオチドআ去修෮（nucleotide excision repairɿNER）」という反
応にܽଛがある。それぞれの相ิ性群のݪҼ遺伝子やその遺伝子産物の分཭・同
定を८って世界中でܹしいڝ૪が行われた。
　ՖԬ細胞生理学研究室では、試؅ݧ内で生細胞のNER反応を忠実に反映する
ແ細胞系を構築し、その系を用いてXP-C群細胞でܽଛしているタンパク質複合
体の精੡に世界で初めて成ޭした（1994〈平成6〉年）。NERには転ࣸと共役し
て起こる反応（transcription-coupled NERɿTC-NER）と、転ࣸとは共役せ
ずゲノム全体で起こる反応（global genome NERɿGG-NER）の2छ類が存在
する。XPの8相ิ性群のうち、C群とE群の細胞だけがGG-NERに関与してい
ることが明らかになっていた。TC-NERでは転ࣸの主役であるRNAϙリメラー
ゼがDNA上のଛইを見つけるが、GG-NERでは転ࣸが関与しないので、おそら
くXPCタンパク質とXPEタンパク質がGG-NERでのଛইの認識に関与している
であろうと予想した。精੡タンパク質を用いた実ݧからこの予想の正しさが示さ
れたが、これら二つのଛই認識タンパク質の役割分担は不明であった。
　ちΐうどそのころ、国内の別の研究室で、XPEタンパク質が細胞内ではϢビ
Ωチン・リΨーゼ複合体を形成しているとの報ࠂがなされた。そこでࢵ外線ଛই
DNAとXPC複合体とXPE複合体を試؅ݧ内で反応させたところ、次のようなこ

とが分かった。まずXPE複合体がࢵ外線ଛইDNAに
結合する。そこにXPC複合体が来るとその中でXPC
タンパク質がXPE複合体によってϢビΩチン化され、
同時にXPEタンパク質自਎もϢビΩチン化される。
ϢビΩチン化されたXPEはプロテアソームによって
分解されるのに対し、ϢビΩチン化されたXPCは分
解されず、ଛইDNAに強く結合する。こうして、
XPE複合体からXPC複合体へのスイッチが起きて、
その後のGG-NER反応が進行するという図式がඳけ
た（2005年）（図9）。この反応メカニズムを利用して、
DNA修෮反応を཈制したりଅ進したりするༀࡎを見
つけ、がんの࣏ྍに役立てる可能性が見えてきた。

相同DNA組換えの分子基盤と活用
　ώトの子はώトであるが、ώトとサルは共通の૆先を持つという。この遺伝と
進化は、ώトでは全長1mにもなる࠯状のDNA分子に記࿥されたゲノム情報の
҆定性と変化の現れだといえる。ゲノム情報は二重࠯DNAのԘ基対A-T、G-C
で結び付いた一対の相ิ࠯、それぞれに二重に記࿥されている。相同組換えは、
相ิ࠯を修෮ர型にできない二本࠯切断のようなইを、同じ配列を持つ別の二重

ਤ Āɹࢵ֎ઢଛইΛम෮͢Δ൓Ԡのॳ期ஈ֊ɹ91&ෳ合
ମ͕࣋ͭϢϏΩνϯɾϦΨʔθ͕ࣗ෼ࣗ਎͓Αͼ
91$ෳ合ମΛϢϏΩνϯԽ͠ɺͦΕʹΑͬͯਤࠨଆ
ͷΑ͏ʹम෮൓Ԡ͕ઌʹਐΉɻਤӈଆͷΑ͏ʹϢϏ
ΩνϯԽ͕͜ىΒͳ͍৔合͸म෮൓Ԡ͸ఀ͢ࢭΔɻ
˚͸ࢵ֎ઢଛইΛɺ6C͸ϢϏΩνϯΛද͢ɻ
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DNAをர型として修෮して、ゲノム情報の変化を防͙（図10の1）。一方、相࠯
同組換えは、両਌それぞれから受け継いだほとんど同じだが少し異なるDNA間
にもಇき、遺伝情報を多様化することで、環境変化へのద応をଅす。
　全生物が行う相同組み換えのほとんどがRecA型組み換え߬素を必要とする。
この߬素は同じ配列を持つ一本࠯DNAと二重࠯DNAとの間で相ิ配列を見つ
けてԘ基対の相手を切り替える反応を৮ഔする。その結果、ヘテロ二重࠯という
組み換え中間体ができる。
　RecAタンパク質の組換え߬素機能の発見に始まり、バイオデザイン研究
（1990-2000年）の下で培った相同組換えの研究は、遺伝生化学研究室、遺伝制
科学研究室、同特別研究Ϣニット（主任研究員・上੮研究員・Ϣニットリーޚ
ダーɿࣲా෢඙）で15年間展開された。主要な成果を上げると、大きく三つに
分類できる。
　ᾇ߬฼を対৅にクロマチン構造の再編を介した組換え開始制ޚの解明を進めた。
その知見を基に、ಈ物細胞の多形を持つ܁りฦし配列間の組換えをༀࡎで必要に
応じてON、OFFすることで、細胞増৩のほんの数世代の間に、新しい機能を持
つ多様な遺伝子を創り出すことを実ূした（図10の2）。この方法で免疫߅体遺
伝子のレパートリーを創り、これまで生体の免疫׮容機構によってݪ理的に手に
ೖらなかった߅体を培養細胞で自在にਝ速に作るADLib技術を実現した（2005
年〈平成17〉）。これは理研ベンチャー初の上場企業を生み出した（2011年）。
　ᾈࢎ素呼ٵで細胞のエネルギー源であるATPを作るミトコンドリア（mt）は、
通常一細胞当たり数ेから数ઍコピーのゲノムDNAを持ち、加ྸに൐い変異で
不ۉ一になる（ヘテロプラスミー）。ところが、新生ࣇなどでは一つの細胞、ま
た全਎で全てのmtDNAが同一のԘ基配列を持つよう（ϗモプラスミー）にリ
セットされている。mtDNA組換え変異体を初めて߬฼から分཭して始まった研
究は、意外な成果を得た。組換え߬素によるヘテロ二重࠯形成で、環状二重࠯
DNAをர型にしてmtDNAの࿈続複੡が始まり、多数の同一配列のコピーが一
列に࿈なったDNAが合成されることを明らかにした（図10の3）。その多数の

ਤø÷ɹ૬ಉ૊͑׵ͷଟ༷ͳ݁Ռɻ%/"ೋຊ࠯੾அʢ·ͨ͸一ຊ࠯%/"ΪϟοϓʣͰ࢝·Δ૬ಉ૊׵
͑͸ɺøɽಉ͡഑ྻͱ૊ͯ͑׵%/"ೋຊ࠯੾அͷ正֬ͳम෮ʀùɽଟܗΛ࣋ͭ܁Γฦ͠഑ྻͱ૊
Έ͑׵Δ͜ͱΛ܁Γฦͯ͠ɺଟ༷ͳ৽Ҩ఻ࢠ૑ग़ʀúɽ؀ঢ়%/"Λரܕʹͯͦ͠ͷίϐʔͷଟྔ
ମ合੒Λ͏ߦɻͦΕͧΕͷதԝ͕ɺϔςϩೋॏ࠯ʢࠇઢͱάϨʔઢͷରʣΛ࣋ͭ૊͑׵ͷதؒମɻ
ͦͷúʟ୺ʢ໼಄ʣ͔Βரܕ%/"ͷ഑ྻΛரܕͱͯ͠म෮%/"合੒Ͱ੾அ෦Ґͷ഑ྻΛճ෮͢Δɻ
øɺùͰ͸΍͕ͯ合੒͞Εͨ෦෼͕ர͔ܕΒ͸ͣΕɺೋຊ࠯੾அͷ૬खʹΞχʔϧͯ͠ೋຊ࠯੾
அ͕ղফ͢ΔɻúͰ͸ɺ͜ͷ%/"合੒͕͍ͭ·Ͱ΋ଓ͖ɺ合੒͞Εͨ%/"࠯ͷ૬ิ࠯΋合੒͞
ΕΔɻ
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ゲノムコピーを載せたmtDNAを子ଙ細胞が受け取ることで一気にϗモプラス
ミーをճ෮するしくみと、それを༠導する機構を、世界で初めて明らかにした
（2007、2009年）。この研究は、٢ా化学遺伝学研究室（主任研究員ɿ٢ాູ）
へ移੶した研究者によって進められ、最ۙ、ώトmtDNAが߬฼と同じしくみで
ϗモプラスミー化すること、その制ޚ系に介ೖすることで、人ҝ的にヘテロプラ
スミーのώトmtDNAをϗモプラスミー化することに成ޭした（2016年）。これ
は߅࿝化など、mtDNAが伴をѲる医ྍ分野での基幹技術になる。
　ᾉ組換え߬素のしくみと機能の解明を進め、組換え߬素にはRecA型、mt型、
ウイルス型という特性も分子構造も異なる型があり、しかし共通の機構でヘテロ
二重࠯形成が৮ഔされることを明らかにした（2009年）。この機構が特定のタン
パク質の構造ではなくDNAに特有な分子構造に頼っていることから、ゲノムの
҆定性と変化は、DNAݻ有の分子特性の反映であることが初めて示された。

遺伝情報の多元的制御
　生命の基本的特質として多様性があるが、その基盤にはゲノムDNAや遺伝子
発現の多様性がある。ゲノムDNAは組換えや変異により多様化する。また、
DNAだけによらないソフトな遺伝であるエピゲノムや、遺伝子以外の部分から
生成するノンコーディングRNAによって、複ࡶで多様な遺伝子制ޚが可能に
なっている。ଠా遺伝システム研究室（।主任研究員ɿଠా๜࢙）では、このよ
うな多ݩ的な遺伝制ޚの仕組みを研究し、その人ҝ的な制ޚの可能性も追求して
きた。
　ゲノムDNAには組換えを起こしやすい場所があり、組換えϗットスϙットと
よばれている。このϗットスϙットの形成機構を調べていくうちに、ゲノム
DNAに結合して高次構造を作り上げているクロマチンが、重要なಇきをするこ
とを発見した。さらに、クロマチン構造の変化を༠発するしくみとして、クロマ
チンを構成するώストンというタンパク質にアセチル基などが結合し、変化のた
めの目ҹ（ώストン修০）が導ೖされていることを明らかにした。この研究成果
は現在では世界の常識となっているが、その先駆けとして成果を発表することが
できた。
　ώストン修০が組換え活性と関࿈することを見いだしたので、免疫細胞でώス
トン修০をༀࡎॲ理によってဏ進し、獲得免疫を担う߅体遺伝子࠲の再編成への
Өڹを調べた。その結果、ώストン修০の調અによって߅体遺伝子を人工的に多
様化できることが分かった。この現৅を用いて、試؅ݧ内で多様な߅体を産生す
る免疫細胞の集団を生み出すことに成ޭした。さらに、その中から短期間で任意
の物質に対して特異的に結合する߅体を作る技術「ADLibシステム」を構築した。
この技術をもとに߅体医ༀや਍断ༀを開発する理研ベンチャー（2011年東ূマ
ザーズに上場）を設立し、実際に企業を通じて਍断ༀなどの創出に活用された。
　組換えϗットスϙットはタンパク質をコードしない領域（非コード領域）に存
在する。その研究において、遺伝子領域の上流非コード領域から遺伝子に向かっ
て合成される長࠯のノンコーディングRNAを見いだした。環境変化により細胞
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内でこのRNAが合成されると、その領域に限定してクロマチンの修০や再編成
が起こり、下流の遺伝子の強い活性化が起こることを発見した。この成果は、長
ノンコーディングRNAを介した遺伝子活性化機構として最初期の発見の一つ࠯
となった（図11）。
　ゲノムDNAの再編成を人工的にଅ進する実ݧ系を構築した。これにより、短
期間でさまざまな表現型を有する߬฼や植物を獲得することに成ޭした。この系
を用いて人工ゲノム進化実ݧを行っている。
　これら一࿈の仕事は、生命情報の多ݩ的制ޚに関する科学領域の創成に結実し
つつある。

環境要因によるエピゲノム変化とその遺伝
　ゲノム上の多くの遺伝子DNAから、いつ、どの細胞で、どのくらいの量の
mRNAが合成されるかは、生命現৅のࠜ幹であり、その制ޚは転ࣸҼ子により
担われている。ੴҪ分子遺伝学研究室（主任・上੮研究員ɿੴҪढ़ี）は、がん
などの࣬ױや発生・分化の伴となる転ࣸ制ޚҼ子を同定し、解析してきた。その
一つがATF2フΝミリー転ࣸҼ子である。遺伝子のDNA配列により規定される遺
伝学は、メンデルの法則をよくઆ明でき、メンデル遺伝学とよばれている。また
ダーウィンによる進化の自વ౫ଡઆも、DNA配列の変異を基に議論されてきた。
　一方、あるछの環境による形質変化は、DNA変異を൐わないにもかかわらず、
遺伝することが見いだされ、多くの研究者のڵ味を集めてきた。これはこの現৅
が、メンデルの法則に従わず、ラマルクによる獲得形質の遺伝に似た面を有する
ためである。多くの研究から、この現৅には、DNAがרき付くώストンや
DNAのメチル化などの化学修০による制ޚ（いわゆるエピジェネティック制
が関与することが分かってきた。さまざまな環境要Ҽによって、エピゲノム（ޚ
状態（ώストンやDNAの化学修০状態）がどのように変化するのかは、この現

ਤøøɹہ所ΫϩϚνンम০Λհͨ͠%/"࠶ฤ੒ͱҨ఻ޚ੍ݱൃࢠ
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৅のࠜ幹の一つであるが、ATF2フΝミリー転ࣸҼ子は、この過程で重要な役割
を果たすことが分かってきた。
　ATF2フΝミリー転ࣸҼ子の特徴は、さまざまなストレスによりストレス応౴
性リンࢎ化߬素p38でリンࢎ化されることである。ストレスがない時には、ショ
ウジョウバエATF2（dATF2）と、ಈ物のATF2フΝミリー転ࣸҼ子の一つ
ATF7は、ώストンH3K9メチル化߬素を標的遺伝子に運び、ݻいヘテロクロマ
チン構造を作り、転ࣸを཈制状態に維持している。ショウジョウバエへの೤
ショックストレス、マウスへの社会的分཭ストレスやපݪ体感染などにより、
dATF2/ATF7がリンࢎ化されると、dATF2/ATF7とώストンH3K9メチル化߬
素はクロマチンから༡཭し、その結果、H3K9メチル化レベルが௿下し、転ࣸが
༠導される。このエピゲノム変化は長期間維持され、場合によっては次世代に遺
伝することが示された。
　ATF2フΝミリー転ࣸҼ子を介した、ストレスによるエピゲノム変化は、精神
ストレスによるうつපなどの精神࣬ױの長期持続、自વ免疫の記憶などのメカニ
ズムをઆ明できる。またこの研究は、ଞの多くの環境要Ҽによる࣬ױ発症メカニ
ズムを考える上でも有用な知見を与えた（図12）。

ਤøùɹ"5'ùϑΝϛϦーసࣸҼࢠΛհͨ͠、ετϨεʹΑΔΤϐήϊϜมԽ

エピゲノムによる生命機能制御
　2003（平成15）年にώトゲノムプロジェクトが׬了し、人類は自਎のあらゆ
る生命活ಈを規定するゲノムの全情報を手にೖれた（正確にはヘテロクロマチン
以外のゲノム情報）。それから10年以上が経つものの、いまだにわれわれは多く
の生命現৅や࣬ױメカニズムの理解にはࢸっていない。その理由の一つは、ゲノ
ム情報をどのように使いこなすか、その部分の理解がまだे分でないことによる。
DNAやώストンの化学修০といったエピゲノム情報は、まさにその部分の制ޚ
をつかさどっている。ᚸ֋細胞記憶研究室（主任研究員ɿᚸ֋洋一）では、エピ
ジェネティクス機構がどのようにゲノム情報を使いこなしているか、そのメカニ
ズムを解明することと、その観点からさまざまな高次生命現৅を理解することを
目指して研究を進めている。エピジェネティクスの制ޚ不全は࣬ױの発症やප態
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ともਂく関わることから、本研究は࣬ױメカニズムの理解、࣬ױの予防・࣏ྍに
も資するものである。
　エピゲノム情報（DNAʗώストンの化学修০）の特徴は、可変性、可઼性と
同時に、長期にわたり維持される、さらには細胞複੡や世代を௒えてその状態が
維持される不変性にある。この可変性と不変性を支えている機構を理解すること
こそが、エピジェネティクス制ޚ機構の理解の本質である。このような機構をแ
ׅ的に理解するためには、さまざまなレベルや分野間での࿈ܞ研究が必要であり、
2012年よりスタートした理研横断的研究プロジェクト「エピジェネティクス制
予防、࣏ྍに向けたエピジェネױ࣬」「システムからの高次生命機能の理解ޚ
ティクス生命工学研究」をうまく活用して、࿈ܞ研究を展開してきた。
　例えば、କԬ有機合成化学研究室との࿈ܞ研究により、SAM（Sアデノシル
メチオニン）類ԑ合成化合物を用いたメチル化߬素の新規標的タンパク質のݕ出
系を新たに構築し、その手法を用いて、複数のメチル化߬素の新規基質の同定に
成ޭし、そのメチル化修০の生物学的重要性を明らかにした（2017年）。また、
ヘテロクロマチン形成に、タンパク質をコードしない֩内RNAが重要な役割を
持つことをಥき止めた（図13）。さらに、終຤分化して分྾期からҳ୤した細胞
におけるエピゲノムの可変性・可઼性とそのエピゲノムにより制ޚされている生
命機能の可変性が、どれ͙らいあるかを調べるために、BSIの行ಈ遺伝学技術開
発チーム（チームリーダーɿݪࢳ重ඒ）、分子精神科学研究チーム（チームリー
ダーɿ٢઒෢உ）と࿈ܞして、ώストンメチル化߬素Ehtm1のヘテロܽଛマウ

ਤøúɹ3/"͕ഔհ͢ΔᄡೕྨのϔςϩΫϩϚνンܗ੒ߏػ
ɹɹɹ4VWúĀIø͸NBKPS�TBUFMMJUF�3/"ͱ݁合͠ɺ·ͨ)ú,ĀNFúͱ݁合͢Δ͜ͱ
Ͱɺޮ཰తʹϔςϩΫϩϚνϯྖҬͷώετϯ)ú,ĀΛτϦϝνϧԽ͠ɺϔ
ςϩΫϩϚνϯΛܗ੒͢Δɻ
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スの解析を行った。
　Ehtm1は、ώトKleefstra症ީ群（KS）のݪҼ遺伝子であり、Ehmt1のヘテロ
ܽଛマウスはKSのප態の一部、行ಈ不全をఄすることから、KSのマウスモデル
として研究されている。今ճ、生後にEhmt1のヘテロܽଛマウスのニューロン
で特異的にEhtm1の発現をճ෮させると、௿下していたώストンH3の9番目の
リジン残基（H3K9）のメチル化がճ෮するか、ճ෮する場合に脳内の表現型や
行ಈ不全がどれほど相ิされるか、ݕ౼を行った。解析の結果、生後の早期（3
िྸ）にニューロンで特異的にEhmt1の発現を相ิすると、不׬全ながら行ಈ
不全の改ળがみられること、さらに脳内の表現型のزつかはݩの状態に໭ってい
た（未発表）。これらの結果より、細胞分྾からҳ୤したニューロンにおいても、
Ehmt1の不全により௿下していたエピゲノムは、その੹任߬素を発現させるこ
とで改変可能であることが示ࠦされた。この結果はまた、Ehtm1のヘテロܽଛ
で発症するKSのප態がEhtm1の発現をճ෮させることである程度改ળできる可
能性を示ࠦしており、将来のKSのප態改ળへの一助になることが期଴される。
今後はエピゲノムをૢ作する技術の開発にد与することで、エピジェネティクス
からの生命機能への介ೖを目指す。

長鎖ノンコーディングRNAの生理機能解析
　高等真֩生物のゲノムからは、タンパク質をコードしないRNAが大量に転ࣸ
されており、そのうち長さが200Ԙ基以上のものは、ศٓ的に長࠯ノンコーディ
ングRNAとよばれている。ώトやマウスなどにおいては長࠯ノンコーディング
RNAのछ類は2ສछ類程度と見積もられており、この数はタンパク質をコード
するmRNAのछ類とほとんど変わらない。また、長࠯ノンコーディングRNA群
の発現はmRNA群と比較すると特定の組織や細胞に一過的に発現するものが多
く、多細胞生物の多様性を制ޚする重要な役割を担っている可能性も指ఠされて
いる。中઒RNA生物学研究室ではこの長࠯ノンコーディングRNAの中でも֩内
に஝積して特定の構造体を形成するものにয点を当て、それらの変異体マウスを
作੡して表現型を解析することで、生体内における生理機能を明らかにすること
を目指してきた（図14）。
　高等真֩生物の֩内は高度に組織化されており、リボκームの合成工場である
֩খ体、pre-mRNAスプライシングの制ޚҼ子が஝積する֩スϖックル、スプ

ਤøûɹúछྨの௕࠯ϊンίーσΟンά3/"の֩಺ࡏہͱมҟମの表ܕݱ
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ライシング反応の主要Ҽ子であるsnRNPの集積の場であるカハール体、新規֩
内構造体であるパラスϖックルなどが知られている。ڵ味ਂいことにこれらの֩
内構造体には特定の長࠯ノンコーディングRNAがہ在しており、その中でも、
֩スϖックルにہ在するMalat1、パラスϖックルにہ在するNeat1、神経系に
特異的な構造体を形成するGomafuについて変異体を作੡し、表現型解析を行っ
た。その結果、いずれの長࠯ノンコーディングRNAもݸ体の生存には必ਢでは
ないものの、Neat1の発現をܽくマウスではパラスϖックルが่յし、ԫ体機能
不全によって೛ሃ性が著しく௿下すること、Gomafuのノックアウトマウスでは
基礎活ಈ量が増加するほか、覚੧ࡎの࿈続౤与に対する応౴がݦ著にဏ進するこ
と、Malat1の発現をܽくマウスではコクサッΩーウイルス感染による心ےԌが
増ѱすることなどが明らかとなってきた。
　長࠯ノンコーディングRNAの機能に関しては、単なる転ࣸのノイズなのでは
ないかというջٙ的な見方をされることもあったが、これらの研究成果によって、
実際に生体内のプロセスを制ޚする重要な遺伝子であることが明らかとなった。
今後、長࠯ノンコーディングRNA分子群のಈ作ݪ理をৄ細に明らかにすること
によって、タンパク質単独では制ޚ不可能な現৅をコントロールする新規手法が
開発されることが期଴される。

化学遺伝学による遺伝子発現制御機構研究
　全生物共通の遺伝情報はDNAに書き込まれている。遺伝情報は、DNAから
mRNAに転ࣸされ、mRNA上のコドンがタンパク質に຋༁される。すなわち
DNAのԘ基配列が৮ഔ反応や細胞構造を担うタンパク質として発現することに
よって、生命の素過程は成立する。この遺伝情報の流れは「セントラルドグマ」
ともよばれ、֩ݪ生物からώトまで全ての生物に共通の基本ݪ理である。そのメ
カニズムは主に֩ݪ生物である細ەを用いて明らかにされたが、その際、খ分子
である߅生物質が大きな役割を果たした。すなわち、転ࣸを્֐する߅生物質、
຋༁を્֐する߅生物質が多数発見され、それぞれのステップの進行を止めるこ
とによって、プロセスの理解が可能となったのである。しかし、ώトを含めた真
֩生物では、転ࣸと຋༁の間にもう一つ重要なステップが存在する。それがスプ
ライシングである。
　スプライシングとは、mRNA前駆体からタンパク質の情報を含まない介在配
列（イントロン）を取りআき、タンパク質の情報の部分のみをつなぎ合わせて正
しいmRNAを׬成させるプロセスであり、RNAとタンパク質の複合体からなる
スプライセオソームによって実行されることが知られていた。長年にわたる新た
な߅生物質・߅がんࡎの探ࡧにもかかわらず、不思議なことにスプライシングを
٢ా化学遺伝学研究室（主任研。する物質はまったく発見されていなかった֐્
究員ɿ٢ాູ）では、遺伝子発現を変化させるとともに細胞प期の進行を્֐し、
強い߅がん活性を示すඍ生物由来生理活性物質FR901464の作用機構解析を進め、
その標的がスプライセオソームに含まれるSF3bというスプライシングҼ子であ
ることをಥき止めた（2007〈平成19〉年）。
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　さらにFR901464の҆定༠導体スプライソスタチンA（SSA）を用いてスプラ
イシングҼ子がスプライシング反応だけでなく、mRNAの品質؅理機構にも関
与し、SSAॲ理によって一部の未׬成mRNA前駆体が細胞質に༌送されてイン
トロン配列を持つ異常タンパク質ができることも明らかになった。そのような異
常タンパク質の一つが、SSAによる細胞प期ఀ止のݪҼであった。SSAは最初の
特異的スプライシング્ࡎ֐として、世界中でスプライシング研究に利用される
ようになった。さらにۙ年、ന݂පなど多くのがんにスプライシングҼ子のಥવ
変異が見つかり、それらのがんに対してスプライシング્ࡎ֐が極めて有効であ
ることが分かってきた。その結果、スプライシング્ࡎ֐は多くの੡ༀ企業で新
たな߅がんࡎとして開発が進められている。
　こうした研究から、生理活性物質の作用メカニズムの解明は重要な課題である
ことが認識されるとともに、いかにしてਝ速、正確に標的分子を同定するか、と
いうことが大きな課題となってきた。٢ా化学遺伝学研究室では、߬฼の遺伝学
システムを活用することとし、分྾߬฼の全ゲノム遺伝子（ORF）を取得して
一ׅして機能解析する系を構築した（2006年）。これを用いて、新規߅真߅ە生
物質の作用機構がບࢷ質に結合した結果としての細胞น合成の異常であることを
見いだすなど（2009、2010年）、໢羅的な化学遺伝学であるケミカルゲノミク
スの確立に貢献した（図15）。これらの成果は、基幹研究所のケミカルバイオロ
ジー研究領域の設立や、その後の環境資源科学研究センターにおけるケミカルバ
イオロジー研究につながっている。

ਤøüɹਅ֩ੜ෺ಛ༗のҨ఻࡞ʹߏػޚ੍ݱൃࢠ༻͢Δ৽͍͠ੜཧੑ׆෺࣭のൃݟ
ɹɹɹ٢ాԽֶҨ఻ֶࣨڀݚͰ͸ɺεϓϥΠγϯάɺώετϯΞηνϧԽɺλ
ϯύΫ࣭֩֎༌ૹͳͲਅ֩ੜ෺ಛ༗ͷௐઅߏػΛඪతͱ͢ΔԽ合෺Λੈք
ʹઌ͚ͯۦใ͍ͯ͠ࠂΔɻ

微生物由来の生物活性物質
　主任研究員研究室は主任一代限りとするというݪ則をഁって、߅生物質研究室
は4人の主任研究員によって61年間の長きにわたって継ঝされてきた。その研究
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方針は、ඍ生物代ँ産物の研究を不қ（変わることのない本質）とし、時代の要
੥に応える新技術の開発を流行（新しさを求めて変化していくこと）とする「不
қ流行」である。
郎、前主任研究員のү野ਗ਼らによって発見、開発されたࡾ主任研究員のླ໦ݩ　
ϙリオΩシンは、放線ەが生産する֩ࢎ系߅生物質であり、ࢳ状ە（カビ）の細
胞น合成を્֐する。野ࡊ・果थ類のうどんこප、փ৭かびප等のࢳ状ەප֐に
著効を示す೶ༀとして、現在でも世界中で使用されている。当時の߅生物質研究
は医ༀ品開発が主流だったので、೶ༀとしての応用は新しい発想であった。
　長ా߅生物質研究室では、߅生物質（ඍ生物によって生産されඍ生物の生育、
機能を્止する化合物）の֓೦を拡大して、がん細胞に作用するඍ生物由来の生
物活性物質の研究を中心とした。がん遺伝子あるいはがん関࿈߬素に対する્֐
な生命現৅を解明するためのࡶのީิ物質としてだけでなく、複ࡎがん߅、はࡎ
有力な道具（バイオプローブ）となる。長ా߅生物質研究室で開発された多数の
細胞機能調અ物質がバイオプローブとしてൢࢢされている（図16）。

ਤøýɹ௕ా߅ੜ෺࣭研究͕ࣨ開ൃ͠、͞ൢࢢΕ͍ͯΔԽ߹෺

　がん細胞増৩્֐物質の探ࡧ研究が行われる中で、細胞増৩に関与するҼ子の
活性制ޚに関する研究も行われた。細胞分྾開始制ޚに重要なWee1タンパク質
が、そのリンࢎ化に༠導されるϢビΩチン化߬素の結合によってϢビΩチン化依
存の分解を受けることを明らかにした。リンࢎ化が༠導するタンパク質分解の最
初の例の一つとして஫目された。後に、この研究成果を基にして、リンࢎ化依存
ϢビΩチン化્֐物質の探ࡧ系が構築され、્֐物質が見いだされた。
　放線ەから単཭されたリベロマイシンAは、当初、߅がんิީࡎ物質として開
発が試みられたが、その後、ഁ骨細胞બ୒的にアϙトーシスを༠導することが明
らかになった。ഁ骨細胞は非常に特殊化した細胞で骨接৮面にࢎを分ൻすること
で骨を༹かす。ࢎ性物質であるリベロマイシンAは通常の細胞には取り込まれに
くいࢎ性物質であるが、ഁ骨細胞にはそのࢎ性環境に依存してબ୒的に取り込ま
れ、イソロイシルtRNA合成߬素を્֐して速やかにアϙトーシスを༠導する。
ഁ骨細胞の機能ဏ進に起Ҽする骨関࿈࣬ප（骨ૈᱷ症、多発性骨਷जなど）の࣏
ྍༀީิとして期଴されているが、ಈ物実ݧに供給できる量を確อすることがࠔ
೉であった。最ۙ、リベロマイシン遺伝子クラスター全長を取得し、活性に重要
なスピロアセタール環形成などの生合成機構と遺伝子発現機構を明らかにするこ
とによって、ಈ物実ݧに必要な大量生産系を構築した。現在、ಈ物（ϖット）の
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。が行われているݧपප࣏ྍༀとしてのྟচ試ࣃ
　また、߅生物質研究室で長年にわたってඍ生物から単཭してきた化合物を࣠と
して、理研ఱવ化合物バンク（NPDepo）を構築した。NPDepoは、国内外の
多くの研究者に化合物を配෍し、国家プロジェクトとしてҕୗ費を受けた事業に
発展した。後に、NPDepoの؅理は、ケミカルバイオロジー研究基盤施設、グ
ローバル研究クラスターを経て、現在は、環境資源科学研究センターに引き継が
れ、創ༀ支援プログラムでも化合物バンクϢニットとして支援活ಈの一ཌྷを担っ
ている。
　長ా߅生物質研究室では、化合物の有効活用技術として化合物アレイ法を開発
し、それを用いた独自のハイスループットスクリーニングで多くの成果を上げて
いる。さらに、生物活性物質の作用標的を明らかにするための研究基盤として、
化合物ビーズを用いた標的タンパク質探ࡧ法の開発、細胞形態変化やタンパク質
発現を指標とした表現型プロフΝイリング技術（MorphoBase、ChemProteoBase）
の開発を行い、ケミカルバイオロジー研究の推進に貢献した。
　理研߅生物質研究室は終ᖼをܴえたが、ඍ生物由来の生理活性物質を不қとし
て、新しい標的と技術開発を流行とする不қ流行をモットーにした研究は、出਎
者が移੶したところでそれぞれ引き継がれている。

物質循環における微生物（分解者）の機能開拓と多様性
　地球生態系における物質॥環（৯物࿈࠯）は生産者（植物、૶類）による光合
成に始まり、消費者（ಈ物、ڕ介類）によるઁ৯を経て分解者（ඍ生物）により
୸ࢎΨスに分解され、それが再び生産者により光合成に利用されるという॥環で
ある。また、植物、ಈ物、ඍ生物はそれぞれ単独に存在しているのではなく、相
利共生、ย利共生、د生（පݪ性）といった相ޓ作用をしている。特に、ඍ生物

は大きな多様性と相まってಈ物や植物のಇきにも重要な
役割を担っている。工౻環境分子生物学研究室（主任研
究員ɿ޻౻ढ़ষ）は、地球の物質॥環における分解者と
してのඍ生物機能や多様性の研究を進めてきた。その一
つがシロアリ-ඍ生物共生系の研究である（図17）。
　伝統的な培養手法によって、現在までに多くのඍ生物
が発見されてきた。しかし、このような手法で取りѻい
可能なඍ生物छは非常に少数で、残りの99ˋ以上のඍ
生物はいわゆる〝೉培養ඍ生物〟といわれてきた。工౻
環境分子生物学研究室は、培養を介さない೉培養ඍ生物
研究法を独自に開発し、೤ଳ生態系で重要な役割を果た
しているシロアリ-ඍ生物共生系に関する研究を、国際
共同研究（タイ、オーストラリア、フランス等）として
推進してきた。その結果、シロアリ௎内に三つの新規細
、門を発見し、「Termite group 1、2、3（TG1、2ە
3）」と命名し後に広く認められた。

ਤøþɹ෺࣭॥؀ʢ৯෺࿈࠯ʣのϞσϧ
ɹɹɹ২෺ʢੜऀ࢈ʣͷޫ合੒ʹ࢝·ΓɺώτΛؚΉ
ಈ෺ʢফඅऀʣʹΑΔઁ৯ΛͯܦγϩΞϦʢ௎内
ඍੜ෺ʣ΍ඍੜ෺ʢ෼ղऀʣʹΑΓ෼ղ͞Εɺͦ
Ε͕࠶ͼ২෺ʹར༻͞ΕΔͱ͍͏॥؀ɻ
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　また、シロアリの௎内に共生するݪ生生物群のトランスクリプトーム解析を行
うことによって、GHF5・7・10・11・45の5छのGHF（౶質加ਫ分解߬素
フΝミリー）が໦質バイオマスの分解に重要なことを発見した。さらに、等Թ全
ゲノム増෯法を用いて、イエシロアリ௎内でセルロース分解に重要な役割を果た
しているݪ生生物細胞内共生細ەの׬全なゲノム配列の決定に成ޭした。その結
果、本ەには஠素ݻ定、多様なアミノࢎとิҼ子の生合成機能が存在し、この高
度に進化した共生システムが、世界的な֐஬イエシロアリの能力の基礎となって
いることを発見した。
　これとは別に、ダイオΩシン等の環境Ԛ染物質のඍ生物を用いたバイオレメ
ディエーション（ڲ正）技術の開発・研究を行った。その結果、ダイオΩシン類
分解代ँ系遺伝子群が大型プラスミド上にあること、多様なૄਫ性๕߳଒化合物
を認識できる新規な発現制ޚҼ子を持つことを発見した。さらに、放線ە由来の
๕߳環ジオΩシゲナーゼが広い基質特異性を有する߬素であることを解明し、そ
れらの基質特異性のࠩ異や立体構造情報を基に、໠ಟダイオΩシン分解ەの構築
に成ޭした。
　また、シロアリ共生系から分཭されたComamonas testosteroni TA441גをモ
デルとして、ステロイド分解ەの研究も進めた。その結果、長く不明であった細
のステロイド分解遺伝子、分解経࿏を解明できた。研究に用いられた遺伝子ഁە
յגは҆定して特定の代ँ中間化合物を஝積することから、ステロイド医ༀの合
成ݪ料などへの利用も期଴される。本߬素遺伝子、分解経࿏は、KEGGɿKyoto 
Encyclopedia of Genes and Genomesの00984 Steroid degradationに引用、
掲載されている。
によって、世界に先駆けて研究開拓が進められた極限ؽ߂主任研究員の۷ӽݩ　
環境ඍ生物の一つ、好アルカリ性ඍ生物のアルカリ環境ద応機構の解明を進めた
結果、重要な「好アルカリ性Ҽ子」としてマルチ遺伝子型Naʴ/Hʴ対向༌送体を
発見した。本対向༌送体ϗモログが好アルカリ性ە以外の多くの細ەゲノムにも
発見され、また呼࠯ٵ複合体Iとの共通性も明らかになり、エネルギー生産系とし
ての重要性も明らかになってきた。本対向༌送体はTransporter Classi�cation 
Databaseの2.A.63 �e Monovalent Cation （Kʴ or Naʴ）:Proton Antiporter-3 
（CPA3） Familyに分類されている。
　今日、ώトを含むಈ物や植物に共生、د生するඍ生物の研究がٸ速に発展を਱
げ、これらのඍ生物の役割、重要性が明らかになってきた。また、極限環境ඍ生
物研究はਂ海、地֪内、宇宙（生命の起源との関࿈性も含めて）へと発展しつつ
あり、工౻環境分子生物学研究室の研究は、これらの研究の先駆けになっている
と考えられる。

109

ୈ
ú
章　
ࣗ
༝
ͳ
ൃ
૝
Ͱ
৽
͠
͍
α
Π
Τ
ϯ
ε
Λ
୓
͘

Ⅱ



 7  工学分野

　1922（大正11）年、財団法人理化学研究所の第3代所長大河内正敏は主任研
究員制度を発足させた。大Տ内が主࠻した研究室（1918-1945年）は、その後、
分かれしていった。研究室の系統図を見ࢬつかの工学系主任研究員研究室へとز
ると、機ց工学研究室、化学工学研究室、઼性加工研究室、機ց計ଌ研究室、ຎ
工学研究室などの名前を見ることができる。そのほか工学を含む研究室名としࡲ
て光工学研究室、半導体工学研究室、ค体工学研究室などを見いだすことができ
る。このように主任研究員研究室群にあっては、工学研究は理研設立当初から柱
の一つであった。そのྺ史については第̞編第2部第2章もࢀরされたい。ここ
では新世紀以降の工学系研究室の変ભを֓観し、その主な研究成果を紹介したい。
　ۙ年のྺ史をৼりฦる上で৮れておかなければならないことは、ૼాޫ一主任
研究員が主࠻したマイクロ波物理研究室（1960-1981年）、೉೾ਐ主任研究員が
主࠻した半導体工学研究室（1966-1981年）、などを端ॹとするレーザー科学研
究グループである。෢内一෉（レーザー反応工学研究室）、ా୅ӳ෉（分子計ଌ
工学研究室）、྘઒ࠀඒ（レーザー物理工学研究室）ら、多くの主任研究員をഐ
出し、これが光量子工学研究領域（྘઒領域長ɿ2013年-）という独立したセン
ターڃ組織にまで発展した。光工学は理研の中֩的テーマとなり、河ా૱（ナノ
フΥトニクス研究室）、ฏࢁ秀樹（量子光素子研究室）、ాத୓உ（メタマテリア
ル研究室）らの主任研究員も、光量子工学研究領域の立ち上げに貢献している。
　このほか、半導体工学研究室（主任研究員ɿ੨༄ࠀ৴）の後を継いだ極ඍデバ
イス工学研究室（主任研究員ɿੴ޾ڮ治）では、量子が重要なΩーワードとなり、
さらに光量子工学に関࿈する分野で量子計ଌ研究室（主任研究員ɿ߳取लढ़）、
ナノ量子フΥトニクス研究室（主任研究員ɿՃ౻雄一郎）が誕生している。
　新世紀前後のもう一つの大きな変化として、ライフサイエンス分野への工学の
進出がある。化学工学研究室は、生化学システム研究室（主任研究員ɿԕ౻܄）、
さらにバイオ工学研究室（主任研究員ɿલాਸ਼෉）へとダイナミックに形を変え
てきた。ຎࡲ工学研究室の流れをくむ表面界面工学研究室（主任研究員ɿ੨野正
࿨）は、ナノ医工学研究室（主任研究員ɿҏ౻Յߒ）へと衣替えをしている。さ
らにബບ素子研究室（主任研究員ɿછ୩ོ෉）が設置され、生体センサーへの展
開が進んでいる。伝統ある素形材工学研究室（主任研究員ɿ大৿੔）もナノメー
トル精度での表面加工技術の開発に加えて最ۙ、3Dプリンターによる細胞組織
化に取り組んでいる。
　なお、1921年に設置された工作係のྺ史については第Ⅰ編第2部第3章をࢀর
されたい。工学基礎研究部（1999年-）は2003（平成15）年から先端技術開発
支援センター（部長ɿؠ໦正࠸）へと形を変え、さらに2013年以降は、光量子
工学研究領域をはじめزつかの関࿈センターに分ଐする形で、ものづくりや計
ଌ・分析などの工学的ଆ面から理研の先端研究を支えている。
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　以下、工学系主任研究員研究室のۙ年の主な研究成果について紹介する。なお、
߳取量子計ଌ研究室の研究成果は物理分野で紹介されている。

高次高調波とアト秒科学の推進
　レーザーによる௒短パルス光の発生は、1964（ত和39）年のHe-Neレーザー
でのモード同期発ৼの報ࠂに端を発している。その後、ݻ体レーザーഔ質から
100ピコඵ（ps）以下のパルスが直接得られるようになった（ピコ＝pは10ʵ12）。
しかし、さらなる短パルス化のためには、より利得ଳ域の広いഔ質とともに、よ
り高速応౴な変調機構が必要とされた。1970年代になると、それらの要求をຬ
たす有機৭素レーザーഔ質と過๞和ٵऩ体の組み合わせによって、1ピコඵを切
るようなパルスの発生が可能になり、レーザー科学研究グループでも半導体等の
ピコඵ分光の研究が行われた。
　その後、短パルス化のڝ૪はフェムト（fは10ʵ15）ඵ（fs）領域へとೖり、
1985年には共ৼ器から直接に当時最短の27fsが得られるまでになった。そして、
これをさらに光フΝイバーによる自己位相変調で広ଳ域化し、プリズム対でѹॖ
することにより、1987年には6fsという極௒短パルスが達成された。中心波長を
620nmとすると、この6fsのパルス෯はൖ送波のप期で2サイクル程度に相当し、
可ࢹからۙ੺外光ではほぼ短パルス化の限界に達したといえる。
　さらなる短パルス化には、より電場प期の短い光、すなわち、真空ࢵ外からೈ
̭線領域のレーザー光が必要であった。そのような状گの中で、1997年にレー
ザー物理工学研究室（主任研究員ɿ྘઒ࠀඒ）が、テーブルトップサイズのೈ̭
線レーザーの実現を主な目標として発足した。当初は、光電場༠起によるೈ̭線
レーザーの開発において世界をリードしたが、有効な光学素子がほとんどないೈ
̭線領域では、共ৼ器を構成することさえࠔ೉であり、まして極短パルスの発生
に利用することはできなかった。
　そこで、可ࢹやۙ੺外のレーザー光を高次の波長変換によって、コώーレント
なೈ̭線が得られる高次高調波を利用することに方向を転換した。高次高調波は、
1987年にアメリカとフランスのグループにより、それぞれ別ݸに報ࠂされた。
当初の数年間はあまり஫目されなかったが、1990年代にೖりカーレンズモード
同期チタンサフΝイアレーザーの出現とチャープパルス増෯技術の進展とともに、
その物理的理解がਂまるにつれて重要性が認識された。
　物理的には、高次高調波の発生自体が、光電場の1サイクルの中に光イオン化、
光電場による電子加速運ಈ、加速された電子と਌イオンの再িಥといったݪ子・
分子と光の相ޓ作用において本質的に重要な物理過程が、直感的に理解しやすい
形で具現化されている極めてرな現৅である。ଞ方、光源として見ると、レー
ザーの発明以来、大きな目標であった真空ࢵ外からೈ̭線領域において、コώー
レントな光を発生するという極めてັ力的な光源であるのみならず、アトඵ領域
の極௒短パルスの発生を可能にする།一の光源であると考えられた。
　レーザー物理工学研究室では、高次高調波の高出力の伴は位相整合であること
を見いだし（1998年）、長ईセルとルーズフΥーカスという独自手法を考案する
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ことにより、高次高調波のエネル
ギー拡大則を確立し、テーブルトッ
プサイズでありながら、ॠ間輝度
が大型放射光施設よりも10 ܻ以上
高いೈ̭線コώーレント光の発生
に成ޭした（2002年）。さらに、ྭ
起光に新たに中੺外レーザーを用
いることを提案し、この高出力化
の手法を〝ਫの૭〟とよばれるサ
ブkeV領域まで拡ுした（2008年）。
྘઒レーザー物理工学研究室では、
この高次高調波を利用した分光計
ଌにおいても、重要な成果を上げ

ている。その一つが、2光子二重電཭等のXUV領域に特有な非線形光学現৅の
観ଌである。Heݪ子における2光子二重電཭過程は、それまで数多くの理論的
予ଌがされてきたが、྘઒らにより初めてそれが観ଌされるとともに、その断面
積がଌ定された（2005年）。さらに、独自開発したアトඵ自己相関計系と組み合
わせることにより、アトඵパルスの位相を含めたパルス波形の直接計ଌに初めて
成ޭした。また、この手法を分子系にまで発展させ、N2分子のアトඵクーロン
ര発を世界に先駆けて実現し、生成されたNʴイオンを自己相関計ଌ信号として
用いることにより、アトඵパルスを構成する高次高調波電場を観ଌすることに成
ޭ、高調波発生のݪ理となる3段階モデルの正しさをূ明した（2006年）（図1）。
性֩融合の研究に用いられるような大型レーザーを用いなければ短波長レー׳　
ザーの研究がࠔ೉な時代にあって、テーブルトップサイズのレーザーをΨスター
ゲットに集光することによって、コώーレントなೈ̭線が得られる高次高調波の
発生は、非常に新઱なڻきであった。それから30年を経て、現৅自体に対する
物理的関心は高かったものの、変化効率も௿く実用的光源にはならないであろう
という多くの研究者の当初の予ଌを෴し、高次高調波は、今やೈ̭線領域の高出
力なコώーレント光源ならびに།一のアトඵ光源としての地位を築いている。

未踏波長の発光デバイスの開拓
、外やテラヘルツଳの半導体レーザー、LEDなどの未開拓波長の発光素子はࢵਂ　
ҹס化・加工、速ߗࢷড়ਫ、空気ড়化、ൽෘ࣏ྍ、೶業、生化学産業、थ・ەࡴ
査など、広範ғにわたる応用分野ݕࢹಁ・ృ૷・コーティング、各छ非ഁյ・࡮
への展開が期଴されている。平ࢁ量子光素子研究室（主任研究員ɿ平ࢁलथ）で
は、半導体結থ成長技術の開拓、ならびにݪ子・ナノスケール構造による電子・
光制ޚ技術の導ೖをベースとした未開拓波長発光素子の研究を進めている。未開
拓波長発光素子の実現とそれらの高性能化により、新たな応用分野が切り拓かれ、
今後の産業発展への大きな貢献が期଴される。
　1990（平成2）年代に開発された੨৭発光素子は、2005年͝ろにܬ光౮の効

ਤ øɹ஠ૉ෼ࢠͷΞτඵΫʔϩϯരൃʹΑΓੜ੒ͨ͠஠ૉΠΦϯΛ৴߸ͱͯ͠
ଌఆ͞ΕͨΞτඵύϧεྻͷి৔೾ܗͱڧ౓แབྷઢɻ
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率を௒え、その後広くর明用్としてී及した。一方、平ࢁ主任研究員らは、੨
৭よりも2ഒ程度エネルギーの大きいਂࢵ外の発光デバイスの実現を目指して
1996年͝ろに研究を開始した。੨৭のর明用్に続き、ਂࢵ外はەࡴを中心と
した大きなマーケットが期଴される。
　しかし、ਂࢵ外発光に用いられる஠化アルミニウムΨリウム（AlGaN）半導
体は、当初、発光効率が非常に௿く、発光素子の開発は೉しかった。そこで、
2006年に新しい結থ成長法「アンモニアパルス供給多段成長法」を考案し、高
品質の஠化アルミニウム（AlN）結থを実現した。それを用いて、ਂࢵ外の発
光効率を100ഒ程度向上させることに成ޭした。また、当時、電子஫ೖ効率の௿
下も大きな問題であったが、多重量子障นを用いた電子ブロック૚の導ೖにより、
これを飛躍的に向上させた。これらの開発により、最短波長領域のਂࢵ外LED
を世界に先駆けて実現し、さらに、ەࡴ、医ྍ応用などにおいて実用レベルの出
力を達成した（図2）。
　その後、なお効率の௿い光取り出し効率の改ળに取り組み、最ۙ、ಁ明コンタ
クト૚や反射フΥトニック結থなどを導ೖすることで光取り出し効率の向上に成

ਤ ùɹ࣮ͨ͠ݱ஠ԽΞϧϛχ΢ϜΨϦ΢Ϝʢ"M(B/ʣࢵਂܥ֎-&%ͷߏ଄ͱಈ࡞εϖΫτϧɺͳΒͼ
ʹɺ஠ԽΨϦ΢Ϝʢ(B/ʣܥςϥϔϧπྔࢠΧεέʔυϨʔβʔʢ5)[�2$-ʣͷ௒֨ߏࢠ଄ͱ
ੈքॳͷ༠ಋ์ग़ಈ࡞ɻ

113

ୈ
ú
章　
ࣗ
༝
ͳ
ൃ
૝
Ͱ
৽
͠
͍
α
Π
Τ
ϯ
ε
Λ
୓
͘

Ⅱ



ޭし、世界の開発ڝ૪でも群を抜いた値である10ˋ程度の電力変換効率を実現
した。この値は、ਫۜランプەࡴ౮の効率にഭる効率であり、今後のਫۜランプ
機となる結果である。今後はさらに、੨৭LEDと同等ܖ外光源の置き換えのࢵ
の高効率化、ࢵ外レーザーダイオードの実現、真空ࢵ外への展開を目指す予定で
ある。
　光と電波の間のप波数領域に位置するテラヘルツ光は、電波のಁ過性と、光の
取りѻいやすさや高分解能など両方の性質を兼ね備えているため、各छ非ഁյ・
査など෯広い応用分野において期଴されている。テラヘルツ量子カスケーݕࢹಁ
ドレーザー（THz-QCL）は、খ型・高効率、長ण命、࿈続出力可能なテラヘル
ツ光源としてその実現が期଴されている。しかしTHz-QCLは現在開発్上にあ
り、ಈ作प波数は限られており、௿Թಈ作しか得られていない。平ࢁ量子光素子
研究室では、新しい量子構造と半導体材料系の導ೖにより、THz-QCLの高性能
化を進めている。ݪ子1૚の精度で制ޚされた半導体多重௒格子をMBE（分子
線エピタΩシー）法によって作੡し、QCLのಈ作を可能にしている。これまで
に、間接஫ೖ法を用いたಈ作ݪ理を࠾用し、2THz以下の௿प波数で世界最高Թ
度ಈ作に成ޭした。また、未踏प波数である5-12THzの実現を目指して஠化物
半導体を用いたQCLの開発を行っており、最ۙ、஠化物材料系としては世界初
の༠導放出光の観ଌに成ޭした。現在はTHz-QCLの実用を目指し、෯広いप波
数ଳの実現と室Թಈ作に向けて研究を進めている。

ナノを扱う光サイエンスの創成
　光技術は、現代社会を支える基盤技術の一つであり、これなくしてわれわれの
生活は成り立たない。光は物を見るだけでなく、ԕく཭れた所に情報を伝達した
り（光通信）、情報の記࿥・再生（光ディスク）にも利用される。また、光によ
る加工や࣏ྍもなくてはならない技術である。光がこのように཭れた所に情報や
エネルギーを送りಧけることができるのは、光が空間を伝ൖする波だからである
が、この波の性質は同時に光技術に強い制限も与える。それはճં限界とよばれ、
光学ݦඍڸでݪ子や分子が見えないのも、光メモリの記࿥ີ度の限界も、そして
光ඍ細加工技術の最খ線෯も全てはこの光が持つ波の性質によるところが大きい。
　この従来の光技術の限界を௒えるサイエンスとテクノロジーが、「ナノ」をѻ
う新しい光技術であり、「ナノフΥトニクス」とよばれている分野である。この
技術を使えば、ナノサイズの構造を可ࢹ化するまったく新しいݦඍڸが実現でき
る。もちろん物体に光を当ててそれを単純にのぞくだけではナノ世界は見えない
ので、物体と光とが相ޓ作用しているところへ、もう一つ人工的に作੡したナノ
の構造（先端を先Ӷ化したプローブ）を導ೖする。そして二つのナノ構造と光波
との強い相ޓ作用を利用して、初めてナノの世界が光で見えるようになる。
　ՏాナノフΥトニクス研究室（2002-2012年、主任研究員ɿՏా૱）では、
このナノプローブを用いてカーボンナノチューブなどの物質のナノ構造を高解૾
に分解して可ࢹ化するݦඍڸを開発するとともに、さらにラマンࢄཚなどの分光
学的手法を取りೖれることで光を使ってナノメートルの空間分解能で物質を同定
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する手法を開発した。
　ここからࢬ分かれしたా中メタマテリアル研究室
（主任研究員ɿా中拓உ）ではさらに、人工のナノ共
ৼ器を集積化した構造体と光波との相ޓ作用を積極的
に利用して、物質の光学特性を人工的に制ޚすること
で、自વ界に存在する物質では実現不可能な、光学特
性や光学現৅を作り出す「メタマテリアル」の研究を
推進している。そして、「光学領域においては物質の
ಁ࣓率は1.0にݻ定されている」という従来の常識を
൱定し、و金ଐでできたナノ構造体を利用すれば、物
質のಁ࣓率を1.0から変化させられることを理論的に
明らかにした（2005〈平成17〉年）。
　そしてこのような物質を利用すれば、物質表面にお
ける光の反射率が、光のภ波方向とແ関係にゼロにな
るといった、従来のڭ科書では不可能とされていた光学現৅を実現できることを
示した（2006年）。さらに、光の波長以下のサイズの立体的な金ଐ構造を加工で
きる手法も開発し、最ۙでは立体的な共ৼ器構造によって構成される3次ݩメタ
マテリアルを試作し、このメタマテリアルの実効۶ં率が、0.35（光速が真空中
の3ഒ）になることを実ݧで示した（2014年）（図3）。また、アルミニウムのみ
を使ってこれを光の波長よりもബくて細かなナノ構造に加工するだけで、੺から
光全体をカバーするさまざまな「৭」を作り出すことにも成ޭしたࢹまでの可ࢵ
（2017年）。これからも、このような従来の光学の常識を෴し、まったく新しい
光学現৅とそれを利用した光学素子の実現につながるサイエンスとテクノロジー
とを継続して研究していく予定である。

ナノデバイス研究からハイブリッド量子システムへ
　1980年代中͝ろ、マクロとミクロの中間という意味でのメκスコピックなサ
イズ（数ミクロン程度）で新しい物理現৅が発見されて以来、理研ではいち早く
ナノテクノロジーの電子・分子デバイスへの展開研究が開始された。そして半導
体工学研究室（主任研究員ɿ੨༄ࠀ信）で行われていたナノデバイス研究は、
2003年に極ඍデバイス工学研究室（主任研究員ɿੴ࣏޾ڮ）へと引き継がれた。
　トランジスタのඍ細化をけん引してきたリソグラフィーによる半導体ඍ細加工
技術は、すでに限界に達しており、もともとナノスケールのサイズを持つカーボ
ンナノチューブや半導体ナノワイϠをビルディングブロックとして、ボトムアッ
プ的なナノデバイス構築の研究が開始された。খさなサイズを有する構造では、
より大きな量子効果がより高いԹ度で発現すると期଴されることから（といって
も室Թでの発現はいまだ容қではない）、電子の量子的な性質を積極的に制ޚし
て利用する研究が行われている。
　電子をখさな空間にดじ込めた量子ドットとよばれる構造（ݪ子֩の作るϙテ
ンシャルにดじ込められたݪ子と似ていることから人工ݪ子ともよばれる）では、

ਤ úɹ۶ં཰÷�úüΛ࣮͢ݱΔú࣍ݩϝタϚςϦΞϧ
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エネルギーが཭ࢄ的になり、さらに電子が電ՙを持つことを利用して電子を1ݸ
ずつ制ޚすることが可能である。量子ドット（人工ݪ子）をカーボンナノチュー
ブで作੡すると、自વのݪ子と同じように֪構造を持つことを見いだし、テラヘ
ルツ波を粒子（光子）としてݕ出できることを示した。このような性質は、量子
的な制ޚを究極に進めた量子コンピュータのもとになるデバイス（量子ビット）
にとって好ましい性質である（図4）。
　しかし、多数のデバイスからなる集積ճ࿏のようなものを考えた場合、1nm
程度の直ܘしか持たないカーボンナノチューブでそれを実現することは、大きな
チャレンジである。そのため、分子を使ってカーボンナノチューブをつないでい
く技術の開発も進めている。
　電子は電ՙだけでなくスピンを持っており、これが量子ビットにとって大変ັ
力的である。スピンは࣓界にしか応౴しないが、エレクトロニクス応用を考えた
場合、電ѹ（電界）でಈ作させることが求められる。スピンとي道を結び付ける
スピンي道相ޓ作用を利用するため、半導体ナノワイϠを用いた人工ݪ子でのス
ピンの制ޚ、さらにそれをマイクロ波ճ࿏共ৼ器に設置してスピンと（マイクロ
波）光子の相ޓ作用を目指した研究が行われている。
　このように量子ഔ体を電ՙから電子、スピン、さらには光子、௒伝導に現れる
クーパー対、発光に用いるྭ起子など、ଞの量子へも広げ、それらの間で情報を
やり取りする、〝ハイブリッド量子システム〟が考えられている。このシステム
は量子コンピュータや量子計ଌなどへの展開が期଴でき、従来のݹ典的なトラン

ਤ ûɹ௚ܘù÷ONఔ౓ͷ൒ಋମφϊϫΠϠʢ͜ͷ৔合͸ɺήϧϚχ΢ϜͷίΞΛ
γϦίϯͰബ͘͘ΔΜͩ(F�4JίΞγΣϧφϊϫΠϠʣΛ༻͍ͨྔࢠυο
τʢਓࢠݪ޻ʣͷిݦࢠඍࣸڸਅɻφϊϫΠϠͷԼʹ͸ബ͍ઈԑମ͕͋Γɺ
ͦͷԼʹ͍ۚࡉଐήʔτ͕ෳ਺ຊɺిࢠઢϦιάϥϑΟʔΛ༻͍ͯ࡞੡͞
Ε͍ͯΔʢ্Լ͸ిྲྀΛྲྀͨ͢ΊͷιʔευϨΠϯిۃʣɻήʔτిѹΛ
͔͚Δ͜ͱʹΑΓɺ୯一ྔࢠυοτ΍ೋॏ݁合ྔࢠυοτΛܗ੒͢Δ͜ͱ
͕Ͱ͖Δɻ
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ジスタ集積ճ࿏とも融合して新たなエレクトロニクスを拓いていくと思われる。

ナノスケール光デバイスにより量子技術への展望を拓く
　情報通信技術の進歩は人類に生産性と利ศ性の飛躍的向上をもたらしたが、同
時にエネルギー消費量はര発的に増大している。高度に情報化した社会がさらに
発展を続けるとすると、増え続ける情報通信エネルギー消費量に対応するために、
現在とは異なる基本ݪ理による情報通信技術が登場する可能性がある。情報通信
のࠜ本的な֓೦を変えてしまうような技術革新が起こる可能性もある。
　量子情報通信技術はそのような不࿈続な展開をもたらすことが期଴されている
技術の一つである。電子や光子一つ一つの量子状態を用いる量子情報通信は、0
と1で表される従来の「情報」の֓೦をࠜఈから変えるものであり、これまでと
は質的に異なる情報通信が可能になることが知られている。物理法則によって解
ಡできないことがอূされている量子҉号や、ԕִ地へ量子状態を転送する量子
テレϙーテーションなど、ݹ典通信では不可能な機能が実現できることが分かっ
ている。同時に、電気や光の物理的な最খ単位で情報を表現するため、究極のল
エネルギー情報通信技術とも位置付けられる。
　2016（平成28）年に।主任研究員制度のもとで設置された加౻ナノ量子フΥ
トニクス研究室（主任研究員ɿ加౻༤一࿠）では、上
記のような量子通信技術への応用を೦頭に、ナノ光デ
バイスに関する基礎研究に取り組んでいる。室Թでの
量子効果が期଴できるカーボンナノチューブなどのݪ
子૚半導体を活用し、シリコンフΥトニクスや電界効
果デバイスと融合させたナノスケール光デバイスを利
用することで、ナノ材料の光物性やデバイスのಈ作に
関わる物理的理解をਂめ、また、新たな量子状態制ޚ
手法を開拓することで、光量子デバイスを組み込んだ
光集積ճ࿏による量子情報通信技術への展๬を拓くこ
とを目指している。未来の量子技術実用化の基礎とな
る研究の推進が期଴されている（図5）。

バイオ工学という新分野の開拓
　カタカナとࣈ׽が合体した分野名「バイオ工学」には、ҧ和感を受けるかもし
れない。しかし、bio-の日本語༁に生物、生体、生命のいずれを当てても、バイ
オ工学が目指す方向は表現しきれない。例えば生物工学は、生物を利用して人間
に有用な৯品や医ༀ品を得るための科学技術を指すものであって、発߬やৢ造が
そのルーツである。生体工学は機ց工学の分野で使われることが多い用語であり、
医用工学のニュアンスがۙい。一方、生命工学は生命プロセスの人工的なૢ作を
「工学」という言葉で表現している。これらに対し、バイオ工学の工学とは「自
વ界にない、人類に有益なものを創りだす学術体系」である。単に生命を人工的
に利用するものでも、生命を人ҝ的にૢ作することでもない。「生体成分と人工

ਤ üɹ୯ҰのΧーϘンφϊνϡーϒΛ૊ΈࠐΜͩޫσό
Πεのిݦࢠඍࣸڸਅ
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物質の融合による新しい機能の創੡」を目指す分野が
バイオ工学なのである。2001（平成13）年、理研は
この分野を主任研究員研究室としていち早く位置付け
たが、ۙ年では各大学にバイオ工学をףした学科名が
見られるほか、東京大学ではઐ߈名にバイオエンジニ
アリングがそのまま使われるようになった。
　前ాバイオ工学研究室は、初代・大Տ内正හ研究室
からࢬ分かれした直系の5代目にあたる。先代は化学
工学研究室であったが、20世紀຤のナノテクノロジー
ຄڵ期にナノバイオ分野への衣替えがなされた。当代
の前ా主任研究員は合成化学出਎であり、物質材料開
発に基礎を置く点が新機࣠である。そのオリジナリ
ティーは一例として、同研究室で開発されたDNAコ
ンジュゲートに見ることができる。
　二重࠯DNAがブラシ状にݻ定されたナノ粒子を合
成し、そのコロイド҆定性が、分ࢄഔ（ਫ）とDNA
૚の境界に位置する຤端Ԙ基対の構造にӶහに応౴し
て大きく変化することを明らかにした（2003年）。ڵ

味ਂいことに、この຤端Ԙ基が相ิ的に対合する場合は、自発的に粒子がڽ集す
るのに対して、自由຤端のわずか一Ԙ基がミスマッチとなるだけで、粒子は高イ
オン強度条݅下でも҆定的に分ࢄする。この発見はޡ਍のない精ີ遺伝子਍断法
のほか、さまざまなところに応用された。ݪ子間力ݦඍڸ（AFM）のݪ理を用
いた表面力ଌ定によるDNAブラシ間の引力相ޓ作用のূ明、大型放射光施設
SPring-8を駆使したナノ粒子ڽ集機構の解明、アプタザイムと組み合わせた分
子センサーや分子論理ճ࿏、ਫۜイオンまたはۜイオンに応౴するナノ粒子セン
サー、光に応౴するナノ粒子、ナノ粒子やナノロッドが規則的に配列したナノ構
造体の構築などである（図6）。
　これら一࿈の研究は、要するに、DNAというソフトマターからなる界面の構
築とその物性解明の継続的取り組みにほかならない。2008年、文部科学ল科学
研究費ิ助金・新学術領域研究という大型プロジェクト研究の第1ճެืに࠾୒
された21領域の一つが、「ソフトインターフェースの分子科学（略称ɿソフト界
面）」であり、前ా主任研究員はその領域代表者を務めた。もとよりソフト界面
の面നさはDNAブラシにとどまらない。同プロジェクトには全国の大学・研究
機関からԆべ52の研究チームがࢀ画して、さまざまなソフトマター界面につい
て5年間にわたり研究を進めた。前ాバイオ工学研究室は、ソフト界面に関する
学術ネットワークのハブないしメッカとして、同分野を先導してきた。高分子に
見られる内部自由度の高さ、すなわち「分子のやわらかさ」は生体機能の源であ
り、本領域研究をܖ機の一つに、その重要性は広く理解されつつある。

ਤ ýɹ%/"Ͱ表໘Λम০ͨ͠φϊཻࢠのಛҟͳڍूڽಈ
ʢத৺ԁʣͱͦのԠ༻ྫ

ɹɹɹಛҟ෺ੑͷൃݟ͸ɺԽֶηϯαʔͷ։ൃʢྻࠨʣɺ
σόΠεͷૅجϝΧχζϜͷղ໌ʢதԝྻʣɺूڽ
੡ʢӈྻʣ΁ͱల։͍ͯ͠Δɻ࡞
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ナノテクノロジーとバイオテクノロジーを融合したナノ医工学
　理研内の従来のナノテクノロジー（工学）研究と、理研で2000（平成12）年
前後から拡大したライフサイエンス関係の研究とを横断的に結び付ける役割を担
うため、表面界面工学研究室（主任研究員ɿ੨野正和）の後継として2004年に
ҏ౻ナノ医工学研究室（主任研究員ɿҏ౻Յߒ）が発足し、図7に示すようなز
つかの研究領域で医工学࿈ܞ研究を進めた。このഎܠには、1999年アメリカで
提এされたナノテクノロジーと、一方で1990年代に発達したDNAチップをはじ
めとする਍断用バイオチップ、バイオ医ༀの基礎となる化学、さらに再生医ྍの
発展などによるバイオテクノロジーなどを融合したナノバイオテクノロジーへの
機運もあった。

ਤ þɹόΠΦςΫϊϩδʔͱφϊςΫϊϩδʔΛ༥合͢Δ͜ͱʹΑΓɺਓثଁ޻ɺυϥοάɾσϦό
Ϧʔɺ࠶ੜҩྍɺ਍அγεςϜͳͲͷ৽͍͠ҩ޻࿈ܞ෼野ͷ։୓Λ͏ߦҏ౻φϊҩࣨڀݚֶ޻ɻ

　਍断用バイオチップの分野では、DNAチップに比較してタンパク質の多様性
のために੡造が೉しかったプロテインチップの医ྍ用レベルでの੡造を、独自の
光反応性高分子の開発によって可能にした。この成果をもとに2017年に理研ベ
ンチャーのアール・ナノバイオ（ג）が設立された。最初にアレルギー਍断用の
プロテインチップが上ࢢされる予定となっている。
　バイオ医ༀ品の基礎となる化学研究では、新しい֩ࢎ医ༀのコンセプトを提এ
した（2008年）。その中の一部は、企業での創ༀ開発が進められている。細胞の
ライブセルイメージングについても貢献した（2011年）。新しいアプタマー作成
技術を開発し（2014年）、創ༀやセンサー技術として応用が図られるようになっ
てきた。センサー技術については、2013年に発足した創発物性科学研究センター
（CEMS）の創発生体工学材料研究チームの研究課題の一つに発展した。
　再生医ྍ分野は、バイオマテリアル・細胞加工・ナノメディシンに分類できる。
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バイオマテリアルでは、人工ଁ器を単に構造的な代替品でなく、積極的に材料に
生体機能を付与できるように、接ண性の成長Ҽ子タンパク質の੡造（2016年）
へと結び付いた。また、これまでのタンパク質工学から、非ఱવアミノࢎも精ີ
に組みೖれたバイオ直ަタンパク質工学を提এするにࢸっている。細胞加工では
前ాバイオ工学研究室（主任研究員ɿ前ాਸ਼෉）と共同で、ඍ細加工技術を用い
て細胞質の融合だけを可能にし（2012年）、理研の組織横断࿈ܞ研究一細胞プロ
ジェクトの課題の一つとなった。幹細胞培養では、新しいώト幹細胞培養法の確
立（2015年）や企業と共同したバイオリアクター開発を行った。医ༀの体内送
達の精ີ化を目指すナノメディシン分野では、横浜理研や大手企業と研究開発を
進めた。再生医ྍ関係では、理研内で2017年発足のエンジニアリング・ネット
ワークにおいて、神戸理研と共同で立体培養研究プロジェクトが始まった。

皮膚貼り付け型生体情報センサーの開発
　ۙ年、݈߁や医ྍ、介ޢの分野などで生体信号をリアルタイムに਎にணけて計
ଌできるウェアラブル電子機器が੝んに開発されている。例えば、心電図や຺ഥ
などの生体信号を計ଌして݈؅߁理に利用されている。さらに次世代のウェアラ
ブル電子機器として、ൽෘにີணすることでより高精度な生体信号を計ଌできる
電子機器が、ܰ量で৳ॖ性の高いബບフィルムやゴムシートを用いて੝んに開発
されてきた。染୩ബບ研究室ではこれまで、ൽෘに直接接৮して生体情報を計ଌ
するセンサーの開発を進めてきた。課題の一つは、医ྍやスϙーツの分野で応用
する場合、長期ଌ定が求められることが少なくないことである。ബいフィルムや
ゴムシート型のデバイスは、Ψスಁ過性が௿いためにൽෘからの׼などの分ൻを
してしまうため、長期間使用できる҆全性についてൽෘ科学的な見地からূ֐્
明されていなかった。
　染୩ബບ素子研究室（主任研究員ɿ染୩ོ෉）では、生体ద合性に優れた金と
高分子（ϙリビニルアルコール）からなるナノサイズのメッシュ型電極を開発し
た。開発したナノメッシュ電極は、ܰ量で高い৳ॖ性とともに、高いΨスಁ過性
を持つため、1ि間ൽෘにషり続けてもԌ症反応を起こさない。また、このナノ
メッシュ電極は、少量のਫで؆単にൽෘへషり付けることができ、ൽෘの指໲や
。થなどのඍ細なԜತにԊって形成することができる׼
　実際、20名のඃݧ者にパッチテストを実施したところ、ナノメッシュ電極を1
ि間షり続けても明らかなԌ症反応を起こさなかった。一方で比較用に試ݧをし
たബບフィルムとゴムシートの場合は、わずかなԌ症反応が認められた。同時に
૷ண時の不շ感についてアンケート調査をしたところ、ナノメッシュ電極が最も
૷ண時の不շ感が少ないことが分かった。これらの理由をূݕするために、ナノ
メッシュ電極、ബບフィルム、ゴムシートの三つについてਫৠ気ಁ過性試ݧを
行った結果、ナノメッシュ電極が群を抜いて高いਫৠ気ಁ過性を持つことが分
かった。このことからナノメッシュ電極は、1ि間૷ணしても本来のൽෘ呼ٵが
可能となり、Ԍ症反応を起こさないため、不շ感をなくすことができることが明
らかになった。
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　さらに、ナノメッシュ電極はൽෘとともに৳ॖしても高い導電性を示す。人さ
し指の第2関અにナノメッシュ電極をషり付け、指の۶ۂを1ສճ܁りฦしても、
ナノメッシュ電極が導電性を失うことはなかった。染୩主任研究員らは、このナ
ノメッシュ電極を用いて、生体情報の取得に成ޭした。具体的には、ナノメッ
シュ電極を生体電極として用い、ے電位を計ଌすることができた。さらに、ൽෘ
の上のԹ度やѹ力などの情報も正確に計ଌすることが可能になった。ナノメッ
シュ電極アレイを指先にషり付け、෍地型のワイϠレスϢニットと組み合わせる
ことで、指の上にワイϠレスでಡみ出し可能なタッチセンサーを作੡することに
も成ޭした。さらにখ型でフレΩシブルなセンサー素子と組み合わせることでԹ
度やѹ力などの情報を計ଌすることに成ޭした（図8）。
　一࿈の研究成果により、医ྍや介ޢの現場でױ者にෛ担なく生体情報を計ଌす
ることや、スϙーツબ手の運ಈにӨڹを与えずに自વな運ಈを行う中で、モー
ションや生体情報を正確に計ଌし解析できるようになると期଴される。

マイクロメカニカルファブリケーション手法による新しいものづくり研究
　大৿素形材工学研究室では、その発足とともに、マイクロメカニカルフΝブリ

ਤ ÿɹࢦͷࢦ໲ଆʹషΓ෇͚ΒΕͨφϊϝογϡిۃʢ্ʣɺ͓ΑͼൽෘϨϓ
ϦΧ্ʹܗ੒͞Εͨిۃͷిݦࢠඍڸʢ4&.ʣ૾ʢԼʣɻú÷÷-ü÷÷ONͷϝο
γϡಋମ͕བྷΈ合͍ͬͯΔঢ়ଶɻ
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ケーション手法に基づく新しいものづくり基盤の構築にண手した。2000年当時、
加工ࠔ೉かつ機能性を持つ新素材が次々と登場しており、しかもこうした素材を
ඍ細に加工することによって、新しい機能を創出しようとする基礎研究が世界的
に見ても立ち上がりつつあるころでもあった。マイクロメカニカルフΝブリケー
ションとは、機ց的な加工ݪ理に基づいて、よりඍ細な加工にアプローチしよう
とするものであり、当時はまだ試行ޡࡨの研究段階であったといえる。その一方
で、先進的なデバイスとしてඍ細な光学素子の開発ニーズが高まってきた時期で
あり、加工精度の௒精ີ化、サイズの௒ඍ細化、形状の多自由度化、加工表面の
高機能化等に対するݫしい要求仕様から、それまでの半導体プロセスに基づくマ
イクロフΝブリケーションでは対応できないものが増大した。
　こうした中、大৿主任研究員らはまず、自ら開発したELID（電解インプロセ
スドレッシング）研࡟法を、ඍ細表面構造および表面機能を創成するマイクロメ
カニカルフΝブリケーションの研究へと応用しようとした。この流れは、3次ݩ
複ࡶ形状を有するマイクロ金型加工に必要となる極ඍ細メカニカルツールの開発
につながり、表面にഁյ起点を生じさせないナノクオリティ、かつ高アスϖクト
比を有するマイクロツール加工も実現している（図9<1>）。
　マイクロツールの加工をܖ機として、マイクロツールを用いた、よりඍ細な機
ց加工の研究にも取り組むこととなった。ELID研࡟ではその工具である౐ੴの
スケールダウンには限界があったが、ELID研࡟で作られたマイクロツールによ
る加工は、さらにඍ細化が可能であった。その結果、ඍ細なߔ加工や3次ݩ加工
を可能としたのみならず、レーザー光学系用集光ミラーやΨラスレンズ成形用材
料として期଴されるバルクCVD-SiCの高品位௒精ີ加工の実現にࢸっている
（図9<2>）。これは、工具の先端形状をよりඍ細化、ナノクオリティ化すること
によって、切࡟加工面の高品位化にもつながったことになる。
　ඍ細加工の研究を進めるに従い、ඍ細加工の領域では、工具のຎ໣や加工時の
ຎࡲやຎ໣現৅がクリティカルなものであることが分かってくる。こうした中、

ਤ Āɹେ৿ૉֶ޻ࡐܗ研究ࣨの研究ターήοτ
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ツール加工面のトライボロジー（ຎࡲ・ຎ໣）特性と加工現৅を૒方向でଊえよ
うとする研究が開始された（図9<3>）。加工の立場では工作物の切りくず発生
の条݅や現৅をଊえ、トライボロジーの立場では、工具の切れਕの状態や変化の
現৅を分析することで、より೉࡟性の素材の加工や、ナノ材料を用いた新加工プ
ロセスの創出につながっている。
　一方、自ಈं部品へのELID研࡟法のద用をૂって、ELIDϗーニング工法を
自ಈं産業界と合同で開発し、エンジンブロック内面の仕上げ加工にద用し、量
産化に成ޭしていた。この時期には、ELID研࡟と同時に、ඃ加工材の表૚にඍ
細なࢎ化拡ࢄ現৅を発現させるという新しい表面改質現৅を見いだしている。本
手法により、ບް20-200nmのඍ細かつ៛ີで҆定な非থ質ࢎ化ൽບの創੡に成
ޭしており（図9<4>）、これにより加工表面のトライボロジー特性、ೞれ性や
଱৯性なども含めた生体ద合性なども改ળできる基礎的成果を得ている。この手
法を自ಈं部品などの機構部品や工具、インプラントにద用することによって、
より高性能かつ高機能な੡品加工へద用できる可能性があり、新しいものづくり
研究の一つの流れへとつながった。
　続いて、表面機能や精度が持つスケールとしてナノレベルを発現するナノプレ
シジョン加工システムの基盤構築に乗り出すこととなった。この流れは、ELID
研࡟による加工面ૈさのスケールと、上述したඍ細な切࡟加工によりૂった加工
単位を共にナノレベル化しようとૂったものであった。まず、ELID研࡟法を౥
載し、必要な運ಈ精度と҆定性を実現するために、1nm分解能で非接৮駆ಈ機
構を用いた加工システムを開発することによって、その基礎ݻめを行った。こう
したシステムは、加工自由度や加工対৅物のサイズなどにより複数に分類され、
ॱ次開発が進められていたが、主として電子デバイス基൘や先進光学素子の開発
にద用されることとなった。
　こうした事例として、ゲルマニウム、ニオブࢎリチウム、単結থʗ多結থSiC、
MgF2、サフΝイϠ基൘の加工や、これらに基づいてグレーティング、੺外๬ԕڸ
ミラー（図9<5>）、シュミットレンズ、中性子物質レンズ（長ईପԁミラー、フ
レネル形状）の開発に成ޭするにࢸっている。このシステムをベースとして、ݪ
子オーダーでの修正加工を可能とした大阪大学のEEMを加えることで、400mm
長ईで高精度なXFEL（X-ray Free Electron Laser）ミラー（図9<6>）の開発
の成ޭにつながった。
　一࿈の研究の流れが、スケールを問わないナノプレシジョン加工基盤を構築し
たことを実ূした例としては、EUSOチームとの࿈ܞによる宇宙๬ԕڸJEM-
EUSO計画において開発した、ॎ横1̼の気球実ݧ用のフレネルレンズ、直ܘ
1.5̼の全面にわたり700nmਂさのճં構造を実現したิ正レンズ等がある（図
9<7>）。2014（平成26）年と2017年に、気球によるフライトミッションに使
用され、開発されたこれらのレンズの有効性が確認された。
　大৿素形材工学研究室はマイクロメカニカルフΝブリケーションに始まり、サ
イズを問わないナノプレシジョン、そしてピコプレシジョンへと向かい、さらな
る進化を目指していく。
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