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研究成果の概要（和文）：共焦点レーザー顕微鏡，CT，MRIなどによって得られるラスター画
像中の生物組織の面積や体積を計算するためのアルゴリズムを開発した．アルゴリズムは，ノ

イズ耐性，合同不変性，線形不変性，トリム不変性などの好ましい性質を備えている．共焦点

レーザー顕微鏡で光電子倍増館感度を 5%, 10%, 20%, 40%, 60%, 80%と変化させて撮影した蛍
光ビーズ画像にアルゴリズムを適用したところ，得られた面積の標準偏差はたった 0.26%であ
った． 
 
研究成果の概要（英文）：We have developed an algorithm for computing the area and the 
volume of biological objects in raster images such as those obtained by confocal laser 
scanning microscopy, CT and MRI.  The algorithm is robust to noise, and possesses 
desirable properties like congruence invariance, linear invariance and trimming invariance.  
We have applied the algorithm to confocal laser scanning microscopy images of a 
fluorescent bead with photomultiplier sensitivity of 5%, 10%, 20%, 40%, 60%, 80%, and the 
standard deviation of the computed areas was only 0.26%. 
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１．研究開始当初の背景 
 本 研 究 の 代 表 者 は ， 2000 年 か ら
DeltaViewerと称する生物研究向けの本格的
な３次元画像処理ツールの開発を開始し，
2003 年ごろから生物・医学・生理学等の研
究者コミュニティーに無料で提供してきた．
生物研究用３次元画像処理ツールに備わっ
ているべき基本機能のほとんどをすでに実

装済みであり，カラー画像からのサーフェス
レンダリングアルゴリズムや，連続切片画像
の位置合せを高速で行う自動位置合せのた
めのアルゴリズムなどユニークな機能も持
っている． 
 DeltaViewerは多数の研究者にダウンロー
ドされ実際に研究に使用されており，それを
用いた研究成果も発表されるようになって
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きている．顕微鏡画像データ処理のための新
しいアルゴリズムの開発という目的を考え
るとき，研究と並行して DeltaViewerのよう
な実用的プログラムを開発していることの
意義は非常に大きい． 
 近年の科学全般に共通する問題点として，
分野が細分化しすぎて，専門が違う者同士の
コミュニケーションがとれなくなっている
ことが挙げられよう．生物研究に関して言え
ば，実験を行う研究者は年々複雑化するコン
ピュータプログラムがどういう原理で何を
計算しているのか把握できなくなっている
一方で，プログラム作成を顕微鏡メーカーか
ら請け負って実際にプログラムを書いてい
るプログラマは生物に興味を持っていない
といったことが起きている．研究者が体積を
計測するためにプログラムの機能を用いた
とき，プログラムで何が実際に計算されてい
るのか知らなければ，誤差の大きな数値を，
コンピュータが計算したのだから正確なは
ずと誤解するような事態も発生する．このよ
うに分野が細分化しすぎていては，新たなブ
レイクスルーは見出せない． 
 研究代表者は，数学者として純粋数学の研
究を行うかたわら，プログラミングや生物学
にも興味を持ち，広い視野で多様な研究を行
ってきた．1996 年ごろには，分野横断的に
脳研究を行ったことがあり，そのころ主催し
ていた「脳セミナー」において複数の生物・
生理学者から，生物研究用３次元画像処理ソ
フトウェアの必要性を聞いたことが
DeltaViewerプロジェクトを始める直接のき
っかけであった．以後，プロジェクトにおい
ては実験を行う生物研究者と共同研究を行
うことで，対象となる生物現象への理解を深
めてきた．また最近産業技術総合研究所で開
催されたライブセルイメージング講習会に
参加し，最新の生物観察機器の動向にも注目
している． 
 またプログラミングに関しては，上述の
DeltaViewerプロジェクトのみならず，OPTi
というプログラムを開発した実績もある．
OPTi は，数学における双曲幾何学およびク
ライン群論研究のための可視化ツールであ
るが，世界中で広く研究および教育目的で利
用されている． 
 このように，研究代表者は，単にアルゴリ
ズムの基礎である数学に対する深い理解が
あるだけではなく，生物学，とくに神経生理
学に対して強い興味を持っており，共同研究
の実績もある．また，プログラム開発に関し
ても，OPTi プロジェクト，DeltaViewer プ
ロジェクトと，大きなプロジェクトを進めて
きた実績を持つ．DeltaViewerは現在も生物
研究者に実際に使用されており，新たなアル
ゴリズムをすぐに実際的な研究で試してみ
るための基盤が整っている．まさにアルゴリ

ズム開発には理想的な環境にある． 
 
２．研究の目的 
 本研究の目的は，バイオイメージングのた
めの革新的な３次元可視化アルゴリズムを
開発することである． 
 生物学においては，いわゆるポストゲノム
で研究者の興味が遺伝子情報そのものから
次第にその発現機構に移りつつある．それに
伴って，観察，すなわちバイオイメージング
が再び注目されている． 
 近年のバイオイメージングにおける観察
機材の技術の進展は目覚ましいものがある．
CTやMRIは高速高性能になり，PET，EEG，
MEG といった技術も実用化された．電子顕
微鏡観察に関しては，電子線トモグラフィー
技術によって，超高倍率の立体形状観察が可
能になっている．光学顕微鏡観察においても，
共焦点レーザー顕微鏡から発展した２光子
励起顕微鏡が実用段階になっている．また，
X線顕微鏡等の新しい観察機器の開発も進め
られており，生物観察機器は今後も大きく発
展して行くと考えられる． 
 一方，それらの生物観察機器から得られる
データを処理するためのアルゴリズムの開
発は遅れており，機器の進歩に見合った新し
いアルゴリズムが必要とされている．高速フ
ーリエ変換アルゴリズムが発明されたのは
1965年のことである．そのおかげで，CTが
実用化した．その後 CTは今日までに劇的に
高解像度・高速になったが，それは撮像機器
や計算処理を行うコンピュータハードウェ
アの進歩によりもたらされたものであり，大
きなアルゴリズムの改良はなされていない．
焦点レーザー顕微鏡が２光子励起顕微鏡に
進化し，格段に鮮明な観察像が得られるよう
になっているが，これもハードウェアの進歩
によるものである．ここでも，画像の鮮明化
や歪み除去のためのアルゴリズムの開発は
遅れている．高速フーリエ変換アルゴリズム
に匹敵するような革新的なアルゴリズムの
開発が待ち望まれるところである． 
 中でも，とりわけ必要とされているのは，
３次元画像処理のためのアルゴリズムであ
る．CT，MRI，電子線トモグラフィー，共
焦点レーザー顕微鏡．これらの観察技術に共
通の特徴として，得られるのが対象物の３次
元データであることが挙げられる．前世紀の
生物観察においては，薄膜切片の顕微鏡観察
をはじめとして，得られるデータは２次元で
あったため，観察データの処理は Photoshop
のような一般的な２次元画像処理プログラ
ムで行えた．しかし今日では生物試料から大
量の３次元データを容易に取得できるよう
になっており，それを処理するための専用プ
ログラムが必要なのである． 
 これらの大量の３次元データを処理する



ためのコンピュータのハードウェアはすで
に整っている．現在市販されている一般的な
パソコンに搭載されているグラフィックカ
ードの処理能力は，１０年前のグラフィック
専用ワークステーションのそれをはるかに
上回っており，観察機器によって得られたデ
ータを３次元で可視化して，それをリアルタ
イムで動的に表示したりすることは，プログ
ラムさえあれば簡単に行えるようになって
いる．従って，必要なのは，３次元画像処理
および３次元可視化のためのプログラムで
あり，そのためのアルゴリズムである． 
 具体的には，たとえば，得られた３次元デ
ータから立体像を構築し，それを任意の断面
で切断した像を，断面を連続的に変化させな
がらリアルタイムで観察することは，原理的
には可能であるにもかかわらず，未だに実際
的で使いやすいプログラムが存在しない．電
子線トモグラフィーのためのアルゴリズム
は，CTのアルゴリズムが応用されているが，
電子顕微鏡の解像度に見合った３次元画像
を得るためには，ここでもアルゴリズムの革
新が必要である．共焦点レーザー顕微鏡や２
光子励起顕微鏡から得られる画像に対して
デコンボリューションを行い像の鮮明化を
行うプログラムは存在しているが，得られた
データを元に画像処理を行うのではなく，顕
微鏡ハードウェアの歪みも考慮に入れたア
ルゴリズムを考えれば，さらに飛躍的な画像
の鮮明化が行えるはずである． 
 本研究では，それらのアルゴリズムを開発
し，実用化に向けて提案してゆきたいと考え
ている． 
 
３．研究の方法 
 実際に DeltaViewer を用いている研究者
からの要望を聞くことにより，実際的なアル
ゴリズムの基礎研究を行い，可能であればそ
れを DeltaViewer に実装しユーザに還元す
ることで更なるアルゴリズムの改良に結び
つけてゆく． 
 
４．研究成果 
 
(1)DeltaViewer に対しては，ビューワとして
の機能だけでなく，解析機能を要望するユー
ザからの声も強いので，体積計測に向けての
基礎的な研究を行った．生物研究において用
いられる画像は物体境界の明度変化が緩や
かで境界があいまいな場合が多い．そのため
計測誤差をどのように考えるべきかという
根本的な問題を避けて通ることはできない．
そこで，一つの計測アルゴリズムを提案して
実際の生物系画像データに適用した結果を
もとに，計測誤差についての基本的な考察を
行った． 
 提案した具体的なアルゴリズムは次のよ

うなものである．簡単のため面積計測のアル
ゴリズムとして述べるが，体積計測のアルゴ
リズムに簡単に拡張可能である． 
 まず，与えられたグレースケール・ラスタ
ー画像データを 

f (i, j)  (0 ! i < w, 0 ! j < h)  

とする．また１次元ガウス関数を 

w! (x) = exp(!
x2

2! 2 ) , 

２次元ガウス関数を 

w! (x, y) = w! (x)w! (y)  

で表す．関数 f の傾きを求めるために， f を
(x, y)の近くで平面 

Z = a(X ! x)+ b(Y ! y)+ c  

により近似する．そのために， 

w! (i! x, j ! y)(a(i! x)+ b( j ! y)+ c! f (i, j))
2

(i, j )
"

 

を最小化するように a,b,cを定める．これは，
上記誤差をEで表すとき， 

!E
!a

=
!E
!b

=
!E
!c

= 0  

を解けば求まる．求まった傾きを 

g(x, y) = a2 + b2  

で表し，また 

f (x, y) = c  

と書くことにする．このとき閾値を 

T =
g(x, y)p f (x, y)!

g(x, y)p!
 

で定義し，面積を 

A( f ) = #{(x, y) | f (x, y) ! T}  

によって求める．! と pはアルゴリズムのパ
ラメータである．このアルゴリズムは，ノイ
ズ耐性，合同不変性，線形不変性，トリム不
変性などの好ましい性質を備えている．  
 実験的に，共焦点レーザー顕微鏡による蛍
光ビーズの画像で光電子増倍管感度を 5%, 
10%, 20%, 40%, 60%, 80%と変化させて撮影
したものに適用したところ， (! , p) = (3, 2)
の組合せの場合に標準偏差 0.26%，得られた
面積の最大と最小の比が 1.007という良好な
結果が得られた． 
 この結果については，第１８回日本バイオ
イメージング学会学術集会における，秋山寛
子，和田昌昭「ラスター画像から面積を求め



るための閾値自動決定アルゴリズム」，およ
び，細胞内ロジスティクス班会議における和
田昌昭，秋山寛子「細胞内物質の体積計測の
ための閾値自動決定アルゴリズム」において
発表し，生物研究者達と活発な議論を行った． 
 
(2)DeltaViewerの内部データをOBJ形式でフ
ァイル出力できるようにするための基礎研
究を行った．OBJ は，頂点座標，法線ベクト
ル，テクスチャ座標，ポリゴンデータ等を用
いて３次元物体形状を記述するためのファ
イル形式であり，３次元グラフィックス用ソ
フトで広く用いられている．DeltaViewer で
立体構築された物体の３次元データを OBJ フ
ァイルとして出力できれば，Lightwave，Maya，
Shadeを始めとした既存の多くの3Dレンダリ
ングソフトでも利用できるようになり
DeltaViewer の応用範囲が格段に増すと考え
られる．ただし，OBJ 形式では，DeltaViewer
で用いている３次元テクスチャがサポート
されていないため，２次元テクスチャを用い
たものにデータを変換する必要があった． 
 この結果に関しては，第１８回日本バイオ
イメージング学会学術集会において，牛尾
奈々子，和田昌昭「Windows 用３次元立体構
築アプリケーションにおける obj ファイル変
換機能」として発表を行った． 
 
５．主な発表論文等 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
 
〔学会発表〕（計５件） 
①鬼束未希，和田昌昭「３次元構築アプリケ
ーションにおける３Ｄ表示（２）」，第１８回
日本バイオイメージング学会学術集会，2009
年 9 月 3~5 日，就実大学 
②牛尾奈々子，和田昌昭「Windows 用３次元
立体構築アプリケーションにおける obj ファ
イル変換機能」，第１８回日本バイオイメー
ジング学会学術集会，2009 年 9 月 3~5 日，
就実大学 
③秋山寛子，和田昌昭「ラスター画像から面
積を求めるための閾値自動決定アルゴリズ
ム」，第１８回日本バイオイメージング学会
学術集会，2009 年 9 月 3~5 日，就実大学 
④和田昌昭「三次元立体構成プログラム
(Delta Viewer)の実際」神経科学セミナー，
2009 年 9 月 7 日，東京都神経科学総合研究所 
⑤和田昌昭，秋山寛子「細胞内物質の体積計
測のための閾値自動決定アルゴリズム」，細
胞内ロジスティクス班会議，2009 年 11 月 9
~12 日，沖縄 ANA インターコンチネンタル万
座ビーチリゾート会議場 
 
〔その他〕 
ホームページ等 

DeltaViewer Project 
http://delta.math.sci.osaka-u.ac.jp/Del
taViewer/index-j.html 
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