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１. まえがき

新型コロナウイルス（COVID-19）が猛威を振るっている．

そして世界規模での感染拡大が収束しない中，浮き彫りに

なってきているのが，新型ウイルスに適した検査技術の欠

如だ 1)．これまでのウイルス検査では，抗原抗体反応を利

用したイムノクロマト法が主流であり，この手法をベース

にした検査キットは，実に迅速・安価に特定のウイルスを

検出できた．毎年季節性インフルエンザが流行する時期に，

病院で感染症検査に使われているのもこの検査キットで

ある．その仕組みは，基板表面にウイルスの表面タンパク

と特異的に吸着する抗体分子を固定し，唾液や鼻腔液中に

ある特定のウイルスだけをそこでトラップ・検出する，と

いうものである．しかし，今回のような新型ウイルスでは，

ウイルス表面のタンパク質が従来のウイルスと異なり，新

型ウイルスに適用できるキットを開発するためにはまず

抗体分子を発見しなければならず，膨大な開発時間・コス

トが必要になる．

それに対し，ウイルスのゲノムからその種類を同定する

PCR（ Polymerase Chain Reaction）検査は，新型ウイルス

にも適用でき，現在唯一有効な検査法として用いられてい

る．だが，この手法では検査結果が出るまで一般に数時間

から数日を要し，またその検査精度も低く 2)偽陰性が懸念

される．我々が実際に目にしてきているとおり，これでは

ウイルス感染の速度に対応できず，封じ込め対策も遅れ，

感染拡大を免れることが難しい． 

一方，我々はこれまで新型ウイルスにも対応可能な新し

い検査技術として，ナノポアセンサ技術の開発を進めてき

た．この技術は抗体分子を必要とせず，単一ウイルスをミ

リ秒で検出可能な動作原理であることから，現在求められ

ている超迅速・高感度なウイルスセンサを可能にするもの

である．本技術の内容と将来性について以下に紹介する． 

２. ナノポアとは

ナノポアの「ナノ」は 0.000000001，「ポア」は細孔を意味

する．つまり単なる穴なわけであるが，我々が開発したの

はその寸法・形状が半導体技術の加工精度（5 nm）で自在

かつ精密に作られた極微細孔である 3)4)．その作製プロセ

スは次のとおりである．基板は表面が厚さ数十 nm の SiNx

膜で被覆された Si ウェーハである．まず，KOH によるウ

ェットエッチングによってシリコン層を部分的に除去し，

大きさ 100 μ m の SiNx のメンブレン（自立した薄膜）を

形成する．そして，電子線描画法により，メンブレン上に

用途に応じた大きさのナノポアを描画する（例えばウイル

ス検出では 300 nm）．現像後に残るレジスト層をマスクと

して，反応性イオンエッチング（CHF3）により Si0Nx を掘

削することでナノポアを開口させる． 

３. 低アスペクト比ナノポアセンサ

ナノポアセンサでは，物質がナノポアを通過する際に生じ

る細孔内のイオン輸送変化を測定する．実際には，ナノポ

アを生理食塩水などの電解質液で満たし，Ag/AgCl 電極を

使って DC 電圧を加え，その結果生じるイオン電流を計測

する．ここで，電極間のイオン輸送にとってナノポアが大

きな抵抗となるため，印可電圧は細孔部に集中し，観測さ

れるイオン電流はナノポア内のイオン輸送状態に応じて

敏感に変化する．同時に，液中に帯電した物質があれば，

ナノポア付近に生じる強力な電場（通常数十 kV/m レベル）

を感じ，瞬時にナノポア内を電気泳動するようになる．こ

のとき，ナノポア内のイオン輸送はその物質によって一瞬

妨げられることになり，イオン電流はパルス状の変化を見

せる．すなわち，このパルス信号を観測することで，ナノ

ポアを通過する粒子の数が測定可能になるわけである． 

実はこの原理は，コールターカウンタと呼ばれ，粒子の

体積を測定するセンサとしてすでに実用されているもの

である．しかしウイルスのように大きさや形状が似通った

もの（例えば A 型と B 型のインフルエンザウイルスは電子

顕微鏡でも判別が難しいほど類似したナノ粒子）の検出・

識別には適用が難しいと予測された．そこで我々はナノテ

クノロジーを駆使して，低アスペクト比ナノポア 3)4)を開

発した（アスペクト比 = ナノポアの深さ/直径）．このセ

ンサでは，イオン電流が物質の体積だけでなく，形状 5)や

表面電荷密度 6)，質量 7)といったさまざまな物理特性に対

して敏感になる．この工夫により，例え大きさや形状が似

通ったウイルスのような物質であっても，イオン電流パル

スの波形からその種類が同定可能となった．
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４. ナノポアセンサと機械学習によるウイルス検査 

ウ イ ル ス 識 別 の た め の 集 積 ナ ノ ポ ア セ ン サ も 開 発 し

8)9) 1 0 ) 1 1 )，実際に鶏卵や細胞で培養したインフルエンザや

コロナウイルスなどのさまざまなウイルスについて 1 ウ

イルス検出が可能になった 6）11）．しかしその一方で，従来

のデータ解析ではせいぜい電流パルスの波高や波幅しか

扱えず，イオン電流波形に複雑に反映されるウイルスの多

様な物理特性を正確に見分けるには極めて不十分であっ

た． 

そこで，機械学習による波形解析を導入した 12)．電流パ

ルスに反映されるウイルスのさまざまな特性（ウイルス間

のバラつきを含む）を網羅するために，波高・波幅・尖度・

慣性などの複数特徴量を採用した．そしてこれらをイオン

電流の時系列データとランダムに組み合わせて特徴量ベ

クトルを生成し，教師データとして用いた．この計測指向

型機械学習アルゴリズムの開発により，多数の特徴量を効

果的に波形識別に活用できるようにし，実際にインフルエ

ンザやコロナウイルスを含む 5 種ウイルスを 1 個の電流

パルスから 71 %以上の精度で識別可能であることを実証

した．ここで，この数値は単一ウイルスの識別精度である

ことを強調したい．つまり，実際の検査で複数個のウイル

スが検出される場合，識別精度は二項分布に従い個数の

0.5 乗に依存して上昇し，例えば 9 個のウイルスが計測さ

れれば 90%以上の精度でのウイルス同定も可能になるので

ある． 

 

５. むすび 

ナノポアセンサは抗体分子を不要とせず，簡単な電流計測

で生のウイルスを検出することから，未知な新型ウイルス

であっても問題なく検出して適格にその物理特性の違い

を見分けることができるだろう．これは，実際にインフル

エンザの亜種が識別できている事実 6)によって裏付けら

れた予想である．また，機械学習による波形識別は汎用の

CPU（ Central Processing Unit）でもミリ秒で完了でき，

ウイルスもミリ秒足らずでナノポアを通過することから，

検出・識別はほぼリアルタイムに遂行できる．なにより，

ナノポアセンサが普及するほど学習データ量は増し，もた

らされるビッグデータによって識別精度が上がるポテン

シャルまで備えている．近い将来，本技術が広くウイルス

検査に応用されることで，人の安全・健康に貢献できるで

あろう． 
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図1 (a) ナノポア計測原理．(b) ウイルスがナノポアを通過する際に観測されるイオン電流パルス．(c)機械学習を用いた電流波形解析による単一ウイルス識別． 
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