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セレンディピターとは何か

• 超高速に細胞の計測、解析、分取を実現する装置

– いわゆるセルソータ、FACSの超高速、超高級版といえる
• 光学、化学、生物学、医学と情報科学研究者の共同開発

• 内閣府ImPACTプログラムの一つ

– 目的は、血球の計測、がん細胞の計測、藻類の計測

• 情報科学メンバーの仕事

– 計測データをサンプリングし、解析、蓄積、分別するシス
テムを作る

– リアルタイムのAIシステムの一種（とても難しい）
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セレンディピターの動作原理

• 多数センサからのデータを用いた多次元解析

– 一つ一つのセンサーデータの弁別率は低い

– 多数センサーを同時解析することで、非常に高い弁別率
を実現

• 超高速のデータ処理

– 目標性能値
• 10000細胞/秒のスループット

• 10msのデータ処理時間

• 4次元の計測（明視野画像、SRSラマン、広帯域ラマン、蛍光分析）



情報処理システム全体設計
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セレンディピターの全景



セレンディピターの全景
データ処理サーバ、10Gスイッチ等

フォトニクス測定部

情報処理部
FPGAクラスタ



情報処理部の全景



情報処理部の全景

ここをレーザービームが飛んでいる

レーザー光危険地帯

24Ch受光部

ロックインアンプ

ADCとFPGAフロントエンド

分取コントロールユニット



光学系の全景



測定部の全景



ここで自己紹介

• 情報理工学系研究科創造情報学専攻
– コンピュータアーキテクチャ

– 並列処理

– インターコネクト

– 超高速インターネット

– 今は理学系研究科化学専攻合田研究室に所属

• なぜセレンディピター研究開発に取り組んだか？

– FPGAベースのシステムを構築することが必要だった

– リアルタイムのAIシステムは面白そうだった
• アーキテクチャとFPGAを駆使することが必要

• 要求仕様が無茶苦茶にきびしい

• AIは新たに挑戦する分野として面白そう



セレンディピター研究開発に加わった真の理由

• 要するに、抜けられなくなった

– 抜けるとプロジェクトが立ちいかなくなることを心配

– 私の人生は割とこういうことばかり

– 全体アーキテクチャ設計とか、FPGAの詳細設計は誰もが
出来る訳ではない



Serendipiterの紹介

• 合田先生作成のスライドを使います



世界初のインテリジェント画像活性細胞選抜法を開発
〜細胞画像の深層学習により⾼速細胞選抜を実現〜

科学技術振興機構プログラムマネージャー
東京⼤学⼤学院理学系研究科教授

合⽥圭介

ロゴの説明︓点と点がつながると線になり、線と線が交わると形になる



Cell論⽂



背景



⽣命科学、医学、バイオ産業における細胞の重要性

⽩⾎球 → 免疫 ⾎⼩板 → ⽌⾎・⾎栓 幹細胞 → 再⽣医療神経細胞 → 情報伝達

酵⺟ → 発酵 ヘマトコッカス
→ ⾷品

クラミドモナス
→ バイオ燃料

マウス細胞
→ バイオ医薬品

細胞︓⽣物体の構造上・機能上の基本単位
細胞の構造と機能を正しく理解することは⽣命科学、医学、バイオ産業の発展に不可⽋



性質が異なる細胞だけ
拾って調べたいが︖初めて⾒た細胞や機能が

まだ分からない細胞︖

ビールの⽣産量を
増やせないかな︖

抗体医薬で使⽤する抗体
の⽣産量を上げたいが︖

油をたくさん作る⾼⽣産性
の微⽣物はいないかな︖

⽣命科学・医学
細胞⽣物学、分⼦⽣物学、微⽣物学、遺伝学、免疫学、病理学

⽣命科学、医学、バイオ産業における細胞分析のニーズ

医療・バイオ産業
医薬品、新材料、再⽣医療、がん治療、⾷品、環境、エネルギー

⾎液中のガン細胞を
診断に活⽤したいが︖

同じ種類の細胞なのに
薬剤耐性に違いが︖

どうすれば…??

蛍光⾊素で光る

同じ細胞種

遺伝⼦発現数が違う

新規微⽣物

抗体をたくさん
作る細胞

がん細胞

脂肪滴

スーパー酵⺟菌



発⾒のためには網羅的な調査が必要だが⼤変

伝統的⼿法
• 多種多様な細胞集団内の細胞⼀つ⼀つを顕微鏡で調べ

て、特定の細胞を同定・分離し、集中的に分析する。
• いつ当たりを引くかは誰にもわからず、何千何万回と

実験をしても全て無駄ということもありえる⾮常に時
間と⼿間のかかる地道で⾮効率な作業。

⼤村智先⽣
スキーで国体出場もあるスポーツマンで、各地の⼟を集
めて微⽣物の⽣産する有⽤な天然有機化合物の探索研究
を45年以上⾏い、これまでに480種を超える新規化合物
を発⾒したスーパーマン。

残念ながら、ほとんどの研究者は⼤村先⽣ほどの体⼒や精神⼒を持たない普通の⼈。
→ 普通の⼈でも⼤発⾒は出来ないものか︖

これが出来る⼈は…︖



⾼スループット⾃動化技術の精度は低い

細胞集団

特定の細胞

Fluorescence-Activated Cell Sorter (FACS)
• 蛍光抗体で染⾊した細胞集団を流し、レーザー光を照射す

ることで、細胞を解析するとともに、特定の細胞を分取す
ることを可能とする⾼スループット（⾼速）な⾃動技術。

• 免疫学、病理学、微⽣物学、分⼦⽣物学、遺伝学、再⽣医
学、移植など多岐にわたる分野で基盤技術として不可⽋。

• 1970年にL. A Herzenberg教授によって開発。

残念ながら、FACSでは内部分⼦構造（転写因⼦の局在、核
形状、細胞⾻格など）、詳細な形態（⼤きさ、形状など）、
細胞間コミュニケーション（細胞凝集など）などの空間情報
をベースにした細胞の同定・分取が不可能。
→ 応⽤可能な⽤途が限定
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セルがアクセス可能に



SH800

1秒間に計測と分取が可能な細胞の数
スループット

１
細
胞
の
情
報
量
（
ピ
ク
セ
ル
数
ｘ
モ
ダ
リ
テ
ィ
カ
ラ
ー
数
）

精
度

0.1                 1                  10                100             1,000           10,000

10
    

    
    

    
    

 10
0  

    
    

    
    

 1,
00

0  
    

    
    

  1
0,0

00
    

    
    

   1
00

,00
0

得られる細胞情報のイメージ
（⾼速だが荒い計測）

得られる細胞情報のイメージ
（⾼精度だが低速な計測）

FACSARIA III

MoFlo Astrios

DEParray

S3e

PicoPipet
AS OneCell

C
ell-Picking 

M
icroscopy

得られる情報
・表⾯抗原
・組成（転写因⼦の存在）

得られる情報
・表⾯抗原
・組成（転写因⼦の局在など）
・構造（核形状、細胞⾻格など）
・形態（⼤きさ、形状など）
・細胞凝集

On-chip Sort

Fluorescence-Activated 
Cell Sorting

⽬指すべき⽅向性

未踏の
領域

詳細な細胞情報
による分取
⾒えなかったものが
⾒えるようになる

⾼スループット⾃動化
膨⼤な時間や⼿間が解消



「セレンディピティの計画的創出」プログラムの発⾜



本プログラムの理念



研究開発体制

• 発案は10年前、具体的構想は6年前、4年前に「セレンディピティの計画的
創出」プログラム発⾜、プログラムは9プロジェクト、30チーム（5〜10名
／チーム）、10分野以上、合計約200名の研究者により構成。

• すべてのチームがお互いに連携を取り合い、⼀つの⼤きな⽬標のために共
同で取り組む研究開発モデル（KEKやKAGRAなどの素粒⼦実験や重⼒波
検出実験のモデルに近い）。

• 研究者の知名度にとらわれず、真の実⼒とポテンシャルを評価し、
ImPACT後にも20年間は成⻑できるように、45歳未満の若⼿中⼼で構成。
→ チームU45（少数のオーバーエイジ含む）

• 異分野融合型の研究開発にとって⾜かせとなる年功序列や職位を徹底的に
撤廃し、⾮効率な縦割り構造を破壊することで、フラットな⼈間関係を築
かせ、縦および横の連携を強化。



プロジェクト２
細胞刺激技術開発

プロジェクト３
細胞計測技術開発

プロジェクト４
細胞同定技術開発

プロジェクト５
細胞分取技術開発

プロジェクト６
細胞解析技術開発

プロジェクト８
実証評価A

プロジェクト９
実証評価B

プロジェクト１
基本システム開発
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各研究機関にて単⼀細胞の分解能で⾼速・正確に細胞を
刺激する基盤技術の開発

各研究機関にて単⼀細胞の分解能で⾼速・正確に細胞を
計測する基盤技術の開発

各研究機関にて単⼀細胞の分解能で⾼速・正確に細胞を
同定する基盤技術の開発

各研究機関にて単⼀細胞の分解能で⾼速・正確に細胞を
分取する基盤技術の開発

各研究機関にて単⼀細胞の分解能で⾼速・正確に細胞を
解析する基盤技術の開発

グリーンイノベーション分
野の実証評価戦略の構築

ライフイノベーション分野
の実証戦略の構築

統合サイトのインフラ整備と基本システムの開発

プロジェクト７
統合システム開発

統合サイトにて各要素技術の基本システム
への融合と統合システムの開発

各要素技術および統合システムを⽤いたグリーンイノベーション分野の
実証評価

各要素技術および統合システムを⽤いたライフイノベーション分野の実
証評価
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Phase 2: 統合技術開発ステージ
2年間 ＠ 統合サイト

研究開発計画
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技術開発と実証評価を同所で進める事で、実⽤性の⾼い装置の開発を迅速に実施

研究開発拠点︓Serendipity Lab



インテリジェント画像活性細胞選抜法
（Intelligent Image-Activated Cell Sorter）の紹介



撮像 深層学習 分取

• 多種多様な細胞集団に含まれる⼀つ⼀つの細胞を⾼速に撮像し、深層学習など最先端の情報
処理技術でそれらの画像をリアルタイムに判別して、特定の細胞を選抜する基盤技術。

• 細胞⽣物学、遺伝学、免疫学、病理学、微⽣物学、再⽣医学、薬学、医療などに利⽤可能な
汎⽤性の⾼い発⾒マシーン。

• これまでは膨⼤な時間や⼿間がかかっていた作業が究極的に効率化。
→ セレンディピティ（偶然の幸運な発⾒）を計画的に創出することが可能。

Intelligent Image-Activated Cell Sorterの概要

多種多様な
細胞集団

特定の細胞
を選抜



光量⼦技術、マイクロ流体技術、
電⼦⼯学技術、機械⼯学技術、
深層学習、通信技術などを融合

Intelligent Image-Activated Cell Sorterの構成
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10G all-IP network

10GbpsのIP (Internet Protocol)
上でIoTの実装

TM node: タイミング制御

リアルタイム制御
32ms以内でDecision Making

IA node: 画像解析

CNN（Convolutional neural
network）のリアルタイム実⾏

IC node: 画像取得

蛍光イメージング画像取得

ソートドライバー

ソート信号⽣成と出⼒
画像・速度計測センサー

イメージング（3CH）と
速度計測（3CH）

速度計測系の信号によりFPGAでリアルタイム制御する信号処理系を統合時に追加し、イメージングと深層学習
による細胞同定の融合を実現



蛍光ビーズによる分取性能評価
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Image formation
& data transfer

Image analysis

< 32 ms: 99.8%

制限時間内に安定して分取が出来ることを確認

パラメーター 値

スループット 約100 events/s

分取精度 約99 %

Waste Collection



ヒトがん細胞

微細藻類

多種多様な細胞による汎⽤性の確認

ヒト⾎液細胞

Chlorella sorokiniana

SYTO16 Chl MergeBF

1 m/s

Chlamydomonas reinhardtii

SYTO16 Chl MergeBF

1 m/s

Haematococcus lacustris

SYTO16 Chl MergeBF

1 m/s

Gloeomonas anomalipyrenoides

SYTO16 Chl MergeBF

1 m/s

Small platelet aggregates
血小板凝集塊（小）

DF CD61 MergeBF

1 m/s

SYTO16 EpCAM MergeBF

Circulating EpCAM+ cell
がん転移細胞（EpCAM陽性）

1 m/s

Large platelet aggregates
血小板凝集塊（大）

DF CD61 MergeBF

1 m/s

H1975
肺がん細胞

SYTO16 EpCAM MergeBF

1 m/s

Erythrocytes
赤血球

SYTO16 EpCAM MergeBF

1 m/s

Leukocytes
白血球

SYTO16 EpCAM MergeBF

1 m/s

Euglena gracilis

BODIPY Chl MergeBF

1 m/s

Single platelets
単一血小板

DF CD61 MergeBF

1 m/s

Scale bar: 10µm

• ⾼速流体中の多種多様な細胞（微細藻類から
ヒト細胞まで、3µmから30µmの⼤きさまで）
の⾃動撮像に成功

• ⾮常に希少な細胞の検出にも成功
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⾎中希少細胞やスマート
セルがアクセス可能に
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AS OneCell

C
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M
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得られる情報
・表⾯抗原
・組成（転写因⼦の存在）

得られる情報
・表⾯抗原
・組成（転写因⼦の局在など）
・構造（核形状、細胞⾻格など）
・形態（⼤きさ、形状など）
・細胞凝集

On-chip Sort

Fluorescence-Activated 
Cell Sorting

Intelligent Image-Activated Cell Sorterの性能指数

世界初1000倍以上
の性能向上

Intelligent IACS
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応⽤展開



緑藻類クラミドモナスを⽤いた微⽣物学への展開

葉緑体︓光合成による炭素固定の中⼼

CO2

糖
CO2

CO2 CO2

CO2

⽔中に⽣息する藻類が光合成活性を
維持する重要な仕組み

無機炭素濃縮機構 (CCM)

CCMの詳細な機構解明

• 効率的なバイオ燃料⽣産の実現
• 陸上植物へのCCM導⼊による穀物増産
• 地球温暖化防⽌

藻類
陸上
植物

光

京都⼤学⽣命科学研究科
⼭野 隆志 助教

京都⼤学⽣命科学研究科
福澤 秀哉 教授

• 葉緑体はあらゆる光合成⽣物における炭素固定の中⼼です。
• ⽔中に⽣息する藻類では、葉緑体中のルビスコ（CO2固定酵素）

へCO2を濃縮する無機炭素濃縮機構（CCM）が、⾼い光合成効率
を維持するために重要な役割を果たしています。

• CCM機構の解明は、藻類による効率的なバイオ燃料⽣産の実現の
みならず、陸上植物へCCMを導⼊する事による穀物⽣産の増⼤や
地球温暖化防⽌に寄与すると期待しています。



緑藻類クラミドモナスを⽤いた微⽣物学への展開

遺伝⼦変異
の導⼊

異常なCCMを持つ
変異株を回収・培養

1 m/s

0 50 100
細胞領域の⾯積 (µm2)
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値
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Total:  221,947 events
Sorted:      2,021 events

1.5

0.5

緑藻類クラミドモナス
（バイオ燃料に有⽤）

正常なCCM

異常なCCM
→ 分取

Intelligent Image-Activated Cell Sorter を使った選抜

DIC LCIB-Clover Chlorophyll Merge

通
常

株
変

位
株

1
変

位
株

2
変

位
株

3

5 µm

• 20万個以上の緑藻類クラミドモナスの中に1%程度含まれ
る希少な遺伝⼦変異を引き起こした細胞を分取・培養する
ことに成功し、分取装置としての実⽤性と有効性を実証。

• 従来の⼿作業で半年間かかる作業を40分間で実施（6500
倍⾼速）。

• 微⽣物学研究、農学研究、バイオ燃料研究、地球温暖化防
⽌研究を⾶躍的に効率化。



⾎液細胞を⽤いた医学への展開

X動脈硬化巣

アテローム性動脈硬化

脳梗塞⾎流

X
⼼筋梗塞

⾎液中に含まれる
⾎⼩板凝集塊を解析

アテローム⾎栓症

アテローム⾎栓症の診断・治療モニタ
リング技術が望まれている

巨⼤な市場規模

新規の病態評価・治療モニタリング

より良いアテローム⾎栓症診療
を通じた国⺠病の克服

抗⾎⼩板モニタリング⾎液検査

東京⼤学医学部附属病院
⽮冨 裕 教授

東京⼤学医学部附属病院
安本 篤史 助教

• ⾎⼩板凝集塊は⼼筋梗塞や脳梗塞を含むアテローム⾎栓症に関連
するバイオマーカーとして期待されており、その⾼精度な定量や
詳細解析はアテローム⾎栓症の診断・治療モニタリング技術の開
発につながる可能性があります。

• アテローム⾎栓症診療を通じた国⺠病の克服および医療費削減に
寄与したいと考えています。



⾎液細胞を⽤いた医学への展開

0
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⾎⼩板凝集塊 単⼀⾎⼩板 ⽩⾎球

単⼀⾎⼩板 ⽩⾎球

撮影
画像

⾎⼩板凝集塊
(凝集⼩)(凝集⼤)

深層学習による画像処理で⾎⼩板凝集塊を識別→分取

採⾎ 解析

Intelligent Image-Activated Cell Sorterを使った分離

• 本研究では細胞画像の解析に深層学習を応⽤することで、⾎液中
に含まれる⾎⼩板凝集塊を単⼀⾎⼩板や⽩⾎球などから⾼精度に
識別し、さらにその識別をリアルタイムで⾏うことで⾎⼩板凝集
塊を分取・濃縮することに成功。

• 従来の⼿作業では1⽇間かかる作業を1分間で実施（1400倍⾼速）。
• 分取したサンプルのオミックス解析などを通じて病態⽣理の解明

が進むと期待。
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Convolution
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Convolution
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⾎⼩板凝集塊を識別する深層
学習アルゴリズムを構築



今後の展開



• 開発した装置のオープン利⽤とベンチャー事業化を進めており、本基盤技術の活⽤が広く
進むことで、幅広い分野の基礎科学の発展やバイオ産業、医療などの発展に貢献したい。

• ⼈⼯知能（深層学習）によるノーベル賞級の科学的⼤発⾒を頻発したい。

CYBO, Inc
代表︓新⽥

Serendipity Lab

今後の展開



• 国内国外の⼤学、研究所、企業の研究者からアイディアや細胞サンプルを受け⼊れ、共同で
セレンディピティを引き起こす。

• 世界トップクラスの研究成果、知的財産創出、SDGsへの貢献、グローバルリーダーの育成、
グローバルベンチャー起業による社会連携・雇⽤創出などの成果を期待。

オープン利⽤ @ Serendipity Lab

アメリカから
ロシアからヨーロッパから

インドから 中国から

オーストラリアから

Serendipity（幸運な⼤発⾒）はSerendipity Lab @ 東⼤で︕
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・組成（転写因⼦の局在など）
・構造（核形状、細胞⾻格など）
・形態（⼤きさ、形状など）
・細胞凝集

Fluorescence-Activated 
Cell Sorting

今後の技術開発

世界初1000倍以上
の性能向上

Intelligent IACSUpgrade
を予定



技術的困難点

光学測定部
N個のセンサ

分取部

10ms

流れの方向

• 光学・流路光学・生物系と並行開発で仕様が固まらない。柔
軟性・拡張性が必須

• 私達には10msしか使える時間が無い

• 目標スループットが10000細胞/秒

• 測定系の次元数が判らない



Ramanデータ

Pulse (Benzene)

CW干渉波形 (Benzene)

24/2=12kHz Clock (Benzene)

41.66 usec = 1スペクトル



リサンプリング処理(時間軸補正)
Pulse (Benzene)拡大図

CW干渉波形 (Benzene)拡大図



リサンプリング処理後
41.66 usec = 1スペクトル

Benzene

Toluene



FFT処理後

Benzene

Toluene



蛍光計測とラマン計測を使った同定（例）

画像再構成

光検出器

画像正規化

畳み込み層

畳み込み層

総接続入力層

総接続中間層

総接続入力層

PJ5への出力

前処理・FFT

光検出器

ピーク値検出・特徴抽出

畳み込み層

畳み込み層



技術的解決策

• 光学・流路光学・生物系と並行開発で仕様が固まらない。柔
軟性・拡張性が必須

– FPGA＋ALL IP architectureの基本設計

• 私達には10msしか使える時間が無い

– 大部分をFPGA化することによるOSジッタの追放

• 目標スループットが10000細胞/秒
– 超高速ネットワークによる分散処理（100Gbps, 10Gbps)

• 測定系の次元数が判らない

– GPUを用いたCNN処理との分散処理



雑感と反省

• このプロジェクトには最強の布陣で取り組んだ
– 世界トップレベルのFPGA設計者

– 世界トップレベルのネットワーク研究者

– 世界トップレベルのシステムソフト開発者

– 世界トップレベルではないが、システムアーキテクチャ設計者（私）

• 紆余曲折はあったが、とも角システムは設計通り動いた
– プロジェクト全体進行を、情報屋が足を引っ張ることはなかった

– プロジェクトスケジュールの遅れを明確化し、ともかく成果を出した
• おかげで光学系のメンバーとつねにぎくしゃくしていた

• 私達もいわゆるCNSに連名論文がでた
– 今後更に多数CNSに出ることが予想される

– が、CSの人にはCNSはちっとも嬉しくない



雑感と反省２

• 異分野とのコラボは重要かつ面白い
– 情報科学の新しい応用分野は面白い

– 極限を行く仕様を解決し実現するのは面白い

• 提案の重みが分野により違うことは困った
– 目標性能が桁のオーダーで後退する

– スケジュール線表が守られない

• 情報システムは動かしてなんぼなので、冒険が出来ない
– 情報分野での一流論文が書けない

– どうしても全体のお手伝いさんになる



雑感と反省３

• というわけで、異分野融合研究は、これ以上論文リストを延
ばす圧力の少ないシニアな研究者がするとよい
– プロジェクトからのお金で若い研究者の本業研究を促進する

• 今後、増えそうな異分野融合研究
– フォトニクス・生物学との融合 ⇒ イメージング情報処理

– CNN応用分野 ⇒ 自動運転、ロボティクス、地球科学

– 量子コンピュータ

・・・・・

・・・・・

• それとは別に論文が書けるテーマを持ってないと、若手研究
者にはきつい



質問！


