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質量分析計との出会い

サイファージェン・バイオシステムズ（株）

2001年3月に使用方法を練習



Identification of novel and downregulated biomarkersfor alcoholism by surface 

enhanced laser desorption/ionization-mass spectrometry

Proteomics. 2004, 4, 1187–1194.







Diagnostic Values of Surface-Enhanced Laser Desorption/Ionization Technology for 

Screening of Habitual Drinkers

Alcohol Clin Exp Res. 2007;31:S22-S26.





質量分析計との出会い

ブルカージャパン（株）

2007年9月に使用方法を練習



A search for novel markers of alcohol abuse usingmagnetic beads and MALDI-

TOF/TOF massspectrometry

Proteomics Clin. Appl. 2009, 3, 821–828.





質量分析計との出会い

ブルカージャパン（株）

2011年3月に使用方法を練習



Use of the MALDI BioTyper system with MALDI-TOF mass spectrometry for rapid 

identification of microorganisms

Anal Bioanal Chem. 2011, 400, 1905-1911.
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Influence of culture time on MALDI-TOF MS identification
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and the MALDI-TOF MS-based method with the 16S rRNA method



質量分析計との出会い

サーモフィッシャーサイエンティフィック株式会社

リニアイオントラップ質量分析計『LTQ XL』

APPLIED BIOSYSTEMS 

QSTAR



Increased serum levels of pigment epithelium-derived factor by excessive alcohol 

consumption －Detection and identification by a three-step serum proteome analysis－

Alcoholism: Clinical and Experimental Research, 2011.





質量分析計との出会い

サーモフィッシャーサイエンティフィック株式会社

リニアイオントラップ質量分析計『Q Exactive』



Identification of a novel serum biomarker for pancreatic cancer, C4b-binding protein 

α-chain (C4BPA) by quantitative proteomic analysis using tandem mass tags

Br J Cancer. 2016;115:949-956.





Identification of a novel serum biomarker for pancreatic cancer, C4b-binding protein 

α-chain (C4BPA) by quantitative proteomic analysis using tandem mass tags

Br J Cancer. 2016;115:949-956.





Fucosylated C4b-binding protein α-chain, a novel serum biomarker that predicts lymph 

node metastasis in pancreatic ductal adenocarcinoma

Oncol Lett. 2021;21:127. doi:10.3892/ol.2020.12388.



質量分析計との出会い

サーモフィッシャーサイエンティフィック株式会社

Orbitrap Fusion Lumos Tribrid
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Seminal paper
Anhalt JP and Fenselau C

Analytical Chemistry. 1975
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Identification on Routine Basis
Eigner U, et al. Clinical laboratory. 2009

  Performance of a matrix-assisted laser desorption ionization-

time-of-flight mass spectrometry system for the identification of 

bacterial isolates in the clinical routine laboratory.

Seng P, et al. Clinical Infectious Diseases. 2009

  Ongoing revolution in bacteriology: routine identification of 

bacteria by matrix-assisted laser desorption ionization time-of-

flight mass spectrometry.

臨床分離株：1116株 同定率 種レベル：95.2％, 属レベル：100％

MALDI-TOF MS system:Bruker Daltonics GmbH

臨床分離株：1660株 同定率 種レベル：84.1％, 属レベル：94.5％

MALDI-TOF MS system:Bruker Daltonics GmbH



MSACL 2010 EU



MALDI-TOF MS system

Bruker Daltonics GmbH





Anal Bioanal Chem 2011; 400: 1905-1911.

Number of

isolate tested

Manufacturer of

the MALDI-TOF MS system

Overall correct identification

at the species level (%)

Overall correct identification

at the genus level (%)

468 Bruker Daltonics GmbH 91.7 5.3

細菌同定結果



世界的な同定の比較

（Patel R. Clinical Chemistry. 2012）



Pubmed 論文数
（MALDI-TOF MS, bacteria, identification）

基礎 臨床



日本の現状

病院 検査センター

約450台が稼働





精度管理の構築

◼ 2017年6月に検体検査の品質・精度確保に関する医療法等改正法案が可決・

公布され、それに伴い改正された厚生労働省令（医療法施行規則、臨検法施
行規則）が2018年7に公布、同年12月1日に施行された。この改正により、臨床
検査を実施している施設には精度管理の法的基準が導入されることとなった。

◼ 近年、臨床微生物検査室を含む臨床検査室認定の国際規格「ISO 15189」（
ISO；International Organization for Standardization, 国際標準化機構）の認定を

取得する施設が増加している。臨床微生物検査は、測定対象が微生物である
ため、菌株、市販生培地、測定方法で変動が生じやすいという特徴がある。内
部精度管理として、菌株はEscherichia coliを使用している施設が多いが、MALDI-

TOF MSの質量の校正として使用するため不適当である。

◼ 質量分析装置による細菌同定の内部精度管理について、菌株、市販生培地、
測定方法に注目し、同定率（Score Value）で評価する内部精度管理実施要領の
作成。



日本臨床検査自動化学会
遺伝子・プロテオミクス技術委員会

MALDI-TOF MSによる細菌同定精度管理の標準化WG

◼ 九州大学病院検査部（清祐麻紀子）

◼ 千葉大学医学部附属病院検査部（村田正太）

◼ 旭川医科大学医学部微生物学講座（渡 智久）

◼ 日本大学医学部病態病理学系臨床検査医学分野（中山智祥）

◼ ビオメリュー・ジャパン株式会社（奥村 元、関口幸恵）

◼ ブルカージャパン株式会社（藤永あずみ）

◼ 麻布大学（曽川一幸）





MALDI-TOF MSによる細菌同定の内部精度管理
実施要領

① 使用菌株
Enterobacter aerogenes （ATCC13048）
Enterococcus faecalis （ATCC19433）

② 培養方法
マイクロバンクから常に同じ血液寒天培地に接種し、18～24時間培養する

③ マトリックス試薬
MALDI Biotyper：HCCA porsion試薬
VITEK MS：MS-CHCAマトリックス試薬

④ ファインチューニングの期間
MALDI Biotyper：6か月～1年
VITEK MS：約2500検体に1回





MALDI-TOF MSによる細菌同定の外部精度管理
実施要領

① 使用菌株
Enterobacter aerogenes （ATCC13048）
Enterococcus faecalis （ATCC19433）

② 培養方法
マイクロバンクから常に同じ血液寒天培地に接種し、18～24時間培養する

③ マトリックス試薬
MALDI Biotyper：HCCA porsion試薬
VITEK MS：MS-CHCAマトリックス試薬

④ 施設数
40施設







第2回MALDI-TOF MSによる細菌同定の
外部精度管理調査実施要領

① 使用菌株
Enterococcus faecium
Stenotrophomonas maltophilia

② 培養方法
マイクロバンクから常に同じ血液寒天培地に接種し、18～24時間培養する

③ マトリックス試薬
MALDI Biotyper：HCCA porsion試薬
VITEK MS：MS-CHCAマトリックス試薬

④ 施設数
MALDI Biotyper（ブルカージャパン）使用施設：184施設
バイテックMS（ビオメリュー・ジャパン）使用施設：41施設



調査報告
MALDI Biotyper（ブルカージャパン）

バイテックMS（ビオメリュー・ジャパン）



第3回MALDI-TOF MSによる細菌同定の
外部精度管理調査実施要領

① 使用菌株
Enterococcus faecium (ATCC 8459)
Moraxella catarrhalis (ATCC8176)
Candida albicans (ATCC2091)

② 培養方法
マイクロバンクから常に同じ血液寒天培地に接種し、18～24時間培養する

③ マトリックス試薬
MALDI Biotyper：HCCA porsion試薬
VITEK MS：MS-CHCAマトリックス試薬

④ 施設数
MALDI Biotyper（ブルカージャパン）使用施設：141施設
バイテックMS（ビオメリュー・ジャパン）使用施設：22施設

⑤ 参加費：5500円



調査報告

Table 1. Evaluation by MALDI Biotyper and VITEK MS

Average ± 2SD Below average - 2SD Not identification

Enterococcus faecium  (ATCC8459)

127 14 0

22 0 0

139 1 1

22 0 0

110 0 31

22 0 0

Moraxella catarrhalis (ATCC8176)

VITEK MS

Bacterial strain
Score values

Candida albicans (ATCC2091)

MALDI Biotyper

VITEK MS

MALDI Biotyper

MALDI Biotyper

VITEK MS



犬の飼育頭数推移

2013年 2024年

猫の飼育頭数推移

2013年 2024年







アニコムホールディングス株式会社



国際腎臓病研究グループ（IRIS）病気分類

日本獣医腎泌尿器学会HPより



対象・方法

LC-MS/MSで測定
TMT6-126

TMT6-127

TMT6-128

TMT6-129

TMT6-130

Con A (Canavalia ensiformis) 
(N型糖蛋白質の抽出）

TMT6-131

Combine

同定・定量比較

血漿（10L）

TMT試薬の
ラベル化

トリプシン消化

健常ネコ3匹
（尿中Alb/Cr比 <10mg/g）

慢性腎障害ネコ3匹
（尿中Alb/Cr比 >30mg/g）



結果



ヒトにおける慢性腎障害診断マーカー

Devarajan P. Adv Chronic Kidney Dis. 17: 469–479. 2010.



ヒトにおける慢性腎障害診断マーカー

Devarajan P. Adv Chronic Kidney Dis. 17: 469–479. 2010.



KIM-1測定 ROC曲線
（正常 vs IRIS分類stage I）

Medical Mass Spectrometry. 2022.
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