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１． 研究課題 

理論・計算・実験化学と機械学習をはじめとするインフォマティクスの融合を図ることにより、

計算化学と実験化学の間のギャップを埋め、計算化学の社会実装を加速させる。さらに、これまで

の研究手法では困難であった化学分野の諸問題を解決へと導き、新たな研究領域ケム・インフォマ

ティクスを定着させる。2023 年度は以下のテーマに関して研究を行った。(1) 機械学習と量子化学

計算を利用した混合物スペクトル分解手法の開発、(2) 大規模言語モデルに基づく対話型情報検索

システムの開発、(3) 機械学習を用いたヒトがん細胞に対する抗がん活性予測システムの開発。 

 

２． 主な研究成果 
２－１ 機械学習と量子化学計算を利用した混合物スペクトル分解手法の開発 

近年における自動実験の急速な発展に伴い、合成した化合物を自動的に同定できるシステムの開発が

進んでいる。膨大な化合物空間の中で既知の化合物はごく僅かであり、既存の化合物を基軸とするデー

タベースから独立した、化合物の自動同定手法の開発は重要である。本研究では、各種スペクトルを

利用した自動構造決定・同定システムを、量子化学計算とインフォマティクスの融合により確立す

ることを目指す。我々は 2022 年度までに単一の化合物のスペクトルに対して、機械学習と量子化

学計算を利用して化合物の自動同定を行うシステムを開発してきた。2023 年度は混合物スペクトル

に対して適用できるように、機械学習と量子化化学計算を利用して、混合物スペクトルを個々の化

合物の純成分スペクトルに分解する手法の開発を行った。 

本システムは、学習段階と予測段階から構成される。学習段階では、①データベース内の化合物のス

ペクトル情報を量子化学計算により取得し、②そのスペクトルの組み合わせから仮想的な混合物スペク

トルを生成する。次に③混合物スペクトルと純成分スペクトルを記述子として、混合物スペクトルを構

成する化合物の有無を判断する識別器を構築する。予測段階では、④分解したい混合物スペクトルと純

成分スペクトルの情報を記述子として、学習段階で構築した識別器を用いて化合物の有無を予測する。

混合物スペクトルと純成分スペクトルが一致しているかを機械学習によって判断するため、学習フェー

ズで使用するスペクトルは実験や計算に関係なく使用することができる。 

実験で測定された純成分スペクトルを組み合わせて、仮想的な混合物スペクトルを作成し、精度検証

を行った。SDBS データベースから分子量 22 から 85 ま

での 300 個の有機化合物の 1H NMR スペクトルを取得し

た。また学習フェーズと同様に、二種類の化合物からな

る混合物スペクトルを生成した。テストしたデータ数は

89,000 個である。表 1 に予測における混同行列を示す。

この結果、正解率が約 89%となり、当該化合物の存在を

高精度で予測できることが確認された。 

表 1. 該当する化合物が含まれるか否かの予

測に関する混同行列 

  Predicted 

  Positive Negative 

Actual 
Positive 36,873 7,977 

Negative 2,213 42,637 



２－２ 大規模言語モデルに基づく対話型情報検索システムの開発 
従来の紙あるいは電子実験ノートでは、情報管理や共有に関する限界が存在する。本研究では、

最近の化学分野でも応用研究が盛んな大規模言語モデル（LLM）に基づき、人工知能時代の実験ノ

ートのあり方を探求し、研究者の日々の業務を強力にサポートする役割にしたいと考える。特に本

研究では、実験ノートから関連情報を検索し、その内容をもとに LLM を用いて対話的に文章生成

するシステムを開発した。 

本研究では、外部の知識ソースを参照することで LLM の回答の質を向上させる retrieval augmented 

generation（RAG）のフレームワークに基づき、システムを構築した。本システムでは予め、読み込

ませた文書を embedding 変換し、 ベクトルデータベースに保存する。次にユーザーが入力した実

験ノートに関する質問を embedding 変換し、データベースから類似文書を検索する。最終的に、デ

ータベース内の関連文書に基づき作成したプロンプトから、GPT-4 により回答を生成する。 

本研究では、構築したシステムの性能検証のため、実験ノートのサンプルおよび化学物質に関す

る災害事例の文書をシステムに予め読み込ませた上で、関連する質問を入力し、出力された回答内

容をマニュアルで評価した。生成した

回答を評価するために、研究が先行す

る医療分野の特化型 LLM の評価基準

を参考に、化学分野向けの RAG システ

ムに関する評価基準を定義した。評価

基準は、14 種の評価軸から構成され、

3 つのグループ（質問への応答品質、

情報ソースの活用精度、専門的な適応

性）に大別できる。スコアリングには

評価軸ごとの基準を定め、1~5 点の 5

段階で評価した。 

評価基準に沿った質問の平均スコア

を図 1 に示す。言葉遣いの丁寧さや簡

潔性など言語的な観点での応答品質が

高いこと、および記載されている実験

情報と化学物質の安全性を問う基本的

な質問に対して適切に回答可能である

ことが確認された。 

 

２－３ 機械学習を用いたヒトがん細胞に対する抗がん活性予測システムの開発 
創薬における天然化合物の探索研究では、新規化合物の発見だけでなく、既知の化合物について

新しい生物活性を見出すことも同様に重要である。しかし、潜在的な生物活性の探索には実験によ

る生物活性の評価が必要となるため、膨大な金銭的・時間的コストが不可避である。本研究では化

学構造から生物活性を機械学習により予測し、既存の抗がん剤（基準化合物）との類似度判定によ

り、基準化合物に類する抗がん活性を有する候補を提示するシステムを開発した。 

アメリカ国立がん研究所で確立されたヒトがん細胞株 60 種に対する抗がん剤スクリーニング用パ

ネル内の薬剤感受性データをデータベースとして活用した。本研究で予測する活性として、50%増

殖阻害濃度値（GI50）を採用した。約 25,000 個の化合物を用いて各細胞株に対して予測モデルを構

図 1. 14 種の評価軸における質問の平均点数 



築した。分子フィンガープリントや 2 次元/3 次元の構造を表現する 7,922 個の記述子を使用し、ラ

ンダムフォレスト回帰により予測した。 

図 2 に細胞株 60 種に対する決定係数（R2）を示す。ほぼすべての細胞株で R2が 0.8 程度となり、

部位の違いによらず高い精度で予測できることが確認された。 

図 2. 60 種の細胞における予測精度 
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５． 研究活動の課題と展望 
 本研究の２－１で実施してきた、化合物自動同定システムを完成させ、近年の発展が目覚ましい

ロボティクスと融合させることで、人の手を介さない全自動の化合物合成技術が確立される。この

ためには量子化学計算と実験値のギャップを埋める手法の開発が不可欠である。２－２の対話型情

報検索システムにおいては、実用化に向けて実際に実験室にて使用されている実験ノートへ適用す

る。２－３の抗がん活性予測システムでは、新規の抗がん剤を提案できるようにシステムを拡張し、

実験における評価を通してその有用性を議論する予定である。 


