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1. はじめに  
生体の三次元立体像を構築して内部構造を可視化する研究が近年さかんに行われ
ている．三次元立体像では生体組織の自由な視点からの観察や，組織別の表示，さら
にそれらの体積や角度等の計測が容易であり，生体内部構造の解明に極めて有用であ
る．三次元立体像の構築には，まず生体内部の情報を画像として取得する必要がある．
一般には X線 CT（Computed Tomography）やMRI（Magnetic Resonance Imaging）な
どからの画像が用いられるが，空間分解能や取得方法の性質上の問題から撮影するこ
とが出来ない組織もある．例えば軟組織は X線や核磁気に反応しないために撮影が難
しかった．そこで近年，生体内のフルカラー連続断面画像が入手可能である 3次元内
部構造顕微鏡（以下 3D-ISM）(1~2)が開発された．従来の画像取得装置による画像は解
像度がミリオーダーであったのに対し，この装置はミクロンオーダーの精度で画像を
取得出来る．また，破壊検査ではあるが生体の色情報を取得することが可能であるた
め，フルカラーの高精細な生体三次元立体像の構築が期待出来る． 
画像からの各組織領域の抽出は，三次元立体像の構築に必要な処理である．現在，

3D-ISM で取得した画像からの領域抽出は，解剖学的知識をもつ専門家が手作業で行
っている(3)．しかしながら，3D-ISM 画像は枚数が最大一万枚，約十億ボクセルにの
ぼるため，全てを手作業で行うことは現実的ではない．実際，一組織の抽出にも数週
間を要しており，自動化のための技術が強く望まれている． 



著者らは現在，ウマ卵巣の内部構造を明らかにする研究(4)を行っている．ウマの卵
巣は他の哺乳類と比べ，特異的な構造をしている．通常，哺乳類の卵巣内は主に皮質
と髄質に分けられ，内側を血管が配置する髄質，その外側を卵胞および黄体が配置す
る皮質が覆っているが，ウマだけは皮髄質の位置が逆転していることが知られている
(5)．しかしながら，ウマの卵巣は他の哺乳類と比較し大型で組織学的手法での卵巣内
部の観察が困難であるため，これまで内部構造の理解が難しく卵胞の発生やその配置，
成長の様子等が不明であった． 
そこで 3D-ISMから取得したウマ卵巣のフルカラー連続断面画像を用いて，コンピ
ュータ内にウマ卵巣の三次元立体像を構築し，卵巣内構造物の空間配置を可視化する
ことを試みる．これにより卵巣内構造物の形状やそれらの空間配置を提示することが
出来ると考える．特に本稿ではウマ卵巣内部の構造物で最も重要とされる卵胞に注目
し，その自動抽出手法についての検討を行った．以下では，まず 3D-ISMでのウマ卵
巣の断面画像取得について述べる．その後，今回検討した抽出手法について説明し，
最後にその結果を示す． 
 
2．3D-ISMによるウマ卵巣のフルカラー連続断面画像取得 

3D-ISM は生体試料のフルカラー連続断面画像を自動的に取得出来る装置である．
この装置は凍結包埋した試料を最小約 10μmの薄さで切削し，その断面を CCDカメ
ラで上部から撮影する．切削断面そのものを撮影するため取得した画像間の位置合わ
せが不要である． 
実験には 10％ホルマリン溶液にて固定後，OCTコンパウンド(サクラファインテッ
ク（株）)で凍結包埋したウマの卵巣を用いる．それを 3D-ISMにて 30μmごとに切
削して 1900枚の断面画像を入手した．ウマ卵巣の写真を図 1，取得した断面画像の一
部を図 2に示す．各画像の X，Y方向分解能はそれぞれ 188μm，Ｚ方向分解能は 30
μmである． 
図 3は取得した卵巣の断面画像の一枚において，卵胞と血管の位置を示したもので
ある．卵胞は図中の（O）で示した排卵窩と呼ばれる管から一つずつ排卵すると言わ
れている．専門家の予想では，これらの卵胞は排卵窩に対して放射状に配置している
とされるが，この断面画像からはその様子を伺い知ることは出来ない．これに対し，
卵胞領域の抽出後に構築出来る卵巣の三次元立体像では，卵巣外側を半透明にして卵
胞のみを表示することなどが可能であり，空間配置理解の一助になることが期待出来
る． 

3D-ISM 画像からの領域抽出は，高精細なフルカラー画像であることで情報が冗長
になり，X線 CT画像やMRI画像などのグレースケール画像よりも難しくなるケース
が多い．さらに，今回対象とした卵胞には，周囲の皮質と色が酷似していて境界が明
確ではないものや，他の卵胞と密接して存在するものがある．また，同一卵胞でも位
置により色が異なる．卵巣内部にはこのような卵胞が多数存在しており，それらの大
きさは数 pix.から数万 pixと様々である．本研究で用いた画像には 55個の卵胞が存在
していた．当然のことながら，これらの卵胞を一意的な閾値で抽出することは不可能
であった．  
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                      
 
 

 
 
 

図 2.  3次元内部構造顕微鏡によるウマ卵巣の断面画像（一部抜粋） 
(X,Y方向分解能 188μm，Z方向分解能 30μm) 
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図 3. 卵巣断面画像のうちの 1枚 
F: Follicle (卵胞)  V: Vessel (血管) 
O: Ovulation Fossa(排卵窩) 
（巻頭カラーFig. 2にも掲載） 

図 1. ウマ卵巣 
（巻頭カラーFig. 1にも掲載） 

O



3．各卵胞に対する領域抽出 
本手法は（ⅰ）各卵胞の開始・終了断面，（ⅱ）抽出処理の開始領域とする教師断

面，（ⅲ）計算領域サイズ，（ⅳ）閾値移動パラメータの設定を必要とする．（ⅰ）は
図4に示すように，No.1 からNo. 55までの卵胞の存在断面No. を専門家が指定した．
（ⅱ）の教師断面 nM は，各卵胞の開始・終了断面のほぼ中央とし，卵胞領域を専門
家が指定した（図 5）．その後， nM に隣接する断面では自動的に領域抽出を行う．卵
胞は領域の分離・結合・穴の発生がないトポロジカルな性質が保存される組織である．
そのため nM から startM までと， nM から endM までそれぞれ一回ずつの処理により領域
抽出が完了する．このとき nM 以外の断面では，それに隣接する断面での抽出結果を
開始領域として利用する． 
各断面では，開始領域境界上の各画素 iPを中心とする局所的な計算領域 iW において，

卵胞領域内と領域外を判別する（図 6）．このとき（ⅲ）の計算領域サイズは各断面で
の卵胞の面積によって変化させた．また，計算領域 iW での領域判別終了後は隣接する

1+iW で判別を行う．最終的に全ての計算領域での判別が終わった時点で，それまでの
判別結果を集計し，その結果に基づいて現断面での卵胞領域を抽出する．以下から各
計算領域内での判別基準について述べる． 
・ 判別基準 
 領域判別に有効と考えられる特徴量には画像の色情報，テクスチャ特徴，明るさ
の情報などが挙げられるが，ここでは色情報に注目する．デジタル画像で用いられ
る RGB表色系は R，G，Bそれぞれの色ベクトルの相関が強く，領域分割や色の分
析には不向きとされている(6)．一方，HSV 表色系は人間の判断基準に近い色表現で
あり各色ベクトルの相関の問題もない．そこで卵胞領域とそれ以外の領域の判別に
は，RGB表色系から HSV表色系に変換した画素値を特徴量として用いた． 
また，HSV表色系による画素値を特徴量として用いることの妥当性について，ベ

イズ誤り確率を用いて検証した．ベイズ誤り確率とは特徴空間上での「異なるクラ
スの分布の重なり度合い」を意味し，理論的には以下の枠組みで定式化される(7)． 
識別する K個のクラスを { }K

kkCC 1== ，識別対象を計測して得られた特徴ベクトルの

空間（特徴空間）を { }DRxX ∈= で表す．Dは特徴空間の次元数である．ここで識別

対象がクラス kC に属している確率（事前確率） ( )kCP （ ( )∑ = =K
k kCP1 1）と，条件付

き確率密度分布 ( )kCxp | （ ( ) 1| =∫ dxCxp k ）が事前に確率統計的知識として得られる

場合を考える．まず，事後確率 ( )xCP k | は次のベイズ公式で計算される． 
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は xの確率密度分布である．さて，ここで特徴ベクトル xに基づき対象がどのクラス
に属するかを決定する関数（決定関数）を ( )xd で表し，クラス kC の対象をクラス jC



に決定したときの損失を ( )kj CCr | で表すと，損失の期待値（平均損失）は， 
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で表すことが出来る．これを最小とする決定関数 ( )xd を求めるのがベイズ決定理論で
ある．誤った識別に対して均等な損失を与える場合は損失関数が， 

( ) jkjk CCr δ−= 1|                             (3.4) 
で与えられ，これを最小とする識別関数は 

( ) ( ) ( )xCPxCPifCxd jjkk |max| ==                   (3.5) 

となる．これは事後確率が最大となるクラスに決定する識別方式であり，これによる
最小の誤識別確率 BayesR は， 

( ) ( )dxxCPxPR j
x jBayes |max1 ∑−=                        (3.6) 

で表される．式（3.6）では各クラスの重なりが大きいほど右辺の第二項が小さくなる
ため， BayesR が大きいほど間違ってクラスを識別する可能性が高いことを意味する． 
以上の考えに基づき，卵胞領域とそれ以外の領域の判別に関して，画素の H（Hue:
色相），S（Saturation:色彩），V（Value:明るさ）値それぞれを特徴量としたときの評
価を行った．評価対象は図 7の断面画像において，卵胞の境界上の画素 ( )1641 ≤≤ iPi

を中心とする各計算領域 ( )1641 ≤≤ iWi （ここでは 19×19 pix.）とする．専門家によ
り予め判別した卵胞領域の情報を利用し，H，S，V値それぞれのベイズ誤り確率を
求め図 8 に示した．この結果から H 値だけ誤り確率が高いことがわかる．つまり，
H 値は卵胞領域とそれ以外で色の重なりが大きく特徴量として不適当であると言え
る．また S，V 値は両領域での色の重なりが少ない．評価を行った計算領域は十分
小さいため，その内部では卵胞領域の占める割合とそれ以外が占める割合がほぼ同
じである．これらのことから計算領域内での S，V 値の濃度ヒストグラムは，卵胞
領域とそれ以外の違いが明確に現れる双峰性であると考えられ，領域判別はそれら
のヒストグラムの谷を発見することと等価となる． 

図 4 専門家が提示した卵胞の存在断面  図 5 抽出処理の開始断面（ startM ）と終了断
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図 6 各卵胞における開始領域境界上の       図 7 ベイズ誤り確率の評価を行った   

画素 iP，及び計算領域 iW             卵胞の拡大図，及び注目画素 iPを 
中心とした計算領域 iW  

                        (但し 1641 ≤≤ i ) 
 
 
 

図 8 注目画素 iP（図 7）を中心とする計算領域 iW におけるベイズ誤り確率． 
評価は HSV表色系による画素値について実施． 
(但し 1641 ≤≤ i ) 

 
 
 
 

20 40 60 80 100 120 140 160
0.0

0.2

0.4

0.6

0.8

1.0

B
ay

es
 E

rr
or

 Calculating Area W i

 Hue
 Saturation
 Value

(position)

1p

80p

40p
120p

close-up

1W

120W

80W
40W

Follicle

Calculating area

Pi
Pi+1

Wi



・ 判別手法 
各計算領域内での S，V値による濃度ヒストグラムで，卵胞領域とそれ以外を明確
に識別する閾値を決定する手法には，自動閾値選定法（判別分析法）(8)を利用した．
これは，背景とパターン領域に関するクラス内分散とクラス間分散の比が最大になる
ように閾値を決定する手法である． 
各画素が区間 [ ]L,1 の範囲の濃淡値 gをもつようなグレースケール画像を考えたとき，
画像の濃淡値分布はヒストグラム { }Lggh ,...,1|)( = で与えられる．これを全画素数

∑ == L
g ghN 1 )(  で正規化し，その正規化ヒストグラムを { }Nghgp /)()( =  とする．今，

閾値 kによって各画素を２つのクラス 1C と 2C（対象領域と背景）に分類することを
考える．ここで 1C  は濃淡値が [ ]k,...,1 の範囲， 2C  は [ ]Lk ,...,1+ の範囲にある画素の集
合であるとすると，各クラスの生起確率はそれぞれ，  

∑
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=
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g
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1
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で表される．また，各クラスの平均レベルは次式で表される． 
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このとき各クラスの分散はそれぞれ， 
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となる． 一方，全平均および全分散は  
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はそれぞれ，平均クラス内分散および平均クラス間分散である．ヒストグラムから最
適な閾値を選択する際には， 

22 /)()( TB kk σση =                          (3.14) 
で設定される )(kη を最大とする閾値 ∗k を求めればよい．これはまた，２値化して得ら
れる画像ともとの画像の平均２乗誤差を最小とすることと等価となるため，最小２乗
基準を用いていることにもなる(9)． 
本研究では各計算領域で特徴量 S，V 値それぞれについて上記の計算を実行し，卵
胞領域とそれ以外を判別する閾値とした．また，各卵胞の開始・終了断面付近では卵



胞とその周囲の皮質の色が特に酷似していたため，濃度分布ヒストグラムに双峰性が
見られず分布の歪みがみられることがある．そのときは 

)10(,)1( ≤≤+−= ∗∗ λλλ kgT                     (3.15) 
による閾値を利用した．これにより，ヒストグラムに明確な双峰性が見られない場合
でも最適閾値を決定することが出来る(10)．式（3.15）では濃度分布が左右対称に近づ
くと ∗k と gの値が近くなるため，もし濃度分布の歪みが少ない場合であっても閾値決
定に悪影響を与えることがない．そこで開始・終了断面付近では（3.15）式のλを（ⅳ）
の閾値移動パラメータとして設定した． 

 以上から各計算領域内での卵胞領域は判別出来る．計算領域は隣接する計算領域と
互いに重なり合うため，計算領域内のほぼ全ての画素で複数回の領域判別が施されて
いる．そこで各計算領域で得られた判別結果を集計し，各画素は判別された回数の多
い領域に属するものとした．領域境界付近では量子化によるノイズが特に多く領域判
別のエラーが発生しやすいが，これにより誤った判別を減らすことが出来ると考えら
れる． 

 

4．実験結果 
ウマ卵巣の断面画像(640×480 pix.，1900枚中)に存在する 55個の卵胞に対し，これ
までに述べた提案手法を適用し卵胞領域の抽出を行った．各卵胞の抽出は，教師設定
断面から開始または終了断面まで自動で行う．処理中は専門家が抽出結果を逐一観察
しており，もし過抽出などの正しい抽出処理ができなかった場合はその断面で教師を
再設定して再度処理を行った．その結果に対し３次元画像解析ソフトウェア 
VoxelViewer（東芝機械）によるボリュームレンダリングを行い，卵巣の三次元立体像
を構築した．図 9（a）に卵巣の三次元立体像，図 9（b）に卵巣外側を半透明にして
卵胞の空間配置を可視化したものを表示する．これらの立体像により，専門家は卵胞
が排卵窩に向かって発育するという方向性を示すことを形態的にとらえることがで
きた(11~12)．また，この立体像において，卵胞の重心位置と排卵窩領域を指定すること
で，より正確な空間距離の測定も可能となるなど，これらの立体像の有効性は大きい
と言える． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 9 (a) ウマ卵巣の三次元立体像 (b) ウマ卵巣内部を可視化した三次元立体像 
画像(ⅰ)～(ⅵ) は 60°ごとに回転させて表示 

（巻頭カラーFig. 3にも掲載） 
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ⅳ ⅴ ⅵ 

( a ) 

ⅰ ⅱ ⅲ 

ⅳ ⅴ ⅵ 

( b )



・ 検証 
本手法による抽出結果（PM）を数値的に検証するため，専門家による抽出結果（MI）
と比較した．まず PM では卵胞領域に属すると判別したが，MI ではそれ以外に属す
るとした画素の数を False Positive（FP）とする．一方，PMでは卵胞領域以外に属す
るが，MIでは卵胞領域に属すると判別した画素の数を False Negative（FN）とする．
次にMIが卵胞領域とみなした画素数で FNを割ったものを False Negative Rate（FNR）
とする．同様に，MIが卵胞以外とみなした画素数で FPを割ったものを False Positive 
Rate（FPR）とする．これらから，各断面での判別正解率（Answer Rate：AR）を 

⎟
⎠

⎞
⎜
⎝

⎛ +−=
2

1 FNRFPR
AR                             (4.1) 

と定義した． 以上の計算を無作為抽出した卵胞について行った．図 10はその卵胞の
存在断面 No. 及び評価を行った 4断面（ aM ～ dM ）の No. を示している．専門家に
よる教師は No. 675の断面で設定する．その後，±Z方向それぞれに連続する断面に
おいて，提案手法による自動抽出処理を行った．この卵胞は 1900断面中で No.550か
ら No.800の 250断面に渡って存在するが，ここでの評価は No. 575, No. 625, No. 725, 
No. 775の 4断面に対してのみ行った．表 1は抽出正解率を示しており，教師断面か
ら離れても約 95％の高い精度で領域判別が実施されたことがわかる．また，評価の対
象とした卵胞では過抽出などが起こらなかったため，教師断面は No. 675だけでよく，
残りの断面では自動的に処理が行われた．処理にかかった時間は No. 675～No. 800，
No. 675～No. 550ともに 1分程度であった．そのため教師設定時間を考慮しても抽出
処理時間は 10 分程度であり，全てを手作業で行う場合と比べ，飛躍的に短縮された
ことになる． 
 
 

 
図 10 評価を行った卵胞の存在断面 No. 

startM ：卵胞の開始断面 

endM ：卵胞の終了断面 

aM ～ dM ：評価実施断面 
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表 1 提案手法の抽出正解率 



5．まとめ 
3D-ISM 画像は生体のフルカラー連続断面画像を取得出来る装置であり，これらの
画像を利用した生体の高精細な三次元立体像構築が期待されている．しかしながら，
立体像構築に必要な領域抽出は，3D-ISM 画像が高精細かつフルカラーになり情報が
冗長になったために，X線 CTやMRIなどによる画像からの領域抽出よりも難しくな
るケースが多い． 
本稿では 3D-ISMで取得したウマ卵巣の断面画像から，卵胞領域を抽出する手法に
ついて検討した．ウマの卵巣は他の哺乳類と比べ特異的な構造をしていることが知ら
れていたが，大型であるために切片観察法など従来の組織学的手法を用いることが出
来ず，内部構造が不明であった．そこでウマ卵巣の断面画像から卵巣内構造物の一つ
である卵胞の領域を抽出し，三次元立体像を構築することを試みた． 

3D-ISM 画像は断面間が数十μm と小さいために，断面間で画像の変化が微小であ
る特徴がある．これを利用して，ある断面での領域抽出には隣接する断面での抽出結
果を開始領域とすることが出来る．そこで本稿で検討した手法は，各断面の開始領域
境界上の画素を中心とした局所領域内について，断面間に発生した微小変化を追従す
るものであった．局所領域内部は主に卵胞とその周りの皮質が占めている．本手法は
それらの判別にフルカラー画像の S（Saturation：彩度）と V（Value：明るさ）値の情
報を利用した．ほぼ全ての局所領域で S，V値それぞれの濃度ヒストグラムは卵胞と
それ以外の領域を明確に識別可能な双峰性であったため，自動閾値選定法を用いるこ
とで卵胞領域の抽出に成功した． 
卵胞領域とそれ以外の色が酷似している部分では，濃度ヒストグラムに歪みが生じ
ており，現在は手動によるパラメータ設定で閾値を変化させている．今回の実験では
55個の卵胞すべてについて，パラメータ設定を必要とした位置の情報を記録している．
それらの情報を分析することでパラメータの自動設定も容易であると考えられる． 
生体には設計図がなく未だに内部構造が不明なものが多い．本研究では一例として

3D-ISM で入手したウマ卵巣の断面画像から三次元立体像の構築を行い，これまでは
不明であった卵巣内部の卵胞の空間配置を明らかにすることに成功した． 
本稿での結果から，3D-ISM 画像から各組織の領域抽出を行い構築した生体の三次
元立体像の有用性は示された．今後，ウマ卵巣に限らず様々な対象に対しても検討を
行っていく． 
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