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に
よ
る
検
出
の
高
感
度
化
を
リ
ー
ド
し

て
き
た
の
が
、
座
古
保
・
愛
媛
大
学
大

学
院
理
工
学
研
究
科
教
授
（
下
写
真
）

だ
。19

年
、
20
年
と
東
ソ
ー
と
共
同
で
関

連
特
許
を
出
願
、成
立
さ
せ
て
い
る
。25

年
に
入
っ
て
か
ら
も
、
標
的
Ｄ
Ｎ
Ａ
と

相
補
的
な
Ｄ
Ｎ
Ａ
を
修
飾
し
た
金
ナ
ノ

粒
子
に
よ
る
凝
集
の
検
出
感
度
に
関
わ

る
因
子
を
報
告
し
た
論
文
が
、
２
月
の

『Langm
uir

』
誌
、
３
月
の
『Scientif

ic Reports

』
誌
と
立
て
続
け
に
掲
載

さ
れ
た
。

３
年
生
で
研
究
を
開
始

座
古
氏
は
72
年
、
大
阪
府
茨
木
市
で

生
ま
れ
た
。
５
歳
下
に
弟
が
い
る
。
生

後
間
も
な
く
東
京
さ
ら
に
千
葉
市
へ
転

居
、
小
学
校
卒
業
ま
で
過
ご
し
た
。

84
年
、
父
が
三
重
大
学
教
育
学
部
助

教
授
へ
転
職
（
91
年
に
教
授
、
92
年
か

ら
大
阪
大
学
工
学
部
教
授
）
し
て
単
身

赴
任
し
た
。
残
り
の
家
族
は
大
阪
電
気

通
信
大
学
の
教
員
だ
っ
た
祖
父
そ
し
て

祖
母
と
大
阪
府
高
槻
市
で
同
居
、
座
古

氏
は
私
立
高
槻
中
学
、
私
立
洛
星
高
校

へ
と
進
ん
だ
。
長
期
休
み
に
父
の
研
究

室
を
訪
ね
て
は
学
生
た
ち
か
ら
相
手
を

し
て
も
ら
い
、
研
究
を
面
白
そ
う
だ
な

と
感
じ
た
。
読
書
が
好
き
で
、
図
書
館

で
た
ま
た
ま
『
ご
冗
談
で
し
ょ
う
、
フ

ァ
イ
ン
マ
ン
さ
ん
』
を
見
つ
け
て
読
み
、

将
来
は
研
究
者
に
な
り
た
い
と
思
っ
た
。

90
年
、
現
役
で
東
京
大
学
理
科
一
類

へ
進
学
し
た
。
そ
の
入
学
直
前
に
家
族

で
日
光
旅
行
を
し
て
訪
日
客
と
触
れ
合

い
、
英
語
は
得
意
科
目
だ
っ
た
の
に
ロ

ク
に
会
話
で
き
な
か
っ
た
こ
と
が
悔
し

く
て
、
Ｅ
Ｓ
Ｓ
に
入
っ
た
。
よ
い
友
人

に
も
恵
ま
れ
、
活
動
に
打
ち
込
ん
だ
。

気
づ
く
と
生
物
学
へ
の
関
心
が
高
く

な
っ
て
お
り
、
３
年
生
か
ら
は
扱
う
講

座
の
あ
っ
た
工
学
部
化
学
工
学
科
へ
進

ん
だ
。
直
後
に
受
け
た
西
村
肇
教
授
の

「
細
胞
工
学
」
が
、
毎
週
出
さ
れ
る
バ
イ

オ
テ
ク
ノ
ロ
ジ
ー
の
命
題
を
解
明
で
き

る
よ
う
な
実
験
法
を
自
ら
考
え
て
レ
ポ

ー
ト
提
出
す
る
と
い
う
内
容
で
、
と
に

か
く
面
白
か
っ
た
。
い
つ
で
も
研
究
室

に
遊
び
に
来
な
さ
い
と
西
村
氏
が
言
っ

て
い
た
の
で
夏
休
み
に
訪
問
、
秋
か
ら

研
究
を
始
め
さ
せ
て
も
ら
っ
た
。
Ｄ
Ｎ

Ａ
を
切
る
制
限
酵
素
の
ア
ミ
ノ
酸
を
変

え
た
場
合
に
起
き
る
構
造
変
化
を
電
子

工
学
的
に
シ
ミ
ュ
レ
ー
シ
ョ
ン
、
他
の

配
列
を
認
識
し
て
切
ら
せ
る
こ
と
を
め

ざ
す
と
い
う
、
今
か
ら
考
え
れ
ば
野
心

的
過
ぎ
る
テ
ー
マ
だ
っ
た
。

４
年
生
か
ら
も
同
じ
研
究
を
続
け
る

つ
も
り
で
い
た
ら
、
実
は
そ
の
年
度
で

西
村
氏
が
定
年
だ
っ
た
。
た
だ
退
官
直

前
の
３
月
に
西
村
氏
が
、
門
下
生
の
柳

沢
幸
雄
・
ハ
ー
バ
ー
ド
大
学
公
衆
衛
生

大
学
院
助
教
授
（
後
の
東
大
教
授
、
開

成
中
学
校
・
高
等
学
校
校
長
）
の
元
で

金
ナ
ノ
粒
子
の
水
溶
液
は
、
粒
子
が

分
散
し
て
い
る
と
き
は
赤
色
、
凝
集
し

て
い
る
と
き
は
青
紫
色
に
な
る
。
標
的

分
子
の
み
の
有
無
に
よ
っ
て
、
粒
子
の

分
散
や
凝
集
の
状
態
変
化
が
起
こ
る
よ

う
に
で
き
れ
ば
、
比
色
セ
ン
サ
ー
と
し

て
使
え
る
。

分
散
や
凝
集
の
際
に
働
く
の
が
、
粒

子
表
面
に
修
飾
さ
れ
た
分
子
同
士
の
電

位
や
化
学
結
合
だ
。
こ
の
表
面
修
飾
分

子
と
し
て
、
１
本
鎖
Ｄ
Ｎ
Ａ
は
使
い
勝

手
が
よ
い
と
考
え
ら
れ
て
い
る
。
ま
ず
、

Ｄ
Ｎ
Ａ
の
末
端
に
チ
オ
ー
ル
基
が
あ
る

と
、
金
表
面
と
強
固
に
結
合
し
て
直
立

す
る
。
ま
た
標
的
分
子
と
特
異
的
に
結

合
す
る
立
体
的
形
状
を
取
れ
た
り
（
Ｄ

Ｎ
Ａ
ア
プ
タ
マ
ー
）、
標
的
が
１
本
鎖
Ｄ

Ｎ
Ａ
で
あ
れ
ば
相
補
的
な
１
本
鎖
で
捕

ま
え
た
り
で
き
る
。
た
だ
し
肉
眼
で
判

定
す
る
に
は
、
か
な
り
多
く
の
標
的
分

子
が
必
要
だ
。

こ
う
し
た
Ｄ
Ｎ
Ａ
修
飾
金
ナ
ノ
粒
子

２
週
間
滞
在
で
き
る
よ
う
に
手
配
し
て

く
れ
た
。
つ
い
で
に
ニ
ュ
ー
ヨ
ー
ク
や

サ
ン
デ
ィ
エ
ゴ
、
サ
ン
フ
ラ
ン
シ
ス
コ

の
関
係
者
を
巡
っ
て
約
１
カ
月
過
ご
し
、

改
め
て
研
究
は
面
白
い
と
感
じ
た
。
初

め
て
の
海
外
し
か
も
一
人
旅
だ
っ
た
が
、

Ｅ
Ｓ
Ｓ
で
の
活
動
の
お
陰
か
英
語
に
は

不
自
由
し
な
か
っ
た
。

西
村
氏
の
後
任
教
授
に
は
、
理
化
学

研
究
所
・
生
化
学
シ
ス
テ
ム
研
究
室（
遠

藤
勲
主
任
研
究
員
）
の
副
主
任
研
究
員

だ
っ
た
長
棟
輝
行
氏
が
着
任
し
た
。
４

年
生
と
修
士
課
程
（
94
年
に
化
学
生
命

工
学
専
攻
へ
改
組
）
で
制
限
酵
素
の
ア

ミ
ノ
酸
組
み
替
え
シ
ミ
ュ
レ
ー
シ
ョ
ン

を
続
け
て
96
年
、
博
士
課
程
へ
進
ん
だ
。

同
課
程
３
年
目
に
入
る
頃
、
こ
の
ま

ま
続
け
て
も
、
博
士
号
取
得
に
必
要
な

原
著
論
文
を
書
け
そ
う
に
も
な
い
と
気

づ
い
た
。
指
導
を
担
当
し
た
学
生
と
、タ

ン
パ
ク
質
を
一
度
壊
し
フ
ォ
ー
ル
デ
ィ

ン
グ
し
直
し
て
活
性
を
復
活
さ
せ
る
実

験
に
取
り
組
ん
で
お
り
、
そ
の
デ
ー
タ

で
論
文
を
書
く
こ
と
に
方
針
変
更
し
た
。

１
報
目
が
出
た
の
は
４
年
目
の
３
月
で
、

５
年
目
の
３
月
に
滑
り
込
み
で
何
と
か

学
位
を
取
得
し
た
。

学
位
取
得
の
メ
ド
が
立
っ
た
と
き
、す

で
に
新
卒
就
職
活
動
の
リ
ミ
ッ
ト
は
過

ぎ
て
い
た
。
４
月
か
ら
ど
う
し
よ
う
と

考
え
て
い
た
ら
、
船
津
高
志
・
早
稲
田

大
学
理
工
学
部
助
教
授
（
02
年
か
ら
教

授
、
04
年
か
ら
東
大
大
学
院
薬
学
研
究

科
教
授
）
の
研
究
室
の
ポ
ス
ド
ク
公
募

を
見
つ
け
た
。
実
は
テ
ー
マ
を
フ
ォ
ー

ル
デ
ィ
ン
グ
の
実
験
に
変
更
し
た
ば
か

り
の
頃
、
タ
ン
パ
ク
質
の
フ
ォ
ー
ル
デ

ィ
ン
グ
を
助
け
る
分
子
シ
ャ
ペ
ロ
ン
を

１
分
子
蛍
光
イ
メ
ー
ジ
ン
グ
法
で
計
測

し
て
メ
カ
ニ
ズ
ム
を
明
ら
か
に
す
る
と

い
う
船
津
氏
の
研
究
発
表
を
聴
く
機
会

が
あ
り
、
そ
の
エ
レ
ガ
ン
ト
さ
に
感
銘

を
受
け
た
こ
と
が
あ
っ
た
。
す
ぐ
に
応

募
、
幸
い
２
年
契
約
で
採
用
さ
れ
た
。

は
じ
め
は
う
ま
く
い
か
ず

船
津
氏
の
１
分
子
蛍
光
イ
メ
ー
ジ
ン

グ
法
は
、
輝
点
の
明
る
さ
の
変
化
を
蛍

光
顕
微
鏡
で
経
時
的
に
観
察
し
、
分
子

の
状
態
や
相
互
作
用
を
精
密
に
計
測
す

る
と
い
う
も
の
だ
っ
た
。
あ
る
学
会
で

ポ
ス
タ
ー
発
表
し
て
い
た
ら
、
理
研
・

遠
藤
ラ
ボ
で
長
棟
氏
と
働
い
た
こ
と
が

あ
る
西
村
研
Ｏ
Ｂ
の
養
王
田
正
文
・
東

京
農
工
大
学
助
教
授
（
当
時
）
か
ら
１

分
子
計
測
技
術
を
生
か
し
た
共
同
研
究

に
誘
わ
れ
、
船
津
氏
も
許
し
て
く
れ
た
。

ラ
ボ
の
同
僚
た
ち
が
評

価
の
高
い
雑
誌
へ
の
論
文

掲
載
を
勝
ち
取
っ
て
い
く

一
方
、
座
古
氏
は
な
か
な

か
成
果
を
出
せ
な
か
っ
た
。

契
約
満
了
直
前
、
よ
う
や

く
プ
レ
フ
ォ
ル
デ
ィ
ン
と

シ
ャ
ペ
ロ
ニ
ン
と
い
う
分

子
シ
ャ
ペ
ロ
ン
の
相
互
作

用
解
析
の
結
果
が
出
て
、

03
年
４
月
か
ら
も
船
津
氏

が
引
き
続
き
雇
っ
て
く
れ
る
こ
と
に
な

っ
た
。
こ
こ
か
ら
流
れ
が
変
わ
り
、
論

文
を
次
々
と
出
せ
る
よ
う
に
な
っ
た
。

５
月
に
教
授
へ
昇
進
し
て
い
た
養
王

田
氏
が
自
分
の
教
室
で
雇
う
と
申
し
出

て
く
れ
て
10
月
に
異
動
、
翌
04
年
４
月

に
は
船
津
研
か
ら
申
請
し
て
い
た
日
本

学
術
振
興
会
特
別
研
究
員
に
採
用
さ
れ

た
。
さ
ら
に
９
月
、
理
研
で
バ
イ
オ
工

学
研
究
室
（
前
田
瑞
夫
主
任
研
究
員
）

の
尾
高
雅
文
研
究
員
が
、
養
王
田
講
座

の
准
教
授（
14
年
か
ら
秋
田
大
学
教
授
）

と
な
っ
た
の
に
伴
っ
て
空
い
た
定
年
制

（
パ
ー
マ
ネ
ン
ト
）
の
前
田
ラ
ボ
研
究
員

に
採
用
さ
れ
た
。

前
田
ラ
ボ
の
メ
イ
ン
テ
ー
マ
の
ひ
と

つ
が
、
Ｄ
Ｎ
Ａ
修
飾
金
ナ
ノ
粒
子
に
よ

る
遺
伝
子
診
断
だ
っ
た
。
た
だ
座
古
氏

は
、
プ
レ
フ
ォ
ル
デ
ィ
ン
と
シ
ャ
ペ
ロ

ニ
ン
の
相
互
作
用
解
析
を
続
け
、
05
年

に『FEBS Letters

』誌
、06
年
に『Journal 

of M
olecular Biology

』
誌
で
報
告
し
た
。

さ
ら
に
、
シ
ャ
ペ
ロ
ン
が
働
き
か
け

る
対
象
で
あ
る
ア
ミ
ロ
イ
ド
の
構
造
解

析
も
始
め
た
。
08
年
に
専
任
研
究
員
へ

と
昇
進
。
ア
ミ
ロ
イ
ド
を
形
成
し
や
す

い
タ
ン
パ
ク
質
の
イ
ン
ス
リ
ン
が
還
元

さ
れ
て
出
来
る
ア
ミ
ロ
イ
ド
は
無
傷
の

線
維
と
構
造
が
異
な
り
毒
性
も
低
い
こ

と
を
09
年
の
『Biophysical Journal

』

誌
に
、
ま
た
毒
性
の
あ
る
ア
ミ
ロ
イ
ド

構
造
の
ほ
う
が
細
胞
と
接
合
し
や
す
い

こ
と
を
12
年
の
『Chem

BioChem

』

誌
に
、
プ
レ
フ
ォ
ル
デ
ィ
ン
が
ア
ミ
ロ

イ
ド
β
（
Ａ
β
）
の
線
維
化
を
抑
制
し
、

無
毒
性
Ａ
β
凝
集
体
の
形
成
に
寄
与
す

Ｄ
Ｎ
Ａ
修
飾
金
ナ
ノ
粒
子
で
高
感
度
検
出

医
工
連
携
の
実
践
者
136
　
座
古
保
　
愛
媛
大
学
教
授
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る
こ
と
を
13
年
の
『Biochem

istry

』

誌
に
報
告
し
た
。
こ
の
ア
ミ
ロ
イ
ド
の

構
造
解
析
で
は
特
許
を
２
件
出
願
し
て

お
り
、
現
在
で
も
２
本
柱
の
ひ
と
つ
と

し
て
研
究
を
続
け
て
い
る
。

前
田
ラ
ボ
で
は
他
に
も
、
近
赤
外
線

に
よ
る
バ
イ
オ
イ
メ
ー
ジ
ン
グ
を
専
門

と
す
る
曽
我
公
平
・
東
京
理
科
大
学
准

教
授
（
当
時
、
本
コ
ー
ナ
ー
第
４
回
に

登
場
）
と
共
同
研
究
、
近
赤
外
線
を
受

け
て
可
視
光
を
発
す
る
ア
ッ
プ
コ
ン
バ

ー
ジ
ョ
ン
ナ
ノ
蛍
光
体
を
プ
ロ
ー
ブ
と

し
て
使
え
る
よ
う
、
Ｐ
Ｅ
Ｇ
で
表
面
修

飾
し
水
中
の
分
散
安
定
性
を
飛
躍
的
に

高
め
て
08
年
の
『Journal of M

aterials 
Science

』
誌
に
報
告
し
た
。
翌
年
に
は
腫

瘍
細
胞
を
タ
ー
ゲ
ッ
ト
に
で
き
る
蛍
光

体
を
仕
上
げ
『Biochem

ical and Biophys
ical Research Com

m
unications

』誌
に
報

告
、Ｎ
Ｅ
Ｄ
Ｏ
の
若
手
研
究
グ
ラ
ン
ト
・

革
新
的
融
合
分
野
に
「
無
機
Ｎ
Ｉ
Ｒ
発

光
体
を
用
い
た
新
規
が
ん
医
療
診
断
技

術
の
開
発
」
が
採
択
さ
れ
た
こ
と
か
ら

医
師
と
も
接
点
が
で
き
、
医
工
連
携
研

究
の
面
白
さ
と
や
り
甲
斐
に
気
づ
い
た
。

最
終
的
に
は
、蛍
光
体
が
診
断
と
治
療
の

両
方
に
使
え
る
（
セ
ラ
ノ
ス
テ
ィ
ク
ス
）

と
10
年
の『Journal of N

anom
aterials

』

誌
で
、
あ
る
い
は
大
腸
腹
腔
鏡
手
術
の

摘
出
部
位
検
出
に
使
え
る
と
16
年
の

『Surgical Endoscopy

』
誌
で
提
案
し

た
。
た
だ
し
現
職
へ
異
動
し
て
か
ら
は

休
止
状
態
だ
。

せ
っ
か
く
だ
か
ら
金
粒
子
も

そ
ん
な
座
古
氏
が
金
ナ
ノ
粒
子
研
究

に
も
手
を
出
す
こ
と
に
な
っ
た
の
は
、せ

っ
か
く
前
田
ラ
ボ
に
い
る
の
に
触
ら
な

い
の
は
も
っ
た
い
な
い
、
と
考
え
た
か

ら
だ
。
こ
の
「
せ
っ
か
く
だ
か
ら
」
精

神
、
ど
う
や
ら
両
親
か
ら
受
け
継
い
だ

ら
し
い
。

10
年
頃
、
前
田
氏
が
東
大
に
持
っ
て

い
た
ラ
ボ
の
中
国
人
留
学
生
を
指
導
す

る
よ
う
に
言
わ
れ
た
。
金
ナ
ノ
粒
子
と

船
津
研
で
学
ん
だ
１
分
子
計
測
の
技
術

を
組
み
合
わ
せ
た
ら
何
か
で
き
な
い
か

と
考
え
て
い
た
こ
と
も
あ
り
、
散
乱
光

の
輝
点
強
度
を
暗
視
野
で
観
察
す
る
こ

と
に
し
た
。
結
果
、
通
常
の
比
色
よ
り

高
感
度
に
一
塩
基
多
型
を
検
出
で
き
る

と
わ
か
り
、
13
年
に
『Chem

ical Co
m

m
unication

』
誌
で
報
告
し
た
。

ち
ょ
う
ど
愛
媛
大
学
が
分
析
化
学
研

究
室
の
教
授
を
公
募
し
て
い
た
こ
と
か

ら
、
こ
の
高
感
度
検
出
を
武
器
に
応
募
、

15
年
に
採
用
さ
れ
て
現
職
に
就
い
た
。

異
動
後
も
す
ぐ
成
果
が
出
て
、
ま
ず

ア
ミ
ロ
イ
ド
の
ほ
う
で
16
年
、
田
中
克

典
・
理
研
準
主
任
研
究
員
（
当
時
、
本

コ
ー
ナ
ー
第
25
回
に
登
場
）
と
共
同
研

究
し
て
Ａ
β
の
線
維
化
を
抑
制
す
る
物

質
を
発
見
、『A

dvanced Science

』

誌
に
報
告
し
た
。
そ
の
後
も
知
見
は
深

ま
り
、
過
硝
酸
（
Ｐ
Ｎ
Ａ
）
が
ア
ミ
ロ

イ
ド
の
β
シ
ー
ト
化
を
抑
制
し
無
毒
化

す
る
と
、
23
年
の
『Biochem

ical and 
Biophysical Research Com

m
unica

tions

』
誌
や
３
月
の
『Chem

ical Ph
ysics Letters

』
誌
で
報
告
し
て
い
る
。

一
方
の
金
ナ
ノ
粒
子
研
究
も
順
調
に

進
み
19
年
、
散
乱
光
に
よ
る
金
ナ
ノ
粒

子
凝
集
観
察
の
利
点
を
『A

nalytical 
Sciences

』
誌
で
報
告
、H

ot A
rticle 

A
w

ard, M
ost Cited Paper A

w
ard

を
受
賞
し
た
。

21
年
、
標
的
で
な
い
の
に
金
ナ
ノ
粒

子
を
凝
集
さ
せ
て
し
ま
う
カ
ナ
マ
イ
シ

ン
の
よ
う
な
夾
雑
物
が
サ
ン
プ
ル
中
に

含
ま
れ
る
際
で
も
、
そ
の
影
響
を
受
け

ず
に
標
的
を
検
出
で
き
る
「
Ｄ
Ｎ
Ａ
ブ

ラ
シ
法
」
を
開
発
し
て
21
年
の
『RSC 

A
dvances

』
誌
で
報
告
し
た
。

23
年
、
エ
チ
レ
ン
グ
リ
コ
ー
ル
水
溶

液
を
凍
結
さ
せ
る
こ
と
で
金
ナ
ノ
粒
子

に
修
飾
す
る
１
本
鎖
Ｄ
Ｎ
Ａ
の
密
度
を

制
御
す
る
こ
と
に
成
功
し
、
そ
の
密
度

が
低
い
ほ
ど
標
的
１
本
鎖
Ｄ
Ｎ
Ａ
の
検

出
感
度
は
高
く
な
る
と『RSC A

dvances

』

誌
で
報
告
し
た
。

24
年
末
に
は
、
ス
マ
ー
ト
フ
ォ
ン
活

用
型
の
暗
視
野
顕
微
鏡
を
開
発
、
単
一

ク
ラ
ス
タ
ー
レ
ベ
ル
で
金
ナ
ノ
粒
子
の

観
察
を
し
た
結
果
、
Ｃ
反
応
性
タ
ン
パ

ク
質
（
Ｃ
Ｒ
Ｐ
）
を
臨
床
上
有
用
な
カ

ッ
ト
ラ
イ
ン
で
簡
易
検
出
で
き
た
と

『Sensors &
 D

iagnostics

』
誌
で
報

告
し
て
い
る
。

積
み
上
が
っ
た
座
古
氏
の
知
見
を
生

か
せ
ば
、
例
え
ば
イ
ン
フ
ル
エ
ン
ザ
が

発
症
後
１
日
経
た
な
い
と
抗
原
検
査
の

感
度
不
足
で
偽
陰
性
に
な
っ
て
服
薬
が

遅
れ
て
し
ま
う
よ
う
な
問
題
は
ク
リ
ア

で
き
る
。
既
存
検
査
の
置
き
換
え
は
開

発
コ
ス
ト
に
見
合
う
市
場
を
期
待
し
づ

ら
い
も
の
の
、
例
え
ば
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ

ー
病
の
早
期
マ
ー
カ
ー
が
血
中
か
ら
見

つ
か
っ
た
り
す
れ
ば
、
夢
は
広
が
る
。

「
せ
っ
か
く
だ
か
ら
」
精
神
は
今
も
健

在
で
、
大
学
内
で
の
異
分
野
共
同
研
究

を
促
す
リ
サ
ー
チ
・
ユ
ニ
ッ
ト
制
度
が

発
足
す
る
と
早
速
手
を
挙
げ
、
18
年
か

ら
「
先
端
ナ
ノ
・
バ
イ
オ
分
析
研
究
ユ

ニ
ッ
ト
」
の
リ
ー
ダ
ー
を
務
め
て
い
る
。
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