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３．臨床情報の収集

４．WGSが有効であった症例
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がん・難病全ゲノム解析等実行プログラム
• 「全ゲノム解析等実行計画2022」（厚生労働

省）等に基づき、がん領域及び難病領域における
全ゲノム解析等をAMED研究班にて行う

• AMED ゲノム・データ基盤プロジェクトにて、革新的
がん医療実用化研究事業と難治性疾患実用化研
究事業が連携し、取り組む

全ゲノム解析等実行計画2022
• 国民へ質の高い医療を届けるために、戦略的なデー

タの蓄積を進め、それらを用いた研究・創薬などを促
進することで、将来的な「「がん・難病等の克服」を
目指す
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がん・難病全ゲノム解析等実行プログラムの実施体制
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参考：第15回専門委員会（5/25）資料1-1_全ゲノム解析等に係る検討状況等について, p13を改変
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参考：第17回専門委員会（10/3）資料1_全ゲノム解析等に係る検討状況等について, p20を改変
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参考：第17回専門委員会（10/3）資料1_全ゲノム解析等に係る検討状況等について, p21を改変
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に関する専門委員会
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【がん領域】
A班からの報告

A-1班の研究成果
A-2班の研究成果
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AMED 革新的がん医療実用化研究事業
「がん・難病全ゲノム解析等実行プログラム（がん領域）」

ṕ2024/03/18 ḭ Ṗ

A-1班（患者還元・出口戦略班）の活動状況について

国立がん研究センター中央病院

先端医療科 山本 昇

9



ǲǑǘȒὕ Кὦ

確認用CGP検査の安定的運用，検査選択肢の拡充

治療選択肢拡充（治験，先進医療，患者申出療養）についての検討

標準レポートフォーマット改良，共通化，EDC改良

観察研究（既存のCGPパネル検査との優位性の検討）

観察研究（疾患群・二次的所見の実態把握）

前向き臨床試験の提案

• 確認用CGP検査の安定的運用
• 確認用CGP検査の追加設定
• 一括検査によるコストダウン推進

• 企業治験誘致・情報共有

• A-2班から標準レポートフォーマット集約、臨床情報収集、および、全ゲノム解析レポート搭載内容の変更
• 全ゲノム解析レポートに搭載が必要な事項の議論と意見の集約
• 共通フォーマット必要性・意義検討
• EDC改良

• EDCから情報収集・患者還元状況の把握

• 全ゲノム解析で診断し得たがん腫、および、二次的所見の把握
• C班と情報共有、共通フォーマット作成へ活用

• EDCから情報収集・患者還元状況の把握 10



Druggable
Genomic
alteration

Gene-matched 
therapy 
proposal

Actionable
genomic

alteration

Candidate
for

treatment
ɵ̔
ɵӣ₉ʺᾚ

ї

ϼ ӣ

Off - label use

WGS
+

Ḩ ⅛ Ḹ

ȱəɶɆc
ᾍ ק ˎǓȚ

AȹɱȽɶ

BȹɱȽɶ

CȹɱȽɶ

DȹɱȽɶ

EȹɱȽɶ

G

IẎἶ

HẎἶ

ȱəɶɆb
ᾍ ק ᾛ ǓȚ

ȱəɶɆa
ᾍ ק ǓȚ

CDx
CGP
IHC

CDx
CGP
IHC

CDx
CGP
IHC

CGP
FȹɱȽɶ

A-2 Ḩ ȱəɶɆ

EP

EP

EP

EP

EP

EP

EP

EP

EP

ǓȚ ȱəɶɆ ЋȰɌɞ ǲȏȒ Ҟ

CDx
CGP

Single -gene

IHC
etc.

ᾍ ǓȚɵ ǓȚ
¸ Ϯϼ ₁ᾜǓȚɵԍ ʥ ɵAYAǓȚ ᾛЃǓȚ
¸ ὦ ̀ǵ ᶭ◐ǓȚ
͔

¸ ὕ ǲ ȋ ǲ Ǻǫǖ ǵҊֻ ό
ЋȰɌɞ ǲȏǪǭ ǮǔȒǓȚ ɵ ר̟ ǵ ὑȉὕ

¸ ᾍ CGP ♥ǲ ǲ Ǻǫǖ ǵҊֻ 10 12 ₁ᾜǓȚǧǯ8 ↓
CGP
¸ ͪ ֯ ǱǓȚ ǶƲͪ ʤǮὕ Ƴ
¸ ͪ ᶪẆǶ CGP Ǯᾍꜘ

再発

再発

再発

ר̟ ȱəɶɆ
ר̟

ɎɨȠɱɆǵ ї

̟ Ẇ ֞
ƲϼѰӣ Ʋ
ǵ Ѽ

患者還元イメージ：治療と診断

MGPT

A-1

ȱəɶɆd
ᾍ XXXX 再発

11



患者還元：治療と診断におけるこれまでの課題

Â 確認CGP検査（研究用CGP検査）における運用制限

Â 患者申出療養、承認薬における治療還元は混合診療になるため運用困難

Â 治験においては、制限がないものが存在（治験次第）

Â 全ゲノム解析結果の確認目的としては運用可能

Â 対象症例・運用の見直し

Â これまで（R4 年度）は、周術期または術後症例が主体

Â 再発⇒薬物療法････には、一定の時間が必要で、短期的に治療につながりにくい

Â 全ゲノム解析を受けた症例において一致性確認目的にCGP検査（確認用CGP検査）を実施

Â R5 年度：180 例の検体を提出（解析中）
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確認用CGP検査：180 例の内訳

施設 NOP TSO500 GenMineTOP InVitae 合計

がん研有明病院 25 0 0 5 30

慶應大学 0 20 0 0 20

大阪大学 0 22 0 3 25

静岡がんセンター 35 0 0 0 35

近畿大学 5 5 0 0 10

国立がん研究センター中央病院 20 0 0 0 20

東京大学 0 0 20 0 20

岡山大学 0 20 0 0 20
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患者還元：標準レポートフォーマット改良

Â A-2班と連携して標準レポートフォーマットを改良、共通化を進める

Â EDC改良を並行して実施
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患者還元：標準レポートフォーマット（現行版）
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基本コホートのまとめと今後の方向性

Â 基本コホートのまとめ

Â 180 症例を対象に、確認用CGP検査を実施

Â 現在、解析中

Â これまで（R4 年度）は、周術期または術後症例が主体であり、短期的に治療につながりに
くい状況であった

Â 今後の方向性

Â 全ゲノムの特徴を生かせる使い道と使い方を検討

Â 診断面における強みを活かすことはできないか

Â 例：CGP検査でアクショナブルな遺伝子異常が見つからなかった症例を対象に構造異
常の検出を目指す設定など
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【がん領域】
A班からの報告

A-1班の研究成果
A-2班の研究成果
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A-2班の研究成果

• 慶応義塾病院
• 大阪大学病院
• 東北大学病院
• 愛知県がんセンター

（R6年2月時点体制）
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国立がん研究センター 静岡がんセンター がん研究有明病院研究代表機関

• 国立がん研究センター東病院
• 成育医療研究センター
• 東京大学病院
• 岡山大学病院
• 北海道大学病院

• 近畿大学病院分担医療機関

＜研究実施体制＞
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WGS・RNA -seq 出検数の推移 エキスパートパネルの実施に関する研究成果
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R6年2月14日時点の出検総数
• WGS ：5,431
• RNA-seq ：5,300

R6年2月14日時点の総数
• エキスパートパネル ：2,866
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全ゲノム解析の結果に基づいた
治療薬の選択肢が提示された症例数a

（投与に至った症例数）

582
（10） b

治験・臨床試験が提案された
症例数 a

（試験参加に至った症例数）

94
（4）

全ゲノム解析が確定診断に
寄与した症例数c

94

患者還元に関する項目
（R3 年～R5 年12 月25 日時点）

※ 「全ゲノム解析の結果に基づいた治療薬の選択肢が提示された症例数」と「全ゲノム解析が確定診
断に寄与した症例数」は重複症例あり。

a
¸ 薬剤は分子標的薬、免疫チェックポイント阻害薬に限る
¸ 同一症例でも、異なる標的に対して治療を行った場合は、標的ごとにカウント
¸ 全ゲノム解析でなければ発見されなかった遺伝子変化に基づく症例以外も含む

b 薬剤投与は確認検査等の実施後
¸ 奏効が得られた症例数/評価可能な症例数 (ORR:CR,PR)：4/８症例
¸ 病勢コントロールが得られた症例数/評価可能な症例数 (DCR:CR,PR,SD)：６/8症例

C  以下の症例についてカウント
¸ 原発不明がんの原発巣の特定に寄与した症例
¸ 診断名が変更となった症例
¸ 未診断から確定診断に至った症例
¸ 希少がん等において、診断の裏付けとなった症例

エキスパートパネル
実施症例数

2,524

標準治療等が提案された症例数
（投与に至った症例数）

488
（6）

Actionable変異が
検出された症例数

1,298
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R5年12月時点

「がん・難病全ゲノム解析等実行プログラム」開始時の症例は、
十分な検体量を確保するために周術期または術後症例が主体
であり、観察期間も短いことから、治療適応となる症例は限定的。

※

※



実施中の戦略コホート
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角南班

浦上班

上野班

ENSEMBLE / CONDUCTOR study

• 対象：局所進行直腸がん
• 目的：非手術管理を目的とした全術前治療（Total 

Neoadjuvant Therapy; TNT）の効果予測因子の同定
• 期待される効果：患者層別化による効果的な治療法の選択

JCCG（Japan Children’s Cancer Group
：日本小児がん研究グループ）

• 対象：小児がん
• 目的：全ゲノム解析等に基づく医療提供体制の実現に向け
た検討と診断技術の開発

• 期待される効果：小児がん領域のゲノム医療の実装化
ゲノム診断やゲノム情報にもとづいたリスク同定にもとづい
た新たな治療法の開発

WJOG16622L

• 対象：非小細胞肺がん
• 目的：手術例における術後化学療法の効果を予測するバイオ
マーカーの同定

• 期待される効果：患者層別化による効果的な治療法の選択

JCOG1509A2
（Japan Clinical Oncology Group

:日本臨床腫瘍研究グループ）

• 対象：局所進行胃がん
• 目的：周術期化学療法の効果、有害事象予測に資するバイ
オマーカーの探索

• 期待される効果：患者層別化による効果的な治療法の選択

WJOG16822B
（West Japan Oncology Group:西日本がん研究機構）

• 対象：乳がん
• 目的：術前薬物療法における遺伝学的・免疫学的予測因子
の同定および新規標的分子の探索

• 期待される効果：患者層別化による効果的な治療法の選択
新たな創薬ターゲットの同定

JGOG3032
（Japanese Gynecologic Oncology Group

:婦人科悪性腫瘍研究機構）

• 対象：進行初発卵巣癌および再発卵巣癌
• 目的：難治性卵巣癌の本態解明
• 期待される効果：高度な個別化医療の提供、医薬品開発など
への利活用



WGSが診断・治療に有用であった症例報告
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分類不能肉腫においてWGTS解析により新規のパートナー遺伝子とRAF1遺伝子の融合を
検出し、RAF1-rearranged spindle cell neoplasmの診断に至った症例

• 20代 男性 分類不能 紡錘型細胞肉腫

• WTS解析においても、inframeでRAF1融合遺伝子のTranscriptを確認
• RAF1融合遺伝子を検出したことにより、治療薬選択の可能性にもつながった

<体細胞遺伝子異常 (染色体再構成)>
XXXX * ::RAF1 gene fusion
CDKN2A Loss fold-change:0.08
CDKN2B Loss fold-change: 0.08
MTAP Loss fold-change:0.08

* confidential

• 全ゲノムの構造解析により、耳下腺腫瘍の 症例において、腺房細胞癌（acinic cell carcinoma）
で頻発することが知られている 4番染色体と9番染色体の転座 [t(4;9)(q13;q31)]が検出された。

• 転座の結果生じたenhancer hijacking（エンハンサーが本来転写を活性化する遺伝子とは異なる
遺伝子に作用する現象）によるNR4A3遺伝子の発現上昇が、がんのドライバー変異である可能性が
示された。

• RNA-Seq では融合遺伝子として検出することができないため、全ゲノムシークエンシング解析を行うこと
で初めて検出可能となり、病態解明に有用であった

NR4A3 enhancer hijackingによる耳下腺腫瘍(acinic cell carcinoma)の一例



WGSが診断・治療に有用であった症例報告

* confidential

【症例4】 50代 女性 子宮類内膜腺癌（SNV・Indel : MSI-Highにより検出多数のため省略、CNV:
なし）

MSI-Highの症例であり、その原因として生殖細胞系列の新規の融合遺伝子XXX* -MSH2が検出
された。 RNA-seqでも確認。生殖細胞系列における病的バリアントの検出に有用であった。

【症例3】 10代 男性 胞巣状軟部肉腫（SNV・Indel : 、CNV: なし）
胞巣状軟部肉腫に典型的な融合遺伝子” ASPSCR1-TFE3ǺをWGSで検出し、診断に有用であっ
た。 RNA-seqでも確認。

【症例2】 50代 女性 唾液腺腺房細胞癌（SNV・Indel : 、CNV: なし）
唾液腺腺房細胞癌に典型的なMSANYTD3融合遺伝子の新たな組みわせとして” XXX* -
MSANTD3”がRNA-Seqにおいて検出され、診断に有用であった。

【症例5】 60代 男性 びまん型胃腺癌（SNV・Indel : ARID1A , KMT2D , TP53 , PTPRS 、
CNV: FRS2, AURKA）

免疫回避に関与するPDCD1LG2 (PD-L2)の発現亢進が検出され、その原因となる新規の融合遺
伝子としてǺXXX* - PDCD1LG2ǺがRNA-Seqにより検出された。
治療方の選択につながる可能性が考えられた。

【症例1】 30代 女性 骨外性ユーイング肉腫（SNV・Indel : CNV: なし）
ユーイング肉腫に典型的な融合遺伝子” EWSR1-FLI1ǺをWGSで検出し、診断に有用であった。
RNA-seqでも確認。
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全ゲノム解析でわかる染色体レベルの構造変化

【症例】 膵管内乳頭粘液性腫瘍

Chromothripsiss ↓ˣ

Circos plot

FBXW7
INPP4B 発現低下
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令和5年度AMED 革新がん
C班 活動成果報告
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AMED 革新的がん実用化研究事業 C領域
令和5年度解析班研究体制

͑ 7Ὦ26 16ᵕ ϿЛЭᵔ χ τḩβϥ ӦԌᵓˢⱢ 3ˣϢϤ

• ゲノム解析・クラウド基盤・監視：井元 清哉・片山 琴絵（東京大学）

• 検体・集中管理システム：松田 浩一（東京大学）

• 臨床情報自動収集システム：美代 賢吾（国立国際医療研究センター）
新谷 歩・太田 恵子・岡村浩史（大阪公立大学）

• データ共有・利活用支援システム：白石 友一・河野 隆志（国立がん研究センター）

• 病理画像の収集と利活用に関する検討：石川 俊平（東京大学）
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ゲノムデータベースの構築状況

• 12,684 βχᵔ ˢ 6 3Ὦ1 Ⱳ ˣ

• 3 ʿ10,397

• 4 ʿ1,836

• 5 ʿ451

• σϿЛЭӰ χϸЌкϽᴟ
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• Ϥ ΠρṌ Д˔Ќχ™ᵔ

• θσᵔ Б˔иˢSNV/Indel/CNV/SV/ϳϱиІᵔ /ϼкЯІзФЄІσςˣ
χ

• A ʺB ρ ὀΰʺḆּיḥᾕρΰο σБ˔иϬṳ ʻ τ ֳήδϥБ˔иϬᾁ

•   Ӱ χᾁ ΰ τΰΪθ︡Ϥ ϙ
• Єд˔Ез˔Ж 15Б˔иʺкрϽз˔Ж 5Б˔иϬ ᴣ

• крϽз˔ЖД˔ЌϬ πΦϥếϙϬᶨΤβˢⱳχІжϱЖˣ

ԁОϱФжϱр

26

β ʾ χ
Чϯ Μχ



• крϽз˔ЖД˔Ќτ ᴂΰθОϱФжϱрχᵫ
• PacBioχЦІЕФжϼГϰІτלμθОϱФжϱрχ 

• крϽз˔ЖД˔Ќχ χθϛχкЅІГϰϼІϬ 
• Д˔Ќ▫ ʺЎϴАϼзІЕϬ⌠ ΰ ᵓּזρẶ

各サンプル
の Depth

Somatic SV

ロングと
ショートで
検出された
SVを比較

HiFi ロングリード用に構築した解析パイプライン

ᵔ Ὂᵃχ

27

ЂрФи
χṁ

ЂрФи
χṁ

ϿЛЭД˔ЌЦ˔Іχ  ệ



• Pan-genomeзТϮйрІχ
• ῝ᵫήϦοΜϥм˔ϼТк˔τṁξΨОϱФжϱрϬ 

• HPRC TutorialsτṜ∏χˮShort Read Variant Calling With Giraffe & DeepVariant˯
ˢhttps://github.com/human-pangenomics/hprc-tutorialsˣΤϣ ₰ ρβϥм˔ϼТк˔Ϭ

• Д˔ЌϬם Μο ʺ ТϮϱиЂϱЇσς ṛ ᵔ Ϭם☼βϥθϛ
τ σ χ︡

• τϯАФД˔ЕήϦϥБ˔иχ ᶓ

• ᵊ ˢWSIx χ ρṁ AIЯДиχ 
• ϿЛЭᵔ χWSIΣϢό ⁮ χ Д˔ЌϬ βϥ Ϭ 

• ᶆ☼ χ σᾁ Ϭ Μο☼ ḧНϱϯІτếΜṁ ρσϥAIЯДиχᵫ
ḕẽϬ

• 15χӺ ☼ Τϣ 2,500 χ ІжϱЖWSIˢϜΰΨψЮϱрІжϱЖˣρ
⁮ Ϭ βϥТϰ˔ЅРзГϰІЌДϰϬם☼

• ☼ ḧНϱϯІϬ βϥ ЈАЕϜ

# ϱЮ˔ЅТϮϱи ︠ Б˔и Н˔Ѕдр
1 dceoy-abra2_giraffe-deepvariant.sif abra2 v2.23
2 deepvariant_1.3.0-gpu.sif deepvariant v1.3.0 (GPU )
3 deepvariant_1.3.0.sif deepvariant v1.3.0 (CPU )
4 freebayes-samtools_1.2.0_1.10.sif freebayes

samtools
v1.2.0
1.10

5 gatk-bedtools_3.8.1_2.21.0.sif Gatk
bedtools

3.8.1
2.21.0

6 picard_2.25.0.sif picard 2.25.0
7 pigz_2.3.1.sif pigz v2.3.1
8 samtools_v1.3_cv3.sif samtools 1.3
9 vg_v1.52.0.sif vg v1.52.0

構築したPan -genome 解析パイプラインを構成するソフトウェア
（既にアップデートされているものも含む）

28

ϿЛЭД˔ЌЦ˔Іχ  ệ



5 5Ὦ25 15ᵕ ϿЛЭᵔ χ τḩβϥ ӦԌᵓˢⱢ 2ˣϢϤ

29

データセンターの構築状況



5 5Ὦ25 15ᵕ ϿЛЭᵔ χ τḩβϥ ӦԌᵓˢⱢ 2ˣϢϤ

ꜛ
ЄІГЭ

ꜛ
ЄІГЭ

ᾁ ʾ Ḛ ЄІГЭ

ԁОϱФжϱрχ
ϼжϳЖπχ

ᾁ

йЪ˔Еχᵠ

Д˔ЌẶ ʾᾆẕ◦כ
ЄІГЭ

Д˔Ќ ằḕẽ

ϼжϳЖτΣΪϥ
֫ ʾЈϺвзГϰ
├

30

ᾁ ʾ Ḛ
ЄІГЭ

/ τΣΜοᵫ ΰοΜϥ ЄІГЭχ

ᾁ ʾ Ḛ
ЄІГЭ

Д˔Ќ χ
кЅІГϰϼІ



• ԁОϱФжϱрχϼжϳЖπχ ᾁ
• ԁОϱФжϱрχϼжϳЖᴟτΰΪοʺ ʺЀІЕ Τϣ ꜠Ϟ  έρχ

ᶓᾁ Ϭם☼

• ϼжϳЖχṁ ᵫ ϞᾆẕπψσΨʺ ϿЛЭᵔ ⱧỘם☼τΚθμο ῟σ
ᾝ“χϼжϳЖṪ τḩβϥʺ ӪⱧᴿϞ‮ χ Ϭ ρΰθ

• AWSʺGoogle CloudʺAzureτοᾁ

• AWS ParallelClusterʺBatch (AWS, GCP, Azure)ʺKubernetesṁ χ τνΜοᾁ

• Ω ⁮ Ϭ⌠

• ϼжϳЖπχ40 /Dayχᵔ ᾁ
• ϷрФйЬІπ“μοΜϥᵔ ρ ṛ χᵔ ⱲτΣΪϥЩЕиКАϼʺ
ЀІЕΩ ᴟϬᾁ ˢם☼ ˣ

• Є˔ϼϵрІ ᵓּזΤϣ Ϊ︡ϥϿЛЭД˔ЌχТϮϱи  ʺ
кЅІГϰϼІϬ

• ᵓּזέρχкЅІГϰϼІχϘρϛ
• Д˔Ќ τνΜοχ ϬᶆὊ π

• ᴟτΰΪ Ϭ ΰʺ τע ⁮

• Ḛ Ў˔ЭρẸ ΰʺЄ˔ϼϵрІᵔ χ
Ϸ˔Ѝ˔Є˔ЕχẶ ᴟτ︡

31



Д˔ЌЈрЌ˔χ  ệ

• йЪ˔Еχᵠ
• σᵔ ὫᴮΤϣḆּיḥᾕτὌΥϥᴦ χΚϥ Ӱτ‒Ϥ₅ϙʺם τΣ
Μο ρ―ΠϣϦϥ Ϭ ΰθ ⁮ ˢϱрЂϱЕйЪ˔Еˣ

• A-1 ρ ὀΰο

• Ḇּיḥᾕ τ йЪ˔ЕϬ ẀΰʺТϰ˔ЖНАϼϬ Ϊᵠ βϥЂϱϼиϬ
☼ם

• йЪ˔Е ẀʾТϰ˔ЖНАϼẸ Ṑḩχᶈ Υ

• ϼжϳЖτΣΪϥ֫ ʾЈϺвзГϰ ├
• ע ITʾ ṁ ʾЈϺвзГϰЎ˔Эρ ὀΰο

• ˢ͍ˣЀрГЗЈϺвзГϰˢ͎ˣ לּ ˢ͏ˣ ὀˢ͐ˣSecurity 
Information and Event Management (SIEM)ˢ͑ˣТϮϱи ᵲᴟˢ͒ˣ ╩
τνΜο ₰Ϭם☼ΰʺᴞ ϬԏΜθ ψ PoCϬם☼ↄϙʺϘθψם☼

• Д˔Ќ ằḕẽχ ₰ʾPoC
• ע ITʾ ṁ ʾЈϺвзГϰЎ˔Эρ ὀΰο

• г˔ІϾ˔Іχ ρϘρϛ

• ЄрϽиЂϱрϷрϞ ʾ ᴦʺ ᴟχБ˔и ₰

• ᴠ ДІϼЕАФḕẽχ ₰ʺ ᶓ

• ₈ῇ ע ITʾ ṁ ʾЈϺвзГϰЎ˔Эʺ ᶨ Ў˔Эρכ◦ τ ὀ
ΰο

32



Д˔ЌЈрЌ˔χ  ệ

• ꜛ ЄІГЭ
1. Ӻ Ṑḩ τοFHIRзЪЅЕзτ Ϭ βϥ▫ ϙ

2. Ӻ ṐḩχFHIRзЪЅЕзΤϣʺ ṁ ЄІГЭ χ ›FHIR WebAPIτ
Ϭ βϥ▫ ϙ

• βϥ ‮ χFHIRṜ ▫ (FHIR Questionnaire)Ϭ ṰΰʺӺ Ṑḩτ
ΣΜο ‮ χ ЄІГЭϬ♯ᾓ

• ГрФй˔Е ṰϬᶆӺ Ṑḩτ ΰʺ ‮ Ϭ

• ΰθ‮ ϬʺFHIRṜ ▫ (FHIR QuestionnaireResponse)π

→ ‮ ϬϢϤ τ► πΦϥϢΞ ‮ χFHIRṜ ▫ χН˔ЅдрϯАФϬם☼

• ‮ ψʺᴠ ᴟϬ“ΜӺ Ṑḩ FHIRзЪЅЕзτ πΦϥ▫ ϙϬ

→ 5 τ2☼ Ϭ ᴥ ˢὓ5☼ ˣ

• ᶆӺ ṐḩχFHIRзЪЅЕзΤϣʺ ṁ ЄІГЭ χ ›FHIR WebAPIτ
Д˔ЌϬ βϥ▫ ϙϬ 

• IDḚ ʾ ӪḚ ʾйЪ˔Е Ẁχ֫ ḯϛθᾁ ˢC Ў˔Эḧχ ὀˣ

• Ṍ EDCД˔Ќχ ṁ ЄІГЭϒχӱ“ Ϭᾁ

• Д˔Ќᶨ ρΰοOHDSI OMOPἹ꜠τνΜοᾁ ˢ ρχ ῀ Ϝ ˣ

• Д˔ЌẶ ʾᾆẕ◦כЄІГЭ
• APIχ τϢϥД˔Ќ ᶨ ЯДиϬ  ʻAPIτϢϤϿЛЭᵔ Ὣᴮʺ

Ϭ βϥЄІГЭχ 

• ϼжϳЖ πϱрТжІЕжϼЎа˔χ 

• Д˔ЌʾЮЌД˔Ќχ χ῟ ᴟβϥД˔ЌχкЅІГϰАϼІχ ᴥ

• Є˔ϼϵрІД˔ЌϬϷрФйЬІτ ḚΰθМϱУзАЖ  χᾁ

• VCFτ ΰοʺ Ϭ◙ ΰθᾁ┤σςϬ“ΠϥAPIχ ᴥᵫ 33



Д˔ЌЈрЌ˔χ  ệ

• ᾁ ʾ Ḛ ЄІГЭ
• ꜡ IDʾᾁ IDχ ᶎ χΰ Ϟᵔ ệχˮᾋΠϥᴟ˯Ϭ ΰοʺӺ Ṑ
ḩ χᶆ χІЭ˔Їσ ὀϞʺḆּיḥᾕτΰΪθ σ ᴂʺД˔Ќχ ᶨ
χᶨ ᴟτ‟ᾅ

• Ӻ ṐḩΥ► βϥЄІГЭχ 
• ꜡ IDʾᾁ IDχ Ϟᾁ ʺꜛ☼ ʾФкЅϴϼЕτ ξΨ χ╥ Υᴦ

• ᾁ₰ᵓּז ►Υיּ βϥЄІГЭχ 
• ᶆᾁ τνΜο / ẀϞQCὫᴮ χ Ϭ ˢWebAPIὊ /ЫИвϯи τ ᴂˣ

• Ӻ Ṑḩʾᾁ₰ᵓּזʾ ꜛ ʾ йЪ˔ЕЎ˔Эρχ

• Ӻ ṐḩΣϢόᾁ₰ᵓּזϒχ ᵓϬם☼

• Ṍ ᾁ τνΜοᾁ ʾ Ḛ ЄІГЭϒχ χ︡Ϥ₅ϙϬᵫ◐
• ᵔ ӽρχ ὀϬᵫ◐

• ᾁ ʾ Ḛ ЄІГЭχГІЕ֫ Ϭᵫ◐

34

ꜛ☼ χIDχϙ╥ ᴦ χ ꜡ IDᾁ┤ᵊ
ˢг˔Ѓ˔χᾂᾢτϢμοᾁ┤ Ϭ ᾢˣ



【難病領域】
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難病のゲノム医療実現に向けた
全ゲノム解析の実施基盤の構築と実践

国立国際医療研究センター

徳永勝士、國土典宏

ϿЛЭᵔ χ τḩβϥ ӦԌᵓˢ 20ᵕˣ
2024 3Ὦ18
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難病の全ゲノム解析研究

R2 R3 R4 R5 R6 R7 R8

難病のゲノム医療推進に向けた全ゲ
ノム解析基盤に関する研究開発̎

難病のゲノム医療実現に向けた全ゲノム解析の実施基盤の構築と
実践

ⱧỘם☼
ע

ⱧỘם☼

AMED Ⱶ םḆכ ᴟᾆẕⱧỘ

37
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今年度の実施内容

• ϿЛЭᵔ ⱧỘם☼ ϒχӱ“Ϭ ϘΠοʺ
ʾ Ϭ βϥЄІГЭϬ ṛτᵫ
ΰοʺדᶪσϿЛЭᵔ Ϭם☼βϥ Ϭᶎ
βϥʻ
• Ῥ Ḛ ЄІГЭ

• ЄІГЭ

• 4,000 Ϭ τṌ ẉό χ χ
ϿЛЭᵔ Ϭם☼

• 20χ ᾆẕ ʺ142Ẹ ṐḩΥ╥ᴥ
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実施体制
2 0 2 2

Ḛ

WGS

ᵔ йЪ˔Е

ϿЛЭД˔Ќ

ᾁ

全ゲノム解析等の推進
に関する専門委員会

難病に関するゲノム医

療推進にあたっての統
合研究

全ゲノム解析等実⾏計
画 2022 における事業
実施準備室 

難病全ゲノム解析等実

⾏計画に関連した予算
事業 

ὀ ὀ ὀ ὀ
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國土班のゲノム解析フロー

ᾆẕ ʾIRUDᾆẕ χẤ
Υ χ ᾆẕṐḩτσ
ϤʺẸ Ṑḩχ♯ ʾ Ϭ
βϥ Ϭᶎ

ᾆẕṐḩΥ︡ϤϘρϛṐḩ
ρΰοԁᶧΰο Ϭ“Μ
NCGMπϿЛЭᵔ Ϭ“Ξ

οχῬ ψῬ Ḛ ЄІГЭ
πḚ ΰʺḩἰּיψ Ϭ Ⱳ
ᶎ πΦϥ

40



χ ᵊ

工程管理システム

ệχᶎ ᵊ

ψῬ Ḛ ЄІГЭϬ α
ο ʻ ⱲτDNAᾁ
ʺḆּיṁ Ϭ ΰʺФ
й˔ЕʾЎв˔УψН˔Ѐ˔Ж
πID Ϭ“Μʺᾁ χ ʾ
ⱲϜН˔Ѐ˔Жπ Ϭ“

Ξʻ

ᾁ έρτ ϬῬ Ḛ ЄІ
ГЭΤϣᶎ Ϭ“Ξʻ
Ⱨ ộʾẸ Ṑḩ Τϣᶎ
ᴦ ʻ
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臨床情報の収集
• ‮

• Ḇכ ˢ◙ ˣʾ ( Ὦ)ʾ ʾᴪὉ
σςכḆχ τḩϩϣγẶ χ χ‮ ʻ

• ⱲτЄІГЭϒχ Υ

• Ặ ‮
• Ṍᴁ ʾ› ʾᾁ₰Ὣᴮʾӹ ᶘᾁ₰ʾ ᶨ Ḉσς
χẶ ‮

• ῇτWebϯФзΤϣ ˢ EDCˢElectronic 
Data Captureˣ ꜠ˣ

• ◓ϸиГΤϣ ︡ βϥDDC(Direct Data 
Capture) ꜠Ϝᵫ

• ͎ χ⁯∑ Т϶˔ЫАЕτ Ḋ
• OMOP/CDM ˢД˔Ќ ᶨ ФжАЕТ϶˔Э ˣ

• CDISC ˢ ♯ᾓϒχ ᴂˣ
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臨床情報の収集

Ặ ‮ ψ ῇτ
Ϭ“Ξʻ

Ẹ Ӻ ṐḩΤϣ βϥθ
ϛχEDCЄІГЭϬᵫ ʻ

Ⱨ ộ ρẸיּ Ӻ ṐḩӺ◖
ΥEDCЄІГЭ πʺ χ
ᶎ ʺ Ӣ ʺД˔Ќᾧ Ϭπ
ΦϥṐ Ϭם ʻ
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WGSが有効であった症例1
原因不明先天性魚鱗癬、毛髪異常

44

Trio- WES

Trio- WGS

WES WGS

SPINK5
c.2468dup:p.(Lys824Glufs*4) 
1

.

SPINK5
c.1431- 601_1480- 872del 
(1

.

НзϯрЕ

Netherton syndrome

1

ἳיּ
ˢḆּיˣ

WGS SPINK5 (NM_006846), AR



WGSが有効であった症例2
発達退行を呈する未診断症例

Trio- WES Trio- WGS

WES

WGS

MECP2 

WGS

WES

НзϯрЕ

Rett syndrome

MECP2 
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WGSが有効であった症例3
精神運動発達遅滞

ˢ͐⅞ʺ ⱪˣ

ʿ ֫ ʺοϭΤϭʺ ӵ ʺ
Ӱ ʺ Ӫ῎

ӹ ϬṮΞϜ Ḧ ᴦ σכ ΥσΜ

ᶎτכḆḦ πΦϥ Ϭⱱν ΥσΜ

ϵϼЊ˔Эᵔ Ϭם☼βϥϜ τ♩ϣγ

Ῑ НзϯрЕχ τ♩ϣγʻ
HPOs ˣΤϣῙ ρΰθMECP2 ӹ ◓ᴞ τ
ṁχת͌͑ χᴦ Υꜘ€ήϦθΥʺЂрϹ˔ πψ
™ᾝ ΥσΨʺͣͫ͘ᵔ Ϭ“μοϜם χᶎ Ϝ Ψ︡Ϧγ

ˢЫϱϼкϯйϱᵔ χ ᾑ χ ᴂ ΰˣ

ϿЛЭᵔ Ϭם☼

SNVᵔ πψ ᵔ ρ ʺ πΦγ
CNVᵔ Ϭם☼ΰʺX ˢXq28ˣχ ӽτ
ХГк › τʺ 10kbχ σὧﬞˢdeletionˣ

ЀС˔ ἷˢCNV; copy number variation ˣϬ ϛθ

Xq28 ὧﬞ ῙἪχ НзϯрЕϬ

Ⱳʺ ⱪ ᴞʺừẍ ᴈ ᵫʻ ῇ6ϸὮπ֫
ʻ ῇ9ΤὮϢϤЬϷϼкИ˔ ⌠ʺζχῇ ⱳ ᴟ ⌠
τ ʺ MRIπ ᴞρ ẽᵦל ρ◙ ʻᾝ∕
τ♩ϥϘπ ϤϘπΰΤπΦοΜσΜʻ

ΥνΨάρꜛ Υ ᴪ χӗ τνσΥϤ
ϜḯϛθḆּכ◦יρσϥ

Ӱ Ⱶ ΥϘισΨρϜʺ₈ῇχ πṞάϤΞϥ
ˑσכḆḩ ϱЦрЕτϚΪο ΥπΦϥ

Ṍ ⁮χ
ὧﬞχ
ӽ

MECP2 ┼

10kb

X

Xq28
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登録症例数と今後の計画

• 3Ὦ1 Ⱳ

ʿṌ 4,219 ʺ 363

•₈ τᵫ ΰθЄІГЭˢῬ Ḛ ЄІГЭʺ
ЄІГЭˣχ֫ ρᵠ Ϭ“Μν

νʺ ḆּיϒχкрϽз˔Жᵔ ʺᾤ
ᴿ Ϭ τᾁ βϥм˔ϺрϽϽи˔ФϬ

ΰʺ σϥ χϿЛЭӺ ᾝτΰΪθם
ϿЛЭᵔ χם☼ṁ χ  Ϭ βϥʻ
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