
「SCRUM-Japan 疾患レジストリの進捗報告」 

国立がん研究センター東病院 
   大津 敦 

2018年3月15日 厚労省 

第４回臨床開発環境整備推進会議 資料２－１ 



ゲノム解析結果に基づく企業・医師主導治験： 
全国250施設の参加 

製薬企業16社との共同研究 

Umbrella type 25試験（赤字は医師主導治験） 

All comer (basket type) 15試験 

症例登録数(2017年12月末時点） 

産学連携全国がんゲノムスクリーニング事業（SCRUM-Japan ） 

(n= 7,553: 2015/02-2017/12) 

検体収集 遺伝子スクリーニング 企業・医師主導治験への登録 
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最先端のpan-cancer panel 
(OCP) でのゲノム解析 



企業16社・アカデミア81施設との臨床・ゲノムデータ共有：SCRUM-Japan DB 

Custom filtering 

CRC 

BRAF mut 

alive 

＋ 

＋ 

Browsing target cases 

Downloading clinico-
genome data files 

Genome database for Japanese 

Patient distribution: image 

日本での新たな創薬とプレシジョンメディスン実装への研究推進： 

月間アクセス件数 2,500件以上 2 



SCRUM-Japanプラットフォームを利用した医師主導治験11試験 
(計画中2試験含む） 
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臓器 標的遺伝子 薬剤 Phas

e  

種類 登録症例
数 

奏効率 

非小細胞肺がん RET RET阻害剤A II 医師主導 (国がん東) 17 53% 

非小細胞肺がん RET RET阻害剤B II 企業 25 16% 

非小細胞肺がん BRAF 治験薬C+D II 企業 57 63% 

非小細胞肺がん ROS1 ROS1阻害剤A II 企業 127 77% 

非小細胞肺がん ROS1 ROS1阻害剤B I 企業 最終解析中 

非小細胞肺がん ROS1/ALK ROS1阻害剤C I 企業 最終解析中 

非小細胞肺がん MET MET阻害剤 I 企業 最終解析中 

非小細胞肺がん HER2 HER2阻害剤A II 医師主導（岡山大） 最終解析中（無効中
止） 

非小細胞肺がん HER2 HER２阻害剤B II 医師主導（北大） 最終解析中 

非小細胞肺がん KRAS RAS阻害剤 III 企業 最終解析中 

登録が終了したSCRUM-Japan 関連治験：肺がん  

Yoh K, et al. Lancet Respir Med 2017.  Velcheti V, et al. ESMO 2016.   

Planchard D, et al. Lancet Oncology 2016.  Goto K, et al. ASCO 2016.  

  

2剤で製造販売承認取得済み。1剤申請検討中 
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製造販売承認取得 

SCRUM-Japanにおける 

世界最大規模臨床ゲノム情報（製薬
16社と全国245医療機関との共同） 検体 

二次利用 

治験結果による新薬承認申請 
参加製薬企業・
アカデミアによ
る新たな創薬、
標的探索 

オンラインでの臨床ゲノムデータ共有 
（構築済み） 

SCRUM-Japanを活用した産官学連携がん治療開発とレジストリの構築の概要 

患者レジストリの構築（本研究班） 

年間2,500例を超える症例集積と新薬開発
治験40試験（現時点）への効率的な登録 

肺･消化器領域での希少がん・フラクションの臨床ゲノム情
報から治験比較対照群のデータ構築 
  ・X遺伝子異常陽性かつ治験非登録例での臨 
   床情報 （他治療での奏効率、予後など） 
  ・X遺伝子異常陽性例かつ治験登録例での臨 
   床情報 （他治療での奏効率、予後など） 

取得データに関する協議  
疾患ごとの遺伝子異常頻度および
患者分布 

承認審査時の重要参考データ供出 

Precision medicineの実現 

ゲノムデータ 
利用 

新たなバイオマーカーの導入 

新たな治験薬 
の提供 

治験デザインの提案 CDISC標準など国際標準
に対応した臨床ゲノムDB
構築（構築中） 

教育・人材育成 
（e-learning/トレーニング開始） 

Liquid biopsy 免疫ゲノムパネル 

国際連携 

前向きレジストリデータ取得（登録開始） 
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クリニカルイノベーションネットワーク（CIN)による疾患レジストリを用いた開発治験の効率化 

従来型のがん新薬開発治験の問題点 
 バイオマーカーによる層別なく、大規模な比較

試験が必要 ＝ 膨大なコストがかかる 

 市販後も無効な症例に膨大な薬剤コストがかか
る (ex. 抗PD-1抗体等：約80％の症例は無効） 

 遺伝子解析等の進歩による有効対象例の絞り
込みが可能となっているが、大部分が希少フラ
クションとなり、比較試験の実施は現実的に困
難 

抗PD-1抗体 vs placebo 
（バイオマーカーによるセレクションなし） 

長期の奏効例は20％程度 

抗PD-1抗体 の効果（MSI-H vs MSS） 

長期の奏効例は70％程度 

CINでの疾患レジストリの有効活用 
 治験への登録促進と効率化による開発コストの

軽減 
 CINでの前向きレジストリデータをヒストリカルコ

ントロールデータとして活用＝早期承認取得  

 市販後の特定使用成績調査へのレジストリデー
タ提供による企業のコスト軽減 

 医療経済的にも有効 

CINレジストリデータ活用による開発治験の効率化 
（治験対照群データの有効活用） 

産学連携全国がんゲノムスクリーニング 
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 希少がん・フラクション症例に対する新薬承認審査において比較可能となる
高精度治験対照群の臨床データの構築と産官学での共有 

  レトロスペクティブデータを用いたRET陽性肺がんの治験対照群データ作成 
  → レジストリデータを用いたヒストリカルコントロール作成にあたっての項目・プロセスの検証 

 
  希少フラクションに対する前向きレジストリの構築 
  → 新薬治験進行中で申請が予定されている希少フラクションの治験対照群データの収集 
  → 治験と診断基準を合わせ、治験実施時期と並行して実施する治験対照群データの収集 
 
 電子カルテテンプレートを用いたデータ収集システムの構築 
  → データ収集の効率化と品質保証 

治験対照群データ作成に向けたSCRUMレジストリ構築 

 SCRUM-JapanレジストリのCDISC標準化 

 レジストリデータ（ナチュラルヒストリーデータ）の国際統合と共有 

 CDISC対応により将来的な海外とのゲノム・臨床データ共有によるわが国が
リードした世界的なprecision medicineのエビデンス構築 
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 評価項目 
 対象とする遺伝子異常陽性例ごとに、以下の項目を算出する。 

① 各治療ライン及び治療レジメンにおける以下の項目 
 奏効率 （ORR：Objective Response Rate） 
 奏効持続期間 （DoR：Duration of Response） 
 病勢コントロール率 （DCR：Disease Control Rate） 
 無増悪生存期間 （PFS：Progression Free Survival） 
 治療成功期間 （TTF：Time to Treatment Failure） 

② 全生存期間 （OS：Overall Survival） 

がん腫 遺伝子異常 

大腸癌 

BRAF V600E/non-V600E変異 
ERBB2遺伝子増幅、MET遺伝子増幅 
NTRK融合遺伝子、 
RSPO2/3融合遺伝子 
RNF43遺伝子変異 

胃癌 
FGFR2遺伝子増幅 
MET遺伝子増幅 

食道癌 
ERBB2遺伝子増幅 
PIK3CA遺伝子変異及び増幅 

非扁平上皮 
非小細胞肺癌 

RET融合遺伝子 
MET ex14skip及び遺伝子増幅 

扁平上皮 
非小細胞肺癌 

FGFR1/2/3遺伝子増幅及び融合遺伝子 
PIK3CA遺伝子変異及び遺伝子増幅 

胆道癌 
FGFR2融合遺伝子 
ERBB2遺伝子増幅 
IDH1遺伝子変異 

膵臓癌 
BRCA2遺伝子変異 
PALB2遺伝子変異 
ATM遺伝子変異 

 本研究の対象とする遺伝子異常 
  （目標症例：630例） 

 参加予定施設数：57施設 

治験対照群データ作成に向けた希少フラクションに対する 
前向きレジストリの構築開始 

 進捗状況 
  IRB通過施設数： 34施設（GI 11施設） 
  契約締結施設数： 23施設（GI 7施設） 
※ 手続き完了（登録可能）施設数： 23施設（GI 7施設） 
登録開始:  2017年11月30日 
  登録数（2/15現在）：12例 
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レジストリデータ同時収集によるhistorical control data作成を伴う医師主導治験：
2試験開始 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

外部の治験対照群 
ナチュラルヒストリー 

データの収集 
（大津班） 

 

その他 

治験に同意 
適格規準を満たす 治験治療 

HER2（岡本班） 
BRAF（吉野班） 

紹介 

医師主導治験 
不参加施設  

医師主導治験 
実施施設  

医師主導治験 

HER2陽性 

 製造販売 
承認申請の 
評価資料 

 RS戦略相談等 

• 対象患者 
• 主要評価項目 
• 症例数 
• 治験対照群の設定 
• コンパニオン診断薬 
など 

腫瘍組織 
検査 

リキッド 
バイオプシー 

 結果
の返却 

検体
の提
出 

 

産学連携全国がんゲノムスクリーニング 

SCRUM-Japan  

BRAF陽性 

 

相談事項：自然歴データを利用することについて 

相談事項に対する機構の意見 

 自然歴データの信頼性を適切に担保可能である
ことを前提として、自然歴データと比較する本試
験を評価資料とすることは可能と考える。 

ゲノム等の 
検査委託機関 

疾患レジストリ 
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CDISC 
SHARE 

②メタデータ管理 

（構築済み） 

電子カルテ 

臨床研究DB(EDC) 

①SDTM （SOP・仕様書作成済） 

Define 
-XML 

電子カルテ 
テンプレート 

症例データ 
収集用 

データベース 
（EDC） 

Approval 

実施医療機関 Data Center 

Secure Data Storage 

Laboratory 

Analysis 

V
a
li
d
a
ti
o
n
 

SCRUM-J 
Registry Report file 

（QC file) 

VCF 
BAM 

Raw 
data 

製薬企業 

Academia 

Drug 
Development 

Data share 

AI, DL etc.. 

規制当局 

ADaM 

Data Set 

Data 

ODM 

SCRUM-J 
臨床ゲノム統合DB 

臨床研究用 
データ入出力機能 

xlsx 

SDTM仕様 

CRF仕様 CRF仕様 

収
集
項
目
等
の
配
信

 

or 

SCRUM-Japan レジストリデータ収集システムおよびCDISC標準化対応 

③テンプレート作成 

（作成済み） 

④派遣CRCによる

入力システム 
（構築済み） 

収集項目
データ 

③電子カルテテンプレートは、国立がん研究センター東病院で整合性と実施可能性を検証した後に多施設での実装を図る予定（H30年度） 10 

Basic  
Research 



リキッドバイオプシー(血液での遺伝子解析）を用いた 新規SCRUM-Japanプロジェクト 
：2018年1月開始 

リキッドバイオプシーを用いた大規模な開発試験としては世界最大規模 

肺がん (n= 2,000) 消化器がん (n= 2,000) 
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