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第 11 回 大規模臨床ゲノム国際データ統合の現状と課題 

(国立がん研究センター東病院 大津 敦) 

 

1. 日本でのドラッグラグと東病院での TR・rTR 研究開発基盤整備 

 

現在、ドラッグラグやドラッグロスが社会問題となっています。日本での開発遅れ

や、海外の開発品が日本に導入されにくい状況を指します。特に、新興バイオ医薬品

企業（アカデミアベンチャー）の開発が最近増加し、アメリカや中国での活動が顕著

です。 

以前、新薬は大手製薬企業を通じて国際治験で承認され、日本もそのプロセスに含ま

れたが、最近ではベンチャー企業が自前で開発・承認取得をするケースが増え、日本

への導入が遅れています。日本では、ベンチャー企業が育ちにくい環境もあり、ドラ

ッグラグ・ロスが拡大しているのが問題です。 

 もう一つ問題は日本の論文の質の低下です。被引用数の多い「Top1％補正論文数国

際ランキング」で日本は十数位に落としました。中国やアメリカと比較すると、日本

は 10 分の 1 以下であり、科学的にインパクトのある論文が非常に減少している状況で
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す。絶対数は大きく変わっていないものの、海外の伸びに比べて日本のランクが相対

的に低下しています。文科省もこの問題に対して改善策を模索しています。 

 

昨年 Nature 誌に「日本はもう一流国ではない」というコメンタリーが掲載されまし

た。その原因としては、ベンチャーの企業数が少ないこと、外部資金の獲得が伸び悩

んでいることが挙げられます。他国での急増により、相対的に日本の地位が低下して

います。また、働き方改革により研究時間が確保できないという現場の意見もありま

した。 

 私は AMED で薬の開発研究のプログラムオフィサーを務めていますが、日本ではい

くつかの基盤が未整備です。特に、資料右側の赤字部分が問題視されています。現在

はがんセンターからスタートアップを創出し、ベンチャーキャピタルとの連携も進め

ています。 
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薬の開発は、最初標的となる分子やタンパクを見つけることから始まります。次に、

そこを抑える化合物や抗体医薬が作られ、マウスやイヌ、サルなどの動物で毒性試験

を行い、治験（臨床試験）に進み、安全性を確認します。資料右上部分のように規制

当局での審査を経て薬事承認が得られると、全国で使用可能になります。 

 薬の開発プロセスは、基礎研究から承認までに通常 10 年から 20 年かかります。例

えば、ノーベル賞を重賞した本庶先生のオプジーボ（PD-1 抗体）は、1992 年頃に

PD-1 の遺伝子クローニングが行われ、その後の開発過程を経て 2013 年か 2014 年に

承認されました。約 20 年をかけて全国に普及し、世界的にインパクトの大きい薬でし

た。 

 日本では、特にアカデミアにおける基盤が未成熟で、死の谷とも呼ばれています。

この指摘は 20 年近く前からあり、全国の橋渡し拠点は旧帝大、慶應、岡山、がんセン

ターなどが 11 か 12 か所に設けられ、これらの拠点に資金が投入され、ある程度の基

盤が整いました。 

 がんセンターの特徴は、治験の実施数が非常に多いです。「②臨床開発試験（治験）」

の段階では、リバース TR という実際の患者の検体を使って、ゲノム、RNA、タンパ
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ク、オミックスの解析を大規模に行います。その結果、次の標的やバイオマーカーを

見つけ、次の薬や診断薬の開発につなげる基盤を作りました。 

 特に意識してきたのは、グローバルに通用するスピードと品質の保証です。開発の

スピードが非常に重要で、本庶先生のオプジーボのような新規性の高いターゲットを

見つけることは稀です。そのため、いかに早く開発を進めるかが勝負になります。 

 特に薬事承認については、同じ標的で同様な薬が先行して承認されると、次の薬は

それを上回る何かを示さないと承認が困難になります。そのため、スピードが重要で

す。 

 

患者にいち早く届けるためには、薬事承認が不可欠であり、そのための治験が非常

に重要です。治験の症例集積を迅速に行う必要があります。また、エビデンスを出す

には、臨床データの意義が重要であり、データの質保証が求められます。リアルワー

ルドデータの質が重要であり、電子カルテをつなげるだけでは十分なエビデンス構築

は難しいのです。 
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 また、新薬や新しい解析技術を国内だけではなく、世界で最も早く開発された薬や

技術を積極的に導入することが重要です。日本が遅れている分野や海外が先行してい

る技術については積極的に取り入れています。日本国内での整備を待っていると全て

遅れてしまうため、このポリシーで基盤を作っています。 

 

そのため、グローバルな動きを把握することが重要です。FDA、EMA、PMDA など

世界の規制当局の情報を常に共有し、実地調査も行っています。薬の承認は国際治験

が一般的で、日本や欧米の施設で同時に治験を行い各国の承認を取得するスタイルで

す。アメリカの FDA やヨーロッパの EMA から実地調査が来るのは、トップクラスの

治験登録を行っているからです。実地調査は約 1 週間、10 人ほどの担当者が忙殺され

る厳しいものであるが、問題なく遂行されれば企業からの信頼を得られ、さらなる治

験のオファーにつながります。 

 また、研究者主導の研究を行う臨床研究支援部門があり、総勢約 200 人が所属して

います。ここでは国際的な質保証を取得しています。さらに、「アメリカ病理学会

（CAP）」の検体検査質保証を国内医療機関で初めて取得しました。これにより、病院

全体でグローバルに対応できる基盤を整えています。 
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2. 産学連携開発プラットフォームの構築 

 

東病院は産学連携による最先端のデータプラットフォームを構築し、約 10 万例のデ

ータベを保有しています。代表的なものは「臨床ゲノム・オミックススクリーニング

プラットフォーム（SCRUM-Japan/Asia）」で、主に進行がんのゲノムやミックスのス

クリーニングを行い、適合する治験を登録し、薬事承認を取得しています。「新薬 20

剤（27 適応）」を開発し、Nature や Nature Medicine などのトップジャーナルに論文

を発表しています。また、「リキッドバイオプシー」は、血液で遺伝子の変化を解析す

る技術で、術後の抗がん剤治療の要否も判断可能です。このデータを大規模に報告し

たのは、私たちは世界初で、Nature Medicine に発表しました。「免疫 TR」は大規模プ

ラットフォームではないが、院内で行う免疫解析で多数の研究実績を挙げています。

「ARCAD-Asia」は、企業や研究者主導の治験・臨床試験の国際統合データベースで、

約 5 万例があります。アメリカとヨーロッパとデータを共有し、解析やデータサイエ

ンスの人材育成に活用しています。 
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「SCRUM-Japan」は 2015 年に設立され、約 10 年間にわたりプラットフォームを作

っています。現在、共同研究参加企業は 20 社で、抗がん剤開発企業の大半が参加して

います。アカデミアの参加施設としては、のべ 270 です。検体採取と遺伝子スクリー

ニングを行い、遺伝子変化に応じた新薬の治験に経て薬事承認を取得する流れです。

登録症例はすでに 4 万例を超え、現在は約 5 万例に達しています。 

 各企業の登録治験数が 106 件で、そのうち企業が 78、医師主導治験が 28 です。ド

ライバー遺伝子を持つ症例は全体の約 3~4％で、登録症例 4 万例のうち約 1500 例が適

合治験登録症例です。また、「新薬 19 剤（24 適応）、診断薬（キット・パネル）22 件」

の薬事承認を取得しています。4 万例のデータは臨床情報やゲノム、オミックス情報

を産学で共有し、アクセスは 10 万件を超えています。「公表論文 80 編越え」は 1 年前

のデータで、現在は 100 本を超えています。付随研究は 20 施設から受けて、100 は超

えています。 
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作られた背景には、2000 年前後から製薬企業で分子標的治療薬の開発のラッシュが

始まりました。慢性骨髄性白血病のグリベックや HER2 のハーセプチンなどが初期例

です。しかし、治験登録には遺伝子パネル検査で遺伝子の解析結果必要で、2015 年当

時は日本で遺伝子パネル自体が未承認でした。アメリカなどは早くからパネル検査が

行われ、私たちは 2012 年から院内で実施していました。日本でのパネル検査が承認は

2019 年で、これを待つとドラッグラグが生じるため、モチベーションになります。 

 国内企業はグローバルに対応し、オプジーボやエンハーツなどの世界的にインパク

トのある薬を出しています。しかし、診断解析企業の基盤が弱く、遺伝子パネル検査

の開発能力が乏しいのが現状です。そのため、国内での診断パネルの開発を待つ余裕

はなく、製薬企業側からも迅速な仕組みのニーズも高まりました。SCRUM が始まる

と聞き、とにかく遅れないように、アメリカの NCI と連携し情報交換を行い、NCI の

パネル検査に基づいた治験の仕組みと同時期の 2015 年に開始しています。 
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「企業・医師主導治験 106 試験の内訳」として、対象遺伝子数は 35 で、企業治験と

医師主導治験の合計が 106 になっています。ドライバー遺伝子は低頻度で数パーセン

トであるが、すでに 1500 例を超えています。SCRUM は、最初に肺がんと消化器がん

を中心に始まり、その後他の固形がんにも拡大しました。資料の「がん種別適合治験

登録数」にあるように、臓器の分布になります。治験で有効性が証明されたものは承

認され、現在までに「19 剤（24 適応）」が取得されています。 
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こちらの一覧には「適応疾患」が記載され、全国の患者に届けられます。「ドラック

ラグ発生状況：領域別」は、がんセンターのホームページに掲載されているもので、

大元のデータはおそらく PMDA が集計したものです。こちらは 2023 年 11 月時点のま

とめで、欧米で承認され日本で未承認の薬剤数を臓器別に示しています。 

 日本で治験をやって国際治験で承認申請する場合、FDA 承認は約 1 年のラグがあり

ます。企業はまず FDA に申請し、これは薬価が高く設定され、FDA の承認が他国で

の承認を容易にするためです。肺や消化器の 2020 年以降に若干遅れの部分はるが、こ

れはラグではありません。最初から SCRUM に参加している臓器では、ほぼドラッグ

ラグはありません。肺や消化器のメンバーも遅れを感じていません。2019 年からは乳

腺や泌尿器領域でも徐々に収束されていきます。 

 最大問題は血液系の腫瘍です。5、6 年前から血液系も含める計画がありましたが、

様々な事情でストップしていました。2019 末までに 31 薬、2020 年以降に 26 薬、合

計 57 薬が日本に届いていません。東病院の若手からの要請もあり、今年から血液系を

含めることにしました。この問題も解消していく必要があります。 



 423 

 

結果、インパクトファクター40 か 50 の雑誌「Cancer Discovery」でまとめました。

遺伝子が適合した治療を受けた人は、明らかに生存が長いことを報告しています。 

 

4 万例のデータは企業とアカデミアの両方で共有・利用され、アクセス数は合計で

約 10 万件に達しています。私たちのポリシーとして、二次利用による知財に関しては

がんセンターが関知せず、それぞれが新しい発見を出すことになります。 
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 また、国の公的なデータベース「MGeND」にもデータを提供し、世界で 8 万人以

上のユーザーが利用しています。SCRUM のデータが 70%を占めています。私たちの

データを参加施設や企業に公表し、1 年後に「MGeND」に提供し、全国や全世界で自

由にアクセスできようにしています。 

 

このシステムを通じて、共同研究や論文の成果は企業との共同研究で 39 件、アカデ

ミアとも 52 件、合計で 91 件になります。がんセンター自身で取得した知財は 5 件で、

他施設や企業の知財については関与していないため、把握していない部分もあります。 

 また、論文数は年々増加し、インパクトファクター30 以上の論文が Nature や

Nature Med、Lancet、JCO などで、1 年前のデータで 10 本あります。今年も既に 5、

6 本が発表され、合計で 20 本近くになると予想されます。 
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遺伝子パネルのスクリーニングを進めると、遺伝性腫瘍の疑い多く出るのが問題に

なります。国内の診断企業「ファルコバイオシステムズ」は遺伝性腫診断パネルを

開発し、乳がん、卵巣がんの症候群（HBOC）やリンチ症候群などの遺伝性腫瘍の

疑い症例の確定研究を進めています。 

 これから様々なゲノム事業を含め、診療体制の構築が非常に重要です。私たちも

「ToMMo」のリファレンスデータと全ゲノムデータを活用しています。 
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遺伝子パネル検査から、遺伝性腫瘍の疑いがあるかどうかを判明します。疑いのあ

る方は MGPT パネルで調べ、ジャームライン、生殖細胞系列、いわゆる遺伝性腫瘍か

を確定します。遺伝性腫瘍の場合、家族や近親者への影響が大きいため、健常者のフ

ォローアップ体制も整備しています。 
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実際には、変異の意義が不明な VUS が大半を占めています。遺伝性腫瘍かどうかの

判断は難しく、グローバルな情報などを参考しているが、それでも難しい症例は

「Germline Board」を設置し検討しています。現在登録は完了し、近々しっかりとし

たデータが発表できる予定です。 

 

マルチジーンパネルで検出される変異の約 4 割です。これらを解釈するかが課題に

なります。東北メディカルなどのデータを参照しながら進め、共同研究を提案してい

ます。 
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早期診断などの開発を目的として、東北メディカルのデータは、東日本大震災の復

興事業として 2013 年から本格化したもので、健常者の全ゲノム解析と、住民コホート

で長期間追跡を行っています。これらのデータは早期診断や先制医療に非常に貴重で

す。私たちは、がん患者のデータを豊富に持ち、東北メディカルと共同研究を進め、

新しい早期診断の開発を目指しています。 
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もう一つは、「CIRCULATE-Japan」です。リキッドバイオプシー技術が進歩し、が

ん細胞の死骸や DNA の一部を血中から検出できるようになりました。アメリカの

Natera 社が開発した Signatera を用い、大腸がんの手術で採った組織の全エキソーム解

析を行い、個別に変異が多い 16 の遺伝子を抽出してカスタマイズしたパネルを作成し、

術後の再発のモニタリングをする観察研究です。また、術後に陰性の人には無治療経

過観察との比較を行い、陽性の人には標準的な抗がん剤治療に新しい薬を加える大規

模な研、究を行っています。これは台湾の施設と共同で行われ、6000 例の登録が完了

しています。 

 Natera 社の薬は、米国では公的な保険で承認されてないが、私たちのグループが世

界で初めてきちんとしたデータを出しました。レジストリとして構築され、次の承認

申請や創薬に利用される予定です。 
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昨年の Nature Medicine に掲載されたデータでは、ctDNA、リキッドバイオプシー

による再発予測ができます。また、様々な遺伝子変化と比較しても、ctDNA 陽性が最

も大きな再発リスクを示しています。 

 

手術後の再発検出観察研究に加えて、もう一つ ARCAD-Asia という国際データベー

スプロジェクトがあります。これは過去の臨床試験や企業の治験、特に第Ⅲ相比較試
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験の大規模データを統合し、グローバルな連携で研究開発に利活用するものです。臨

床試験が終了し、パブリケーションや薬事承認が通った後に、企業や代表者に依頼し

て個別のデータを統合しています。これは、大腸がんの薬物療法で有名なフランスの

Aimery de Gramont が立ち上げた ARCAD 財団と、アメリカの MAYO クリニックがデ

ータセンターを務めています。もともと欧米で共有されたデータに、東病院副院長の

吉野氏がアジアの代表者として加わり、全体で 45000 例の個別データを同時に共有し

ています。これは治験や臨床試験のデータであり、臨床データの質が高いです。 

 

このデータの変換プロセスや文書体系は、私たちのデータセンターが MAYO クリニ

ックのデータセンターと何カ月もやりとりをしながら、グローバルのデータベースの

仕様に変更しました。資料には、その手順が書かれ、データの標準化を行っています。 
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臨床データの取り扱いを非常に慎重に行う必要があります。そのため、プロセスを

体系化し、アジアは東病院、アメリカは MAYO クリニック、フランスは ARCAD 財団

という三者でグローバルにデータを共有しています。 

 

評価が認められ、胃がんでも同様のプロジェクトが開始されました。胃がんのデー

タは日本が多いため、私たちが中心にデータを作り、MAYO や ARCAD 財団と共有し
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ています。現在、胃がんのデータのまとめを進めており、来年には集積が完了する予

定です。  
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3. RWD の薬事申請利活用に関する研究 

 

現在、ドラッグラグやロスが問題視されており、国は対策に取り組んでいます。藤

原先生を中心に、海外のベンチャー企業を招致し、日本での治験を促進しています。

日本人向けの phase1 における PMDA の要求を省略し、国際治験に参加しやすくする

措置や、小児用医薬品開発のインセンティブなど、様々な施策が行われています。 

 東病院でも様々な取り組みをしています。特に、レジストリ・リアルワールドデー

タの薬事承認申請への利活用、適応拡大試験での外部コントロールを活用し、最終的

にはプラセボを使わずに申請できるようにする計画があります。また、日本の創薬力

と開発エコシステムを強化するため、国際標準規格での前向きなデータと、世界最先

端の臨床・ゲノム・マルチオミックスデータ（VAPORCONE）を構築し、次の創薬や

個別化治療開発をします。これをグローバルに展開し、グローバルなデータプラット

フォームの構築を目指しています。 
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リアルワールドデータを利活用する際に、薬事申請や製販後の安全性調査、臨床ガ

イドラインでのエビデンス提供など、目的に応じた質と信頼性基準の作成が必要です。

現在、厚労科研は東病院の坂東さんが代表者で、この基準を作成中です。臨床研究を

行う立場からは、臨床データのクリーニングがエビデンスとし活用するためには必要

と考えています。 
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ARCAD の治験データが最も質が高く、SCRUM-Japan では臨床データを集めてデー

タクリーニングを行っています。各現場のプラクティスからデータを集め、治験対象

となる遺伝子異常が見つかった方には、施設側に同意を取ってもらいレジストリに登

録します。薬事申請のための画像や詳細なデータ、CT での効果判定などを治験に合わ

せて協力し、外部コントロールとして用いるようにしています。 

 

実際のモニタリングも行っています。各施設から送られてくるデータは、データク

リーニングをしないと不整合や逸脱が起こり、混乱を招きます。データセンターでこ

れらをチェックし、施設側と確認・やりとりを行っています。場合によっては、施設

に赴き「オンサイトモニタリング」を行い、実際の手順を確認しています。資料の右

側部分は、PMDA と相談しながら構築しています。 
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もう一つ、米国の Flatiron 社というオンコロジーに特化したヘルスケア企業があり

ます。200 万人分の電子カルテデータベースを持ち、リアルワールドデータの研究を

行っています。数年前から共同研究を進め、データの収集方法も把握しています。東

病院の電子カルテデータも完全に匿名化し、コピーとして米国のデータと共有してい

ます。 

 これはプラクティスの一環で、日本で言われている話とは異なります。アブストラ

クターというデータクリーニング専門家が全部ついているため、セントラルで電子カ

ルテを見ながら、不整合をチェックし、データクリーニングを行います。単に電子カ

ルテのデータを集めるだけではなく、AI が導入され標準化が進んでいます。  
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私たちがアクセス可能なのはこの四つのデータベースになります。左から質が高い

順に、一つ目「 ARCAD 」で 臨床試験や治験情報が最も 質が高いです。 二つ目

「Registry」の情報、三つ目は「SCRUM-Japan」の観察研究、四つ目は「カルテデー

タ」で、電子カルテからのプラクティスデータです。現在、「承認申請への利活用」の

部分で、薬事承認にどこまで使えるかを研しています。 
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資料上四角で囲っている部分は、Nature Medicine に掲載されています。レジストリ

に関しては、大腸がん全体の約 2 %である HER2 大腸がんの医師主導治験を行い、そ

のコントロールとしてレジストリのデータを活用し、薬事承認を取得しました。これ

は世界で初めて HER2 大腸がんに対する承認を取った医師主導治験です。 

薬事申請を目指したRWD二次利用における各国間の相違

英国米国日本

•本人から利用目的を明示した
上で公益・研究開発利用に関
する同意を取得して、倫理審
査委員会で審査をした上で、
利活用される

•匿名情報の利用では十分では
なく、かつ同意の取得が現実
的には難しい場合には、各地
域の委員会とNHSの委員会で
倫理審査を行う

•本人から利用目的を明示した上
で公益・研究開発利用に関する
同意を取得して、倫理審査委員
会で審査をした上で、利活用さ
れる

•本人から同意の取得が困難な場
合は、公益・研究開発利用者側
と情報提供元で二重に倫理審査
を実施する

•HIPAAに準拠して非識別化され
た医療情報は、本人の同意なく
倫理審査を経て利用が可能

•本人から利用目的を明示した上で公
益・研究開発利用に関する同意を取
得して、各研究機関等に設置されて
いる倫理審査委員会で審査をした上
で、利活用される

•当初に同意を取得した利用目的の範
囲外、かつ本人から再同意を取って
いないような場合は、使えない

•次世代医療基盤法
①医療機関における丁寧なオプトア
ウトを実施した上で認定事業者に顕
名の形で情報を提供し匿名加工。
②仮名加工医療情報創設により利活
用可能

厚生労働省「医療分野における仮名加工情報の保護と利活用に関する検討会 第3回【資料２】医療情報の二次利用に関する諸外国の仕組み」（2022年4月20日）を改変

匿名化されていない医療情報を公益・研究開発利用する場合

原則は共通

36

 

薬事申請を目指したリアルワールドデータの二次利用において、各国での取り扱いが

議論されました。現在の個情法や次世代基盤法ではオプトアウトは問題ないが、実際

の研究には仮名加工医療情報が必要です。これが可能になったのは大きい進歩です。

日本の原則はアメリカやイギリスと共通していると思うが、薬事申請が商用利用にな

るかが論点です。 
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規制対応レジストリ外部対照群を活用した医師主導治験での世界初薬事承認取得

 リキッドバイオプシーでの遺伝子変化と奏効度

Nakamura Y, Ohtsu A, Yoshino T, et al: Nature Med 2021

HER2陽性大腸がんに対するTrastuzumab+Pertuzumeb 併用P-II (TRIUMPH試験）

 外部対照群の活用：SCRUMレジストリ+flatiron/FMI DB

 奏効率の比較：治験登録例 vs レジストリ登録例

 RWDによる外部対照群構築課題

• 評価資料として採用はSCRUM規制対応レジ
ストリ（前向き収集）のみ

• SCRUMレジストリでのオプトアウト症例は
参考資料扱い（商用利用の解釈）

• Flatiron/FMIデータでは完全なレトロのため
奏効率算出は困難で参考資料としてのみ活用

 

実際に承認を取った際、資料左下のグラフに、医師主導治験での奏効率は約 3 割、レ

ジストリデータでは 0％でした。このデータを主な申請資料とし、資料右上にあるよ

うに、米国の Flatiron や Genentech のデータも参考資料として付けて、承認申請を取

得しました。この時は、SCRUM 規制対応レジストリ（前向き収集）以外のオプトア

ウトの症例も加えようとしたが、それは参考データにされました。 
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評価資料は治験と同等の質を持ち、最も高いレベルのデータです。レジストリと

SCRUM の一般観察研究データは、同意が完全に取れていないため参考資料扱いです。

さらに、海外の Flatrion 社のデータも参考資料に分類されます。評価資料として認め

られたのは日本初です。 

 

一番質が高いデータは、治験で収集した ARCAD のデータです。その次にレジスト

リデータ、一般の観察研究データ、電子カルテのデータが続きます。これらのリアル

ワールドデータが薬事申請にどの程度使えるかを現在研究しています。 
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4. 最先端臨床マルチオミックス DB の構築と産学共有システムの構

築 

がん医薬品創薬・個別化治療開発をめぐる諸問題と対策

克服の方向性課題

• マルチオミックス解析による標的探索・TME解析への
シフト

• ゲノム解析のみでの限界
（ドライバー遺伝子が増えない/希少性）

創薬環境の変化

• 次の創薬に向けた産学創薬部門との連携による臨床マ
ルチオミックスデータの共有(VAPOR CONE)

• ADC、放射性医薬品、中分子創薬などの新し
い創薬技術の開発

• SCRUM-Japanでの大規模開発プラットフォームの構
築と国際展開

= LC-SCRUM-AP/ICGC-ARGO

• 対象症例の希少性による大規模スクリーニン
グと膨大なコスト

臨床開発基盤 • 周術期レジストリの構築
=CIRCULATE/COSMOS等約7,500例集積

• 周術期個別化治療開発試験実施の困難性

• 規制対応レジストリによるRWDを用いた外部コント
ロールデータでの承認取得による開発試験効率化
＝“No Placebo Initiative”の提唱

• 企業にとっては利益が乏しく開発意欲が低い

 

新規の創薬研究において全ゲノム解析のみでは限界があり、ドライバー遺伝子が増え

ず、数の限界があります。現在、タンパクや RNA などのマルチオミックスデータでの

創薬標的探索にシフトし、そのデータも作成しています。 

 新しいがん医薬品については、ドライバー遺伝子に対する化合物ではなく、抗体に

抗がん剤を結合させた ADC や RI を結合薬、中分子ペプチドの創薬など、新しい創薬

技術ができ、がん医薬品開発を取り巻く環境が大きく変わっています。また、治験の

効率化にも取り組んでいます。 
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ゲノムの限界について、私たちも肺がんでドライバー遺伝子を見つけ、3 年前に

Nature に報告しました。それにスクリーニングで有効な薬を見つけ、劇的な効果を示

しました。しかし、資料左下の「CLIP1-LTK」という新しい遺伝子の頻度は、肺がん

全体の 0.4 パーセントと低く、企業が治療薬を開発する意欲が湧きません。そのため、

医師主導で治験を展開するが、非常に希少なケースです。企業の主な創薬標的はゲノ

ムからマルチオミックスにシフトしつつあります。 
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創薬技術の進歩により、タンパク構造の解析やドラッグデザインが AI も使って非常に

精緻に構造が作れるようになりました。「Kras」や「p53」など、全がんの 3~4 割を占

めるターゲットを標的とした薬の開発が進み、一部成功例も出ています。また、抗体

に抗がん剤を結合させた「ADC」が抗がん剤開発の主流になっています。さらに、抗

がん剤を RI で結合させる薬剤や、T 細胞とがん細胞を結合させる 2 重鎖抗体（T-cell 

Engager、BiTE 製剤）など新しいモダリティが登場し、創薬の流れが大きく変わりつ

つあります。 
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ADC の発展のきっかけは、第一三共が開発したエンハーツ、T-DXd です。「First-in-

human」は、がんセンターで胃がん、大腸がん、乳がん、肺がんなどに対して世界に

先駆けて行われました。企業治験と並行して、SCRUM では臓器横断的に HER2 を対

象とした医師主導治験も行い、高い奏効率を示し、現在薬事申請中です。この成功に

より、ADC のような薬の開発が進んでいます。 
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FDA で承認された薬の標的が多様化していることが示しています。バイオ医薬品では、

抗体だけではなく、抗がん剤や RI を結合し、2 重鎖抗体など、様々なタイプの薬が登

場しています。 

 

環境変化に伴い、創薬のシフトチェンジが進んでいます。がんだけでなく、周囲の微

小環境や免疫を含めたトランスクリプトーム解析が可能となり、以前はマウスを使わ

なければ見えなかった変化ががんの生検組織で見えるようになりました。そのため、
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創薬の方法が大きく変わり、トランスクリプトームなどのデータ量が増加し、その処

理技術がより重要になっています。以前は動物実験が主体したが、現在は臨床試験の

検体データが新薬開発の中心になります。 

 

私たちは 5 年前からこの取り組みを開始しています。遺伝子パネルが承認され普及し

た頃に、ゲノム医療の限界を理解し、マルチオミックスにシフトして、25000 例のデ

ータを集積・格納しています。現在、資料右上のデータベースができ、情報量が大幅

に増えました。また、資料右下には「製薬・診断薬、IT/AI 企業等約 20 社」とあり、

赤丸はアカデミアの先生とのデータ共有システムの構築を示しています。これを用い

て新しい創薬。バイオマーカー開発の流れを作り、ベンチャー起業につながることを

目指しています。  
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データを集める上で重要なのは、国際規格や臨床データの質を確報することです。

CDISC や SDTM などの標準に従っています。世界中でも 20 社が参加するような大規

模な共同研究が少ないため、これが SCRUM の強みです。 

 SCRUM は最初の頃 2 年契約だったが現在は 1 期 3 年で企業と再契約しています。

今年から第 5 期となり、すでに 18～19 社が参加しています。企業が高額な費用を払っ

てでも参加する理由は、データの質が高いからだと思います。 
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今年度から開始した新しい全ゲノムベースの MRD 検出パネルは、アメリカ企業が開

発した最先端のパネルであり、その顧客第 1 号が SCRUM です。そのため、SCRUM

は世界で唯一のデータを保有することができます。造血器についてはドラッグラグが

深刻であるため、治験をできるだけ集めるのが重要です。 
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韓国の最大規模の病院であるサムスンメディカルセンターの基礎研究者が、東病院の

隣にある三井のリンクラボにベンチャー企業を立ち上げました。世界でもトップクラ

スの空間トランスクリプトームの解析実績があります。 

 また、AI のデータ統合に関しては、台湾のベンチャー企業とコラボしています。 
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今回から、さらに CT や MRI の画像も集めていき、最終的に AI を活用して個別化

治療が実現することを目指します。そのための第一歩が、現在のデータベースです。 

 

データ量が膨大になるため、臨床データの高品質が非常に重要です。品質を保たれ

ていないと、誤った結果が多発します。国際競争力を保持するため、東病院のスパコ

ンだけでは対応が難しく、量子コンピューターの企業とのコラボも計画しています。

また、基礎研究者との連携も進めています。 臨床試験ベースでは、質の高いデータ

はないため、次のステップにどうつなげるかを模索しています。 
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5. グローバル臨床マルチオミックスデータプラットフォーム構築に

向けた取り組 

 

SCRUM の国際展開として、肺がんのほうは東南アジアや台湾などで活動し、同じ

SCRUM のシステムで運営しています。各国ごとにデータベースが作られ、フェデレ

ーションデータベースとして、一部共通部分を日本がコントロールし、データ統合を

します。 

 また、「ICGC（国際がんゲノムコンソーシアム）」は、基礎研究から臨床側に移り、

事務局はイギリスのグラスゴー大学になります。 
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ICGC Clinical Data History

● Small number of mandatory fields

● Molecular data released independent of 

clinical data

● Focus on early, primary disease

● Static samples collected during surgery 

● Intended to require high standards of 

clinical data, but this was only 

accomplished within a few projects

~20% projects had consistently high coverage 

of mandatory fields 

www.icgc-argo.org

ICGC 25K

VS

● 60+  mandatory fields

● Data released after clinical data 

complete 

● Extensive disease specific (optional) 

extended field set 

● More advanced and rare disease

● Multiple samples collected at 

timepoints (during/after treatment )

More focus and resources on clinical data 

ARGO

ICGC-ARGOでのデータ収集時の課題

Yoshino T: ICGC-ARGO Scientific WS 2023

 

世界 13 カ国の各研究グループがデータを持ち寄るが、臨床データは基礎データと比べ

て圧倒的にデータ量が増えます。 

Major Findings 

www.icgc-argo.org

Complex breadth and scope of program types: multi-cancer programs, rare cancers, 
prospective and retrospective data, regulatory grade trials

More than 50% of programs dont have all core (required) data available 

Manual curation
○ Many from multiple sources, sites, systems, countries, languages 
○ Variables defined differently amongst the various program 

contributors/Sites groups

Low appetite for submitting extended (additional) data 

臨床データの標準化および質の担保に腐心
＝前向きに統一フォーマットで収集する必要性

Yoshino T: ICGC-ARGO Scientific WS 2023

ICGC-ARGOでのデータ収集時の課題

 

各国の研究者グループでは質ばらばらで、後からまとめるのが難しいです。臨床デー

タの標準化や質の担保のため、統一フォーマットで前向きに収集し直す必要がありま
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す。SCRUM は臨床データの質やノウハウにおいて世界で最も優れており、データの

統一化を進めています。 

www.icgc-argo.org

Barriers to data submissions

“Resources and formatting data from manual curation to fit ICGC 

submission”

“The main barrier is formatting our data to match the variable fields and 

options in the ICGC ARGO database. Although we have extensive clinical 

data in our various databases, the majority of data preparation is manually 

curated which takes a significant amount of time. In addition, if there is not 

a match between our fields and those in the ICGC ARGO database, the 

change to add this field to the database takes quite some time.”

“Difficulties of acquiring samples and meeting ethics and governance 

requirements of different nations is problematic.” 

“The limited clinical data available for retrospective studies. The need for 

manual curation/harmonisation of data due to the diversity of centers and 

regions participating in the project”. 

ICGC-ARGOでのデータ提出時の課題：formatting&manual curationの問題

Yoshino T: ICGC-ARGO Scientific WS 2023

 

標準化されていないデータを後から集めると、膨大な手間がかかり、欠損値も多く出

ます。現在、マニュアルでデータ収集が行われているが、各所で収集したデータの統

合は非常に難しい作業です。 
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ICGC や ARCAD などを含む約 6 万例の新しい先端・マルチオミックスデータの構

築を進んでいます。これを迅速に企業やアカデミアと共有できるようにしたいと考え

ています。 

開発スピードの重要性：CIRCULATE-Japanにおける国際展開

国名共同研究先研究名

ノルウェイオスロ大学Histotyping

米国TempusTempus xF

米国ブロード研究所MAESTRO（WGS組み込み）

ドイツドレスデン工科大学Deep Learning-Based再発予測

イスラエルSheba大学Staging, MTMから再発リスク

米国Exact SciencesNew MRD assay

英国オックスフォード大学WGS再発予測

 日欧米国際データ統合計画(CIRCULATE-IDEA)：経緯と現状

イベント年月

CIRCULATE project打ち合わせ（複数回）2019年

Cirkit-J財団設立・投資資金確保（日本）2019年12月

CIRCULATE-Japan登録開始（日台医師主導治験）2020年5月

CIRCULATE-US登録開始2022年2月

CIRCULATE-J観察研究部分Nat Med公表2023年1月

スクリーニング登録数：Japan 5,900, US 2002023年11月

 CIRCULATE-Japan：6,000例の臨床＋ctDNA(WES-base)
レジストリ＆二次利用検体保管

 CIRCULATE-Japanに対する海外からの共同研究オファー

USより約2年先行して整備

日本がリードした日米国際
データ統合予定

Gydush G, et al: Nat Biomed Eng,  2022

 全ゲノムベースのMRDパネル（MAESTRO)活用した共同研究

 

彼らの開発スピードが非常に速いため、日本主導が可能です。例えば、CIRCULATE
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では、日本や欧米の研究者が集まり、新しいリキッドパネルを開発し、各国で試験を

実施して、データを統合する話し合いが 2019 年に行われました。その際、私たちは財

団や投資の資金を確保し、翌年から登録を開始、2023 年に報告しました。一方、アメ

リカは 2 年遅れてスタートし、日本は昨年の段階で約 6000 例、アメリカは数百例で

す。そのため、日本がリードしデータ統合を進める可能性が高いです。 

このデータを世界に先駆けて出したことで、海外の施設から次々と共同研究のオファ

ーが来ています。「Tempus」企業、ハーバード大学と MIT の共同研究所である「ブロ

ード研究所」や「オックスフォード大学」からオファーが来ています。これにより、

世界の先端研究をリードできると期待します。 

最先端グローバルデータプラットフォーム連携による新しいがん医療創出

 

私たちの施設では、グローバルの視点でさまざまな国のアカデミアや企業と連携して

います。国内でも、ToMMo などと共同でプロジェクトを進めています。また、レジ

ストリについてもヘルスケア企業と取り組んでいます。 
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創薬・最適化治療に資する未来型グローバルデータプラットフォーム
構築に向けての課題

① 国際標準規格に基づいた前向き観察研究データフォーマットの標準化と
国内開発研究ネットワーク体制整備

② 日本がリードした創薬のための最先端解析データの国際統合基盤整備

・Federated AI database に関する国際標準フォーマット策定

・国際データ統合に関する国際ガイドライン等の策定

・量子コンピューター等による新たな多分野産学共同開発体制の構築

③ 資金の獲得

 

臨床データの標準化が非常に重要となります。しかし、全てのデータを一カ所に集約

するのは現実的ではありません。それぞれの国や地域にデータベースがあり、そのフ

ォーマットを共通化するかの話になります。この点に関して、SCRUM はノウハウを

持つため、標準的なフォーマットの作成方法について議論されています。また、資金

調達も大きな課題です。例えば、ICGC の資金集めも非常に困難であることが知られ

ています。  


