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研究要旨 

感染症のコントロール、前処置の方法、移植後の免疫抑制剤使用法、ドナーソー

スなどこれまでに蓄積されたデータをもとに前向き研究を行い、原発性免疫不全症

の至適な造血幹細胞移植法を確立するために、本分担研究では臨床情報アーカイ

ブである PIDJ の維持・改良と、必要に応じてそれぞれの症例の遺伝子検査結果を

対応付けながら閲覧できるような情報基盤に向けた改良を進めた。特に今年度は、

こうした遺伝子検査への次世代シークエンサーの導入にも対応できるように 専門臨

床医のみにアクセス制限した遺伝子検査情報プラットフォームの改良と運用を開始

した。さらに、今後の遺伝子検体数増に対応できるように、遺伝子検査の標準手順

書の整備とその下での遺伝子解析データの蓄積を進めた。 

 

A. 研究目的 

原発性免疫不全症では、移植時に感染

症を併発する事が多く、感染症を抱えたま

まの移植になるケースがあるだけでなく、

DNA 修復障害が基礎にある疾患では、前

処置の強度を最低限にしなければならない

などの注意が必要である。またHLA不一致

の移植を行わざるを得ないことも多く、

GVHD も起こしやすい。このように、造血幹

細胞移植の中で解決すべき問題点が多い

疾患である。 

そこで、感染症のコントロール、前処置の

方法、移植後の免疫抑制剤使用法、ドナ

ーソースなどこれまでに蓄積されたデータ

をもとに前向き研究を行い、原発性免疫不

全症の至適な造血幹細胞移植法を確立す

ることを最終的な目的とする。本分担研究

では、原発性免疫不全症の症例の遺伝子

検査データの蓄積とその症例と解析結果

の情報基盤整備を通じて、目的達成に貢

献する。 

B. 研究方法 

・ 原発性免疫不全症候群に関する調査

研究班と連携し、臨床アーカイブである

PIDJ (http://pidj.rcai.riken.jp/index.ht

ml)への登録推進を行うとともに、理化

学研究所の PIDJ 運用グループと連携

しながら、今回の前向き研究も視野に

入れた PIDJ の維持・改修を進める。 

 

・ 移植プロトコールの確立を視野に入れ

た患者登録のための臨床アーカイブと

しての PIDJ 更新に呼応して、個々の症

例の遺伝的な背景の情報を対応付けら

れるように、PIDJ の臨床アーカイブ情報

とかずさDNA研究所で得られた遺伝子

解析結果情報をリンクできるようにかず

さ DNA 研究所側での情報統合のため

の基盤整備を進める。 

 

・ 蓄積された臨床情報と各疾患の遺伝的

な原因の対応をつけるべく、各症例の



既知疾患候補遺伝子の構造解析を進

め、そのデータ蓄積を推進する。その

作業が適切に行えるように、標準手順

書を作成し、それに従ったデータ蓄積

を進めた。 

 

（倫理面への配慮） 

当分担研究のために、かずさＤＮＡ研究

所の倫理審査委員会において、既知遺伝

子の遺伝子検査だけでなく、全エクソンシ

ーケンシングと RNA シーケンシングによる

免疫不全症遺伝的原因探索についても審

査を受け、承認を得た。なお、本分担研究

で実際に扱う情報はすべて匿名化されて

いるかずさ DNA 研究所では連結不可能な

情報ではあるが、その取扱いにおいては関

係者のみがアクセスできるようにセキュリテ

ィー管理を施した情報システム内で運用し

た。 

 

C. 研究結果 

既存の原発性免疫不全症臨床アーカイ

ブの PIDJ に検査項目の追加、患者情報の

一括更新、情報登録時の担当医師への通

知機能、感染歴・検査歴の更新などの機能

強化をデザインし、理化学研究所の PIDJ

運用チームとともにそれらの改修し、実際

の運用を開始した。更に、遺伝子解析を担

っているかずさＤＮＡ研究所側の遺伝子解

析結果データベースで、PIDJ での ID 番号

とリンクした形で遺伝子検査結果テーブル

を生成するシステムの実際の運用を継続し、

更に担当施設がその結果を閲覧して確定

診断に至ったかどうかの判定結果を付与す

るシステムを運用した。この間に、PIDJに付

随するデータベースのセキュリティー上の

脆弱性を解消するために、各ソフトウェアや

ＯＳのアップデートを行い、高いセキュリティ

ーを維持した。今年度は、PIDJへの登録件

数は年間で５００件を突破し、登録数の堅

実な増加が続いている。 

本研究班の共同研究者からの依頼に基

づいて既知遺伝子の変異解析を継続的に

行い、本研究班が取り扱う対象血液疾患の

臨床像と原因遺伝子変異との間の関係性

についての知見を集積した。特に、今年度

は卓上型次世代シークエンサーによる疾

患別のパネル診断も導入し、その結果閲

覧も可能なようにデータダウンロードシステ

ムを構築・運用した。 

 

D. 考察 

１） PIDJ の登録は、遺伝子検査と連結させ

ることで症例登録を推進するシステムと

なっている。そのため、一旦登録されて

遺伝子検査が終ってしまうと、臨床情報

のアップデートが滞ってしまう傾向が見

られた。これらの問題も、臨床専門医、

主治医の皆さんへの呼びかけで大きく

改善できた。それによって、当初の目的

であった造血幹細胞移植法評価の基礎

となる臨床アーカイブ構築という当初の

課題をほぼ達成した。 

 

２） これまで、かずさ DNA 研究所で行われ

ていた遺伝子解析の結果は、1 症例当

たり１－５遺伝子に対するものであった。

しかし、次世代シーケンサーによる確定

検査システムの導入により、１０遺伝子

前後のパネル診断を導入できたことは、

今後の原因遺伝子の同定効率の上昇

につながるものと期待する。さらに、より



網羅性の大きなパネルの実現により、コ

ストと効率の最適化を図っていくことが必

要であろう。 

 

E. 結論 

１)理化学研究所の PIDJ 運用チームと連

携し、免疫不全症臨床アーカイブ PIDJ

を改良、維持することにより、着実に原

発性免疫不全症における造血幹細胞移

植法評価を行うために基礎データの蓄

積が達成できた。 

 

２） 次世代シーケンシングによる網羅的な

解析だけでなく、ターゲット分析によるパ

ネル遺伝子解析の導入に対応する遺伝

子解析結果閲覧システムを構築できた

ので、今後より高効率で遺伝的な原因を

調べつつ最適な移植法を選択していく

見通しがたった。 
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