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分担研究報告書 

 

政策研究班の中における PBC-GWAS 研究の役割と進捗状況 

 

研究協力者 中村 稔 長崎大学大学院医歯薬学総合研究科 教授 

 

研究要旨：PBC の長期観察研究から、PBC 治療薬（ウルソ酸、ベザフィブレート）が

奏功し、黄疸・肝不全に至る PBC 症例が著減していることが明らかとなりつつある。

本研究班とは独立した PBC-GWAS 研究によって、既に黄疸・肝不全のために死亡ある

いは肝移植を施行された PBC 173 症例と非進行 PBC 1202 症例の GWAS データの解析か

ら、NFLCD/CTSZ 領域（chr20）に PBC の黄疸・肝不全進行と相関する遺伝子多型が同

定された。また、日本人 PBC 2060 症例と健常人コントロール 1985 例、計 4045 例の

GWAS-メタ解析から、今までに同定されていた疾患感受性遺伝子 TNFSF15, 

POU2AF1,IL7R, NFKB1/MANBA, 17q12-21(ORMDL3-GSDMB-ZPBP2-IKZF3), PRKCB に加え

て、新たな疾患感受性遺伝子 POGLUT1 が同定された。上記日本人 GWAS データと PBC

肝生検組織の網羅的 mRNA 発現データを統合することにより、PBC 発症や活動性に関係

した pathway や upstream regulator のコンピューター解析が可能となりつつある。

これら PBC-GWAS 研究の結果を本研究班の成果と統合することによって、PBC の

precision medicine（the right treatment to the right patient at the right time） 

のための phenotype stratification, risk stratification, treatment 

stratification が可能となるだけでなく、PBC の難病指定基準の改訂、医療費の節減、

国民健康の増進が可能となることが期待される。 
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