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 研究要旨 
本研究全体の目的は、2015 年に改定が予定されている WHO-ICD11 のコンテンツモデルに組
み込むことのできる ICD11 オミックスサブ情報モデル(ICD11 Omics Sub information model: 
iCOS)の妥当性と性能に関する実証的検討を、東京医科歯科大学網羅的疾患分子病態データベ
ース  iCOD などの臨床オミックスデータベースの臨床オミックス実データ、GO, 
SNOMED-CT, NCK などのオントロジー実データを用いて行うことである。本年度において
は、平成 24 年度に拡張を行った iCOs モデルに基づき、まず多施設臨床オミックスデータベ
ースを構成する上での課題の検討を行い、次にその解決方針に基づいて実データによるデー
タベース構築を行った。結果、SSMIX-2 と親和性の高い、多施設間の臨床オミックスデータ
の共有・交換に資する中間ストレージが構成できることを確認した。また実データを用い共
通参照レイヤーの情報粒度において、横断的な検索が可能であること、並びに各患者の臨床
オミックスデータから、同一 iCOs モデルのセマンティクスで WHO-ICD11, NCK 等の外部疾
患知識ベースの関連情報と対応づけられることを確認した。 
 

 
 
Ａ．研究目的 
 様々な医学分野においてオミックス情報を
利用することが必須となってきている背景に
おいて、日本から発信された ICD11 オミックス
サブ情報モデル(ICD11 Omics Sub information 
model: iCOs)の実用性を多角的に検証し WHO
をはじめとした国際社会に示すことは、日本が
オミックス医療という新分野で主導権をとり
つつ、2015 年に改訂が予定されている ICD11
のオミックス領域への可用性を高め国際社会
に貢献することのできる重要な課題である。日
本発信の iCOs は、やはり日本発信で ISO にお
いて正式に国際標準 (IS)として認められた
GSVML(Genomic Sequence Variation Markup 
Language)情報モデルを応用して作られたサブ
情報モデルであり、世界に先駆けて、実オミッ
クスデータを用いてその妥当性を検討するこ
とは、日本が率先して行うべき必須の課題であ
り、ICD11 の 2015 年リリースを控え急務であ
る。 
 そこで本研究ではWHO-ICD11 改訂に資する
ため、ICD11 のコンテンツモデルに組み込むこ
とのできる ICD11 オミックスサブ情報モデル

(iCOs)の妥当性と性能に関する実証的検討を、
東京医科歯科大学網羅的疾患分子病態データ
ベース iCOD1などの臨床オミックスデータベ
ースの臨床オミックス実データ、NCK などのオ
ントロジー実データを用いて行うことを目的
とする。本年度は平成24年度の成果に基づき、
上記実データを用いたデータベース構築を行
い、提案方式の妥当性並びに限界性能について
検証を行った。 
 
Ｂ．研究方法 
昨年度、拡張を行った ICD11 オミックスサブ

情 報 モ デ ル (ICD11 Omics Subinformation 
model: iCOs) をデータベース構築のためのモ
デルとし、東京医科歯科大学の統合的臨床オミ
ックスデータベース(Integrated Clinical Omics 
Database: iCOD)を検証用の実データとして用
いた。iCOs モデルには WHO-ICD11 の特性記
述モデル(Content Model)が包含され、ICD11 コ
ンテンツ自体を iCOs フォーマットで表現する
ことが可能となっているが、現在のところ
ICD11 は改訂作業中でベータ版の段階であり、

                                                 
1 http://www.tmd.ac.jp/mri/icod/index.html 
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最終コンテンツの公開には至っていない。そこ
で、改訂の最新動向について厚生労働省 ICD11
国内内科 TAG 検討会に参加し、情報収集を行
った。 

iCOD は、統合データベースプロジェクトの
一環として構築され、肝胆膵外科、大腸外科、
及び口腔外科に入院した患者約400名を対象に、
カルテから収集した病歴、診断、検査、外科的
治療、内科的治療、予後の情報、及び看護師が
聞き取った生活習慣情報と、病理標本よりレー
ザダイセクションで切り出した患部における
網羅的遺伝子発現情報を集積したものである。
全体で 34 個のテーブルからなるリレーショナ
ルデータベースとして構成されている。本研究
では実データを iCOs モデルで格納しデータベ
ース構築を行うが、目的はモデルの限界性能の
検証であるため、各患者の症例の詳細内容を直
接用いる訳ではない。そこで iCOD に対して連
結不可能匿名化を施した上で、類似ダミーデー
タに置換した結果を借用し研究を行った。 
次に iCOs モデルで実データを格納し、多施

設の臨床オミックスデータベースを構築する
上での課題を検討した。iCOs はデータの関係
を記述した情報モデルでありデータベースス
キーマではない。実際には患者数が膨大になっ
た場合の格納方法、ICD11 や NCK といった静
的な外部知識と動的に追加・変更される患者情
報の切り分けの問題など、実データ格納上の検
討課題があり、それら技術的要請に対する解決
方針を定めた。 
最後に上記解決方針に基づき、iCOD 実デー

タを iCOs 形式の XML に変換し、データベース
を構築した。また構築されたデータベースに対
し、臨床オミックス研究で必要と考えられる検
索の可否について検討を行った。 
 
Ｃ．研究結果 
 以下、本年度の主要な結果の概要について述
べる。iCOs の詳細については、別添の図(K-Z)
ならびに昨年度の報告を参照されたい。 
 
C-1 臨床オミックスデータベースの格納にお
ける課題 
 iCOs モデルは、(別添図 A,B) に示すように
主に (1) WHO-ICD11 や疾患知識データベース 
NCK (Normalized Clinical Knowledge) といっ
た外部参照医学知識、(2) 各患者のオミックス
情報、(3) 各患者の臨床情報 の 3 つから構成さ
れている。このうち、(2),(3) は(別添図 C) に示

すように <OML> という「ある時点の患者オミ
ックス/臨床情報」と、<Time Course of Clinical 
Information> という「患者の OML 時系列と予
後情報」によって記述されるようになっている。
このように iCOs 自体は患者情報と外部知識リ
ソースの双方を一元的に関連づけて記述する
ための情報モデルであるが、実際の臨床オミッ
クスデータを格納する際にはいくつかの技術
的な要請による考慮事項が存在する。 
 
 前述の(1)は変更がほぼない静的なデータ

である。一方(2),(3)は患者数だけ存在し動
的に追加・変更が行われるデータであるた
め、両者を分離して格納したい。 

 多施設の臨床オミックスデータの集約・交
換のための中間ストレージとするために
は、現在診療情報用の形式として利用が進
められている SS-MIX2 のように「取り扱
いが容易」な構造にしたい。 

 患者臨床オミックスデータの日々の追加
や変更に伴うデータベース変更操作が簡
便に行えるようにしたい。 

 iCOs 全体は非常に多くのコンポーネント
が入れ子構造で表現されており、深い階層
のデータ構造であるが、計算機による検索
上の利便並びに計算コストを考えると、主
要なコンポーネントはなるべく上位の階
層で現れるようにし、深い階層は避けたい。
これはデータの更新をしやすくするため
にも重要である 
 

C-2 解決方針の設定 
 C-1 のような技術的課題を解決するために、
まずデータベース全体は図 1に示すような構造
とすることにした。 

 
(図 1: データベース全体構造) 

 
 各施設の臨床オミックスデータベースは
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iCOsモデル (共通参照レイヤー) で定めら
れた情報粒度にて出力されるものとする。 

 これらを蓄積・交換するための中間ストレ
ージが、「臨床オミックス研究ストレージ」
であり、「外部参照知識ベース」と「標準臨
床オミックスデータベースルートフォル
ダ」からなる。 

 前者には、 ICD11 や NCK といったコンテ
ンツが iCOs形式に則ったXMLにて格納さ
れる。後者は、SS-MIX2 と同様に、患者 ID
の先頭 3 文字で区切られたフォルダ、さら
にその中に患者 ID4～6 文字で細分化した
フォルダを設置する。その中に各患者の臨
床オミックスデータが、「患者 ID.xml」の
名前で格納される。これも上と同様、iCOs
形式に則った XML とする。つまり、iCOs
モデルの XML スキーマに基づいた 1 つの
巨大な XML ファイルが同一形式の複数の
ファイルに分割されて格納されることにな
る。 

 
一方、患者ごとのデータ構造は図 2 のような
XML 形式にすることとした。 

 
(図 2) 患者ごとのデータ構造 

 
 患者ごとの XML には、患者固有の情報の

みを記述する。 
 トップレベルは、「ある時点のオミックス/

臨床情報」を記述する<OML>、「それらの
時系列と予後」を記述する<Time Course of 
Clinical Information>、関連する ICD11 エン
ティティへのリンクである <Transcription 
Module> の 3 つとする。 

 <OML> には外部からも参照可能な全デー
タベース間で一意な ID を付与する。<Time 
Course of Clinical Information> や 
<Transcription Module> 内ではその ID を
参照するだけで詳細は記述しない。これに

よりアクセス性を重視した、浅い階層の木
構造とする。 

 iCOs で定められた情報粒度より細かい情
報については、各施設データベースの名前
空間を用いた XML を入れ込むこととする。 

 分離された外部知識ベースとの接続につい
ても (別添図 D) に示すように一意な参照
ID を用いることとする。 

 
C-3 実データの格納 
 検証のため、C-2 で定めた解決方針に基づき、
東京医科歯科大学統合的臨床オミックスデー
タベース(iCOD) の実データを元に、臨床オミ
ックス研究ストレージを構築した。以下、別添
図 E～J に具体的な XML での記述例を示す。 
 
【別添図 E】は患者ごとのデータにおける上

位構造である。OML の参照 ID 形式は、「施設
ID_患者 ID_日付(+同一日付内 ID)」とし、全デ
ータベース中で一意となっている。これにより、
ICD11 の疾患記述から、関連する実患者オミッ
クス情報を指定する事ができる。個々の OML
はある時点での (1) オミックスデータ、(2)オ
ミックスアノテーション情報、(3) 臨床情報、
から構成されている。患者受診によりデータが
追加される場合も、<OML> タグを追加し、
<Time Course of Clinical Information> 内に日
付と参照 ID を追加するだけで容易に変更可能
である。 

 
【別添図 F】は、OML 内の <Omics Data> 部

分を示す。<Transcription Type>、<map>、
<ass_gene_name> などの具体的な Omics デ
ータが格納されている。今回の iCOD を用いた
検証では、iCOs(共通参照レイヤー) で規定され
た情報粒度のタグのみで、全ての情報が記述可
能であった。 

 
【別添図 G】は、上述の<Omics Data> に対

するアノテーション情報である。ここでは、共
通参照レイヤーよりも粒度の細かい情報を格
納しなければならず、iCOD の名前空間を用い
た小さな XML を各項目に格納している。 
 (例: <iCOD:分子情報:検体部位> など)。 
また、外部の図やテーブルは、本データベース
に直接格納することが不適当と考えられたた
め、外部ファイルへの参照という形で記述した。 
 
【別添図 H】は、患者の臨床情報を格納する 
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<ICD Annotation> 部である。患者の基本情報や、
ICD11 への対応情報、外部疾患知識 NCK 内の
該当項目へのポインタ、具体的な<Clinical 
Observation> などが格納されている。 

 
【別添図 I、J】は、<Clinical observation> 内

で記述される臨床情報から、例として  Life 
History と 画像検査情報 の記述例を示す。 

Life History (図 I) については、共通参照レイ
ヤーで詳細項目が定められていないため、 
 <iCOD:運動>しない</iCOD:運動> 
 <iCOD:喫煙歴>10 年</iCOD:喫煙歴> 

のように各 DB の名前空間を用いて記述されて
いる。 
画像検査情報 (図 J) では、CT 所見や内視鏡

検査結果の記述がされているが、画像ファイル
については直接格納するのが不適当と考えら
れたため、外部画像ファイルへの参照ポインタ
が格納されている。 

 
C-4 本方式で実現された内容 
 実データを用いた C-3 の検証結果により、本
研究の方式にて下記の 3つの特徴を持った臨床
オミックス研究ストレージが構築できること
が確認できた。 
(1) 臨床オミックスデータの共有・交換 

他施設間の中間ストレージとして機能し、
SSMIX と親和性が高く、更新や変更などの
操作が簡便な形式でのデータベース構成を
行った。 

(2) 共通粒度における横断的検索 
昨年度成果により分野専門家の合意で定め
られた共通参照レイヤーの情報粒度におい
ては、iCOs で規定されたタグとその間の参
照関係を用いて、横断的な検索が可能であ
った。 
(例 ): <ass_gene_symbol>, 各種  <clinical 
observation> 項目を用い、「特定の遺伝子 
“AURKB” を持ち、”○○” を発症した対象
者」といった検索 
(例 ): <chromosome_number>, <position> 
を用い、「同じ染色体・位置 “17p13.1” に遺
伝子を持つ対象者」といった検索 

(3) 外部知識リソースとのデータの関連付け 
特定の患者症例と、その疾患についての一
般的医学知識 (ICD11 の特性記述、NCK の
疾患知識) が、同一 iCOs モデルのセマンテ
ィクスで対応づけられている。 

 

一方、本方式では限界と思われた事項につい
ては、次の考察の中で述べる。 

 
Ｄ．考察 
 近年のオミックス医学の発達に伴い、臨床情
報とオミックス情報を統合してデータマイニ
ング手法により解析し、種々の医学的知見の発
見に応用しようとする研究が盛んになりつつ
ある。本研究で検証に用いた東京医科歯科大学
の iCOD データベースもその一環であるが、今
後も様々な施設でデータベースの構築が行わ
れると考えられる。従って、将来的にそのよう
な臨床オミックスデータを多施設間で統合的
に解析するための方法論の確立は極めて重要
である。本研究では、まず ICD11, NCK といっ
た外部参照知識ベースと動的に追加・変更され
る患者臨床データ(iCOD) を分離し、SS-MIX2
と同様のデータ構造を採用した。これによりデ
ータの追加や変更に伴う操作が簡便で取り扱
い容易な、多施設間の情報共通・交換のための
臨床オミックスデータ中間ストレージを実現
しており、これが提案方式の大きな特徴の一つ
である。 
また、外部参照知識ベースと各患者臨床デー

タの全てが、同一の iCOs モデルに基づいて記
述されており、各タグの参照 ID を用いて互い
に情報を辿ることができる。これにより、特定
の患者症例から、ICD11 の疾患特性記述を参照
したり、逆に ICD11 の疾患記述から、その疾患
に関連する患者のオミックスデータを取得し
たりすることが可能である。また「特定の遺伝
子を持ち○○を発症した患者」といった横断的
な検索も可能となっている。これらは多施設デ
ータベースの共通参照レイヤーとして、iCOs
の情報粒度を統一的に用いた利点であり、これ
もまた本研究の大きな特徴となっている。 
一方で、”共通参照レイヤー” よりも細かい情

報粒度を用いた検索クエリに実現に向けては
限界があることも判明した。例えば、「ある遺
伝子の発現量が 2.0 以上で、かつ肝硬変の症状
を呈した肝疾患の患者一覧」を取得する検索は、
現在行うことができない。これは、必ずしも全
てのデータベースが全遺伝子に対する発現量
の情報を持っているわけではないため、
iCOs(共通参照レイヤー)では「発現量」の記述
項目を採用しなかったためである。同様に、各
データベースでの記述項目が大きく異なると
考えられるため iCOs では詳細が定められてい
ない <Life History> 等の項目においても、現在
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では各施設データベースの固有の名前空間を
用いて、<iCOD:喫煙歴> のような形式でデータ
が格納されているため、多施設データベースに
またがった横断的検索が行えない。これは本研
究のような 2段階モデルを採用している電子カ
ルテ情報交換のための規格 CEN13606 などで
も見られる問題であるが、解決は容易ではない。
CEN13606 では、共通参照レイヤーよりも細か
な粒度の情報項目は Archetype という形式で記
述し、ユーザーはリポジトリに蓄積された
Archetype から利用したいものを選択するとい
う方式を採用しているが、異なる Archetype の
項目が意味的に同一であるかどうかをシステ
マティックに判定するための仕組みを提供し
ていないため、問題を解決できていない。 
これに対する将来的な 1つの解決策としては、

RDF データベースの利用が考えられる。RDF
自体は、データを <主語, 述語, 目的語> の 3
つ組で表現しグラフ構造としてデータベース
を記述するための方式であるが、RDF の上位レ
イ ヤ ー で あ る OWL を 用 い れ ば 、
<OWL:SameAs> というリンクで、エンティテ
ィの同一性を記述することができる。すなわち、
各施設間でバラバラな詳細項目についても、例
えば<iCOD:喫煙歴>と<XXDB:SmokingStatus>
を<OWL:SameAs> で連結することで、後から
両者の項目が同一であることが記述できる。将
来的には、現在の中間ストレージ内のデータを
全て RDF データベースにエクスポートし、必
要に応じて項目の同一性を OWL レイヤーでメ
タ情報として記述し、SPARQL クエリを用いて
横断的検索を行う、といった手法が考えられ、
今後検討を行う予定である。 
 
Ｅ．結論 
 本年度は、昨年度に拡張を行った ICD11 オミ
ックスサブ情報モデル (ICD11 Omics Sub 
information model: iCOs) に基づき、東京医科
歯科大学統合的臨床オミックスデータベース 
iCOD の実データを格納する際の課題を明らか
にし、解決方針に従って実データベースを構築
した。結果、(1) SS-MIX2 と親和性の高いデー
タベース全体構造の導入、(2) 外部知識と患者
臨床情報の分離、(3) Reference-ID を用いた複
雑な参照構造の表現、(4) 共通参照レイヤーと
各 DB 固有の名前空間の分離、といった工夫に
より、実データを問題なく格納できることを確
認した。本研究の方式により構築された臨床オ
ミックス研究データベースは、多施設間の情報

共有・交換のための中間ストレージとして機能
し、共通参照レイヤーの情報粒度で横断的な検
索が可能である。また個々の患者臨床データの
情報項目は、 iCOs モデルを通じて対応する
ICD11 エンティティと対応づけられており、
ICD11のコンテンツモデルで記述された疾患特
性 (一般的医学知識) と相互に参照することが
可能である。 
現在 ICD11 の改訂が進められているが、本研

究で開発した iCOs モデルによる臨床オミック
ス研究データベース構築方式は、ICD11 のオミ
ックス領域への可用性を高め国際社会に貢献
するのみならず、今後ますます発展していくと
見込まれる臨床オミックス研究の情報学的基
盤として重要な役割を果たすと期待される。今
後は、より細かい情報粒度での検索クエリの実
現のため、RDF データベース上での SPARQL
クエリの利用と OWL レイヤーでのメタ情報記
述の組み込みを検討する予定である。 
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（別添資料） 
 

 
(図 A．iCOs モデル概要) 
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(図 B．iCOs モデルにおける記述情報種別)
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(図 C: iCOS XML スキーマトップ階層) 

 
 

 
(図 D: 外部知識ベースとの接続) 
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(図 E: 患者ごとのデータ: 上位構造) 
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(図 F: OML 内のデータ構造 (1) Omics Data) 
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(図 G: OML 内のデータ構造 (2) Omics Annotation) 
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(図 H: OML 内のデータ構造 (3) ICD Annotation) 
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(図 I: Clinical Observation の下位項目 Life History 記述例) 
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(図 J: Clinical Observation 中の下位項目 画像検査情報記述例) 
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(以下は、昨年度までに構築した iCOs モデルの参考資料です) 
 
 

 
 

（図 K. iCOS モデルの上位構造と “Time course of clinical information” の位置づけ） 
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（図 L. Transcription_Data の詳細構造（2 階層まで展開）） 
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（図 M. Transcription_Annotation の詳細構造（2 階層まで展開）） 
 
 

 
 

（図 N. “differentially_expressed_gene_analysis” の詳細構造（2 階層まで展開）） 

→ 図 N 参照 

→ 図 P 参照 

→ 図 O 参照 
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（図 O “epidemiology_transcription” の詳細構造（2 階層まで展開）） 
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(図 P. “array_information” の詳細構造) 
 

 
 

          
 
 

（図 Q．ICD11_entity の概要（第１階層まで展開）） 
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（図 R．Transcription_module (ICD11  OML 双方向転写モジュール) の概要） 
（２階層目まで展開） 

 

 
 

（図 S．OML_ICD11_Annotation_Group の構造） 
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（図 T．OML (Omics Markup Language) と Omics_data の概要） 
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（図 U．OML > Omics_data 以下の構造） 
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（図 V．OML (Omics Markup Language) と Omics_annotation の概要） 
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（図 W．OML > Omics_annotation 以下の構造） 
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（図 X．OML (Omics Markup Language) と ICD_annotation の概要） 
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（図 Y．OML > ICD_annotation 以下の詳細） 
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（図 Z．disease_NCK (GSVML) 内の詳細） 
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