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I. 基本情報 

事  業  名 ： （日本語） ゲノム医療実用化推進研究事業 

 （英 語） Program for Promoting Practical Applications of Genomic Medicine 
 

研究開発課題名： （日本語） メディカル・ゲノムセンター等におけるゲノム医療実施体制の構築と 
  人材育成に関する研究 
 （英 語） Studies on the development of the clinical practice system, training 
  and education for genomic medicine in medical genome centers and
  other institutions. 
 
研究開発担当者 （日本語） 国立研究開発法人国立がん研究センター・理事長・中釜 斉 
所属 役職 氏名： （英 語） National Cancer center・President・Hitoshi Nakagama 
 

実 施 期 間： 平成 28 年 4 月 1 日 ～ 平成 29 年 3 月 31 日 

 

 
【サブテーマ 1／Subtheme 1】 

◯分担研究 （日本語） ゲノム医療実施体制の開発と試行的・実証的臨床研究：がん領域 
開発課題名： （英 語） Development of the clinical practice system and pilot/ proof-of-concept 
  clinical studies on genomic medicine: Cancer 
 
研究開発担当者 （日本語） 国立がん研究センター・理事長・中釜 斉 
所属 役職 氏名 （英 語） National Cancer Center Research Institute・President・ 
  Hitoshi Nakagama 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療実施体制の開発と試行的・実証的臨床研究：がん領域 
開発課題名： （英 語） Development of the clinical practice system and pilot/ proof-of-concept 
  clinical studies on genomic medicine: Cancer 
 
研究開発分担者 （日本語） 東京大学医科学研究所・所長・村上善則 
所属 役職 氏名： （英 語） The Institute of Medical Science, The University of Tokyo・Dean・  
  Yoshinori Murakami 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療実施体制の開発と試行的・実証的臨床研究：がん領域 
開発課題名： （英 語） Development of the clinical practice system and pilot/ proof-of-concept 
  clinical studies on genomic medicine: Cancer 
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研究開発分担者 （日本語） 東京大学院医学系研究科・教授・間野博行 
所属 役職 氏名：（英 語） The University of Tokyo, Graduate School of Medicine・Professor・ 
  Hiroyuki Mano 
 
 
【サブテーマ 2／Subtheme 2】 

◯分担研究 （日本語） ゲノム医療実施に係る患者等の意思決定支援と情報の管理手法の開発 
開発課題名： （英 語） Development of a support system for patient decision-making and an 
  information management system in genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 大阪大学大学院医学系研究科・教授・加藤和人 
所属 役職 氏名： （英 語） Graduate School of Medicine, Osaka University・Professor・ 
  Kazuto Kato 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療実施に係る患者等の意思決定支援と情報の管理手法の開発 
開発課題名： （英 語） Development of a support system for patient decision-making and an 
  information management system in genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 京都大学大学院医学研究科 腫瘍薬物治療学講座・教授・武藤 学 
所属 役職 氏名： （英 語） Dapartment of Therapeutic Oncology, Graduate School of Medicine, 
  Kyoto University・Professor・Manabu Muto  
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療実施に係る患者等の意思決定支援と情報の管理 
開発課題名： （英 語）Development of a support system for patient decision-making and an 
  information management system in genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 国立大学法人岡山大学 医歯薬学総合研究科・教授・豊岡伸一 
所属 役職 氏名： （英 語） Graduate School of Medicine Dentistry and Pharmaceutical Sciences, 
  Okayama University・Professor・Shinichi Toyooka 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療実施に係る患者等の意思決定支援と情報の管理 
開発課題名： （英 語） Development of a support system for patient decision-making and an 
  information management system in genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 国立大学法人北海道大学病院 がん遺伝子診断部・特任教授・西原広史 
所属 役職 氏名： （英 語） Hokkaido University Hospital, Division of Clinical Cancer Genomics・ 
  Professor・Hiroshi Nishihara 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療実施に係る患者等の意思決定支援と情報の管理手法の開発 
開発課題名： （英 語） Development of a support system for patient decision-making and an 
  information management system in genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 千葉大学医学部附属病院 検査部/遺伝子診療部・検査部部長（診療教授）・

  松下一之 
所属 役職 氏名： （英 語） Department of Laboratory Medicine & Division of Clinical Genetics 
  and Proteomics・Director of Laboratory Medicine (Clinical Professor)・
  Kazuyuki Matsushita 
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【サブテーマ 3／Subtheme 3】 

◯分担研究 （日本語） 国際標準化機構（ISO）におけるバイオバンクの規格化等の対応 
開発課題名： （英 語） Investigation of Standardization of Biobank/Biobanking by ISO 
 
研究開発分担者 （日本語） 慶應義塾大学・医学部・教授・増井 徹 
所属 役職 氏名： （英 語） Keio University School of Medicine・Professor・Tohru Masui 
 
 
【サブテーマ 4／Subtheme 4】 

◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 信州大学医学部・教授・福嶋義光 
所属 役職 氏名： （英 語） Shinshu University School of Medicine・Professor・ 
  Yoshimitsu Fukushima  
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者のためのプログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） お茶の水女子大学・教授・沼部博直 
所属 役職 氏名： （英 語） Ochanomizu University・Professor・Hironao Numabe 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 慶應義塾大学医学部・教授・小崎健次郎 
所属 役職 氏名： （英 語） Keio University School of Medicine・Professor・Kenjiro Kosaki 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 国立大学法人秋田大学大学院医学系研究科小児科学・教授・高橋 勉 
所属 役職 氏名： （英 語） Akita University Graduate School of Medicine, Department of  
  Pediatrics・Professor・Tsutomu Takahashi 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 国立大学法人岩手医科大学医学部臨床遺伝学科・教授・福島明宗 
所属 役職 氏名： （英 語） Iwate Medical University School of Medicine, Department of Clinical 
  Genetics・Professor・Akimune Fukushima 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 

3



開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 国立大学法人徳島大学・教授・井本逸勢 
所属 役職 氏名： （英 語） Tokushima University・Professor・Issei imoto 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
   
研究開発分担者 （日本語） 鳥取大学医学部附属病院遺伝子診療科・教授・難波栄二 
所属 役職 氏名： （英 語） Clinical Genetics, Tottori University Hospital・Professor・Eiji Nanba 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
   
研究開発分担者 （日本語） 東海大学医学部専門診療学系産婦人科学・教授・和泉俊一郎 
所属 役職 氏名： （英 語） Department of Obstetrics and Gynecology, Specialized Clinical Science, 
  Tokai University School of Medicine・Professor・Shunichiro Izumi 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
   
研究開発分担者 （日本語） 神奈川県立こども医療センター・部長・黒澤健司 
所属 役職 氏名： （英 語） Kanagawa Children’s Medical Center・Director・Kenji Kurosawa 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staff in the field of genomic medicine 
 
研究開発分担者 （日本語） 愛知県心身障害者コロニー・研究員兼臨床第一部長・水野誠司 
所属 役職 氏名： （英 語）Aichi Human Service Center・Division chief of Pediatrics and reseach 
  associate・Seiji Mizuno 
 
 
◯分担研究 （日本語） ゲノム医療従事者の育成プログラム開発（家族性腫瘍） 
開発課題名： （英 語） The development of training and education programs for the medical 
  staffs in the field of genomic medicine（hereditary cancer） 
   
研究開発分担者 （日本語） 栃木県立がんセンター研究所・がん遺伝子研究室/がん予防研究室・ 
所属 役職 氏名：  技幹・菅野康吉 
 （英 語） Oncogene Research Unit/Cancer Prevention Unit, Tochigi Cancer 
  Center Research Institute・Chief Investigator・Kokichi Sugano 
 
 
【サブテーマ５／Subtheme 5】 

◯分担研究： （日本語） 生体試料の国際標準化への対応及び臨床オミックス検査への応用 
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開発課題名： （英語） International standardization and application for clinical omics  
  diagnostic tests of the samples in biobank.  
   
研究開発分担者 （日本語） 慶應義塾大学医学部病理学教室・教授・金井弥栄 
所属 役職 氏名： （英 語） Department of Pathology, Keio University School of Medicine・ 
  Professor・Yae Kanai 
 

 

◯分担研究： （日本語） 生体試料の国際標準化への対応及び臨床オミックス検査への応用 
開発課題名： （英語） International standardization and application for clinical omics  
  diagnostic tests of the samples in biobank.  
   
研究開発分担者 （日本語） 国立がん研究センター・先端医療開発センター長・落合淳志 
所属 役職 氏名： （英 語） National Cancer Center, EPOC・Director・Atsushi Ochiai 
 

 

 
II. 成果の概要（総括研究報告） 
※添付資料１）・２）あり。 

 
【本研究全体の目標】本研究の目標は「ゲノム医療開発の課題として、クリニカルシークエンス（CS）と

偶発的・二次的所見（IF/SF）への対処を中心に取り上げ、実施体制を開発し、実際に臨床研究として試

行・実証すること」である。互いに関連する 5 つのサブテーマを並行させて総合的に取り組み、適切なゲ

ノム医療提供体制のモデル例を提供することを目指した。成果の概要はサブテーマ毎に下記の通り。 

【サブテーマ１】 ゲノム医療実施体制の開発と試行的・実証的臨床研究（がん）： 体細胞 CS として、国立が

ん研究センター（NCC）においてがん関連 100 遺伝子を搭載したカスタム多遺伝子診断パネル（NCC オ

ンコパネル）が治療選択に有効であることを示唆した。H28 年度より、院内に品質保証された遺伝子検

査室を開設し、実診療に近い形で 100 例の解析を行った。H29 年 2 月、NCC オンコパネル検査は、国内

臨床検査企業とともに厚生労働省先駆け申請審査の指定を受け、薬事承認を目ざし開発を進めている。ま

た、体細胞 CS の技術開発として、東京大学では Todai OncoPanel（TOP）の開発を行った。FFPE 検体

から DNA パネルとして 488 遺伝子の SNV/indel/コピー数異常を、RNA パネルとして 475 遺伝子の融

合を解析する系を、独自のデータ解析パイプラインを含めて確立し、検証を行った。 

生殖細胞系列 CS として、他事業により H11 年度から維持される国内の遺伝性腫瘍の多施設共同研究体

と連携して、遺伝性腫瘍を疑う多様な症例に広く適用できる多遺伝子パネル NCC オンコパネル FC を作

製した。臨床現場で多遺伝子パネルのデータの品質検査・変異コール・アノテーションを行う機能と機動

性に優れる Windows 上の graphic user interface を構築し、NCC オンコパネル FC のデータのアノテー

ションを実施し、検査報告書を作成する遺伝性腫瘍のゲノム医療のフローのモデルを実証的に構築した。 

【サブテーマ１】 （神経・筋疾患及び知的障害）： ゲノム医療提供体制のモデルとして、国立精神・神経医療

研究センター（NCNP）にメディカル・ゲノムセンターを設立した。将来のオールジャパン体制での臨床

ゲノムデータを解析・格納・参照するためのデータベースの整備を先んじて行い、1,470 例の全エクソー

ムシークエンス（WES）と 2,402 例の筋疾患原因遺伝子ターゲットシークエンスデータを格納した。保

険収載検査、研究的検査（単一遺伝子解析、パネル遺伝子解析、WES 等）を行い、遺伝子検査手順のフ

ローを作成、結果報告と遺伝カウンセリングを実践、ゲノム医療実装の基盤を整えた。ゲノム医療を推進

する人材育成として、精神・神経疾患等に関する遺伝カウンセリングセミナーを毎年開催した。 

【サブテーマ１】 （小児遺伝性希少難病）： 国立成育医療研究センター（NCCHD）では、小児難治性遺伝性

疾患に対する早期診断法として、ろ紙血を用いた新生児スクリーニングをファブリー病、ポンペ病などの

先天代謝異常症および重症複合免疫不全症に対して行い、陽性者に対しては確定診断にためのダイレク

トシーケンスまたは NGS によるターゲットリシーケンス（パネル解析）による遺伝子解析を実施した。

小児期における遺伝子診断は種々の倫理的側面を含んでおり、スクリーニング陽性患者家族に対するカ

ウセリング体制の構築を目指し、そのなかで関連する技術を習得することで人材の育成に努めた。 
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【サブテーマ１】 （循環器疾患）： 国立循環器病研究センター（NCVC）において、遺伝性循環器疾患の CS
と遺伝子診療とゲノム研究の体制整備を行った。致死性遺伝性不整脈・家族性高コレステロール血症・マ

ルファン症候群についてターゲット遺伝子のシークエンスを実施し、全国からの検体を受けて遺伝子検

査を実施する体制を整備した。遺伝子検査室、臨床遺伝相談室と臨床部門およびバイオバンク、研究部門

からなる遺伝子診療及びゲノム研究体制を構築した。 

【サブテーマ１】 （感染症・糖尿病疾患等）： 国立国際医療研究センター（NCGM）において、感染症と糖尿

病等疾患領域の試行的・実証的臨床研究を行った。①感染症（AIDS、肝炎、結核をモデル疾患）：病原体

については、そのゲノム情報を解析し臨床現場で活用するための医学的意義付け・結果報告を試行・実証

し、宿主についてはファルマコジェネティクス検査を試行して有用性を検証した。②糖尿病等疾患領域：

２型糖尿病が増悪因子となる非アルコール性脂肪肝などの予測因子・診断マーカーの有用性評価を行っ

た。NCGM 病院に診療科横断的な組織として臨床ゲノム科を発足させてゲノム医療実施体制を構築・整

備した。心血管代謝・内分泌疾患、造血器腫瘍（多発性骨髄腫等）などの症例について CS や臨床オミッ

クス解析を行い、遺伝カウンセリング・結果の報告を実施した。 

【サブテーマ１】 （認知症・運動器疾患）： 国立長寿医療研究センター（NCGG）において、若年発症の認知

症が疑われる 129 例を解析し数例で原因遺伝子変異を確認した。結果をレポートにして主治医に返す試

行的な流れを構築した。遺伝子解析は確定診断にもつながり有用であること示唆されたが、患者への開示

については十分な配慮を検討する必要があると考えられた。一方、家系的な脊柱管狭窄症の可能性のある

５家系を登録し、全ゲノムもしくは全エクソーム解析から疾患に相関したバリアントの抽出を行った。そ

の結果、筋・軟骨分化に関与する遺伝子におけるミスセンス変異が確認された。 

【サブテーマ２】 ゲノム医療実施に係る患者等の意思決定支援と情報の管理手法の開発： 理論グループと統

括グループにより研究を進めた。理論グループは IF/SF への対応方針に影響を与え得る５つの判断基軸

を基に、IF/SF の倫理的な返却（開示）義務のレベルに関する判断チャート及び返却に至るまでの全体フ

ローを開発した。統括グループは、CS を実施しているプロジェクトをケーススタディとして取り上げ、

ゲノム解析現場における IF/SF への対応の方策を検討し、ポリシー案として策定した。3 ショナルセン

タ－（NCC、NCVC、NCCHD）、静岡がんセンター、阪大病院等でヒアリングを行うとともに、H27・
28 年度に中釜班 IF/SF 検討会議を開催し、各ナショナルセンター、各地のがんセンター、４大学コンソ

ーシアム（北海道大学・千葉大学・京都大学・岡山大学）、東北メディカル・メガバンクなど中釜班内外

の各機関やプロジェクトの現状・課題等を把握した。今後の発展的な検討の布石とするために、①日本の

CS の現場の状況の把握と、②理論グループが考案した判断軸・判断チャートなどの実証的利用のための

情報収集を目的として、研究班内の研究者を対象に調査を行った。IF/SF 返却のための標準的なポリシー

の根幹をなす５つの最優先課題の指摘と提言を別冊のサブテーマ２報告書（添付資料 1）にとりまとめた。 

【サブテーマ３】 国際標準化機構（ISO）におけるバイオバンクの規格化等の対応： 研究期間の３年間、国際

標準化機構（ISO）によるバイオバンクの国際標準規格の草案作成に参加した。規格案は施設に対する要

件であり、バイオバンクに必要な設備・体制・マネジメントなどについて満たすべき項目が主体である。

日本の現状を調査し、NCBN を含めた「3 大バンク」においては対応可能な規格と推察された。 

【サブテーマ４】 ゲノム医療従事者の育成プログラム開発： 日本人類遺伝学会・日本遺伝カウンセリング学

会が H26 年度から３年間にわたり、毎年 13～14 箇所で開催した遺伝カウンセリングロールプレイ

（GCRP）研修会には、毎年 400 名以上（H26 年度 473 名、H27 年度 438 名、H28 年度 415 名）が参

加した。H26 年度はダウン症候群と Duchenne 型筋ジストロフィー、H27 年度は遺伝性乳がん・卵巣が

んとマルファン症候群、H28 年度は多因子遺伝と偶発的所見に関係する架空の事例について、グループ

（原則として 5～6 名）で事前検討を行ったのち、全ての参加者が遺伝カウンセリング担当者役・クライ

エント役・オブザーバーに分かれてロールプレイを行った。遺伝カウンセリングのスキルアップのために

は、実践することと評価を受けることが重要である。また、クライエントになってみることも自身の遺伝

カウンセリングを振り返るよい機会になる。アンケート調査では 90％以上の受講者が研修会は「とても

満足」または「満足」であり、「とても役立っている」または「役立っている」と回答した。 

また、日本家族性腫瘍学会と共同で H 26 年度から H28 年度にかけて、計 6 回の家族性腫瘍セミナーを

開催し、計 840 名が参加した。その 2/3 ががん診療連携拠点病院からの参加であり、医師看護師等の一

般医療職が約 7 割を占めることから、がん医療職を対象とした On-the-job training（OJT）の一環とい

う当初の構想に沿うものと考えられた。セミナーにより一般的な遺伝性腫瘍に関する一通りの知識の向

上など、一定の教育効果が認められた。遺伝医療とがん医療の境界領域については、医療者間のコンセン
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サスが得られない部分もあり、臨床腫瘍学と遺伝医療に対する教育をどのように組み合わせゲノム医療

に関わる人材育成プログラムとして実装していくのか、今後も引き続き検討が必要と考えられる。 

【サブテーマ５】 生体試料の国際標準化への対応及び臨床オミックス検査への応用： H28 年度春の調整費に

より追加されたサブテーマで、東北メディカルメガバンク・バイオバンクジャパン・NCBN（ナショナル

センター・バイオバンクネットワーク）の 3 大バンクの連携によるバイオバンク試料の品質管理に関す

る研究の NCBN 担当部分を実施した。その成果は日本病理学会が H28 年 3 月 1 日に発表した「ゲノム

研究用病理組織検体取扱い規程」に倣い、ベストプラクティス案とその実証解析データとしてとりまとめ

た。NCBN ではバイオバンクとゲノム医療の接点・境界領域を意識して、3 大バンクの中で病変部位の

組織あるいはそれを代表とする試料の検討を分担し、脳脊髄液（CSF）、骨格筋、心筋、FFPE 腫瘍検体

についてゲノム等オミックス解析データ取得のための要件をまとめた。詳細は総合研究報告書添付資料 2
「オミックス研究用生体試料の取扱に関する報告書」の第 3 部・第 4 部に記載したとおり。 

【Aim of the Study as a whole】 The aim of the project was "to develop, test and prove the 
concept of the genomic medicine as clinical studies with particular emphases on the clinical 
sequencing (CS) and management of incidental/ secondary findings (IF/SF)".  Five interacting 
Subthemes were established to develop the models of clinical practices in genomic medicine.  
Summary of the study results are as follows for each Subtheme: 

【Subtheme 1】Development of the clinical practice system and pilot/ proof-of-concept clinical 
studies on genomic medicine: Cancer. 

Comprehensive genome screening of target molecules by next generation sequencing (NGS) 
using a custom panel (NCC oncopanel) was undertaken to validate that it increases clinical 
efficacy of investigational drugs and accelerates drug development.  Our findings indicate that 
actionable alterations were identified in 45% (59/131) of the patients analyzed.  In total, 22% 
of the analyzed patients could enter into phase I clinical trials, and 8% of them were treated 
with "matched" drugs.  Response and prognosis of patients with matched therapies were better 
than those without, indicating clinical utility of CS in cancer clinic.  From FY 2016, the CS has 
been undertaken in gene-testing lab with quality assurance in the National Cancer Center 
(NCC) Hospital.  This study has demonstrated the feasibility and clinical utility of NGS-based 
CS, which is being developed for the Pharmaceuticals and Medical Devices Agency (PMDA) 
approval in a SAKIGAKE program of Ministry of Health, Labour and Welfare. 

A multigene sequencing panel, NCC oncopanel FC, has been developed and test-driven by the 
collaboration with the multi-institutional clinical study group on hereditary cancer syndromes, 
which has been supported by other projects since 1999.  We have also developed a functional 
graphic user interface system, csDAI, optimized for a practical use in the clinical laboratory 
settings to perform quality control, variant call and annotation of the target sequencing.  A 
model workflow has been presented to report diagnostic tests for hereditary cancer syndromes. 

【Subtheme 1】Neuromuscular and intellectual disability diseases. 

Medical Genome Center was organized in National Center for Neurology and Psychiatry 
(NCNP) and genetic information data (1470 exome and 2402 target gene analyses for the 
patients with neuromuscular disorders) were registered for the upcoming genome medicine 
system of Japan.  Genetic tests (those which are insurance listed, those which are on 
individual genes, target gene panel and whole exome) are systemically performed and reporting 
of the results to the patients was done with genetic counseling.   

【Subtheme 1】Rare intractable genetic diseases in childhood. 

We have established a newborn screening using dry spot blood on filter papers for early 
diagnoses for inherited metabolic disorders such as Fabry’s disease and Pompe’s disease, and 
severe combined immunodeficiency and put it into execution in our hospital.  We have also 
established a genetic analysis system using direct sequencing or next generation sequencing for 
the confirmed diagnosis for persons who are positive in the screening.  Since the diagnosis for 
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inherited diseases may contain various ethical issues, we tried to establish the system where 
the person and their families can access to the genetic counselling.   

【Subtheme 1】Cardiovascular diseases. 

We conducted a sequence of target genes for lethal hereditary arrhythmia, familial 
hypercholesterolemia, Marfan syndrome, and established a system to conduct genetic testing by 
receiving samples from other institutions across our country.  Genetic examination and 
genome research system has been established, including genetic laboratory, clinical genetic 
counseling room, clinical department, biobank and research department. 

【Subtheme 1】Infectious diseases and metabolic disorders such as diabetes. 

At the National Center for Global Health and Medicine (NCGM), we performed system 
development, trial and empirical research for clinical implementation of genomic medicine.  In 
the part of infectious diseases, by focusing on three major infectious diseases, i.e., AIDS, viral 
hepatitis and tuberculosis, we analyzed pathogen genomes and also performed 
pharmacogenetics testing on the host DNA.  In the part of metabolic disorders, we evaluated 
clinical utility of prognostic and diagnostic markers for non-alcoholic fatty liver disease.  The 
NCGM Hospital launched a division of genomic medicine and conducted CS for a series of 
disorders such as cardio-metabolic disease, endocrine disease and hematopoietic tumors. 

【Subtheme 1】Dementia, bone and joint diseases. 

To attempt CS for dementia, the whole exome sequencing (WES) was performed on 129 patients 
who suspected with early-onset dementia within the past three years.  We identified 
pathogenic mutations of familial dementia in four cases, and reported the results to clinical 
doctors.  Although the CS led to define the precise diagnosis of dementia, some considerations 
need to be taken for families of patients.  To identify genetic elements for familial spinal 
stenosis, we performed WGS/WES among the five families, and found one mutation of the gene, 
which is involved in myogenesis/chondrogenesis, associated with disease-phenotype. 

【Subtheme 2】Development of a support system for patient decision-making and an 
information management system in genomic medicine. 

Based on the five decision criteria, we developed a judgment chart and an overall flow of return 
(disclosure) of IF/SF.  We have also conducted case studies of several projects which involve CS 
and formulated a practical draft policy for dealing IF/SF.  We looked at the current policies and 
status of various institutions and researchers concerning issues related to IF/SF (e.g. definition, 
objectives to return, problems experienced).  In addition, we held two review conferences 
concerning IF/SF in 2015 and 2016 with the participation of the national centers, regional 
cancer centers, university consortium, the Tohoku Medical Megabank, and others.   

One of our aims was to clarify which genetic disorders patients ought to be informed about 
return of results.  In the course of the study, it became clear that creating a single standard 
guideline for all genetic disorders in Japan is not realistic at this stage due to several factors, 
such as differences in the disorders themselves, institutions and infrastructure. 

Nonetheless, we have laid the groundwork for (1) understanding the state of clinical science in 
Japan and (2) proposing fundamental policy plan and five important issues to develop practical 
ethical guidelines and framework for IF/SF to be used in clinical settings for each disease and 
patient group (for further details, please see the attached full report on Subtheme 2).   

【Subtheme 3】Investigation of Standardization of Biobank/Biobanking by ISO. 

The international standard for biobanking has been drafted by the International Organization 
for Standardization (ISO).  In the past several years, our research group have been 
participating in the ISO Technical Committee (TC276/WG 2) and closely observing its trends. 
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The draft standard is expected to be facility requirements including the requirements for 
personnel, equipment and management. 

【Subtheme 4】The development of training and education programs for the medical staff in the 
field of genomic medicine. 

From 2014 to 2016, we held genetic counseling role playing (GCRP) workshops in 13-14 places 
every year.  Four hundred or more medical staff (clinical geneticists, certified genetic counselors 
and nurses) participated these workshops every year).  The subjects were Down syndrome and 
Duchenne muscular dystrophy in 2014, hereditary breast and ovarian cancer and Marfan 
syndrome in 2015, and multifactorial inheritance and incidental findings in 2016.  All 
participants had to carry out a role of a genetic counselor, a client, or an observer in each role 
playing session.  For the skill up of the genetic counseling, practicing and receiving evaluation 
are important. More than 90% of the participants answered "very satisfactory" or "satisfactory" 
and "they helped it very much" or "they helped it" in the questionnaire survey.   

The educational seminars were held twice a year from 2014 to 2016 in cooperation with Japan 
Society for Familial Tumor, aiming at training healthcare providers for management of 
hereditary cancer syndromes.  The theme was Hereditary Breast/Ovarian Cancer (HBOC) in 
2014, Lynch Syndrome in 2015 and Retinoblastoma, Li-Fraumeni Syndrome and the other 
relatively rare hereditary tumors in 2016.  Of the 840 participants, 570 (67.8%) were from 
prefectural or regional cancer coordinating hospitals.  Comprehension levels were evaluated by 
the tests and questionnaire survey in the FY2015 seminars.  Forty percent increase of the points 
was recognized immediately after the seminar and 29% increase still lasted after 6 months.  

【Subtheme 5】International standardization and application for clinical omics diagnostic tests 
of the samples in biobank.  

Based on the collaboration of three major biobanks in Japan, Tohoku Medical Megabank, 
Biobank Japan and National Center Biobank Network (NCBN), the first draft version of the 
best practice for bioresource handling in the biobank has been assembled for quality omics 
analyses.  We have participated in the NCBN part and offered recommendations and some 
supporting experimental data on the biosamples of cerebrospinal fluid (CSF), skeletal muscle, 
cardiac muscle and formalin-fiexed paraffin-embedded (FFPE) cancer tissues.  
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