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東京慈恵会医科大学はイルミナの 
Emedgene™を用いて 
遺伝性希少疾患ゲノム研究の質を 
向上させています 
同大学小児科学講座の大石公彦教授が Emedgeneについて語ります。

お客様インタビュー 
東京慈恵会医科大学 小児科学講座　大石公彦先生

はじめに

大石公彦先生は、東京慈恵会医科大学小児科学講座の講座担当教授を務める
小児科医です。同講座は「子どもたちの健康を守ることへの貢献：成育医療か
ら先進医療まで」をミッションに掲げ、目まぐるしく変化する小児医療を取り巻
く環境への適応を進めています。医療スタッフの緊密なコミュニケーションを
通じて、あらゆる疾患に包括的に対応できる小児医療を目指しています。今回、
最新の AIを用いたゲノム解析・解釈ツールである Emedgeneを評価した大
石先生に、遺伝性疾患が疑われる未解決 70症例を含む全 94症例の全ゲノム
データを用いた Emedgeneの使用経験について伺いました。

東京慈恵医科大学付属病院は、「病気を診ずして病人を診よ」の精神のもと
1882年に設立されました。現在までに、特定機能病院として高度医療や急性
期医療に対応するため、がん診療連携拠点病院をはじめ多くの拠点病院を担
い、2020年には、複雑化・高度化する小児周産期医療に対応できる東京都
の総合周産期母子医療センターに指定されました。2021年度時点で外来受
診者数は 1日平均 2,600人、入院患者数は 1日平均 760人、手術件数は年
間約 11,400件と日本でも有数の診療実績を誇る大学病院です。

Emedgene 

Emedgeneは、説明可能な AI（XAI）とワークフローの自動化により、疾患
の原因となる可能性のあるバリアントを効率的かつ信頼性高く優先順位付けを
行う解釈のための研究用ソフトウェアです。このソフトウェアはイルミナのライ
ブラリー調製からデータ解析までの包括的な遺伝性疾患研究ソリューションの
三次解析（解釈）を担う研究用途のツールです。

Emedgeneによる解析は FASTQもしくは VCFファイルから実行することが
でき、FASTQから行う場合はEmedgeneクラウド上にある二次解析ソフトウェ
アDRAGEN™ によってVCFに変換されます。これら一連の解析は国内クラウ
ド環境で完結できるため被験者データが国外に持ち出される心配がありま
せん。

大石 公彦 先生
東京慈恵会医科大学小児科学講座 
講座担当教授

https://jp.illumina.com/products/by-type/informatics-products/emedgene.html
https://jp.illumina.com/products/by-type/informatics-products/dragen-secondary-analysis.html
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質問：全ゲノム解析の解釈を行うにあたり、Emedgene を用いた結果は満足
いくものでしたか ?

回答：XAIによって提案された結果は、満足のいくものでした。

解決済み 24症例を用いた評価では、22症例（91.7 %）で真の病原性コー
ディングバリアントを特定しました。特定できなかった 2症例はディープイント
ロンのバリアントおよび複雑な表現型を有する家系でした。それらに対応した
知見の蓄積が少なく、AIには難しいものでした。特定できた 22症例のうち
21症例のバリアントは、Emedgeneがもっとも疾患原因として疑わしいバリアン
ト候補（Most Likely Candidates）に分類することができていました。評価対
象にはシングルトンやデュオの解析も含まれましたが、バリアント次第ではこれら
の病原性バリアントも検出可能であり、ノンコーディング領域のバリアントやさま
ざまなサイズ（0.79 Kb～ 14.3 Mb）のCNVも検出可能であった点も評価で
きます。

検出（22症例）
91.7 %

該当しなかった 2症例
・ ディープイントロンの 
バリアント
・表現型が複雑な家系

Most Likely Candidatesもしくは
Candidatesで検出された割合

Most Likely  
Candidates
（21症例）

Candidates（1症例）

検出された 22症例の内訳

図 1 解決済み 24症例を用いた評価結果

質問：Emedgeneにより、FASTQから解釈まで全体的なデータ分析ワーク
フローが改善されましたか ?また、どのような点にメリットを感じましたか ? 

回答： FASTQのアップロードと各症例に対する表現型情報を簡単なクリック
操作を行うだけで、疾患の原因となる可能性のあるバリアントの優先順位付け
が実行されるためワークフローの効率性の向上に役立ちました。

解釈面では、ジェノタイピングの標本からどのくらいバリアント共有されている
かによって親子判定ができる点、遺伝子ごとのカバレッジ情報やアノテーション
情報（gnomAD, pLI, pRecなど）がスムーズに参照できる点にメリットを感じ
ました。例えば、カバレッジが薄い箇所はすぐに Illumina Genome Viewer
で確認することが可能であり、示唆されるバリアントの妥当性を評価するのに
役立ちました。

Emedgeneは解決済み症例の

91.7%で病原性バリアントを 

特定できました。
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質問：他の市販または貴施設の三次解析ソフトウェアと比較した Emedgene
の利点は何ですか ?

回答：プラットフォームの取り扱いが簡単で初心者に優しい点です。

また、すでに確立した候補遺伝子リストや、外しておきたい二次的所見（がん
関連遺伝子など）を事前にフィルターとしてセットするなど、運用する施設に合
わせたカスタマイズをイルミナの専門のチームが親身になってサポートしてく
ださいました。実際、先の解決済み症例を用いた一次的な評価で拾い上げる
ことができなかったバリアントも、ディープイントロンのバリアント用のフィル
ターを設定することで、病的なディープイントロンのバリアントを結果的に拾う
ことができました。そのため、これまでの知見を活かしつつ、さらに XAIの力
で解決率の向上が期待されます。最後に、参照データベースに関しては継続
的に拡充が図られており最近では jMorpのデータベースが Emedgene内に
統合されると聞いています。現場のニーズに応えられるように改良を続けてい
る点も重要な点と考えています。

質問： Emedgeneは今後の臨床研究に対してどのような貢献をもたらすでしょうか?

回答：Emedgeneがもたらす貢献は大きいのではないかと思います。

実際に Emedgeneは未解決症例に新たな洞察を与えてくれ、ときに患者還元
に繋がりました。一番興味深かった事例は、浸透率の低い疾患のバリアントも
候補として提示していたことです。これによって、家系内で表現型の分離
（Segregation）が合わないケースであっても、解決に導くことができることが
分かりました。また一部では、スプライシングに影響が出るような新規バリアン
トや機能性ノンコーディング RNAのバリアントの抽出も可能でした。私たちが
解釈を行う際には、患者や家族の表現型、そこから予測される遺伝形式を優先
的に考えますが、Emedgeneではバリアントの病原性に優先度が高く置かれて
いるように感じました。別の視点による結果を診断の参考として提供してくれる
ことも Emedgeneを用いる強みと考えられます。実際に新たに得られた洞察
から、疑っていたものとは異なる病態メカニズムによって疾患が発症しているこ
とへの理解に繋がり、将来的な合併症の対策プランが改善された例、さらに正
しい診断がついたことで保因者であるご両親においても医療的なアドバイスが
可能となった例など、着実に実臨床へ応用できる可能性があると考えます。

図 2 Emedgene各種画面表示例とその特徴

優先順位付けした関連する洞察の正確性97%で、
AIは通常、数時間の手動レビューを必要とする複
雑なデータセットのバリアントを提案できます。

明瞭なロジック。AIが提示する仮説はすべて、文
献とデータベースの情報源に裏付けられています。

1塩基変異（SNV）、Indel、コピー数バリアント
（CNV）、SV欠失 /重複バリアントを ACMG分
類に従い自動的に分類して時間を節約。

お客様の組織でキュレーションした知識を最大限
に活用し、再利用します。接続されたラボのプラ
イベートネットワークを通じて共有できます。

Emedgeneによる解決を通じて

患者還元に結び付いた症例を 

いくつも目の当たりにしました。

XAIが新たな洞察を与えてくれ

ました。
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Emedgeneは臨床ワークフロー

を改善し、将来のクリニカルゲノム

検査を下支えする可能性を秘め

ています。

質問：Emedgene はクリニカルゲノムの推進に寄与すると思いますか ?

回答：臨床ワークフローの効率を向上させる可能性を感じました。

現在私たちは、臨床ではなく研究ベースでの全ゲノム解析に取り組んでいます。
近い将来、日本での全エクソームや全ゲノムの臨床検査としての利用が、推進
された際には Emedgeneの導入も視野に入れたいと思います。一方で、
Emedgeneを含めたバリアント解釈のためのツールの開発とは別に、解釈を
するためのフローを効率的に運用するために解決しなければならない課題が、
現在の日本の医療システムにはあると感じます。適切な資金、人員配置、時間、
そして医師への教育などが、その課題として挙げられます。Emedgeneは素
晴らしいツールです。しかし、それを最大限に活用するための環境整備も必要
であると考えています。

この事例の研究で示された製品の詳細はこちら 
Emedgene：https://jp.illumina.com/products/by-type/
informatics-products/emedgene.html

大石先生と小児科学講座の先生方
左から今川英里先生、佐古周平先生、大石公彦先生、 
西田ひかる先生

角皆季樹先生（左から3番目）
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