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発表内容
• マイクロバイオームと健康・疾患

• マイクロバイオーム測定の課題と対応策
→JMBC設立の目的と活動内容について

• 測定標準基盤構築プロジェクト（標準化）

• 産業化促進に向けて

今日のポイント
マイクロバイオームの魅力・ポテンシャル
協調・協働による基盤整備のためのコンソー

シアム活動
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マイクロバイオーム（微生物叢）とは

（戦略プロポーザル）微生物叢（マイクロバイオーム）研究の統合的推進 ～生命、健康・医療の新展開～
(科学技術振興機構 研究開発戦略センター， 戦略プロポーザル，2016年3月）

細胞数
ヒト43% vs 微生物57%

遺伝子数
ヒト1% vs 微生物99%
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便移植（FMT）による治療効果

van Nood E et al. N Engl J Med 2013;368:407-415

健常人の便移植（FMT）で驚
くべき高い治療効果が認め
られた（15/16）．
• 1回目 13/16
• 2回目 2/3

パラダイムシフ
トの予感！！
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抗がん剤（免疫チェックポイント阻害剤）の効く効かない

 レスポンダーとノンレスポンダー間に腸内細菌の多様性と構成の違いが
認められた（多様性が高い方が効果が高い）

 抗生物質を飲むと有効性が下がる
 腸内細菌を修飾することにより，免疫チェックポイント阻害薬の反応性

を高められる可能性が示された

Science. 2017 Sep 15;357(6356):1156-1160
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アトピー性皮膚炎が治った！
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腸内フローラ（細菌叢）と健康・疾患に関す
る最近のニュース（2月1日のニュース）

もの忘れセンターの佐治直樹副センター長らが、もの忘れ外来の受診
患者さんから検便サンプルを採取・解析して、 腸内細菌は認知症と強
く関連することを見出しました

http://www.ncgg.go.jp/monowasure/news/20190201.html
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糖尿病性腎症の例

https://www.megabank.tohoku.ac.jp/news/33406
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大腸がんの例

https://resou.osaka-u.ac.jp/ja/research/2019/20190607_1
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米国iHMP（HMP2)の成果

• 前糖尿病における宿主–微生物ダイナミク
スの長期的マルチオミクス

Nature 569, 7758 doi: 10.1038/s41586-019-1236-x

• 炎症性腸疾患における腸内微生物生態系の
マルチオミクス

Nature 569, 7758 doi: 10.1038/s41586-019-1237-9

• 早産のリスクに対する膣内マイクロバイ
オームの寄与

Nature Medicine 25, 6 doi: 10.1038/s41591-019-0450-2
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日本人は独特の腸内フローラを持つ！

世界の動向

欧州：MetaHITプロジェクト（2008-2012） 約30億

円規模124人のヒト腸内メタゲノム情報を取得

米国：Human Microbiome Project (HMP, 2008-

2013) 約140億円規模，3,000株の分離株ゲノム情報

、242人から5,000サンプルの解析を実施（16S）、

ボディーマップを構築

HMP phase 2 (iHMP, 2014-) 約60億円規模

中国：BGI Three Million Genomes PJ (2011-) 

100万件のメタゲノム情報を集積

日本：AMED-CREST (2016-2022) 約50億円規模

「微生物叢と宿主の相互作用・共生の理解と

それに基づく疾患発症のメカニズム解明」

主に基礎研究、ヒトー微生物相互作用メカ

ニズムの解明を推進

標準化、日本人大規模データ収集などの課

題の採択はこれまでのところない

DNA Res (2016) 23 (2): 125-133.

日本人のマイクロバイオームは独自の分布を示す

大規模日本人マイクロバイオームデータが必要
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マイクロバイオーム研究が直面している課題

• プロトコルによる結果の違い（再現性・施設間差）

– 正解（真値）がないので妥当性の判断が困難

– 測定技術の進歩（16S vs ショットガン）

• 海外先行データが活用できない

– 地域・民族差が大きい

– 日本人データの不足：小規模データのみ

• 研究・開発ネットワークが形成出来ていない

– アカデミア間の連携不足

– 企業間コミュニケーション不足

• 産業応用に向けた環境整備

– 解析技術による解釈の重要性（インフォマテイクス）

– 疾患と健常の違いが明らかになっていない

個社では不可能な課題解決をコンソーシアムを介して取り組む
産学官との連携を産業が協働することで目指す
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なぜ産業標準化が必要か

産業応用をする場合の必須条件

• データの信頼性保証：得られたデータの信頼性
を担保する仕組みが必要標準物質や信頼性保

証フローが必要

• 結果の再現性：同じサンプルから同じデータが
再現できること、異なる施設・環境あるいは測
定担当者でも同じデータが出ることが重要

• 比較互換性：異なる手法で測定した結果を統合
して解析できる

※新しい解析方法が開拓された場合、逐次反映す
る必要あり
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Costea et al 
Nature Biotechnology Oct 2017

プロトコルのマイクロバイオーム解析デー
タに与える影響

DNA quality

DNA quantity

21 DNA extraction protocols
evaluated on same fecal samples
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“sequences that were quality-filtered by 
mothur and QIIME produced significantly 
different taxonomic compositions.”

DNA extraction methods

Gr
am

 +
Gr

am
 -

Nature Biotech, 2017

Variability in DNA extraction step

mSystems, 2016 Analysis software/parameters

“Of the 366 tested species, we found 90 
that were significantly affected by 
extraction protocol.”

Variability in data analysis steps

測定の信頼性および比較互換性
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プロトコルのマイクロバイオーム解析データに
与える影響

St
ra

in
 a

bu
nd

an
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diseasehealthy

vs

?
Protocol A

vs
Protocol B

信頼できるプロトコルが産業化には必要となる
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JMBC会員要件（抜粋）
１．日本国民の健康と福祉に資する活動を有する団体
２．日本国内に本社を置いている団体
３．日本国内で研究開発拠点を有する団体

http://www.jmbc.life/

一般社団法人日本マイクロバイオームコンソーシアム
（Japan Microbiome Consortium，JMBC）

連絡先〒530-0011
大阪市北区大深町３－１グランフロント大阪タワーC ７階
事務局 公益財団法人都市活力研究所担当 味村（みむら）
TEL： ０６－６３５９－１３２２ Mail: mimura@urban-
ii.or.jp

2019.7

2017年4
月設立
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JMBC会員企業一覧(36団体/2019年10月1日現在)

JMBCの概要

味の素株式会社 株式会社資生堂 日本たばこ産業株式会社

アステラス製薬株式会社 株式会社生物技研 ビオフェルミン製薬株式会社

エーザイ株式会社 第一三共株式会社 株式会社日立ハイテクノロ
ジーズ

江崎グリコ株式会社 大正製薬株式会社 bitBiome株式会社

株式会社LSIメディエンス 大日本住友製薬株式会社 マルホ株式会社

大塚製薬株式会社 タカラバイオ株式会社 三井化学株式会社

小野薬品工業株式会社 武田薬品工業株式会社 三菱ケミカル株式会社

花王株式会社 田辺三菱製薬株式会社 ミヤリサン製薬株式会社

キッコーマン株式会社 株式会社ちとせ研究所 合同会社みらか中央研究所

協和キリン株式会社 株式会社ツムラ 森下仁丹株式会社

ＪＳＲ株式会社 株式会社ＤＮＡチップ研究所 株式会社リコー

塩野義製薬株式会社 株式会社テクノスルガ・ラボ 公益財団法人都市活力研究所
（事務局）
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設立の経緯・設立後の活動

2016年4月：マイクロバイオームコンソーシアム組

成準備WGを結成

2017年4月：一般社団法人日本マイクロバイオー

ムコンソーシアム設立

2018年6月：産業技術総合研究所との業務連携

覚書締結

2018年6月：平成30年度「NEDO先導研究プログ

ラム」に採択

2018年11月：戦略的イノベーション創造プログラ

ム（スマートバイオ産業・農業基盤技術）採択

2018年12月: NIST, NIH訪問

JMBCの組織図

事務局

理事会

運営委員会

社員総会
監事

産総研連携

JMBCの概要

アカデミア連携

インダストリ
パートナー

イベント企画

広報

国際連携

制度部会

契約

倫理

規程

メタゲノム

唾液

研究開発部会

メタボローム

パイロットスタディ

インフォマティクス/
データベース

糞便

皮膚 DNA
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JMBCが解決しようとしている課題

1. データ取得・蓄積・解析コスト負担の低減 2. 産業利用を予め規定する

臨床データから適切な意味を引き出すためには
、まとまった規模のデータが必要だが、それに
は、まだまだ大きなコストがかかる。

 マイクロバイオームに限らず、コホート研究やバイオバンクなどで収集されたデータの効率的な産業利用には課題が多いで
す。

 JMBCでは、産業利用することを前提として、協調領域である健常人データを収集し共有・活用できる基盤を整備します。

適当なデータ取得方法が整備されていないこと
により、他所のデータと比較できないことが多
い

3. 他所とのデータ比較を可能とする 4. メタデータ取得漏れの防止

倫理規定で、産業応用することが規定されてお
らず、研究目的以外でのデータ利用ができない
ことが多い

参照したいメタデータ(生活習慣・健康医療情報
等)が取得されていないために、データを精緻に
活用できないことが多い

複数企業が集まり、協調領域のデータを産業利
用を念頭に置いて共同で収集し活用するために
必要な基盤を整備する。

倫理審査段階から、産業利用することを前提と
して試験計画を設計する。

各企業が自社単独で取得するデータとの比較解
析や統合解析を可能とするため推奨プロトコル
を整備する。

将来精緻な解析に参照するメタデータを取得す
る。もしくは追加取得できるようサンプルを保
存しておく。

推奨プロトコルを用いて、協調領域である健常人データを収集することにより
複数企業間でデータを共有・活用できる基盤を整備する
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JMBCロードマップ

標準プロトコ
ルの確立

健常人データの集
積・分析

対象（領域・疾
患）を決定し、
データ収集・解析・
評価・臨床研究

サービス・製品の
創出（社会還
元）

競争領域：限定的なオープンリソースとするか、あるいは一定期間オープンリソースとしないもの

非競争領域：一定の基準を設けてオープンリソース、共有可能とするもの

JMBCの目指すゴール
（協調領域）
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JMBC部会活動以外の活動紹介

• アカデミア連携：アカデミアとの連携

• インダストリーパートナー：会員資格を満
たさない企業との連携の仕組み

• イベント企画：公開シンポジウム・アカデ
ミアや企業との交流会の企画・運営

• 広報：HPを通じた発信
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JMBCの目指すゴールとは？

推奨プロトコルの確立

– ヒトゲノムとは異なり正解（真値）が何かが分からない

– プロトコル間で異なるデータが出ると統合や比較が出来なく
なり，産業応用の障害となり得る

健常人データベースの構築と利活用

– 医薬品の研究開発においても健常人と患者の違いを明らか
にすることが重要

– 機能性食品や化粧品等への産業応用に健常人データが重
要である
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どのようなデータが必要か？

iHMPの報告より

微生物叢のマルチオ
ミックスが重要

↓
ショットガンシークエン
ス→メタボローム/プロ
テオーム

↓
バイオマーカーや創薬
標的の創出

https://www.nature.com/articles/d41586-019-01591-y
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優先する測定部位および項目

JMBC内アンケートで優先する部位と測定項目は決定

部位/測定項目
メタゲノム
（ショットガン）

メタメタボローム
メタトランスクリプ
トーム/メタプロテ
オーム

腸管（糞便） 優先順位高 優先順位高 優先順位低

口腔（唾液） 優先順位高 優先順位高
優先順位低

皮膚 優先順位高 優先順位高
優先順位低

その他部位
（肺・鼻腔など）

優先順位低 優先順位低 優先順位低
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産官学連携スキーム

産
コンソー
シアム
（JMBC)

基盤構築
推奨プロトコルの作成、推奨プロトコルによる

健常人データの取得・データベース化、
研究推進に必要な各種指針の策定

疾患研究・健康医療応用
推奨プロトコルによる疾患コホート研究
とバイオバンクとの融合・創薬ターゲッ
ト・新たな創薬手法，先制医療・予防医
療に向けたエビデンス・ヒントの抽出

学
アカデミア
（病院・大学
・研究機関）

官
（AMED・厚労省・文科省・JST・経産省など）

研究への資金援助・政策への反映

産
業
応
用
に
向
け
た
提
言

研
究
資
金 臨

床
研
究

基
礎
研
究

研究資金

基
礎
研
究

研
究
資
金

応
用
研
究

研究環境の整備
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JMBCが目指す成果と将来市場の関係

ヒトマイクロバイオーム
健常人データベース

疾患DB-A 疾患DB-B
疾患DB-C

製薬企業A 製薬企業B 製薬企業C

比較検討
比較検討比較検討

時系列DB

介入試験DB

介入試験DB

食品企業

化粧品企業

ヘルスケア企業

IT企業

解析システム
の構築

検査企業

解析アルゴ
リズム開発

測定機器
開発

機器開発企業

比較検討

比較検討
データ利用

データ利用

 データベースを利用した健康モニタリングデータサービス
 皮膚マイクロバイオームデータによる肌健康管理製品
 マイクロバイオーム検査サービス（人間ドック、POC)
 マイクロバイオーム情報に基づく個別化健康食品・化粧品
 サンプリング自動装置（糞便、皮膚、唾液）

 糖尿病、動脈硬化、メタボリックシンドロームに関する創薬
 脳神経系、認知症等に関する創薬
 病態モニタリングマーカーとしてのマイクロバイオーム検査
 コンパニオン診断のためのマイクロバイオーム検査

学
アカデミア（病院・大学・研究機関など）

官
内閣府、経産省、農水省、厚労省、文科省など

比較検討

データ利用

標準プロトコル

 サンプル輸送及び保管容器、マイクロバイオーム測定機器
 プロバイオティクス・プレバイオティクスを利用した健康食品
 PhaseIIIや薬剤市販後調査のためのデータ提供
 IBD等、腸疾患に関する創薬
 自己免疫疾患等、免疫関連疾患に関する創薬

 糞便・皮膚・唾液のマイクロバイオーム(メタボロームを含む)データ取得方法の標準プロトコル作成から健常人データベース作りまでがスコープです。
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産総研との連携

産総研
 産業標準化の経験
 国際標準化の連携
 国際機関との連携
 測定・計測技術・機器・経験

JMBC
 産業化ニーズ
 産業内・企業間連携
 産業化専門性・経験
 臨床開発経験

覚書締結 NEDO先導研究採択 NIST,NIH訪問

JMBC 産総研

理研

NITE

NEDO

再委託

委託 委託

人員派遣

情報共有
Mock提供

Mock提供

マイクロバイオームの産業利用に向けた
解析技術及び革新的制御技術の開発
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解決したい課題：マイクロバイオーム計測の精度管理、比較互換性の担保
解決手段：計測標準整備および標準化
具体的研究開発項目
・研究項目Ａ．マイクロバイオーム計測（16S rRNA遺伝子アンプリコン解析、ショットガンメ

タゲノム解析、メタボローム解析）の信頼性担保のための標準物質開発
・研究項目Ｂ．マイクロバイオーム計測の標準プロトコルの開発（糞便、皮膚、口腔を対象）
・研究項目Ｃ．開発したプロトコルによる健常人モデルヒトマイクロバイオームデータの取得

ATCCTTGTGT
GACTGTACCG
GTGACTGTGT

サンプル採取
保管 DNA抽出 ライブラリ調整 DNAシーク

エンシング
リードデータ

処理
統計解析
報告

メタゲノム解析の工程

研究項目Ａ
ものさしとしての
標準物質の整備

・標準菌体試料
（mock標品）

・標準ゲノムDNA試料
（mock標品）

研究項目Ｂ
産業界が利用できる
標準プロトコル整備
精度管理方法開発

・適切な採取方法
・適切な保管方法

・適切な抽出方法
・保管方法

・最適なライブラリ調整方法
・最適なシークエンシング方法

・最適なリードデータQC方法
・最適なアッセンブル、マッピング方法など

研究項目Ｃ
モデルヒトマイクロバイオ
ームデータの取得によるプ
ロトコルの有効性実証 コホート

研究へ

・10人程度の健常人
・糞便、皮膚各部位、
口腔を対象に

技術課題と解決手段（NEDO先導研究プログラム採択）
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研究概要
DNAモックDNA mock community
セルモック
糞便サンプル

ATCCTTGTGT
GACTGTACCG
GTGACTGTGT

サンプリング
保管

DNA 抽出法
・ キット

ショットガン
ライブラリー
調整キット

シークエンス

バイオインフォマティクス

NGS library 
construction kits

(n=12 kits, 28 variations) 

DNA 抽出法
・ キット

(n=9 methods / kits)

intra-
laboratory 
precision 
testing 

(intermediate 
precision)

standard operating 
procedures (SOPs)

inter-
laboratory 

study 
(method 

performance 
study)

shotgun metagenomics & 16S rRNA gene amplicon sequencing
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標準物資としてのMock community

• ヒトマイクロバイオーム測定のフローやプロセス検証を確立
するためには、標準物質として適切な微生物群を含有する信
頼できるMock Communityを創製することが必要である。

• 既に市販品としてMock Communityが存在するが、日本人のマ
イクロバイオームは他国・他地域に比べてユニークな微生物
叢を有していることから、日本人で頻出する微生物群を含有
するMock Communityが必要となる。

標準物質として2種類を開発
・reference cell materials
（mock cell mix）

・reference genomic DNA materials
（mock genome mix）
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PCR-free
high 

PCR cycles
low 

PCR cycles
high 

PCR cycles

A B A B A B A B

QIASeq FX SMARTer ThruPLEX

mock DNA mixture 

kit
condition
operator

lot

same

different

Intermediate precision (intra-laboratory)
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NITE

protocol Q
(8 min)

(protocol Q)

DNA extraction kits / protocols

Extended bead-beating needed for recovery of g+ bacteria
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A B

ISOSPIN Fecal DNA QIAamp PowerFecal Pro

mock cell mixture
fecal sample 

A B

kit
operator
lot

Intermediate precision (intra-laboratory)
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Summary & outlook
o JMBC: industry-led consortium with shared pre-competitive goals

o Developed genome DNA and cell based mock communities that 
will be available to the industry

o Comprehensive assessment of the impact of experimental 
variables at all steps of the measurement workflow, basis for 
development of SOP 

o Ongoing collaborative study to assess performance of selected 
methods

o SOP to be adopted for healthy cohort study

o International collaborations and efforts
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ヒトマイクロバイオーム研究ロードマップ

測定標準構築

（NEDO先導研究プロ
ジェクト）

中規模のコホート研究に
よる日本人マイクロバイ
オームのカタログ化と介
入トライアル（SIP：ス

マートバイオ）

大型コホート研究（案）

健康長寿大国に向け産業
応用を見越した取り組み

が必要

JMBC・産総研・NITE・理研で測定標準基盤を構築
（糞便のみ）
唾液と皮膚の測定基盤はJMBC・産総研で共同研究を開
始予定

戦略的イノベーション創造プログラム（
スマートバイオ産業・農業基盤技術）
Ａ．健康寿命の延伸を図る「食」を通じ
た新たな健康システムの確立
A-3：腸内マイクロバイオームデータの
整備と機能性食品のプロトタイプによる
検証
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https://www8.cao.go.jp/cstp/gaiyo/sip/keikaku2/7_smartbio.pdfより抜粋
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https://www8.cao.go.jp/cstp/gaiyo/sip/keikaku2/7_smartbio.pdfより抜粋
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JMBCが目指す成果と将来市場の関係

 データベースを利用した健康モニタリングデータサービス

 皮膚マイクロバイオームデータによる肌健康管理製品

 マイクロバイオーム検査サービス（人間ドック、POC)

 マイクロバイオーム情報に基づく個別化健康食品・化粧品

 サンプリング自動装置（糞便、皮膚、唾液）

 糖尿病、動脈硬化、メタボリックシンドロームに関する創薬

 脳神経系、認知症等に関する創薬

 病態モニタリングマーカーとしてのマイクロバイオーム検査

 コンパニオン診断のためのマイクロバイオーム検査

 サンプル輸送及び保管容器、マイクロバイオーム測定機器

 プロバイオティクス・プレバイオティクスを利用した健康食品

 PhaseIIIや薬剤市販後調査のためのデータ提供

 IBD等、腸疾患に関する創薬

 自己免疫疾患等、免疫関連疾患に関する創薬
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未来予想図
目指したい未来：ライフサイクルに合わせたマイクロバイオーム研
究を活用した様々な健康関連製品・サービスが提供されている状態

誕生
小児
期

思春
期

成人
期

壮年
期

老年
期

マイクロバイオーム研究を活用した新しい製品・サービスの提供
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目的：JMBCと海外のヒトマイクロバイオーム研究機関あるいは

関連機関と連携を図り，JMBCの目標達成を促進する

期待される効果

• 国際標準化・ハーモナイゼーション

• 標準化プロトコルの海外展開（特にアジア）

活動内容

• 欧州との連携：オランダLifelines・Groningen Univ.や関係

機関との連携，

• アジア諸国との連携：台湾のコンソーシアム（TMC) ，タイ

（TCEL)，韓国等

• 米国との連携：NIST，NIH/NIAID、 UC San Diego

• 国際学会での発信

JMBC国際連携活動
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Lifelinesとの意見交換会

http://www.jmbc.life/news/images/2018.2.16.pdf

JMBCのアカデミア
交流会として
Lifelinesの研究者
と意見交換会を実
施（2018/2/16）
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台湾コンソーシアムとの意見交換会

台湾マイクロバイオータコンソーシアム（TMC）との意見交換会（2018/7/18＠台北）

http://www.jmbc.life/news/images/2018.7.18.pdf
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バイオジャパン2018セッション

ヒトマイクロバイオーム研究の産業応用の加速を目指す！
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 産総研・NITEの共同研究者と訪問し、意見交換

 JMBC活動を紹介

NIST/NIHへの訪問（2018.12.6-7）

NISTリーダーとの意見交換（JMBC紹介）

グループ写真（ニュートンの木）

Scottのチームとの意見交換

NISTラボツアー 45/54



NIH/NIADとの意見交換（2018.12.7）

NIAIDプレゼン（Ryan)

JMBCプレゼン

グループ写真

NIAIDの掲示 46/54



台湾TMC主催シンポジウム（2019.5.4）

2019 International Symposium of 
Microbiota Technology, Research 
and Development
Date：2019/5/4（Saturday）
09 :00~17 :00
Venue： Taipei Veterans General 
Hospital
Prof. Emad El-Omar, Editor-in-Chief of 
Gut; Professor of Medicine,University of 
New South Wales
Speaker：Professor Wai-Keung Leung, 
Associate Dean, Li Ka Shing Faculty 
ofMedicine, The University of Hong 
Kong (HKU)

招待講演でJMBCの活動を紹介
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シンポジウム風景
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4th The Microbiome Movement – Drug Development 
Summit, 2019.6.26-28, Boston

主催者のツイート
Jun Terauchi at the Japan #microbiome consortium discusses the 
need for reliable and consistent data for future Microbiome 
research and the efforts of the consortium to create 
standardisation protocols in Japan. The JMBC was founded in 
2017 by leading Japanese Pharma 
companies https://t.co/SymC78Dshn
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2019 NIST Workshop on Standards for Microbiome 
Measurements (2019.9.9-10, Gaithersburg)

https://www.nist.gov/news-events/events/2019/09/2019-nist-workshop-standards-microbiome-measurements
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NEDO先導研究プログラムの研究成果を報告（産総研）

https://www.nist.gov/news-events/events/2019/09/2019-nist-workshop-standards-microbiome-measurements
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The Microbiome Movement – Drug Development
& Nutrition Summit, Asia (2019.9.17-18, Singapore)での招待講演

主催者のツイート

国内外でJMBC活動を紹介し、標準化の取り組み（推奨プ
ロトコル・SOPの作成）に関する国際連携や国際協調に
向けた呼びかけを進めている。
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まとめ

• ヒトマイクロバイオームは、健康と疾患に大きく関与し
ており、次々と画期的な発見・報告が相次いでいる

• ヒトマイクロバイオームの産業応用には多くの課題が
あり、共通の課題（プロトコル標準化・健常人データ
ベース）を解決するためにJMBCを設立した。

• 課題解決に向けて産総研を中心として多くの関係機関
とコラボレーションを進め、NEDO先導研究やSIPに参画
し、課題解決に関する活動を開始している。

• 国際的なコミュニティともネットワークを構築している。
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