
血液中マイクロ RNA による膵がん診断法の開発に向けた研究 

血中マイクロ RNA の網羅的な解析により膵がん発症の有無を高精度に識別できる 
 
 

概要 
京都大学医学研究科消化器内科学の河相宗矩医員、福田晃久准教授、妹尾浩教授らのグル

ープは、ムーンショット型研究開発事業のもと、近畿大学、京都府立医科大学など 14 施設
の多施設で、アークレイ株式会社との共同研究により、血中マイクロ RNAの網羅的な解析
により膵がん発症の有無を高精度に識別できることを明らかにしました。膵がんは早期の
場合に無症状であることが多く、発見が難しいことから、予後不良のがんの代表とされてい
ます。今回、膵がん患者と非がん対照者の血液中マイクロ RNAを次世代シーケンサーによ
り網羅的に解析したデータを用いて、AI 機械学習により膵がんを識別するための判別モデ
ルを構築したところ、独立した検証群において、膵がん患者を非がん対照者と高精度に識別
できることが示されました。早期の無症状の膵がん患者も非がん対照者と識別できており、
膵がんの早期発見につながる技術となる可能性が示されました。 
本成果は、現地時間 2024 年 8月 28 日に British Journal of Cancer 誌のオンライン版に公

開されました。 
 
1. 背景 
膵がんによる死亡者数は本邦でがん全体の４番目で増加傾向にあり、5 年生存率が 8.5%と
最も予後不良ながん種の一つとして知られています。診断、治療における様々な取り組みよ
り、膵がん患者さんの予後は若干改善傾向ですが、依然不良です。膵がんはその約半数が発
見時に遠隔転移を有した Stage4 で診断され、遠隔転移があると 5 年生存率が 5%未満と大
幅に低下します。一方、診断時点において膵臓内に限局し 1cm 以下の切除可能である膵が
んは、膵がん全体の僅か数％を占めるのみですが、10 年生存率が 90%以上と報告されてお
り、早期発見・診断することが膵がんの予後を改善するために重要となります。しかし、初
期の膵がんの多くは特異的な症状に乏しく、無症状であり、また、早期膵がんを特定するた
めの有用なバイオマーカーが存在しないことから、早期の発見・診断が非常に困難であるの
が現状です。したがって、膵がんを早期に判別・診断するための侵襲性の低い新たなツール
が必要とされています。 



マイクロ RNA（miRNA）は 18 から 24 塩基ほどの
短い RNAであり、エキソソーム等の細胞外小胞によ
って細胞外に分泌され、他の細胞に取り込まれるこ
とで、遺伝子発現を制御することが知られています。
血液中のマイクロ RNA が膵がんの新たなバイオマ
ーカーとなり得ることがこれまでの研究により示唆
されていますが、早期ステージの特に無症状の膵が
ん患者に着目して検証された研究はこれまでにあり
ませんでした。 
 
2. 研究手法・成果 
京都大学医学研究科消化器内科学の河相宗矩医員、
福田晃久准教授、妹尾浩教授らのグループは、近畿大
学、京都府立医科大学など 14 施設の多施設で、アー
クレイ株式会社との共同研究により、膵がん患者 212
人および非がん対照者 213人の血液中マイクロ RNA
を次世代シーケンサーを用いて網羅的に測定し、AI
機械学習により、膵がん患者を非がん対照者と識別
する膵がん判別モデルを作成し、独立した検証群で
その識別能を検証しました。 
膵がん識別モデルの作成には AutoML 技術を利用
し、100種のマイクロ RNAの発現量データを用いて、
８つのアルゴリズムを組み合わせたアンサンブルモ
デルを構築しました。 
マイクロRNAによる膵がん患者と非がん対照者の識別モ
デルの性能を既存の腫瘍マーカーである CA19-9 と比較
したところ、CA19-9の AUCが 0.88 である一方、マイク
ロ RNA モデルでは AUC 0.94、マイクロ RNA と CA19-9
を組み合わせたモデルでは AUC 0.99 とより高精度に膵
がん患者を非がん対照者と識別できることが示されまし
た（図１、図２）。さらに、ステージ０とステージ１の早
期膵がんに限定すると、CA19-9 では AUCが 0.81 である
一方、マイクロRNAモデルではAUC 0.92、マイクロRNA
と CA19-9を組み合わせたモデルでは AUC 0.98となり、早期膵がん患者でも高精度に非が
ん対照者と識別できることが示されました（図３）。さらに、無症状の早期膵がんにおいて
は、CA19-9 は感度 0.29 であるのに対し、マイクロ RNA モデルは感度 0.48、マイクロ RNA

 

 

 

 

 



と CA19-9 を組み合わせたモデルは感度 0.67 となり、膵がんの早期発見・診断に繋がる技
術であることが示されました。 
 
本研究の膵がん識別モデルは、イルミナ社製の次世代シーケンサーである NextSeq 550 を
用いて測定したマイクロ RNA 発現データを用いて構築していますが、サーモフィッシャー
社製の次世代シーケンサーである Ion GeneStudio S5 を用いて測定した検証群でも同様に
識別できることも確認できており、マイクロ RNAの測定法の違いにも強い、頑健性の高い
モデルであることも示されました。 
 
3. 波及効果、今後の予定 
本研究により、血中マイクロ RNAを網羅的に測定し、AI 機械学習による膵がん判別モデル
を作成し、その識別能を独立した検証群で検証した結果、膵がん患者を非がん対照者と高精
度に識別することが示されました。早期の膵がん患者も非がん対照者と識別することがで
きており、膵がんを早期に発見できる侵襲性の低い新たな検査法となる可能性が示されま
した。今後は、膵がんのリスク因子を有する高リスク群においても、本研究で構築した
miRNAによる膵がん識別モデルが有用であるのかを検証するなど、アークレイ株式会社と
共同で、本研究により得られた技術の社会実装に向けて研究開発を進めていく予定です。 
 
4. 研究プロジェクトについて 
本研究は、アークレイ株式会社からの共同研究費、及び、JSPS科研費（19H03639、19K16712、
19K22619、20H03659、21K19480、23K21432、23K27582、23H02891、24K02438）、AMED
次世代がん医療創生研究事業（P-CREATE；18cm0106142h0001、19cm0106142h0002、
20cm0106177h0001、21cm0106177h0002、21cm0106283h0001、22cm0106283h0002）、
AMED 次世代がん医療加速化研究事業（ P-PROMOTE； 23ama221326h0001、
24ama221326h0002、24ama221515h0003）、AMED 革新的先端研究開発支援事業（AMED-
PRIME；21gm6010022h0004）、ムーンショット型研究開発事業（ JPMJMS2022-1、
JP22zf0127009）、JST 共創の場形成支援プログラム（COI-NEXT；JPMJPF2018）、JST 創
発的研究支援事業（FOREST；23719768）、武田科学振興財団、高松宮妃癌研究基金、アス
テラス病態代謝研究会、第一三共生命科学研究振興財団、安田記念医学財団、上原記念生命
科学財団、内藤記念科学振興財団、京都大学の支援を受けて実施されました。 
 
＜用語解説＞ 
1. 次世代シーケンサー (Next Generation Sequencer, NGS) 
数千万から数百億の小さな DNA 断片の塩基配列を同時に読み取ることができる装置であ
り、多くの学術研究で使用される他、近年ではがんゲノム医療におけるがん遺伝子パネル検
査でも使用されています。マイクロ RNA のような小分子 RNA も網羅的に再現良く測定す



ることができます。 
2. AutoML (Automated Machine Learning) 
機械学習のプロセスを自動化する技術であり、データの前処理や機械学習アルゴリズムの
ハイパーパラメータの最適化、予測精度の高いアルゴリズムの探索などを自動化でき、モデ
ル構築の効率性から注目が集まっています。 
3. AUC (Area Under the Curve) 
ROC曲線の下部分の面積を意味し、二値分類の性能を評価するために用いられます。AUC
の値が 1に近いほど識別性能が高いことを示し、完全にランダムに識別されたときは 0.5と
なります。 
＜研究者のコメント＞ 
膵がんは早期発見・診断が困難であり、Stage0、Stage1でみつかるのは僅か 10%未満です。
膵がんは Stage0、Stage1 で手術することができれば、長期の予後が期待されますが、膵が
んを早期に発見・診断できる既存のバイオマーカーは、現在ありません。今回、14 施設の
多施設で、アークレイ株式会社との共同研究により、血液中マイクロ RNAを網羅的に測定
して、AI 機械学習による膵がん判別モデルを作成し、独立した検証群で検証した結果、膵
がん患者を非がん対照者と高精度に識別できることが示されました。早期の膵がん患者も
非がん対照者と識別することができており、膵がんを早期に発見できる侵襲性の低い新た
な検査法となる可能性が示されました。本研究は、過去最大数の早期膵がん患者における血
液中miRNAのデータ解析であり、特に、無症候性の早期膵がん患者でも非がん対照者と識
別できることを初めて示した点は重要な点になります。今後は、本研究により得られた技術
の社会実装に向けて、アークレイ株式会社と共同でさらに研究開発を進めていく予定です。 
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＜膵がん症例登録施設＞ 
京都大学医学部附属病院、近畿大学病院、京都府立医科大学附属病院、大阪赤十字病院、日
本赤十字社和歌山医療センター、大津赤十字病院、北野病院、天理よろづ相談所病院、滋賀
県立総合病院、兵庫県立尼崎総合医療センター、京都桂病院、神戸市立西神戸医療センター、
神鋼記念病院、高槻赤十字病院 
 
＜アークレイ株式会社について＞ 

1960年創業のアークレイは、糖尿病検査のパイオニア企業として、1970年に世界で初め
て簡易型血糖測定器の開発に成功しました。その後も HbA1c（ヘモグロビンエーワンシ
ー※）の測定を自動化した世界初の装置を開発するなど、40 年以上にわたり、糖尿病療養
とその指導にあたる医療現場へのサポート、患者さまのQOL 向上に尽力しています。さ
らに、糖尿病に関する知識や糖尿病をとりまく環境への理解促進に努めるなど啓発活動も
行っています。 
現在、世界 18 ヵ国 52 ヵ所の事業所を展開し、100 以上の国や地域へ製品をお届けしてい
ます。 
※ 過去 1～2ヵ月の平均血糖値を反映するマーカー。赤血球中のヘモグロビンとブドウ糖が結びついて生成されます 
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