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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

 総括研究報告書 

 
難病領域における検体検査の精度管理体制の整備に資する研究 

 

研究代表者 難波 栄二 

鳥取大学 研究推進機構 研究基盤センター・教授 

 

 

Ａ．研究目的 

ゲノム医療の推進は、我が国の健康・医

療戦略にとって重要であり、ゲノム医療実

現推進協議会において方針が議論され、平

成 28年 10 月にゲノム情報を用いた医療等

の実用化推進タスクフォースが公表した

「ゲノム医療等の実現・発展のための具体

的方策について」において、「遺伝子関連検

査の品質・精度の確保について、諸外国と

同様の水準を満たすことが必要である」と

指摘されている。さらに、この指摘に基づ

き、「検体検査の精度管理等に関する検討

会」が開催され、平成 30年 3 月に検体検査

の精度管理等に関する検討会とりまとめ」

（とりまとめ）、さらにそれに基づいた厚生

労働省令第 93号が平成 30 年 7月 27 日に公

布された。また、ゲノム委両日現推進協議

会の平成 29 年度報告の中においても、「省

令に定める遺伝子関連検査等を実施する場

合の基準を周知し、基準を満たす実施体制

研究要旨 

 2018 年 12 月の検体検査の精度管理に係る医療法の改正をきっかけに、医療における難病領

域の検査実施体制を整備することが喫緊の課題である。本年度は、グランドデザインを検討し

工程表を作成した。そして、ホームページを作成し、問い合わせ窓口をつくり、シンポジウム

を開催し情報の周知を図った。かずさ DNA 研究所、信州大学医学部などの検査実施体制を充実

させ、鳥取大学医学部では保険診療で実施できる 76 疾患すべての遺伝学的検査を委託可能と

した。今後は、アンケート調査も実施し、欧米の情報を収集し国際的に通用する精度管理によ

る遺伝学的検査体制を構築し、保険診療で実施可能な遺伝学的検査を充実させ、難病領域の診

療に貢献してゆく。 

研究分担者 

小原 収 かずさ DNA 研究所・ゲノム事業推

進部・副所長 兼 ゲノム事業推進部長 

堤 正好 株式会社エスアールエル・マーケ

ティング部疾患領域課・課員 

宮地 勇人 東海大学・医学部基盤診療学系

臨床検査学・教授 

中山 智祥 日本大学・医学部病態病理学系

臨床検査医学分野・教授 

古庄 知己 信州大学・学術研究院医学系

（医学部附属病院/遺伝子医療研究センタ

ー）・教授・センター長 

要 匡 国立成育医療研究センター・ゲノム

医療研究部・部長 

原田 直樹 京都大学・iPS 細胞研究所・准

教授 

足立 香織 国立大学法人鳥取大学・研究推

進機構・助教 

佐藤 万仁 国立成育医療研究センター・ゲ

ノム医療研究部・室長 
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の整備を行う」ことが今後の課題として記

載されている。 

 

そして、遺伝子関連検査（以下、検査）の

品質・精度の新たな基準が平成 30年 12 月か

ら施行された。この内容では医療機関におけ

る検査実施体制の具体的基準が設定され、今

後は難病領域においても欧米諸国と同等の精

度管理が求められている。今回の改正医療法

等には、１）検体検査の分類の見直し、２）

医療機関（歯科医療機関、助産所を含む）で

実施する検体検査の精度管理の確保の方法、

３）衛生検査所、ブランチラボにおける検体

検査の精度の確保の方法、４）遺伝子関連検

査・染色体検査の精度確保の方法などが示さ

れた。特に、遺伝子関連検査・染色体検査に

おいては、これらに加えて業務経験を有する

医師あるいは専門知識・経験を有する責任者

を配置し、内部精度管理の実施・適切な研修

の実施が必要となる。外部精度管理調査の受

験に関しては自施設以外の施設と検査検体を

やりとりして相互確認などの暫定的な方法が

示された。検査施設の第三者認定に関して

も、国内の体制が整っていないことから勧奨

とされたが、将来的には欧米と同じ水準の第

三者認定を目指すことが必要となっている。

今回、医療機関での検体検査の精度の確保の

方法が医療法等ではじめて明示されたことに

より、医療機関ではない研究室等の対応が大

きな課題として浮上した。 

これに対して、研究で実施する検査と診療の

用に供する検査を切り分け、研究結果の返却に

おいては、研究結果であること、診療の用に供

する場合は、別途精度が確保された臨床検査の

実施が必要との方針（案）が京都大学の小杉眞

司教授から示され、2018 年 10 月 10 日第 63回

日本人類遺伝学会において、難波は「稀少難病

の遺伝学的検査に関する新たな精度管理につい

て」の表題で現状の説明と今後の遺伝学的検査

等の精度管理の基本的方針（案）の講演を行っ

た。この中で、研究で実施する検査と診療の用

に供する検査を切り分け、研究結果の返却にお

いては、研究結果であること、診療の用に供す

る場合は、別途精度が確保された臨床検査の実

施が必要との方針（案）を提案した。 

難病の多くは遺伝性疾患で、欧米諸国では

3,000 種類以上の検査が提供されているが、日

本では保険診療、先進医療、登録衛生検査所で

対応可能な疾患はわずか 100 程度である。対象

遺伝子数が膨大で症例数が希少な難病検査の多

くは臨床検査では対応困難で、研究として実施

されている。しかし、責任遺伝子が次々と同定

され、必要な検査が年々増加するため、研究で

の対応では限界がある。 

 そこで、これらの状況を解決するために、

本研究を開始した。本研究の目的は、新たな

精度管理に対応した、国際的に通用する診療

の用に供する難病領域の検査体制を構築し、

保険診療での検査を充実させ、難病領域の診

療に貢献することである。 

 本研究は、「検体検査の精度管理等に関する

検討会」の構成員である難波栄二が代表者で

あり、同じく構成員である宮地勇人も分担者

となる。日本人類遺伝学会の松原洋一理事

長、日本遺伝カウンセリング学会、日本遺伝

子診療学会の小杉眞司理事長、全国遺伝子医

療部門連絡会議の福嶋義光理事長、AMED ゲノ

ム創薬基盤推進研究推進事業（A-①：検査品

質・精度確保課題 増井徹教授、A-②：ゲノ

ム情報患者還元課題 小杉眞司教授）などが

研究協力者として加わり関連学会等との連携

を図る。 

本研究で遺伝学的検査の新たな実施体制を

提案して普及を図ることにより、基礎医学的

研究との区分けを明確化することが可能とな

り、難病研究においては、研究資金が有効に

活用されて疾患原因と治療法の探索研究が推

進し、研究成果の早期臨床応用が期待され

る。同時に、研究とシームレスに連携しなが

ら、国際レベルの精度管理基準による診療用

検査実施体制の構築が進展され、国民により

先進的で安全な医療の提供が可能となること

が期待される。 

 

Ｂ．研究方法 

最初にグランドデザインを検討し、資料１に

示す工程表を作成した。これに従って研究を

推進する。本年度は、新たな精度管理に関す

る情報の周知徹底、実態調査と対応、遺伝学

的検査体制のモデル構築と普及に加えて、
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2019 年度以降に実施する予定の国際レベルの

検査基準構築（外部精度管理実施体制の具体

的な枠組みの検討も含む）に関する予備調査

も実施した。 

研究代表者、分担者等による研究打合わせ会

議ならびに、厚労省ならびに国立保健医療科

学院班の担当者にも参加いただき班会議を開

催して研究の推進について議論した。（打合せ

会議：2018 年 12 月 7 日と 2019 年 2 月 4 日、

班会議：2019 年 2月 11 日）。分担研究者（宮

地勇人、要匡）は、鳥取大学を訪問し具体的

な研究打合せを行った。 

 

Ｃ．研究結果 

１．新たな精度管理に関する情報の周知などに

ついて 

１）ホームページの開設と情報提供（詳細は分

担研究者報告書（足立香織）参照）  

2018 年 12 月にホームページを開設し、問い合

わせ窓口を設けた。

（http://www.ketaikensa.jp/）。 

 

２）学会での周知 

2018 年 12 月 6日開催の日本遺伝子診療学

会遺伝子診断・検査技術フォーラム公開シン

ポジウム 2018「ゲノム医療の社会実装」（東

京：参加者 300 名以上）において、難波栄二

が「難病等の希少疾患の遺伝学的検査の継続

的実施体制の構築について」の演題で、研究

分担者の小原収が「次世代シークエンサー

（NGS）による難病等の遺伝学的検査の提供

体制について」の演題で発表し情報提供を行

った。第 41 回日本小児遺伝学会（2019 年 1

月）において、小原収が「遺伝子検査の限界

と可能性」との演題で発表を行った。 

 

３）相談への対応 

厚生労働省難病対策課からの難病班への送付文

（10月 31 日）に対する難病班からの 7件の問い

合わせに対し、医療法への対応についての情報提

供などを行った。 

 

４）シンポジウムの開催（資料２） 

2019 年 2月 11 日に本班主催のシンポジウ

ムを開催した。厚生労働省医政局から検体検

査の精度管理についての講演に引き続き、本

班の活動の内容、遺伝学的検査実施に関して

準備すべき書類、遺伝学的検査の提供体制、

などについての講演に引き続き、活発な討論

が行われた。さらに、個別相談（2件）にも

対応した。参加者は 66組織から 101 名であ

った。個別相談では、非常に実施回数の少な

い酵素活性による検査、質量分析の検体の取

り扱いと輸送などの難病領域独自の課題が挙

げられた。 

 

２．実態調査と大型プロジェクトへの対応 

１）検査実施施設の訪問調査（詳細は分担研

究報告書（原田直樹）参照） 

 診療の用に供する遺伝学的検査の集約が見

込まれる検査施設、および網羅的ゲノム解析

や複雑なエピゲノム解析を研究として実施し、

一次的な診断機能を担っている代表的な研究

機関を対象として訪問調査を行った。この結

果、次世代シークエンサー（NGS）を使用した

パネルシークエンス検査が特定の施設に集約

され、臨床応用が進められていることが明ら

かになった。また研究として実施した網羅的

なゲノム解析結果を診療情報とする具体的手

順が共通認識化されつつあり、研究の結果を

適切に利用する方向性も確認できた。 

 

２）大型プロジェクトにおける遺伝学的検

査の対応（詳細は分担研究報告書（要匡）

参照） 

 「希少・未診断疾患イニシアチブ

（IRUD）」および「オミックス解析を通じて

希少難治性疾患の医療に貢献する基盤研究

（オミックス解析拠点）」などの国の大型プ

ロジェクトにおける解析の検討を行った。
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結果、両者ともに研究として解析が行われ

ており、研究として明確な記載等が行われ

るように周知した。 

３）アンケート調査の準備（詳細は分担研

究報告書（佐藤万仁）参照） 

希少疾患・難治性疾患の検査の大半は大学

等の研究室において実施されているのが現

状である。対象疾患や検査方法、実施場

所、費用負担、精度担保等は各研究室で

様々であり、実施体制の詳細を把握するこ

とが必要である。また、難病領域の診療に

携わっている医療者などの遺伝学的検査の

依頼や要望などの把握も必要と考えられ

る。そこで、オンラインアンケートの実施

を計画した。まず、オンラインアンケート

の素案を作成し、対象者に周知し、本番調

査へ向けた検討のためコメントの受付を開

始した。実際のオンラインアンケートは

2019 年 4月〜5 月の予定である。 

 

３．遺伝学的検査体制のモデル構築と普及 

１）かずさ DNA 研究所での対応（詳細は分担研

究報告書（小原収）参照） 

かずさ DNA 研究所では、これまでの 10年以上

に亘る難病研究班との共同臨床研究において遺

伝子解析を担当してきた実績を元に、厚生労働

省難病研究班などからの依頼により遺伝学的検

査体制を構築している。本年度は、ファイファ

ー症候群、クルーゾン症候群、アントレー・ビ

クスラー症候群、アペール症候群、ロスムン

ド・トムソン症候群、ペリー症候群、PCDH19 関

連症候群、コルネリア・デランゲ症候群、さら

に、QT 延長症候群などの保険診療の遺伝学的検

査への対応などを含む 20症候群の遺伝学的検査

体制を構築し受け入れを開始した。さらに、網

羅的パネル遺伝子診断における精度管理のため

の標準品についての検討も実施した。 

 

２）信州大学医学部附属病院遺伝子医療研究セ

ンターでの対応（詳細は分担研究報告書（古庄

知己）参照） 

信州大学医学部附属病院遺伝子医療研究セン

ターでは、次世代シークエンサーを活用した

遺伝学的検査（クリニカルシークエンス）体

制を整備してきた。本年度、同院臨床検査部

と協力して、保険収載されている全ての遺伝

学的検査（NGS で解析できるもの）および保

険収載はされていないが指定難病など臨床的

有用性が指摘されている遺伝学的検査（自

費）に対応できる体制を構築した。具体的に

は、SOP を用いた工程管理、内部制度管理

（サンガー法での検証を含む）、エキスパート

会議の開催、電子カルテと連動した診療への

親和性を考慮し体制を構築した。これによ

り、診療としての遺伝学的検査（クリニカル

シークエンス）を全国に展開していく方向性

が築かれた。 

 

３）鳥取大学医学部附属病院における保険診

療で実施可能な 76疾患の検査体制 

登録衛生検査所に加え、前述１）のかずさ

DNA 研究所、さらに２）信州大学医学部附属

病院での遺伝学的検査体制の充実により、鳥

取大学医学部附属病院では保険診療で実施可

能な 76 疾患の検査が院内のすべての科からオ

ーダーできる体制を整えた（資料 3）。これに

より、電子カルテからこの 76疾患すべての検

査が保険診療としてオーダーできることが可

能となった。 

 

４）特殊検査への対応 

特殊検査の対応のために先天代謝異常学会か

らの奥山虎之（国立成育医療研究センター）

が 2018 年度 12月から研究協力者として本班

へ参加し検討を開始した。 

 

４. 諸外国の状況についての情報収集 

 2019 年度に欧米の検査実施施設の訪問調査

を実施するための情報収集として、本年度は

日本国内で情報を収集した。以下が具体的な
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内容である。 

 

１）2018 年 12 月 4日 「英国のゲノム医療の

研究開発：実績と今後の展望」（英国大使館）

に参加し、Genomics England の関係者と懇談

することができ、英国の情報収集の足がかりを

得ることができた（難波栄二、原田直樹）。 

 

２）2018 年 12 月 15 日 第 4 回日本産科婦人科

遺伝子診療学会＋第 36回日本染色体遺伝子検査

学会の共催講演「遺伝学的検査および遺伝カウ

ンセリング精度管理 External Quality 

Assessment(EQA) for Genomics and Clinical 

Genetics-ensuring the quality of the entire 

genetics service. Ros J Hastings (Oxford 

University Hospital NHS Trust/CEQAS 

director)」の司会を研究分担者の宮地勇人が行

い、難波栄二、原田直樹、要匡が参加した。

2019 年度実施予定の英国の現地調査について

Ros J Hastings と連携することが確認できた。 

 

３）2019 年 1月 9日〜10 日 AMED 増井班「バイ

オバンクの試料と情報の医療に関するセミナ

ー」にて、オーストリアからの Andrea Wutte 氏

（Head of BBMRI-ERIC）の講演ならびに議論を

行い、EUの検体の管理情報の一部の情報を得る

ことができた。ヨーロッパでは各国の状況によ

り、検体管理の精度などは比較的柔軟に対応し

ているようであった（難波栄二、原田直樹、宮

地勇人、中山智祥）。 

４）2019 年 3月 26 日 京都大学小杉研に訪問

し、難波班の研究内容を説明するとともに AMED

小杉班での海外の調査内容（EU と米国）につい

ての情報を得た（難波栄二）。遺伝診療や遺伝カ

ウンセリングなどの現場での状況を知ることが

できたが、研究と診療の検査の区別などに関し

ては現場ではあまり意識されることがないよう

であった。米国や英国などの遺伝学的検査の体

制や精度管理の詳細については現地調査が必要

と判断された。  

５. 外部精度管理評価等の精度管理に関する検

討（詳細は分担研究報告書（宮地勇人、中

山 智祥、堤正好）） 

１）宮地勇人は、日本臨床検査標準協議会 遺

伝子関連検査標準化専門委員会の「遺伝子関

連検査に関する日本版ベストプラクティス・

ガイドライン」および国際規格 ISO 15189「臨

床検査室-品質と能力に関する要求事項」に

基づく外部精度管理調査の代替法の記載に

基づき、遺伝子関連・染色体検査における考

え方を整理した。 

 

２）中山智祥は、日本臨床検査自動化学会遺

伝子・プロテオミクス技術委員会委員であり、

同委員会で実施可能な施設同士で外部精度

管理評価を検討した。 

 

３）堤正好は、（一社）日本衛生検査所協会・

遺伝子関連検査受託倫理審査委員会が公表

した「遺伝子関連検査の質保証体制について

の見解」、別表１．「遺伝子関連検査の質保証

に関する要件」（平成 25 年 5 月 23 日策定）

を見直し、新たに別表 2 「NGS を用いた遺伝

子解析において求められる分析的妥当性に

関して考慮すべき事項」を追加し 2019年 3月

に公表した。 

 

（倫理面への配慮） 

 本研究では、患者さん等の情報は含まれ

ず「人を対象とする医学系研究に関する倫

理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に

関する倫理指針」などに該当する内容は含

まれなかった。 

 

Ｄ．考察 

検体検査の精度管理等に関する医療法等が改

正され、2018 年 12 月に施行された。これをきっ

かけとして、以下の理由から患者の診断等を目

的とした診療の用に供する遺伝学的検査の実施

体制が大きな問題となった。医療における検体
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検査に関しては、今回の医療法等改正前から、

医療法及びその下位法令により、その実施や委

託できる先についての規定があり、診療の用に

供する検体検査は病院、診療所、助産所、およ

び衛生検査所、ブランチラボに限られていた。

今回の医療法等の改定においても、これについ

ての変更はない。大学等の研究室や研究所は、

医療機関ではないために、ヒトの試料を用いて

研究を実施することは可能であるが、医療の用

に供する検体検査は実施できない定めとなって

おり、研究室で実施している遺伝学的検査の取

り扱いが大きな課題となった。 

この状況に対して、日本人類遺伝学会をはじ

め、日本遺伝子診療学会、日本遺伝カウンセリ

ング学会、全国遺伝子医療連絡会議、さらにゲ

ノム創薬研究の推進に係る課題解決に関する

AMED 研究班などの代表者なども加わり議論し、

最終的に京都大学の小杉眞司教授から研究と診

療の用に供する検査を明確に分ける案が提案さ

れた。この案に従って、研究で実施する検査と

診療の用に供する検査を切り分け、研究結果の

返却においては、研究結果であること、診療の

用に供する場合は、別途精度が確保された臨床

検査の実施が必要との方針を、2018 年 10 月 10

日第 63 回日本人類遺伝学会で難波が提示した。 

一方、難病領域では原因遺伝子の解明が進

み、世界的には遺伝学的検査が急速に普及して

きている。欧米では、5,500 を超える数の遺伝性

疾患の遺伝学的診断が可能となっている。しか

し、日本では難病領域においては、わずか 76 疾

患の遺伝学的検査しか保険収載されておらず、

登録衛生検査所ではこのすべての検査に対応し

ていなかった。日本では、難病領域における多

くの遺伝学的検査は、大学の研究室や研究所な

ど実施してきた経緯がある。 

多くの難病に対して医療を目的とした遺伝学

的検査の体制を充実させ、世界的な精度管理体

制にも対応してゆくことが喫緊の課題である。

そのために、本班では工程表を作成し研究を開

始した（資料１）。 

 まず、保険診療など医療の用に供する検査

の提供体制を整えることが必要となる。これ

に対しては、本年度、かずさ DNA 研究所、信

州大学医学部を中心に遺伝学的検査体制の充

実を図り、鳥取大学医学部附属病院では保険

診療で実施可能な 76 疾患のすべての遺伝学的

検査を電子カルテから依頼できる体制を構築

することができた。この体制を全国に普及さ

せてゆく予定である。今後、登録衛生検査所

での受託項目を拡大するなど、医療の用に供

する検査体制の充実が必要となる。さらに、

難病の診療や研究の重要な拠点となってい

る、国立成育医療研究センターや国立精神・

神経医療センターなどのいわゆるナショナル

センターにおいての医療に向けた検査体制の

検討も行う予定である。 

 今回の医療法の改正では、外部精度管理実

施体制では施設間における検査結果の相互確

認などの代替え方法が示されており、検査施

設の第三者認定の取得に関しては勧奨となっ

た。外部精度管理実施体制については宮地勇

人、中山智祥が検討しており、具体的な方法

について提示する予定である。また、今後さ

らに精度管理を充実させてゆくことは重要で

あるが、分子遺伝学的検査のみならず質量分

析、酵素活性、蓄積物質の同定などの特殊検

査も多く、検体の取り扱いや輸送など分子遺

伝学的検査とは異なり、精度を保つにはより

厳密な管理が求められる。このように実施回

数も少ない難病領域では通常と同じ臨床検査

の精度を保つには限界があり、これらの事情

をふまえた検討が必要である。そのために

は、欧米の状況を参考にすることも必要とな

る。本年度は国内で情報を収集したが、検査

体制や精度管理に関する情報は十分ではな

く、来年度は欧米を訪問し詳細な情報を得る

予定である。 

 保険診療で実施できる検査を拡充すること

も重要な課題であり、学会、内保連、外保連

から厚生労働省への遺伝学的検査の拡充に関
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する要望の後押しのため、遺伝学的検査体制

の充実に向けた検討を行ってゆく予定であ

る。 

Ｅ．結論 

 新たな検体検査の精度管理体制に基づく難

病領域の検査実施体制を整備することが喫緊

の課題であり、このための対応を開始した。

本年度は、ホームページを作成し、問い合わ

せ窓口をつくり、シンポジウムを開催した。

研究で実施する検査の整理も行った。かずさ

DNA 研究所、信州大学医学部などの検査実施

体制を充実させ、鳥取大学医学部附属病院で

は保険診療で実施できる 76 疾患すべての遺伝

学的検査が委託可能となった。外部精度管理

評価等の精度管理の検討も行った。今後は、

アンケート調査も実施し、欧米の情報を収集

し欧米に劣らない遺伝学的検査体制を構築

し、保険診療で実施可能な遺伝学的検査を充

実させてゆく予定である。 

 

Ｆ．研究発表 

 1.  論文発表 

 なし 

 2.  学会発表 

1) 難波栄二. 難病等の希少疾患の遺伝学的検

査の継続的実施体制の構築について. 遺伝子診

断・検査技術推進フォーラム公開シンポジウム2

018. 2018年12月 東京 

２）難波栄二. 検体検査の精度管理・医療法改正

について.東海・北陸地区ゲノム研修会.2019年2

月 名古屋 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 

 1. 特許取得 

 なし 

 2. 実用新案登録 

 なし 

 3.その他 

  なし 

 



難病領域における検体検査の精度管理体制の整備に向けた⼯程表

2018年度 2019年度 2020年度

2018年12⽉ 平成30年厚⽣労働省令第93号施⾏

ゲノム医療
実現推進
協議会

ゲノム情報
を⽤いた医
療等の実⽤
化推進タス
クフォース
「ゲノム医
療等の実
現・発展の
ための具体
的⽅策につ
いて」

検体検査の
精度管理等
に関する
検討会

新たな精度管理
に関する情報の
周知徹底

新たな遺伝学的
検査の実施体制
の確⽴

基礎的研究との
区分けを明確化

難
病
領
域
で
の
疾
患
原
因
と
治
療
法
の
探
索
研
究
が
推
進

諸外国と同等の
精度管理基準に
よる検査実施
体制の推進

よ
り
先
進
的
で
安
全
な
医
療
の
提
供

遺伝学的検査
体制のモデル
構築と普及

国際レベルの
検査基準構築

情報提供

具体的な相談への対応

実態調査と対応

登録衛⽣検査所に外注
する際の実施フローの
検討

エキスパートパネルの設
定要件・運⽤基準の検討

外部精度管理実施体制の
具体的な枠組みの検討

諸外国の検査施設の
実施状況調査

検査結果返却に
関する精度の
向上

健康保険・公的補助
費⽤の設定に関する
課題の検討

費⽤に関する
検討

報告書の検討と標準化

検査コストの算出

適切に運⽤する
モデルケースを
関連学会や難病研究
班に提⽰・普及

〜2017年度 2021年度以降

HP開設

学会等での周知

医療機関・ナショナル
センター等での受託体
制の検討

新たな精度管理基準に
対応できる検査実施体
制のモデル構築・提⽰

登録衛⽣検査所等の
受託状況調査

外注検査化に向けた
課題の明確化

施設間クロスチェック
体制のモデル提⽰

精度管理実施状況の
把握、対応状況の調査



平成30年度厚生労働科学研究費補助金 難治性疾患政策研究事業
難病領域における検体検査の精度管理体制の整備に資する研究班シンポジウム

日 時

13:00 - 13:40
検体検査の精度の確保について
前島 基志 （厚生労働省 医政局 地域医療計画課 医療関連サービス室長補佐）

13:40 - 14:10
「難病領域における検体検査の精度管理体制の整備に資する研究班」の活動内容について
難波 栄二 （鳥取大学 研究推進機構・研究戦略室/医学部附属病院・遺伝子診療科 教授）

14:10 - 14:30
遺伝学的検査実施に関して準備すべき書類
中山 智祥 （日本大学 医学部病態病理学系臨床検査医学分野 教授）

14:30 - 15:15
遺伝学的検査の提供体制に関して
１）古庄 知己 （信州大学医学部附属病院・遺伝子医療研究センター センター長・教授）
２）小原 收 （かずさDNA研究所 副所長）
３）田所 健一 （株式会社ビー・エム・エル ゲノム検査課 主任）

15:15 - 15:30
総合討論

15:30 - 16:30
個別相談会

お問い合わせ

難病領域の検体検査の精度管理
情報提供と相談会

会 場

2019年 ２月１１日（月・祝） １３：００～１６：３０

コングレスクエア日本橋 2階 ホールA・B
東京メトロ「日本橋」駅B9出口 直結、東京建物日本橋ビル

http://congres-square.jp/access/

厚生労働科学研究費補助金（難治疾患政策研究事業）
難病領域における検体検査の精度管理体制の整備に資する研究班

TEL 0859-38-6471 URL http://www.kentaikensa.jp/

http://www.kentaikensa.jp/1389/14599.html
プログラム
事前申込
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鳥取大学医学部附属病院における保険適応の遺伝学的検査リスト	  
1) SRL、2) BML、3)LSI、4) FALCO、１）-4)以外はかずさ DNA研究所もしくは信州大学 
D006-4  3880 点 5000 点 8000 点 

ア、PCR、サザン

ブロット、DNA シ

ーケンス、FISH 

デュシェンヌ型筋ジストロフィー3)※1 

ベッカー型筋ジストロフィー3)※1 

家族性アミロイドーシス 2) 

福山型先天性筋ジストロフィー1) 

脊髄性筋萎縮症 2) 

 

栄養障害型表皮水疱症 

先天性ＱＴ延長症候群 

 

イ、PCR 球脊髄性筋萎縮症 1) 

 

ハンチントン病 1) 

網膜芽細胞腫 4) 

甲状腺髄様癌 4) 

 

ウ、ア・イ・エ以

外 

筋強直性ジストロフィー1) 

先天性難聴 2) 

 

フェニルケトン尿症 

ホモシスチン尿症 

シトルリン血症（１型） 

アルギノコハク 酸血症 

イソ吉草酸血症 

ＨＭＧ血症 

複合カルボキシラーゼ欠損症 

グルタル酸血症 １型 

ＭＣＡＤ欠損症 

ＶＬＣＡＤ欠損症 

ＣＰＴ１欠損症 

隆起性皮膚線維肉腫 

先天性銅代謝異常症 

メープルシロップ尿症 

メチルマロン酸血症 

プロピオン酸血症 

メチルクロトニルグリシン尿症 

ＭＴＰ（ＬＣＨＡＤ）欠損症 

色素性乾皮症 

ロイスディーツ症候群 

家族性大動脈瘤・解離 

 

エ 、別に厚生労

働大臣が定める施

設基準に適合して

いるものとして地

方厚生（支）局長

に届け出た保険医

療機関において検

査が行われる場合 

脆弱Ｘ症候群 2) 

ライソゾーム病（検査項目は別紙）1) 

 

プリオン病 

クリオピリン関連周期熱症候群 

神経フェリチン症 

先天性大脳白質形成不全症（中枢神経白質形

成異常症を含む） 

環状 20 番染色体症候群 

ＰＣＤＨ 19 関連症候群 

低ホスファターゼ症 

ウィリアムズ症候群 1) 

アペール症候群 

ロスムンド・トムソン症候群 

プラダー・ウィリ症候群 1) 

１ｐ36 欠失症候群 1) 

４ｐ欠失症候群 

５ｐ欠失症候群 

第 14 番染色体父親性ダイソミー症候群 

アンジェルマン症候群 1) 

スミス・マギニス症候群 

22ｑ11.2 欠失症候群 2) 

エマヌエル症候群 

脆弱Ｘ症候群関連疾患 2) 

ウォルフラム症候群 

高ＩｇＤ症候群 

化膿性無菌性関節炎・壊疽性膿皮症・アクネ

症候群 

先天異常症候群 

神経有棘赤血球症 

先天性筋無力症候群 

原発性免疫不全症候群 

ペリー症候群 

クルーゾン症候群 

ファイファー症候群 

アントレー・ビクスラー症候群 

タンジール病 

先天性赤血球形成異常性貧血 

若年発症型両側性感音難聴 2) 

尿素サイクル異常症 

マルファン症候群 

エーラスダンロス症候群（血管型） 

遺伝性自己炎症疾患 

エプスタイン症候群 

 

※1 LSI は MLPA 解析のみ。MLPA でエクソン欠失・重複がなければ、かずさ DNA 研究所もしくは信州大学にて、点変異等の遺伝学的検査を実施す

る。 
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平成30年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 
分担研究報告書 

 

難病領域の遺伝学的検査の実態を調査する研究 

 

分担研究者  小原 收  かずさ DNA 研究所 副所長 

 

研究要旨 

かずさ DNA 研究所は、これまでの 10 年以上に亘る難病研究班との共同臨床研究において遺伝子

解析を担当してきた。その対象症候群の遺伝学的検査が保険収載されたことを契機に、衛生検査所

登録を取得し、希少難病に特化して遺伝学的検査を社会に提供する活動を2017年から続けてきた。

昨年の医療法改正の施行に伴って、これまで明確化されてきていたとは言い難い DNA シーケンシン

グによる検体検査の精度管理に関する現実的な対応策を検討するとともに、より広範な希少難病の

遺伝学的検査が提供できる体制の構築について検討を進めた。 

 
 

Ａ．研究目的 

 DNA の構造解析の技術開発と大量シーケンシ

ングプロジェクトの経験を基にして、これまで

臨床研究として厚生労働省難治性疾患克服研

究事業下の難病研究班等が実施される遺伝学

的検査に10年以上に亘り協力してきた。近年、

そうした臨床研究で進めてきた遺伝学的検査

が保険収載されたことを受けて、今後は臨床研

究としてではなく、診療の用に供される情報と

して遺伝学的検査の結果を報告できるように、

平成 29 年に衛生検査所登録を行った。更に平

性 30 年の医療法改正の施行をうけ、これまで

基準の明確な規定がなかったDNAシーケンサー

による検査の精度管理をどうしていくかが大

きな問題として浮上してきた。 

 こうした問題に対応するため、これまでの

DNA シーケンシング技術開発や大量シーケンシ

ングプロジェクトでの経験も踏まえて、我が国

の希少難病の遺伝学的検査の現状を調査しな

がら、より多くの希少難病の遺伝学的検査をよ

り高精度で提供していく体制のモデルを提案

する。 

Ｂ．研究方法 

(ア) 希少難病の遺伝学的検査体制の強化

拡大に向けて、衛生検査所に寄せられる希少難

病のシーケンシングによる遺伝子検査の依頼

を精査し、遺伝学的検査が可能なものは衛生検

査所で受け入れるための体制を準備していく。 

(イ) 現時点でどう対応するかが明確にな

っていない外部精度管理の方法を検討するた

めに、現在利用可能な精度管理に使われている

複数の標準物質について調査し、その性状と今

後の外部精度管理のための活用方法を検討す

る。 

Ｃ．研究結果 

(ア) 難病班等から、新規の遺伝学的検査項

目を増やして欲しいという要望は継続的に検

査室に寄せられている。できる限り検査を受け

られるように検討することを原則としている

が、検体検査の精度と臨床的な意味を考えて、

以下のような条件が満足されることを条件と

している。１）難病班などからの難病指定疾患

に優先して対応する、２）解析対象遺伝子のほ

とんどの領域が次世代シーケンシングで高精

度に解析可能であること、３）遺伝子構造解析

の結果について、遺伝子解析結果が独り歩きし

ないように、主治医をサポートするためのコメ

ント記載を依頼できる臨床遺伝専門医の協力
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(イ) が得られること、の 3点である。これ

らの条件を踏まえて、私達の検査室に問い合わ

せがあった 20 症候群の検査を、11 月以降新規

に受け入れた。また、がんパネル解析で不可避

的に発生する二次的所見の確認目的の検査の

検討依頼を受け、実施に向けた問題点の洗い出

しと実施に向けた準備を進めた。 

（イ） 網羅的パネル遺伝子診断において、検

査系の確認のための標準物質が既に複数のメ

ーカーから市販されている疾患領域もある。一

方で、残念ながら、希少疾患においては、品質

管理を実施している組織などからそれぞれの

疾患に合わせた外部精度管理用のDNAを分与さ

れることがしばしば行われているに留まって

いる。しかし、このアプローチは次世代シーケ

ンサーを使った複数遺伝子の全コード領域エ

クソンを解析するパネル解析では非現実的で

あり、欧米でも科学的にもっとも妥当な方法を

求めて議論されている段階である。そのための

一つの可能性は、ゲノム全域の配列が既に決定

されているリファレンスヒトゲノムDNAを標準

物質として、DNA シーケンシングによるその施

設での解析精度を評価する方法である。これま

で、我々はアメリカ国立標準技術研究所

（ National Institute of Standards and 

Technology, NIST）から検査標準品として購入

した1種類のみのヒト標準ゲノム品を用いて内

部精度管理を行ってきたが、その種類を 2種類

に増やし、さらにがんゲノムパネル解析用の標

準ゲノムDNAとともに精度評価のために用いる

ライブラリーを作成した。これらのライブラリ

ーが準備されたことで、実際の精度管理のため

の手法の検討を実施していくための準備が整

った。 

 

Ｄ. 考察 

（ア）遺伝子検査項目の拡大は、単に遺伝子解

析の技術的な問題だけではなく、検査全体の精

度をどうやって高めるかが問題であり、臨床医、

臨床遺伝専門医、ゲノム科学者などが円滑に連

携できる体制のモデル構築が非常に重要であ

ることが再確認された。欧米では既に希少難病

の遺伝学的検査を提供する施設が多数存在す

るが、我が国の保険制度の下で機能する日本モ

デルを構築していくことが重要であると考え

られる。 

（イ）近年、遺伝学的検査の質保証のためのベ

ンチマーク方法を検討した論文も多数見られ

るようになり、そのために配列が既知の標準ヒ

トゲノム DNA の実測データが活用されている。

今後の次世代シーケンシングによる遺伝学的

検査の精度管理は、従来の特定の位置のバリア

ント検出に限定した感度・特異性の定義ではカ

バーしきれない複雑性をもっており、海外の動

きを注視しながら、科学的にも妥当性の高い精

度管理モデルを構築していく必要がある。未だ

に進化を続けているDNAシーケンシング技術な

ために検査への新技術の導入も早いが、そうし

た解析プラットフォームの変化にも影響され

ないような精度管理システムの提案が必要だ

と考えられる。 

Ｅ．研究発表 

(ア) 論文 

 小原 收、「研究」から「検査」へ：次世

代シーケンシングに依る遺伝子検査の課

題、遺伝子医学 MOOK 34, 2018 年 99－105 

 小原 收、自己炎症性疾患の遺伝子検査体

制 、 医 学 の あ ゆ み 、 2018 年 

267(9):659-664. 

 小原 收、希少難病の遺伝学的検査を活用

していただくために：DNA シーケンシング

による遺伝学的検査の現状と今後の可能

性、臨床小児医学、2018 年 66(1-6):3-16. 

（イ） 学会等招待講演 

 小原 收、次世代シークエンサー（NGS)に
よる難病等の遺伝学的検査の提供体制に
ついて、日本遺伝子学会遺伝子診断・検査
技術推進フォーラム公開シンポジウム
2018、2018 年 12 月 東京 
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 小原 收、遺伝子検査から診断へ：現在の
課題、第 2回千葉県リンチ症候群対策協議
会、2018 年 12 月 千葉 

 小原 收、遺伝子検査の限界と可能性、第
41 回日本小児遺伝学会 学術集会、2019 年
1 月 

 小原 收、免疫不全症・自己炎症疾患の遺

伝学的検査が直面する課題、第二回日本免

疫不全・自己炎症学会 2019年２月 東京 

Ｆ．知的財産権の出願・登録状況 

なし 
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平成30年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

精度が確保された遺伝子解析技術による診療用検査体制の充実 
 

研究分担者  堤 正好 
株式会社エスアールエル 顧問 

（一社）日本衛生検査所協会・遺伝子関連検査受託倫理審査委員会 副委員長） 

 
Ａ．研究目的 
タイトルにある「精度が確保された遺伝子解析技
術による診療用検査体制の充実」に関連して、遺伝
子関連検査の実施に際して求められる分析的妥当
性を担保するために、（一社）日本衛生検査所協会・
遺伝子関連検査受託倫理審査委員会で策定した「遺
伝子関連検査の質保証体制についての見解」（平成
25年5月23日 策定）を見直す。また、見直しに際し
ては、がん遺伝子パネル検査や難病分野等へのＮＧ
Ｓの医療実装が急速に進展しつつあること及び医
療法の改正により求められるようになった精度管
理体制の強化に合わせて見直すことを目的とした。 
 
Ｂ．研究方法 
 「遺伝子関連検査の質保証体制についての見解」
（平成25年5月23日 策定）の見直しに際しては、
（一社）日本衛生検査所協会・遺伝子関連検査受
託倫理審査委員会の下に、SRL、BML、LSIM、保健
科学、ファルコバイオシステムズの5社の遺伝子解
析に関わる部署の実務責任者を招集したワーキン
ググループ（WG）を設置し、継続して見解見直し
の検討を行った。 
 ＷＧ検討会は、2018年5月、7月、9月、10月、 
11月、2019年1月に開催した。 
 さらに、WGでの検討結果は、適宜、遺伝子関連
検査受託倫理審査委員会に報告し、委員会全体と
しての意見の集約を図り、コンセンサスを得るこ
ととした。 
 
（倫理面への配慮） 
 本件等は、「遺伝子関連検査の質保証体制につい
ての見解」を取りまとめるものであり、倫理面に関

する特段の配慮は必要としない。 
 
Ｃ．研究結果 
 見直しを行った「遺伝子関連検査の質保証体制に
ついての見解」（平成30年12月）は、参考資料とし
て添付した。なお、本見解に示した内容は、がん遺
伝子パネル検査を意識しつつ、生殖細胞系列遺伝子
解析にも応用できるように遺伝子関連検査の質保
証に関する事項を整理して、網羅したものである。 
 見解の改定に際して、別表１．「遺伝子関連検査
の質保証に関する要件」の1．施設認定・認証、2．
検査の質保証、3．検査従事者の水準・資格、4．職
員に関する教育及び5．リスクマネジメントに示し
た施設認定・認証や学会等による検査従事者の資格
制度等を全面的に見直した。 
 今回の見解の見直しの最重点課題は、急速に医療
実装が進められているNGSを用いた遺伝子関連検査
の分析的妥当性をいかに担保するかについてであ
った。また、検討に際しては、衛生検査所で遺伝子
関連検査の実務を担当する者が、NGSを用いた遺伝
子関連検査の分析的妥当性どのように考えている
かを整理することに重点をおいた。 
今回取りまとめた、別表2 「NGSを用いた遺伝子
解析において求められる分析的妥当性に関して考
慮すべき事項」は、１．検査前プロセス、２．検査
プロセス、３．検査後プロセス、４．検査全般につ
いて、各プロセスのチェックポイントをできる限り
詳細に分割して、考慮すべき事項を網羅するべく検
討を行った。なお、各プロセスは、大項目、中項目、
小項目に分割し、考慮すべき事項の詳細を示した。
以下に各プロセスの大項目を示す。 
１．検査前プロセス：検体採取、検体調製（FFPE

研究要旨 
 （一社）日本衛生検査所協会・遺伝子関連検査受託倫理審査委員会では、特定非営利活動法人日本臨床検
査標準協議会（JCCLS）から公表された「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラクティス・ガイドライ
ン」（平成 24 年 3 月）を元に、それまで各社が個別に取組んできた遺伝子関連検査の精度管理の要件を広く
共有化するために、「遺伝子関連検査の質保証体制についての見解」、別表１．「遺伝子関連検査の質保証に
関する要件」（平成 25年 5 月 23 日策定）を取りまとめて公表した。 
その後、NGS を用いた遺伝子解析の実用化が進み、現在はがん遺伝子パネル検査や難病等の遺伝学的検査
に急速に応用されるようになったこと及び医療法等の改正（2018 年）により遺伝子関連・染色体検査の精
度管理の必要性が明確化されたことなどを考慮して、前記見解を見直すこととし、新たに別表 2 「ＮＧＳ
を用いた遺伝子解析において求められる分析的妥当性に関して考慮すべき事項」を追加して平成 31年 3月
にこれを公表した。 
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検体）、検体搬送・移送・移送後対応、検体の受
領 
２．検査プロセス：検体前処理、核酸抽出（DNA）、
核酸抽出（RNA）、抽出核酸の品質チェック、ア
ンプリコン法によるライブラリー調製、キャプチ
ャー法によるライブラリー調製、ライブラリーの
品質チェック、エマルジョンPCR、ブリッジPCR、
シークエンシング 
３．検査後プロセス：測定（解析）結果の品質チェ
ック、報告書（検査報告書）作成、結果報告後の
各種取扱い 
４．検査全般：工程全般に関わる事項、 
Ｄ．考察 
 「遺伝子関連検査の質保証体制についての見解」
（平成25年5月23日 策定）は、特定非営利活動法人
日本臨床検査標準協議会（JCCLS）から公表された
「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラクテ
ィス・ガイドライン」（平成24年3月）の公表を受
けて、それまで各社が個別に取組んできた遺伝子関
連検査の精度管理の要件を広く共有化するために
「遺伝子関連検査の質保証に関する要件」を、１．
施設認定・認証、２．検査の質保証、３．検査従事
者の水準・資格、４．職員に対する教育及び５．リ
スクマネジメントの観点から取りまとめたもので
ある。 
 本見解を取巻く環境としては、参考資料としてし
めした「遺伝子関連検査の質保証体制についての見
解」（平成25年5月23日 策定 平成30年12月1日 
改定）の「見解策定の背景と経緯」の項を参照され
たい。 
 なお、近年急速に進められているNGSの医療実装
に関連する事項としては、がんゲノム医療の進展が
あげられるが、これにつられるように本研究班の対
象である難病等の希少疾患の遺伝学的検査の分野
にもNGSの応用が進められている。本分野へ取組み
に関しては、平成27年に「難病の患者に対する医療
等に関する法律」（難病法）が施行されことを受け
て、平成28年10月に厚生科学審議会疾病対策部会難
病対策委員会から公表された「難病の医療提供体制
の在り方について」（報告書）が重要である。さら
に、本報告書の記載内容を支えるものとして、各種
難病等の希少疾患を対象とした遺伝学的検査があ
る。 
一方、昨年の医療法の改正までの経緯を確認する
と、ゲノム医療を進めるとの方針が示された「ゲノ
ム医療実現推進協議会」（平成27年2月に設置）か
ら公表された「中間とりまとめ」（平成27年7月）
がある。 
さらに、「ゲノム情報を用いた医療等の実用化推
進タスクフォース」（平成27年11月）が設置され、
１．改正個人情報保護法におけるゲノム情報の取扱
いについて、２．「ゲノム医療」等の質の確保につ
いて、３．「ゲノム医療」等の実現・発展のための

社会環境整備、の三つの領域についての課題の抽出
と今後の方針の検討を行い、「意見とりまとめ」（平
成28年10月）を公表した。本「意見とりまとめ」で
は、２．「ゲノム医療」等の質の確保についてに関
連して、遺伝子関連検査の質保証に関しては、日本
臨床検査標準協議会（JCCLS）遺伝子関連検査標準
化専門委員会が取りまとめた「遺伝子関連検査に関
する日本版ベストプラクティス･ガイドライン」を
基本とすることが示された。 
さらにその後、検体検査の質保証に関しては、「検
体検査の精度管理等に関する検討会」（平成29年1
0月）が設置され、遺伝子関連検査・染色体検査を
含む「検体検査の精度管理等に関する検討会とりま
とめ」（平成30年3月）を公表した。 
そして、これら各種委員会等による報告書を受け
た形で医療法等が改正され、検体検査の分類に関し
ても見直しが行われた。すなわち、これまで6分野
であった検体検査の一次分類が7分類になり、新た
に遺伝子関連・染色体検査が追加された。また、遺
伝子関連検査・染色体検査の精度の確保の方法につ
いては、１．遺伝子関連検査・染色体検査の責任者
の配置、２．内部精度管理の実施、適切な研修の実
施、３．外部精度管理調査の受検（代替方法（施設
間における検査結果の相互確認）に係る努力義務）
が示された。なお、その他の事項として、「検査施
設の第三者認定を取得すること（ISO15189の取得）
を当面、勧奨とすることとする。」方針も示された。 
このような状況の下、様々な関連事項を踏まえな
がら、今回「遺伝子関連検査の質保証体制について
の見解」を、「遺伝子関連検査の分析的妥当性をい
かに担保するか」を基点として、衛生検査所で遺伝
子関連検査の実務を担当する者の視点で整理し、改
定することができた。 
 
Ｅ．結論 
 今回、厚生労働省 難病領域における検体検査の
精度管理の整備に資する研究（代表：鳥取大学；難
波栄二） の一環として、（一社）日本衛生検査所
協会・遺伝子関連検査受託倫理審査委員会「遺伝子
関連検査の質保証体制についての見解」（平成25
年5月23日 策定）を見直し、平成31年3月に見解改
定版を公表することができた。 
 本見解は、日本臨床検査標準協議会（JCCLS）か
ら公表された「遺伝子関連検査に関する日本版ベス
トプラクティス・ガイドライン」（平成24年3月）
を元に策定されたものである。また、今回の改定に
際しては、がんゲノム医療分野（がん遺伝子パネル
検査）や難病分野等へのNGSの医療実装が急速に進
展しつつあること及び医療法の改正により求めら
れるようになった精度管理体制の強化を意識し、見
解を見直すことができた。 
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Ｆ．研究発表 
1.  論文発表 
  本年度内はなし 
 
2.  学会発表 
  本年度内はなし 
 
3．その他 
 （一社）日本衛生検査所協会のホームページに改
定した「遺伝子関連検査の質保証体制についての見
解」を掲載し、公表した。 
➣ （一社）日本衛生検査所協会ホームページ 
 http://www.jrcla.or.jp/ 

➣ 2019/03/15  日衛協「遺伝子関連検査の質保証
体制についての見解」の見直しについて  
http://www.jrcla.or.jp/info/info/info_130.htm
l 
 
Ｇ．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 
1. 特許取得 
  なし 
2. 実用新案登録 
  なし 
3.その他 
  なし 
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「遺伝子関連検査の質保証体制についての見解」 

 

 一般社団法人日本衛生検査所協会（以下、「日衛協」という） 遺伝子関連検査受託倫

理審査委員会では、日衛協加盟の各衛生検査所が提供する「遺伝子関連検査の質保証

に求められる要件」１（別表１．）を、1．施設認定・認証、2．検査の質保証、3．検査従事者

の水準・資格、4．職員に関する教育及び5．リスクマネジメントの観点から取りまとめ、「遺

伝子関連検査の質保証体制についての見解」１として、平成25年5月に公表した。本見解

の策定に際しては、それまで各社が独自に実施してきた検査の質保証に関する取り組み

を、日衛協遺伝子関連検査受託倫理審査委員会として取りまとめることにより、共通の必

要要件として共有化することを目的とした。 

最近の動向としては、平成27年7月には「ゲノム医療実現推進協議会」による「中間取り

まとめ」2が公表され、その工程表に従ってゲノム医療の実装が進められようとしている。ま

た、次世代シークエンサー（ＮＧＳ）による遺伝子解析技術の革新もゲノム医療の進展を加

速させている。さらに、医療法３及び臨床検査技師等に関する法律（臨床検査技師法）４等

が改正され、改めて遺伝子関連検査の質保証体制の充実５が求められるようになった。 

今回、これら現状を受けて「遺伝子関連検査の質保証に関する要件」を見直すとともに、

検体採取（Pre-analysis）から、解析（Analysis）、結果報告（Post‐analysis）までを対象範囲

としてとして「ＮＧＳを用いた遺伝子解析において求められる分析的妥当性に関して考慮

すべき事項」（別表2．）を取りまとめたので、合わせて公表することとした。 

今後は、日衛協加盟の衛生検査所では、今回改定した本見解を受けて、自ら提供する

遺伝子関連検査の受託から報告までの一連の検査工程について、高い質保証体制を維

持・向上させながら、遺伝子関連検査を実施・提供する必要がある。 

 

平成25年5月23日 策定 

平成30年12月1日 改定 

 

一般社団法人日本衛生検査所協会 

遺伝子関連検査受託倫理審査委員会 
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見解策定の背景と経緯 

一般社団法人日本衛生検査所協会では、平成12年以降、遺伝子関連検査を取り巻く

様々な外部環境に対応するために、遺伝子関連検査及び染色体検査の受託実績等の

把握を目的としてアンケート調査を隔年ごとに実施し、継続して公表してきた６。また、「遺

伝子検査受託倫理審査委員会」を設置し、遺伝子検査を取り巻く社会動向の変化に注目

しつつ「ヒト遺伝子検査受託に関する倫理指針」を策定し、倫理指針の実務運用に関する

各種課題の抽出とその対応方針について検討を行っている。 

近年の動向としては、平成21年には「ファーマコゲノミクス検査の運用指針」７（平成21年

3月、11月改正、平成22年12月、その後、平成24年７月に再改正）が、平成22年には「ゲノ

ム薬理学を適用する臨床研究と検査に関するガイドライン」８（平成22年12月）が新たに策

定され公表されるとともに、平成23年2月には日本医学会より「医療における遺伝学的検

査・診断に関するガイドライン」９（平成23年2月：日本医学会）が公表された。このため、平

成23年には「ヒト遺伝子検査受託に関する倫理指針」の全面的な見直しを行い、指針の

名称を「遺伝学的検査受託に関する倫理指針」１０に変更するに至った。また、併せて委員

会の名称も「遺伝子関連検査受託倫理審査委員会」に変更した。 

その後、次世代シークエンサー（ＮＧＳ）によるゲノム解析技術の格段の普及により、難

病の診断への応用やがんゲノム医療の実装が進められるようになった。このため、日本病

理学会から、平成28年3月に「ゲノム研究用病理組織検体取扱い規程」１１が、平成29年9

月には「ゲノム診療用病理組織検体取扱い規程」１２が公表された。さらに、平成29年10月

には日本臨床腫瘍学会・日本癌治療学会・日本癌学会合同で「次世代シークエンサー等

を用いた遺伝子パネル検査に基づくがん診療ガイドライン」（第1.0版）１３が公表された。 

 続いて平成29年11月には日本臨床検査医学会から「ゲノム医療における検体検査の品

質確保に関する提言（がんゲノム医療推進を踏まえて）」１４、日本人類遺伝学会から「次世

代シークエンサーを用いた網羅的遺伝学的検査に関する提言」１５が公表された。さらに、

平成30年には、NGSを用いたゲノム解析の進展により、医療現場が直面すると予想される

二次的所見への対応を含めた、クリニカルシークエンスを実施する際の患者及び家族等

に対する説明事項や留意事項について、国立研究開発法人日本医療研究開発機構

（AMED）「医療現場でのゲノム情報の適切な開示のための体制整備に関する研究」研究

班から「ゲノム医療における情報伝達プロセスに関する提言‐がん遺伝子パネル検査と生

殖細胞系列全ゲノム/全エクソーム解析について‐初版‐20180321」１６が公表された。 

疾患分野別の動向として、希少疾患を含む難病関係の取り組みについては、平成27

年に「難病の患者に対する医療等に関する法律」（難病法）１７が施行されことを受けて、平

成28年10月には厚生科学審議会疾病対策部会難病対策委員会から「難病の医療提供

体制の在り方について」（報告書）１８が公表された。 

また、がんゲノム医療の分野では、「がんゲノム医療推進コンソーシアム懇談会」（平成

29年3月）が設置され、「がんゲノム医療推進コンソーシアム懇談会 報告書～国民参加

型がんゲノム医療の構築に向けて～」（平成29年6月）１９が公表された。 

一方、特定非営利活動法人日本臨床検査標準協議会（JCCLS）からは、「遺伝子関連
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検査検体品質管理マニュアル」（承認文書）２０（平成23年12月）や「遺伝子関連検査 検

体品質管理マニュアル」（パート2）２１新規測定技術：解析試料の品質管理承認文書（平成

29年10月）、「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラクティス・ガイドライン」（平成23

年6月）２2、「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラクティス・ガイドライン解説版」（平

成28年3月）２３が公表されており、遺伝子関連検査に関わる質保証の要件が明確化され

てきた。 

前記ゲノム医療の実用化に向けた取り組みの背景には、以下が挙げられる。まず、平

成26年に内閣総理大臣を本部長とする「健康・医療戦略推進本部」が設置され、「健康・

医療戦略」（平成26年７月）では、ゲノム医療の実現に向けた基盤の整備や取り組みの推

進が掲げられた。そして、その実現のために「ゲノム医療実現推進協議会」（平成27年2

月）が設置され、その後のゲノム医療の推進等の工程表となる「中間とりまとめ」（平成27年

7月）２が公表された。 

 さらに、「ゲノム情報を用いた医療等の実用化推進タスクフォース」（平成27年11月）が設

置され、１．改正個人情報保護法におけるゲノム情報の取扱いについて、２．「ゲノム医

療」等の質の確保について、３．「ゲノム医療」等の実現・発展のための社会環境整備、の

三つの領域についての課題の抽出と今後の方針の検討を行い、「意見とりまとめ」（平成

28年10月）２４を公表した。本「意見とりまとめ」では、遺伝子関連検査の質保証に関しては、

日本臨床検査標準協議会（JCCLS）遺伝子関連検査標準化専門委員会が取りまとめた

「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラクティス･ガイドライン」２２．２３を基本とすることが

示された。その後、「社会保障審議会医療部会」２５（平成29年1月）において遺伝子関連

検査を含む臨床検査全体の質保証についての対応が提案され、医療法３および臨床検

査技師法４等の改正の要件と繋がった。なお、これら法律の改正に伴う検体検査の質保

証に関しては、「検体検査の精度管理等に関する検討会」（平成29年10月）が設置され、

遺伝子関連検査・染色体検査を含む「検体検査の精度管理等に関する検討会とりまと

め」（平成30年3月）２６が公表された。その後、厚生労働省からは医療法等の一部を改正

する法律の一部の施行に伴う厚生労働省関係省令の整備に関する省令（平成30年7月、

8月）２７が公布され、12月1日から医療法等が施行されることとなっている。 

このような状況の下、日衛協 遺伝子関連検査受託倫理審査委員会では、「遺伝子関

連検査の質保証体制に関する要件」（別表１．）の改正を行うとともに、「ＮＧＳを用いた遺

伝子解析において求められる分析的妥当性に関して考慮すべき事項」（別表2．）を新た

に取りまとめ、これらを合わせて「遺伝子関連検査の質保証体制についての見解」としてこ

のたび公表することとした。なお、本見解は、臨床検査振興協議会 医療政策委員会 ゲ

ノム検査に関する小委員会が取りまとめた「がん遺伝子パネル検査の品質・精度の確保

に関する基本的考え方」２８の解析部分を補完する資料でもある。また、本件の関連資料と

して示された各資料は、ゲノム医療を進める際には必須の資料であることを十分に理解し

たうえで活用すべきである。 

                                                 以上  
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関連資料 

１．「遺伝子関連検査の質保証体制についての見解」（平成25年5月23日） 

 http://www.jrcla.or.jp/info/info/250726.pdf 

２．「ゲノム医療実現推進協議会」 

 https://www.kantei.go.jp/jp/singi/kenkouiryou/genome/kaisai.html 

「中間とりまとめ」（平成27 年７月） 

 https://www.kantei.go.jp/jp/singi/kenkouiryou/genome/pdf/h2707_torimatome.pdf 

  ゲノム医療実現推進協議会 平成２８年度報告 平成29年７月31日 

内閣官房健康・医療戦略室 

 https://www.kantei.go.jp/jp/singi/kenkouiryou/genome/dai10/sankou2.pdf 

 ゲノム医療実現推進協議会 平成２９年度報告（案）平成30 年７月○日 

 https://www.kantei.go.jp/jp/singi/kenkouiryou/genome/dai12/siryou4.pdf 

３．「医療法等の一部を改正する法律」 

 http://anshin.pref.tokushima.jp/med/experts/docs/2017061600016/files/1.pdf 

 http://anshin.pref.tokushima.jp/med/experts/docs/2017061600016/files/2.pdf 

４．「臨床検査技師等に関する法律」 

http://elaws.egov.go.jp/search/elawsSearch/elaws_search/lsg0500/detail?lawId=333A

C1000000076&openerCode=1 

５．医療法通知等：平成30年度(2018年) 

https://www.ichikawa568.com/medical-care-act-notice-fiscal-year30.html 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshit

su_Shakaihoshoutantou/0000203219.pdf 

６．第9回遺伝子・染色体検査アンケート調査報告書の公表について 

http://www.jrcla.or.jp/info/info/info_124.html 

７．「ファーマコゲノミクス検査の運用指針」日本臨床検査医学会 日本人類遺伝学会 

日本臨床検査標準協議会（2009年3月24日 2009年11月2日改定 2010年12月1日改

定 2012年7月2日改定） 

http://jshg.jp/wp-content/uploads/2017/08/120702PGx.pdf 

｢ファーマコゲノミクス検査の運用指針｣（PGｘ検査運用指針）Q&A 

https://www.jslm.org/others/news/genomics120705_2.pdf 

８．「ゲノム薬理学を適用する臨床研究と検査に関するガイドライン」 

日本人類遺伝学会日本臨床検査医学会 日本臨床薬理学会 日本TDM 学会  

日本臨床検査標準協議会（平成22年12月） 

 http://jshg.jp/wp-content/uploads/2017/08/genomics21001203.pdf 

９．医療における遺伝学的検査・診断に関するガイドライン」 

日本医学会（平成23年2月） 

 http://jams.med.or.jp/guideline/genetics-diagnosis.pdf 

 「医療における遺伝学的検査・診断に関するガイドライン」Q＆A 

http://www.jrcla.or.jp/info/info/250726.pdf
https://www.kantei.go.jp/jp/singi/kenkouiryou/genome/kaisai.html
https://www.kantei.go.jp/jp/singi/kenkouiryou/genome/pdf/h2707_torimatome.pdf
https://www.kantei.go.jp/jp/singi/kenkouiryou/genome/dai10/sankou2.pdf
https://www.kantei.go.jp/jp/singi/kenkouiryou/genome/dai12/siryou4.pdf
http://anshin.pref.tokushima.jp/med/experts/docs/2017061600016/files/1.pdf
http://anshin.pref.tokushima.jp/med/experts/docs/2017061600016/files/2.pdf
http://elaws.egov.go.jp/search/elawsSearch/elaws_search/lsg0500/detail?lawId=333AC1000000076&openerCode=1
http://elaws.egov.go.jp/search/elawsSearch/elaws_search/lsg0500/detail?lawId=333AC1000000076&openerCode=1
https://www.ichikawa568.com/medical-care-act-notice-fiscal-year30.html
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000203219.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000203219.pdf
http://www.jrcla.or.jp/info/info/info_124.html
http://jshg.jp/wp-content/uploads/2017/08/120702PGx.pdf
https://www.jslm.org/others/news/genomics120705_2.pdf
http://jshg.jp/wp-content/uploads/2017/08/genomics21001203.pdf
http://jams.med.or.jp/guideline/genetics-diagnosis.pdf
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 http://jams.med.or.jp/guideline/genetics-diagnosis_qa.html 

10．「遺伝学的検査受託に関する倫理指針」日本衛生検査所協会 遺伝子検査受託倫

理審査委員会（平成13年4月10日 策定 平成16年9月16日 改正 平成19年４月1日

改正 平成23年10月1日 改正 平成26年11月27日 改正） 

 http://www.jrcla.or.jp/info/info/dna.pdf 

11．「ゲノム研究用病理組織検体取扱い規程」（2016年3月） 

 http://pathology.or.jp/genome/ 

12．「ゲノム診療用病理組織検体取扱い規程」日本病理学会（2017年9月） 

 http://pathology.or.jp/news/pdf/genome_kitei_170915.pdf 

13．「次世代シークエンサー等を用いた遺伝子パネル検査に基づくがん診療ガイドライ

ン」（第1.0版）日本臨床腫瘍学会・日本癌治療学会・日本癌学会合同（平成29年10月） 

https://www.jca.gr.jp/researcher/topics/2017/171013.html 

https://www.jca.gr.jp/researcher/topics/2017/files/20171013.pdf 

14．「ゲノム医療における検体検査の品質確保に関する提言（がんゲノム医療推進を踏ま

えて）」日本臨床検査医学会（平成29年11月） 

 https://www.jslm.org/committees/gene/gene20171121.pdf 

15．「次世代シークエンサーを用いた網羅的遺伝学的検査に関する提言」 

日本人類遺伝学会（2017年11月18日）  

http://jshg.jp/wp-content/uploads/2017/11/237481cfae4fcef8280c77d95b574a97.pdf 

16．（AMED）「医療現場でのゲノム情報の適切な開示のための体制整備に関する研究」

（研究代表者：京都大学 小杉眞司）「ゲノム医療における情報伝達プロセスに関する

提言―がん遺伝子パネル検査と生殖細胞系列全ゲノム/全エクソーム解析について―

初版― 20180321」 

 https://www.amed.go.jp/content/000031253.pdf 

17．「難病の患者に対する医療等に関する法律」（難病法） 

https://www.mhlw.go.jp/seisakunitsuite/bunya/kenkou_iryou/kenkou/nanbyou/dl/140

618-01.pdf 

 https://www.mhlw.go.jp/stf/seisakunitsuite/bunya/kenkou_iryou/kenkou/nanbyou/ 

18．「難病の医療提供体制の在り方について」（報告書） 

厚生科学審議会疾病対策部会難病対策委員会（平成28年10月21日） 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Ko

useikagakuka/0000140785.pdf 

難病の医療提供体制の在り方について（参考） 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Ko

useikagakuka/0000140786.pdf 

19．「がんゲノム医療推進コンソーシアム懇談会 報告書～国民参加型がんゲノム医療の

構築に向けて～」（平成29年6月） 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10901000-Kenkoukyoku-Soumuka/000016

http://jams.med.or.jp/guideline/genetics-diagnosis_qa.html
http://www.jrcla.or.jp/info/info/dna.pdf
http://pathology.or.jp/genome/
http://pathology.or.jp/news/pdf/genome_kitei_170915.pdf
https://www.jca.gr.jp/researcher/topics/2017/171013.html
https://www.jca.gr.jp/researcher/topics/2017/files/20171013.pdf
https://www.jslm.org/committees/gene/gene20171121.pdf
http://jshg.jp/wp-content/uploads/2017/11/237481cfae4fcef8280c77d95b574a97.pdf
https://www.amed.go.jp/content/000031253.pdf
https://www.mhlw.go.jp/seisakunitsuite/bunya/kenkou_iryou/kenkou/nanbyou/dl/140618-01.pdf
https://www.mhlw.go.jp/seisakunitsuite/bunya/kenkou_iryou/kenkou/nanbyou/dl/140618-01.pdf
https://www.mhlw.go.jp/stf/seisakunitsuite/bunya/kenkou_iryou/kenkou/nanbyou/
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Kouseikagakuka/0000140785.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Kouseikagakuka/0000140785.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Kouseikagakuka/0000140786.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Kouseikagakuka/0000140786.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10901000-Kenkoukyoku-Soumuka/0000166310.pdf
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6310.pdf 

20．「遺伝子関連検査 検体品質管理マニュアル」（承認文書）（平成23年12月） 

 ＊日本臨床検査標準協議会（JCCLS） 

 http://www.jccls.org/active/MM5-A1.pdf 

21．「遺伝子関連検査 検体品質管理マニュアル」（パート2） 

  新規測定技術･解析試料の品質管理（承認文書）（平成29年10月）  

 http://www.jccls.org/active/MM6-A1_agenda.pdf 

22．「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラクティス・ガイドライン」 

（平成23年6月） 

 http://www.jccls.org/techreport/bestpractice_guideline.pdf 

23．「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラクティス・ガイドライン解説版」 

（平成28年3月） 

http://www.jccls.org/active/MM6-A1.pdf 

24．「ゲノム情報を用いた医療等の実用化推進タスクフォース」 

「意見とりまとめ」（平成28年10月） 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Ko

useikagakuka/0000140440.pdf 

25．「社会保障審議会医療部会」 

https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi/shingi-hosho_126719.html 

https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi/shingi-hosho_126719.html 

第５９回社会保障審議会医療部会 

https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi2/0000192022.html 

資料２ 医療法及び医師法の改正法案について（検討中の内容） 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshit

su_Shakaihoshoutantou/04_2.pdf 

第６１回社会保障審議会医療部会 

https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi2/0000203208.html 

資料３ 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshit

su_Shakaihoshoutantou/0000203215.pdf 

参考資料１ 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshit

su_Shakaihoshoutantou/0000203219.pdf 

参考資料３ 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshit

su_Shakaihoshoutantou/0000203221.pdf 

第６２回社会保障審議会医療部会 

https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi2/0000210433.html 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10901000-Kenkoukyoku-Soumuka/0000166310.pdf
http://www.jccls.org/active/MM5-A1.pdf
http://www.jccls.org/active/MM6-A1_agenda.pdf
http://www.jccls.org/techreport/bestpractice_guideline.pdf
http://www.jccls.org/active/MM6-A1.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Kouseikagakuka/0000140440.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10601000-Daijinkanboukouseikagakuka-Kouseikagakuka/0000140440.pdf
https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi/shingi-hosho_126719.html
https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi/shingi-hosho_126719.html
https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi2/0000192022.html
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/04_2.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/04_2.pdf
https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi2/0000203208.html
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000203215.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000203215.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000203219.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000203219.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000203221.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000203221.pdf
https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi2/0000210433.html
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資料４ 検体検査の精度管理等に関する検討会について（省令改正） 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshit

su_Shakaihoshoutantou/0000210421.pdf 

参考資料１ 医療法等の一部を改正する法律の一部の施行に伴う関係省令の整備に

関する省令案 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshit

su_Shakaihoshoutantou/0000210429.pdf 

26．「検体検査の精度管理等に関する検討会」（平成29年10月） 

  https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi/other-isei_487624.html 

検体検査の精度管理等に関する検討会 とりまとめ（平成30年3月30日） 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10801000-Iseikyoku-Soumuka/0000200534

.pdf 

27．医療法等の一部を改正する法律の一部の施行に伴う厚生労働省関係省令の整備に

関する省令（平成30年７月27日厚生労働省令第93号） 

http://www.yamaringi.jp/data/documents/4Guan-Bao-.pdf 

医療法等の一部を改正する法律の一部の施行に伴う厚生労働省関係省令の整備に関

する省令の施行について医政発0810第１号 

https://www.ichikawa568.com/medical-care-act-notice-fiscal-300810-1.html 

28．「がん遺伝子パネル検査の品質・精度の確保に関する基本的考え方」 

  （第1.0版作成日：2018年10月30日） 

  臨床検査振興協議会 医療施策委員会 ゲノム検査に関する小委員会 

  https://www.jslm.org/committees/gene/20181030panel.pdf 

 

https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000210421.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000210421.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000210429.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-12601000-Seisakutoukatsukan-Sanjikanshitsu_Shakaihoshoutantou/0000210429.pdf
https://www.mhlw.go.jp/stf/shingi/other-isei_487624.html
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10801000-Iseikyoku-Soumuka/0000200534.pdf
https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-10801000-Iseikyoku-Soumuka/0000200534.pdf
http://www.yamaringi.jp/data/documents/4Guan-Bao-.pdf
https://www.ichikawa568.com/medical-care-act-notice-fiscal-300810-1.html
https://www.jslm.org/committees/gene/20181030panel.pdf
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平成30年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

難病領域における検体検査の精度管理体制の整備に資する研究 
 

研究分担者 宮地 勇人 
東海大学・医学部基盤診療学系臨床検査学・教授 

 

 
 
Ａ．研究目的 
 ゲノム医療を実現するための取組みを関係府
省・関係機関が連携して推進するため、「ゲノム情
報を用いた医療等の実用化推進タスクフォース
（ゲノム医療 TF）」会議が 2015 年 11 月に設置され
た。そこでの議論を踏まえて、法整備の準備が進め
られ、検体検査の精度の確保に係る医療法等の一
部改正（改正法）の公布に続き、具体的な基準は厚
生労働省令（改正省令）による施行規則として公布
され、これらは 2018 年 12 月１日に施行された。 
 難病領域における今後の課題として、省令に定
める遺伝子関連検査等を実施する場合の基準を周
知するとともに、基準を満たす環境・体制を整備す
ること、さらに欧米諸国と同等の水準が求められ
る。本研究班では医療法等改正に対応した診療に
おける検査体制の充実を行い、研究との関係を明
確にし、国際的対応を図り、保険医療を目指す提言
を行うことなどを目的とする。 
 研究分担者として、①学会等での周知と相談へ
の対応、②新たな外部精度管理調査への対応、③国
際化への対応の３項目を中心に研究実施した。 
 
Ｂ．研究方法 
①学会等での周知と相談への対応 
 難病領域において、対象遺伝子数が膨大で症例
数が希少な疾患の診断に係る検査は、その多くは
研究の一環として実施されてきた。検査結果を患
者の診療に用いるには、検体検査の品質・精度の確
保に係る医療法等の改正および改正省令（施行規
則）で定められた基準に沿うことが必要となる。本

研究班の目的は、診療の用に供する場合と供しな
い場合に整理し、前者における検査実施体制の検
討を行う。難病研究班等に提案するとともに、関連
学会等への普及を図る。また、研究室等からの相談
に対応するための相談窓口を設置する。2018 年度
は、個別施設からの相談に対して、本研究班の見解
をまとめる上で、改正法・改正省令での基準に基づ
き要件を整理した。 
②新たな外部精度管理調査への対応 
 外部精度調査が利用できない場合、施行規則で
は医療機関や衛生検査所等の間で施設間クロスチ
ェックが求められる。一方、難病領域では対象遺伝
子数が膨大で希少な症例数と限られた検査実施施
設数のため、設施設間クロスチェックは現実的に
は実施困難な場合が多い。このため、外部精度調査
または技能試験として、施設間クロスチェック以
外の代替え法の検討が必要となる。2018 年度は、
国内外のガイドラインに基づき、あり方を検討し
た。また、海外先進事例における外部精度評価、技
能試験の仕組みと実態を知るための調査計画の調
整を行った。 
③国際化への対応 
 品質確保された検査実施と報告書作成について、
欧米での先進的な事例を学ぶとともに、我が国と
欧米の保険制度（コスト負担）の違いを踏まえて、
あり方の検討が必要となる。2018 年度は、諸外国
での情報収集のため、欧米の指導者との意見交換
および2019年予定の海外現地調査実施の調整を行
った。 
 

研究要旨 
 難病領域における課題として、検体検査の精度の確保に係る医療法等改正（改正法）および改正省令に定め
る遺伝子関連検査等を実施する場合の基準を周知するとともに、基準を満たす環境・体制を整備すること、さ
らに欧米諸国と同等の水準が求められる。本研究班では医療法等改正に対応した診療における検査体制の充
実を行い、研究目的の検査との関係を明確にし、国際的対応を図り、保険医療を目指す提言を行うことなどを
目的とする。研究分担者として、①学会等での周知と相談への対応、②新たな外部精度管理調査への対応、③
国際化への対応の３項目を中心に研究実施した。2018 年度は、2018 年 12 月施行の検体検査の精度の確保に係
る改正法・改正省令と関連の行政連絡文書、日本臨床検査標準協議会 遺伝子関連検査標準化専門委員会の
「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラクティス・ガイドライン」などに基づく、個別施設への相談対応、
外部精度管理調査のあり方（代替え方法）の整理、海外の先進事例を学ぶため 2019 年度実施予定の海外現地
調査のための準備を行った。これらの成果は、関連する諸課題に対する今後の調査研究の展開の基盤として期
待される。 
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Ｃ．研究結果 
①学会等での周知と相談への対応 
 研究班の見解をまとめるため、研究打合わせ会
議、web 会議および班会議にて、改正法・改正省令
とともに、厚生労働省からの事務連絡として通知
された疑義解釈や Q&A の内容に基づき、検討を行
った。個別施設からの具体的な相談への対応にお
いて意見交換と集約を行なった。 
②新たな外部精度管理調査への対応 
 2019 年度にスキーム・モデルを提示するための
情報整理、調査準備を行った。すなわち、日本臨床
検査標準協議会 遺伝子関連検査標準化専門委員
会の「遺伝子関連検査に関する日本版ベストプラ
クティス・ガイドライン」および国際規格 ISO 
15189「臨床検査室-品質と能力に関する要求事項」
に基づく外部精度管理調査の代替法の記載に基づ
き、遺伝子関連・染色体検査における考え方を整理
した。 
③国際レベルの検査基準の構築 
 第 4 回日本産科婦人科遺伝子診療学会・第 36回
日本染色体遺伝子検査学会共催大会（2018 年 12 月
15 日）の特別講演 Dr.Ros J Hastings (Oxford 
University Hospital NHS Trust/CEQAS director)
による「遺伝学的検査および遺伝カウンセリング
精度管理 External Quality Assessment (EQA) 
for Genomics and Clinical Genetics-ensuring 
the quality of the entire genetics service.」
の司会を行うとともに、講演前後の時間において
意見交換を行った。 
 2019 年度実施予定の英国の現地調査について Dr. 
Ros J Hastings と打ち合わせを行った。 
 CAP（College of American pathologist）検査精
度調査委員長であるミネソタ州立大学の検査室 Dr. 
Anthony Killeen, MD検査部長とメール連絡で意見
交換を行い、2019 年度実施予定の米国の現地調査
の内容について打ち合わせを行った。 
 
Ｄ．考察 
 2018 年度は、2018 年 12 月施行の検体検査の精度
の確保に係る改正法・改正省令と関連の行政連絡
文書、日本臨床検査標準協議会 遺伝子関連検査標
準化専門委員会の「遺伝子関連検査に関する日本
版ベストプラクティス・ガイドライン」などに基づ
く、個別施設への相談対応、外部精度管理調査のあ
り方（代替え方法）の整理、海外の先進事例を学ぶ
ため 2019年度実施予定の海外現地調査のための準
備が計画に沿って進めることが出来た。 
 これらの成果は、2019 年度以降の活動の基盤と
なり、これに基づき、関連する諸課題に対する研究
活動の展開が期待される。 
 
 
 

Ｅ．研究発表 
1.  論文発表 
・病理技術 81、遺伝子関連検査の標準化と品質保
証：法改正を踏まえて、2018 年 11 月(9-13)、宮地 
勇人 
・Medical Technology 46、遺伝子関連・染色体検
査の品質・精度確保. 2018 年 12 月（1272-1277）、
宮地 勇人 
 ・遺伝医学 MOOK 34. 次世代シークエンシング検
査の品質保証. 2018 年 11 月(197-204)、宮地 勇
人 
 
Ｆ．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 
1. 特許取得 
  なし  
2. 実用新案登録 
  なし 
3.その他 
  なし  
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平成30年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

難病領域における検体検査の精度管理体制の整備に資する研究 
 

中山 智祥 
日本大学・医学部病態病理学系臨床検査医学分野・教授 

 

 
 
Ａ．研究目的 
 医療機関の検査室における検体検査の精度管理
体制のうち外部精度管理評価が求められているが、
遺伝学的検査についてはあまり整備・提供されてい
るとは言えない。実施したい施設があったとしても、
日本にどのような外部精度管理評価体制が存在し、
利用可能なのか知られていないと思われる。本研究
班員でも現実的に利用可能な体制はないに等しい
とする意見があり、新たに体制作りの必要性の声が
あった。そこで、研究班員が所属する学会の学会員
同士で相互確認（クロスチェック）体制を構築する
ことを本研究の目的とした。 
 
Ｂ．研究方法 
 医療機関の検査室における検討等において特に
外部精度管理評価体制の確立 
 日本臨床検査自動化学会遺伝子・プロテオミク
ス技術委員会での討議。理事会承認 

 上記委員会委員の所属施設の倫理委員会申請
と承認 
 
Ｃ．研究結果 
 研究分担者である中山智祥は日本臨床検査自動
化学会遺伝子・プロテオミクス技術委員会委員であ
り、同委員会では白血病のBCR-ABL1遺伝子の解析に
おいて複数の施設間でのクロスチェック体制構築
をしてきた実績がある。これは体細胞遺伝子検査に
相当し遺伝子発現に関わるものであるが、今回研究
の目標となる難病領域における検体検査は子孫に
引き継がれる遺伝学的検査に相当する。そのためい
くつかの倫理的問題点を解決しなければならない。
日本臨床検査自動化学会遺伝子・プロテオミクス技

術委員会で討議した後、同学会理事会へ上申書を提
出し承認を待った。その後日本臨床検査自動化学会
遺伝子・プロテオミクス技術委員会委員で実施可能
な施設同士で進めることにした。各施設の倫理員会
へ研究計画を提出し、承認後、個人が特定できず研
究用として市販されているヒトゲノムDNAを購入し、
同じサンプルを各施設に配布し同じヒトゲノムDNA
領域を解析することにした。Genotype決定法につい
てはダイレクトシークエンシング法や次世代シー
クエンシング法など方法論は問わないことにした。
今後、実施する段になると個人差であるバリアント
について施設間でのGenotypeの一致率を割り出し
評価する。外部精度管理評価を実施したとする証明
書を各施設あて発行する。 
 
Ｄ．考察 
 本研究計画は日本臨床検査自動化学会理事会で
承認された。同学会ホームページに（http://www.j
scla.com/archives/6016）案内を掲載した。日本臨
床検査自動化学会遺伝子・プロテオミクス技術委員
会委員の複数施設の倫理員会で承認を得た。現在、
共通サンプルを購入し、各施設に配布準備している
段階である。今後、委員会委員以外からの依頼につ
いて受託するか、理事会で討議する予定である。 
 
Ｅ．研究発表 
1.  論文発表 
遺伝子診療よくわかるガイドマップ 初診から検
査そして結果報告まで。2018年11月28日発行。メデ
ィカル・サイエンス・インターナショナル社。単著
 中山智祥 
 

研究要旨 
 研究分担者である中山智祥は日本臨床検査自動化学会遺伝子・プロテオミクス技術委員会委員であり、同

委員会で実施可能な施設同士で外部精度管理評価を進めることになった。各施設の倫理員会へ研究計画を提

出し、承認後、個人が特定できない研究用として市販されているヒトゲノム DNA を購入する。同じサンプル

を各施設に配布し同じヒトゲノム DNA 領域を解析することにした。Genotype 決定法についてはダイレクト

シークエンシング法や次世代シークエンシング法など方法論は問わないことにした。個人差であるバリアン

トについて施設間での Genotype の一致率を割り出し評価した上で外部精度管理評価を実施したとする証明

書を各施設あて発行する。今後委員会委員以外からの依頼について受託するか検討する。 
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Ｆ．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 
1. 特許取得 
  なし 
2. 実用新案登録 
  なし 
3.その他 
  なし 
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平成30年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

精度が確保された検査体制の充実：医療機関での受託体制のモデルとして 
 

分担研究者  古庄知己   
信州大学学術研究院医学系（医学部附属病院遺伝子医療研究センター）教授・センター長 

  
 

研究要旨 

本分担研究の目的は、世界基準の精度管理基準に対応した検査体制の充実を、医療機関において実現する

ことである。信州大学医学部附属病院遺伝子医療研究センターでは、次世代シークエンサーを活用した遺

伝学的検査（クリニカルシークエンス）体制を整備してきた。医療法改正、ISO15189 を踏まえ、世界基準

の精度管理基準を目指して構築してきた、当センターにおける遺伝学的検査（クリニカルシークエンス）

体制を報告する。本年度、精度管理された、研究でない診療としての遺伝学的検査（クリニカルシークエ

ンス）体制を構築し、全国に展開していく方向性が築かれた。 

 
 

Ａ．研究目的 

本分担研究の目的は、世界基準の精度管理基

準に対応した検査体制の充実を、医療機関にお

いて実現することである。信州大学医学部附属

病院「遺伝子医療研究センター」は、「遺伝子

診療部」として 1996 年 5 月に院内措置で設立

され、2000 年 4 月に文部科学省の認可を得た我

が国における遺伝子医療部門の草分け的存在

である。2016 年 10 月、それまで運営してきた、

遺伝カウンセリングを軸とした「先端医療部

門」に加え、保険診療または自費でも指定難病

診断など臨床的に有用な遺伝学的検査を、次世

代シークエンサーを活用して実施する「先端解

析部門」を立ち上げ、「遺伝子医療研究センタ

ー」として組織改編した。 

2008 年度の診療報酬改定で、13 疾患（群）

の遺伝学的検査が保険収載された（2,000 点）。

また、結果説明時の遺伝カウンセリングに対し

て、遺伝カウンセリング加算（500 点）が取れ

るようになった。2 年毎の診療報酬改定で、改

定が行われ、2016 年度には 72疾患（群）（3,880

点）に大幅増加したものの、そのほとんどの疾

患において検査の受託先がないという問題が

あった。当センターでは、2013 年より取り組ん

できた学内の次世代シークエンサーを用いた

遺伝子解析研究を、遺伝学的検査として臨床現

場に還元するべく、病院各部門（臨床検査部、

医療情報部、医事課、診療録管理室）、外部（電

子カルテ担当の IT ベンダー、匿名化システム

企業、次世代シークエンサー企業、検査企業）

との話し合いを続けた。2017 年 7 月より、遺伝

学的検査（クリニカルシークエンス）としての

運用を開始した。2018 年度の診療報酬改定では、

対象疾患が 77 疾患（群）に増えるとともに、

保険点数が容易（3,880 点）、複雑（5,000 点）、

極複雑（8,000 点）に設定され、遺伝カウンセ

リング加算も 1,000 点と、解析コストや遺伝カ

ウンセリングのかかる人件費等に見合う適正

な保険点数に変更された。 

2018 年度より難波班が始動、本分担では、

医療法改正、ISO15189 を踏まえ、世界基準の精

度管理基準を目指して構築してきた、当センタ

ーにおける遺伝学的検査（クリニカルシークエ

ンス）体制を報告する。 

Ｂ．研究方法 

信州大学医学部附属病院遺伝子医療研究セ

ンターにおける遺伝学的検査（クリニカルシー
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クエンス）体制を示す。 

 

Ｃ．研究結果 

信州大学医学部附属病院遺伝子医療研究セ

ンターにおける遺伝学的検査（クリニカルシー

クエンス）体制は以下のとおりである。 

表１ 

 

 

1) 検査オーダー 

検査オーダーは、各診療科または他院からの

紹介を受け、遺伝子医療研究センターの先端診

療部門から行われる。この際、電子カルテから

オーダーし、指示書は外来より、紙媒体で遺伝

子医療研究センター解析室に送られる。また、

採血オーダーは臨床検査部中央採血室に送ら

れ、採血され、検査部での受付を経て、遺伝子

医療研究センターに届けられる。 

 

2) 遺伝子解析 

遺伝子医療研究センターでの受付に置いて、

匿名化処理が行われ、以後の工程は匿名化番号

で実施される。自動抽出機器で DNA を抽出、日

本で医療機器承認を受けている唯一の次世代

シークエンサー（ion PGM Dx）により遺伝子解

析が行われる。解析する遺伝子パネルは独自に

開発したカスタムパネルであり、保険収載遺伝

学的検査（次世代シークエンサーで解析可能な

バリアント、先天性難聴など企業で遺伝学的検

査系が確立しているものは除外）、それ以外に

も指定難病診断等で臨床的に必要な遺伝学的

検査（自費）を含む。 

 

表 2 

 

解析データは、独自に開発した絞り込みアル

ゴリズム（健常人データベース、疾患データベ

ース、複数の機能予測プログラムが含まれてい

る）で処理し、候補バリアントは解析担当者が

文献情報をふまえて検討する。この結果は定期

開催されている検証ミーティングで遺伝子医

療研究センター、遺伝医学教室の専門家の承認

を得て、結論付けられる。 

 

3) 結果報告 

上記最終結果を記載した報告書は、解析責任

者（遺伝子医療研究センター・センター長）が

署名して仕上がる。このファイルは、電子カル

テにアップロードされ、検査を提出した場所に

戻る。診療に際して、この報告書を確認し、電

子カルテ上の「説明と同意文書」に、患者・家

族への説明文を記載する。そこには、採血日、

解析方法、結果（参照配列、正式バリアント記

載）、解釈とともに、電子カルテおよび診療情

報提供書を通じて医療者が共有することへの

同意を文書でとっている。 

Ⅾ．考察 

遺伝子医療研究センターにおける遺伝学的

検査（クリニカルシークエンス）体制を概説し
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た。 

精度管理に関して以下の工夫を行なってき

た。 

・工程の管理（SOP の作成）。 

・医療機器承認を得た唯一の次世代シークエン

サー（ion PGM Dx）を使用。 

・直接シークエンスによる検証。 

・臨床検査部の参加。 

・定期的（バリアント）検証ミーティング（遺

伝子医療研究センター、遺伝医学教室の教員、

学生等が参加するエキスパートパネル）開催 

・外部チェック（標準サンプル）の多施設解析。 

・外部監査（AMED 研究班、厚労省科研費）。 

 

研究ではない診療としての実施という観点

では、以下の工夫を行なってきた。 

・解析機器は原則、病院が購入し、病院に設置。

研究には使用しない。 

・臨床検査部（ISO 18189 を認定取得）との共

同運用（医療法改正に対応）。 

・解析に必要な消耗品、解析機器の保守費用は

病院支出。 

・特許・著作権に抵触しない Annotation ソフ

トウェア等の選択。 

・解析者に依存しない（半）自動化バイオイン

フォティクス〜報告書作成プロセス。 

・Turn-around-time の設定（3〜4 か月）。 

 

電子カルテとの連動に関して以下の工夫を

行なってきた。 

・検査オーダー（臨床検査→診療科採血→クリ

ニカルシークエンス[保険・自費]）。 

・依頼書作成（文書作成ツール）。 

・報告書アップロード（検査番号に紐づけて返

却、閲覧には現時点でパスワードをかけてい

る）。 

・説明文作成（文書作成ツール、患者・家族の

同意を得て、電子カルテおよび診療情報提供を

通じて共有）。 

・遺伝カウンセリング加算（外来処置→検査）。 

 

このような体制による遺伝学的検査（クリニ

カルシークエンス）を、より多くの施設、すな

わち、患者・家族に届けられるよう、外部受託

も開始している。検体搬送には BML の営業網を

利用させてもらうことができ、安定した体制が

築かれている。 

 

Ｅ．結論 

 信州大学医学部附属病院遺伝子医療研究セ

ンターにおいて、精度管理された、研究でない

診療としての遺伝学的検査（クリニカルシーク

エンス）体制を構築し、全国に展開していく方

向性が築かれた。 

 

Ｆ．研究発表 

# Equal contribution; ♭ Corresponding 

author 

1. 論文発表  

Hirose T#, Takahashi N, Tangkawattana P, 

Minaguchi J, Mizumoto S, Yamada S, Miyake 

N, Hayashi S, Hatamochi A, Nakayama J, 

Yamaguchi T, Hashimoto A, Nomura Y, 

Takehana K, Kosho T ♭  Watanabe T♭. 

Structural alteration of 

glycosaminoglycan side chains and spatial 

disorganization of collagen networks in 

the skin of patients with mcEDS-CHST14. 

Biochim Biophys Acta Gen Subj 1863: 623-631, 

2019 

 

Uehara M, Kosho T♭, Yamamoto N, Takahashi 

HE, Shimakura T, Nakayama J, Kato H, 

Takahashi J♭. Spinal manifestations in 12 

patients with musculocontractural 

Ehlers-Danlos syndrome caused by 

CHST14/D4ST1 deficiency (mcEDS-CHST14). 

Am J Med Genet A. 2018 176(11):2331-2341. 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 
分担研究報告書 
 

大型プロジェクト研究における遺伝学的解析（検査）のあり方に関する研究 
 

研究分担者 要 匡 
国立成育医療研究センター ゲノム医療研究部 部長 

 
 
Ａ．研究目的 
 本研究は、遺伝学的検査（解析）のあり方、特に、
大型プロジェクト研究における遺伝学的検査のあ
り方に関して、研究の現状を調査、把握、課題を確
認し、わが国での今後の対応について提言すること
を目的とする。 
 世界的な流れとなっているゲノム医療の実現に
向けて、情報や制度に関するさまざまな法整備（平
成27 年9 月：個人情報の保護に関する法律の改正、
平成28 年5 月：行政機関の保有する個人情報の保
護に関する法律の改正、独立行政法人等の保有する
個人情報の保護に関する法律の改正、平成29年2 
月：ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針
の改正、平成30 年12 月：医療法等の一部を改正す
る法律（以下、改正医療法））等がなされてきてい
る。 
これらの改正に伴い、わが国においては、情報管
理の在り方に加え、検査体制・検査精度のあり方に
関し、検査（解析）に関して、医療法に則って行う
か、研究倫理指針に則って行うか、即ち、医療とし
て行うか、研究として行うか、といったことを区別
する必要が生じてきている。しかしながら、さまざ
まな検査（解析）において、わが国では、保険診療
として実施される臨床検査と研究等により行われ
る研究解析が同一の施設等で行われ、違いが必ずし
も明確でない状況となっている場合も存在してい

る。 
特に、希少・難病等を対象とした遺伝学的検査や
解析においては、保険収載されている項目（疾患）
が海外と比べて少数であること（参考文献１）や、
実施を担う民間の施設が少ないことから、大学等の
教育医療研究機関において、研究の一部（一環）と
して実施されている部分も非常に多い。これらが希
少・難病等における遺伝学的解析を担っていること
は、即ち研究の継続の有無等により解析が左右され
る状況でもあり、また、研究から医療への移行が明
確でない、移行のための受け皿がないといった非常
に不安定な状況をも生み出している。 
わが国におけるゲノム医療の実現のため、以上の
ような不安定な状況は、今回の法改正にともない、
解消されていくべき重要な課題と思われる。 
ゲノム医療の実装においては、遺伝学的検査部分
を可能なかぎり医療として実施できる体制にして
いくことは必須であり、また、医療として長期に安
定に実施可能とするためには、実施施設等の選定、
精度管理を行うために必要なコストの算出、検査を
実施するためのコストの算出、保険収載（患者負担
分の算定）、人材育成など、現時点でのさまざまな
課題について現状を把握、整理し、解決できる体制
を整備することが必要である。 
これら体制整備等には、先行している海外各国に
おける遺伝学的検査等の現状ならびに実際を参考

研究要旨 
 平成 27 年 9 月の個人情報の保護に関する法律の改正等に引き続き、平成 30 年 12 月に医療法等の一 
部を改正する法律（改正医療法）が施行された。わが国のゲノム医療を実現するためには、ゲノム情報 
等の個人情報の管理法の対応に加え、今回示された改正医療法における医療として行われる遺伝学的検 
査等の管理や精度確保の基準、方向性への対応が必要となっている。しかしながら、特に希少・難病等 
を対象とした解析（検査）において、わが国においては、保険診療（臨床検査）としての実施が困難な 
ため、研究等により研究解析が多く行われてきた実情があり、検査体制・検査精度のあり方に関し、検 
査（解析）を、医療として行うか、研究として行うか、といった区別の必要性や、ゲノム医療の実装に 
おいて、医療として実施できる体制を整備するためのさまざまな課題が生じている。 
これら課題を確認、解決するにあたり、遺伝学的解析等を多く実施している「希少・未診断疾患イニ 
シアチブ（IRUD）」および「オミックス解析を通じて希少難治性疾患の医療に貢献する基盤研究（オミ 
ックス解析拠点）」等の大型プロジェクト研究における体制調査は重要と考えられ、初年度である平成 
30 年度は、大型プロジェクト研究における解析目的等の調査を行った。 
結果、両者ともに研究として解析が行われており、研究として明確な記載等が行われるよう周知した。 
また、これら大型プロジェクト研究においては、医療に近い部分、将来的に移行可能な部分が存在し、 
さらなる詳細な調査は、わが国におけるゲノム医療実用化に重要な遺伝学的検査の体制整備に有用な情 
報等を提供、提言できると考えられた。 
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に、わが国に適した解析のあり方を検討し、その方
向性、体制について提言する必要がある。特に、わ
が国においては、遺伝学的解析等を多く実施してい
るIRUD,オミックス解析拠点等の大型プロジェクト
研究において、情報提供を含め、どのような体制で
行われることがふさわしいか検討することは、わが
国のゲノム医療にも大きく影響すると考えられる
ため、それらの現状ならびに課題を把握し、そのあ
り方について提言することは重要な項目となる。 
 以上を鑑み、平成30 年度においては、まず、こ
れら大型プロジェクト研究の実施概要について調
査を行うこととした。 
 
Ｂ．研究方法 
平成30 年度は、現在、ナショナルプロジェクト
として行われている「希少・未診断疾患イニシア
チブ（IRUD）」および大型プロジェクトである「オ
ミックス解析を通じて希少難治性疾患の医療に貢
献する基盤研究（オミックス解析拠点）」のそれ
ぞれの解析拠点（IRUD 解析センター5施設、オミ
ックス解析拠点8拠点）について、以下の現状を調
査した。 
1) 目的 
2) 対象とする疾患、遺伝子 
3) 解析法 
4) 解析数 
5) データの流れと体制 
6) 精度管理（wet,dry） 
7) 解析、行程記録体制 
8) 費用負担の有無 
 
Ｃ．研究結果 
 現状としては、未診断疾患イニシアチブ（IRUD）
解析拠点、オミックス解析拠点いずれも研究として
解析が行われていた。しかしながら、研究計画上、
その結果の一部は、担当医（共同研究者と解釈され
る）へ開示、担当医を通じて患者へ開示されること
が可能となっていた。 
各項目については以下の通りであった。 
１）目的：IRUD 解析拠点、オミックス解析拠点
ともに、研究目的としていた。 
２）対象とする疾患、遺伝子：IRUD 解析拠点に
おいては、未診断の状態、即ち疾患名が不明なもの
を対象としており、原因遺伝子が不明な状態で行わ
れるため、全遺伝子が対象となっていた。一方、オ
ミックス解析拠点においては、各班ごとにそれぞれ
対象とする疾患（群）が異なり、ある程度疾患範囲、
あるいは症状を限定して解析が行われていた。この
ため、全ての解析対象で全遺伝子を対象としてはお
らず、限定された遺伝子（群）がターゲットとなり、
一部、不明な場合に全遺伝子を対象とする事を基本
としていた。 
３）解析法：解析方法は、主に遺伝子全体を対象

とした、全エクソーム解析、または、全ゲノム解析、
オミックス解析拠点においては、パネル解析や、プ
ロテオーム解析などのオミックス解析も行われて
いた。オミックス解析については、病態解析等の目
的で行われていた。 
４）解析数：IRUD 解析拠点は、第1 期IRUD実績
からは約9,000 検体／3 年であった。オミックス解
析拠点においては、各班（施設）ごとに大きく異な
っていた。 
５）データの流れと体制：データについては、検
体を採取した担当医へ結果の一部が開示されるこ
ととなっていた。これは、担当医が共同研究者とい
う体制であり、研究計画上はその結果の一部を患者
へ開示することも可能としていた。 
６）精度管理（wet,dry）：Wet 部分、実際の次
世代シーケンス作業に関して、IRUD解析拠点におい
ては、次世代シーケンス解析における、QC のチェ
ック、リード量（カバレッジ）のチェック、PCRdu
plicate 量のチェックが行われていた。また、一部
の拠点においては、それぞれの行程に対するSOP 
が作成されていた。Dry 部分、次世代シーケンスデ
ータ解析に関しては、全体での使用機器、解析パイ
プラインの統一化等は行われていないものの、それ
ぞれに既知検体データの再解析、再確認が行われ、
また、病的バリアントと判定されたバリアントに対
して、Sanger シーケンス等の手法での確認も行わ
れていた。内部での精度管理は前述の通りであった
が、外部での精度管理、相互精度管理についてはル
ーチンとなってはいなかった。 
７）解析、行程記録：解析検体情報以外で、行程
進捗管理記録、解析ログについては、一部の施設の
みであった。 
８）費用負担の有無：解析費用に関して、研究費
で行われ、負担はなかった。 
 
以上の結果を、表１にまとめた。 
 
Ｄ．考察、対策と今後 
 今回の調査で、ナショナルプロジェクトとして行
われている「希少・未診断疾患イニシアチブ（第２
期IRUD）」、および、大型プロジェクトである「オ
ミックス解析を通じて希少難治性疾患の医療に貢
献する基盤研究（オミックス解析拠点）」において
は、解析結果の一部が担当医や患者に開示される可
能性があるものの、全て研究として行われているこ
とが確認された。従って、研究倫理指針に則った体
制が取られるべきであり、全て指針に添った形で実
施されていた。しかしながら、実際に研究解析を行
っていない担当医などにとって、臨床検査の結果と、
研究におけるデータ提供書（報告書）を区別しにく
い状況があると思われた。そこで、これら大型プロ
ジェクトで研究として行われる解析に関して、改め
て、研究倫理指針を遵守して行われること、担当医
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ならびに患者（および代諾者）へ研究として参画（共
同研究または研究協力）すること、を周知し、また、
担当医へのデータ提供書には、研究結果のデータで
あり、臨床検査の結果ではない旨を明確に記載する
よう周知した（記載例：図１）。 
ただ、提供される結果は、１）担当医、場合によ
っては担当医等から患者への説明と、医療へ近い部
分が存在すること、２）病的バリアント検証におけ
る再確認は、バリアントの病的性（疾患との関連性）
が確実な場合、個別に臨床検査へ向けた設計が可能
と思われること、など、将来的に医療への移行が可 
能となりうる部分も存在することが確認された。
これは、従来、当初疾患研究として行われていた解
析が、症例、情報の蓄積とともに、臨床検査へ移行
する事象を俯瞰している状態と同一視できると思
われた。本研究対象の大型プロジェクト研究におい
ては、数多くの解析が行われており、現時点でのわ
が国の遺伝学的検査（解析）における大きな課題の
一つである、研究か医療かを考える上でよいモデル
となり得ると思われた。 
加えて、わが国の大型プロジェクト研究は、全く
未知の新規原因の特定といった事象から、例えば、
結果的に指定難病等の既知遺伝子の既知病的バリ
アントの検出といった、医療へ十分移行可能な事象
など、多彩な状況を含んでおり、臨床検査としての
受け皿の問題は残されているものの、保険医療へ移
行する対象疾患、検査等を検討する上で重要な情報
を含んでいると思われた。 
また、今後、例えば、個別の疾患（領域）におい
て臨床的妥当性を確認し、それらを対象として検査
の分析的妥当性を担保できる手順を確立するとい
った、研究から医療へ移行を担う体制、機構の確立
は、今後必要となると思われ、その人材確保、教育
も課題となるが、大型プロジェクト研究はこれらの
提供においても重要な役割を果たせると思われた。 
加えて、大型プロジェクト研究において、さまざ
まな事象に対して、次世代シーケンサ等による実際
の解析は研究費で行われており、検査を実施するた
めのコストの算出、ならびに妥当性検討のためのコ
スト等の算出も可能と考えられた。 
よって、今後も大型プロジェクト研究を精査する
ことで有用な情報等が得られると考えられた。 
 
 精度に関して、大型プロジェクト研究に限らず、
研究としての遺伝学的解析では、誌上発表などの際
に結果や結論の誤りがあると、世界全体に与える影
響が非常に大きいため、結果の精度、即ち、真に病
的バリアントが存在するか、病的バリアントと疾患
との関連は妥当かといった正確性、妥当性に細心の
注意が払われている。 
一方、臨床検査においては、結果が直接患者に還元
され、医療の決定等に直結するため、検体の取り違
えなどの誤りがないか、検査における品質が基準を

満たしているか、など対象者の結果としての妥当性、
正確性が担保されることが重要である。 
現時点で課題の一つとなっている、検体検査の検
査精度の確保は、一口に検査精度と述べられている
が、この精度には、解析データそのものの正確さ（a
ccuracy）と解析（使用試薬等の品質を含む）手順
（行程）の正確さ（traceability）の２つに大別さ
れる。 
概して、研究等においては、accuracy が重要視
され、臨床検査においては、traceability が重要
視される傾向があると思われる。 
ゲノム医療の実用化に重要な位置を占める、次世
代シーケンサによる遺伝学的検査においては、得ら
れるデータが特殊で、特に、希少・難病に関しては、
両者に加え、解析データの解釈の妥当性の担保とい
った、新たな課題が明らかとなっている。また、今
回詳細は省略するが、どこまでのデータ（結果）を
臨床検査とするのが妥当かといった課題も生じて
いると考えられる。 
今回の改正医療法の検体検査関連における臨床
検査としての精度確保について、次世代シーケンス
解析等の従来の臨床検査と異なる状況をもたらす
検査については、改正の趣旨に「安全で適切な医療
提供の確保を推進するため」とある通り、traceab
ility に加え、accuracy ならびに解釈の妥当性等
も担保された状態で現場に提供されることが、適切
な医療提供の確保において必須となると考えられ
る。 
現在、海外において使用されつつある次世代シー
ケンサを代表とする遺伝学的検査においては、従来
の臨床検査と異なる性質の機器が使用され、全く異
なる性質のデータが産出されるため、その精度管理
も新たに設計する必要がある。その際、データの性
質等が従来と異なる状況下で、従来の検査機器、検
査精度管理をそのまま当てはめると、不十分な検査
および不十分な結果提供が行われる危険性があり、
結果、医療現場での混乱が引き起こされる可能性が
生じる。 
このため、次世代シーケンサ等を使用した臨床検
査の精度管理、設計、解析データ産出、呈示方法の
決定等においては、従来にはないさまざまな課題を
解決する必要があるため、従来の臨床検査的観点に
加え、実際に次世代シーケンス解析及びデータの性
質等を熟知している者の視点からの検討が必要と
なる。 
よって、体制整備（教育も含めた体制整備）には、
次世代シーケンス解析を熟知している者の参画は
必須であると考えられる。 
これら多くの課題を抽出し、また、体制整備を行
うにあたり、実際に既に多くの次世代シーケンス解
析を行っている大型プロジェクト研究においては、
人材を含め、多くの有用な情報を提供できると考え
られる。 
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 以上、今後の遺伝学的検査のあり方を検討する上
で、さまざまな課題を解決するため、海外での状況
調査に加え、引き続き大型プロジェクト研究におけ
る体制、実務、人材等のさらなる精査を行うことは、
重要と考えられた。 
 
参考文献： 
要 匡、松原洋一： わが国と欧米における遺伝学的
検査の現状 血液フロンティア 26:937-943. 2016. 
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平成30年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

難病領域の遺伝学的検査の実態を調査する研究 

 

分担研究者  原田直樹  京都大学 iPS 細胞研究所 准教授 

 

研究要旨 

 平成 30 年 12 月に改正医療法と改正臨床検査技師等に関する法律が施行された。検体検査の分類が一

部変更され、遺伝子関連検査と染色体検査において新たな管理方法と精度確保規準が設定されている。

国内でゲノム医療の実装が急がれるが、希少難病等を対象とした検査の実施体制を短期間に構築するこ

とは容易でないことが予測され、課題を明確にし、効果的な施策の立案と実行が求められる。以上を前

提とし、初年度は難病等の患者を対象とした遺伝学的検査実施における課題を明確化するために、診療

の用に供する遺伝学的検査の集約が見込まれる検査施設、および網羅的ゲノム解析や複雑なエピゲノム

解析を研究として実施し、一次的な診断機能を担っている代表的な研究機関を対象として訪問調査を行

った。この結果、次世代シークエンサー（NGS）を使用したパネルシークエンス検査が特定の施設に集

約され、臨床応用が進められていることが明らかであった。また研究として実施した網羅的なゲノム解

析結果を診療情報とする具体的手順が共通認識化されつつあり、研究の結果を適切に利用する方向性が

確認できた。一方で技術難易度が高い研究的検査手法によってのみ診断が可能な疾患が存在しており、

個別の対策が必要と考えられた。 

 

 

Ａ．研究目的 

ゲノム医療の実装に向けて検体検査の在り方

が見直され、具体的な規準の整備が進められて

いる。一方で希少遺伝性疾患等の患者を対象と

した遺伝学的検査には、全体として対象とする

遺伝子が膨大で、個々の検査項目の実数が非常

に少ない特徴があり、医療機関の検査室内での

実施や登録衛生検査所への外部委託が困難で、

永らく研究として実施されてきた経緯がある。

今回の法改正を契機として、研究室が検査を担

う状況から、一部の登録衛生検査所や大学機関

に検査を外部委託する方策が進められている。

しかしながら、少数遺伝子を標的化したシーク

エンシングでは原因バリアントを同定できず、

研究的手法によって診断検査が行われる遺伝

性疾患が少なからず存在し、得られた結果を臨

床検査施設において再度確認検査する仕組み

の構築も急がれている。現時点の個別の課題を

明確化し、将来を見越した適切な対応方法の検

討が急がれる。 

そこで診断を目的とした遺伝学的シークエン

ス検査を実施している 6施設を4つのカテゴリ

ーに分類し、訪問調査を行った。 

 

（ア） 診療の用に供する臨床検査の集約が見

込まれる 2施設（かずさ遺伝子検査室と

信州大学遺伝子医療研究センター） 

（イ） 保険適用で実施された主要な責任遺伝

子バリアントのスクリーニング検査で

陰性であった患者を対象とし、先天性難

聴の原因遺伝子を対象とした包括的パ

ネルシークエンスを大規模に研究とし
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て実施している研究機関（信州大学耳鼻

咽喉科） 

（ウ） 体系化されたエピゲノム解析手法によ

りインプリンティング異常症の診断検査

を研究として実施している研究機関（佐賀

大学分子生命学講座分子遺伝学・エピジェ

ネティクス分野） 

（エ） 未診断イニシアチブ（IRUD）およびオ

ミックス解析拠点として網羅的ゲノム解

析研究を担っている 2つの研究機関（国立

成育医療研究センターゲノム医療研究部

と横浜市立大学ゲノム解析センター） 

Ｂ．研究方法 

前述の 6施設に対し、責任者へのインタビュー

と実地見聞で以下の項目の現況を調査した。 

 検査分類（診療の用に供する臨床検査／研

究的検査） 

 対象とする疾患領域 

 保険診療としての検査実施の有無 

 施設・設備 

 標準作業書や帳票類の整備状況 

 検体搬送手段、検体受付方法 

 シークエンス工程外注の有無 

 検査担当者の職位または資格 

 主要な検査機器と試薬キット 

 報告書作成方法 

 内部精度管理方法 

 外部精度管理方法 

 その他特徴的な精度管理策 

 費用徴収の有無・方法等 

Ｃ．研究結果 

表１に調査結果をまとめた。 

診療に用に供する臨床検査は（ア）の 2施設の

みで実施され、両施設ともに保険診療下のもの

も含めて検査がなされていた。（イ）, （ウ）, 

（エ）では研究機関が研究として検査を実施し

ていた。 

（ア）について、かずさ DNA 検査室は平成 29

年に衛生検査所登録がなされ、厚生労働省難治

性疾患克服研究事業下の難病研究班等の個別

疾患領域の専門家の要望に応じる形で次世代

シークエンサー（NGS）によるパネルシークエ

ンス検査項目が整備されていた。解析の結果、

候補となった疾患原因バリアントの臨床的解

釈においては、各疾患領域の専門家が検査結果

報告書にコメントを記載する仕組みが構築さ

れていた。改正法の施行を契機として、受託メ

ニューを拡大する対応が進められているとこ

ろであった。信州大学遺伝子医療研究センター

は大学病院内の研究室にNGS関連機器を集約し、

遺伝性結合組織疾患や遺伝性心血管疾患等を

対象としたパネルシークエンス検査態勢を整

備していた。同大学の遺伝子診療外来を受診す

る患者・家族の検査を中心としながら、外部医

療機関の検査の受け入れが進められており、国

内に受け皿が存在しない保険診療下の検査や

指定難病の診断を目的とした検査の開発と導

入が進められていた。医療機器仕様の NGS 機

器による解析の結果、疾患原因候補となったバ

リアントについては、遺伝子診療部内で定期開

催される検討会において確認がなされていた。 

（イ）の信州大学耳鼻咽喉科では、先天性難聴

患者を対象とした遺伝子診断と治療法開発を

行う研究拠点として、民間検査センターと連携

した臨床検査から研究へのフローが構築され

ていた。検査センターにおいて実施される代表

的な原因遺伝子のスクリーニング検査で陰性

となった患者の検体を集約し、難聴関連遺伝子

の包括的パネルシークエンス検査が多施設共

同研究として行われていた。教員が専任で解析

全般を統括しており、独自の情報管理システム

（LIMS）の中にデータベースが構築され、ドラ

イ解析作業から結果報告書の作成までが一連

の作業として実施されていた。検討会を経て最

終的に発行する報告書には研究代表者によっ

て臨床的解釈がコメントされ、共同研究先に返

却されていた。 

（ウ）の佐賀大学はインプリンティング異常症



43 
 

のうち、DNAシークエンスやメチル化特異的PCR

法等の手法だけでは原因となるバリアントの

同定が困難なBeckwith-Wiedemann症候群（BWS）

とSilver-Russell症候群(SRS)の診断を目的と

して検査を実施していた。必ず患者と両親の検

体を対象とし、最初にトリオ STR 解析と関連す

るインプリンティング遺伝子を標的とした

MLPA 解析によりスクリーニングが行われ、候補

となるエピジェネティックバリアントやコピ

ー数バリアントを絞り込んだうえで Pyro シー

クエンス法によるエピジェネティックバリア

ントの同定やサンガー法による機能喪失型バ

リアントの検索が行われていた。教員の指導の

もと、常勤の臨床検査技師 1名が専任で解析を

担当し、最終的な結果報告書は責任者である教

室主任によって作成されていた。 

なお、（イ）と （ウ）の検査結果報告書には、

研究による結果であり臨床検査の結果ではな

いことが明記されていた。 

未診断疾患イニシアチブ等の解析拠点とオミ

ックス解析拠点としてエクソームシークエン

ス等の網羅的ゲノム解析を担う（エ）の 2施設

では、それぞれ一定のフローでゲノム解析が実

施されていた。AMED 指針によりシークエンシン

グのwet工程の外部機関への委託が進められて

おり、返却されたデータセットに対し、教員の

指導のもとに研究員や大学院生が種々の解析

を行って疾患原因バリアントの絞り込み〜チ

ームによる遺伝型-表現型相関解析〜追加解析

の検討等がなされていた。責任者のもとで最終

的な解析結果が取りまとめられた後には、それ

ぞれ AMED 研究プロジェクト毎のルールに則り

結果報告がなされていた。両施設ともに研究室

内にクローズネットワークが構築され、セキュ

リティーに配慮した解析データのフローとデ

ータセットのストレージが行われていた。 

精度管理への具体的対応状況      

改正法では特に遺伝子関連検査を対象とした

精度管理の実行策が新たに明記されていると

ころであり 

（ https://www.mhlw.go.jp/stf/newpage_02251.ht

ml）、内部精度管理の実施が義務化され、検査

施設内での質のモニタリングが必須となった。

他方、外部精度管理については、新規制におい

ても勧奨事項に留まっており、現時点では国内

第 3者機関が実施する外部精度管理サーベイが

存在しない状況である。 

（ア）施設の精度管理方法について、かずさ DNA

検査室では内部精度管理としてシークエンス

ラン毎にコントロールライブラリーを添加し

たベースコールが実施され、さらに米国国立標

準技術研究所（NIST）リファレンスゲノム試料

の解析が定期的に実施されていた。信州大学遺

伝子医療研究センターでは、既知試料の定期的

ランが内部精度管理として実施されていた。両

施設ともに外部精度管理の実施策については

未対応で検討中とのことであった。 

研究機関のうち、信州大学耳鼻咽喉科では既知

試料を定期的にシークエンスランに含める内

部精度管理策、および同一試料を外部機関と同

時にシークエンスして結果を比較する外部精

度管理策が実行されていた。 

他の精度保証策として、かずさ DNA 検査室では

個々の生検体の全てにスパイク DNA を添加し、

全工程においてトレースが可能なシステムを

構築していた。信州大学遺伝子医療研究センタ

ーでは、NGS で検出同定した病的バリアントの

全件について、サンガー法による確認検査を追

加していた。佐賀大学では同一検体を独立して

二重に測定し、結果を比較することで特にメチ

ル化の割合のバラツキの有無と GC 含有率の高

い領域のサンガーシークエンス結果の確認を

行っていた。信州大学耳鼻咽喉科では未知の病

的バリアントを検出した際にサンガー法での

結果の確認を、国立成育医療研究センターと横

浜市大では同定した病的バリアントは全件サ

ンガー法による確認が追加で行われていた。 

 



44 
 

D. 考察 

 新たな医療法と臨床検査技師法における具

体的な改正ポイントは平成 30年 3月に公表さ

れた検体検査の精度管理に関する検討会のと

りまとめ

（https://www.mhlw.go.jp/file/05-Shingikai-1080

1000-Iseikyoku-Soumuka/0000200534.pdf）が公

表された時点で初めて明らかになったもので

ある。がんゲノム医療の実装が推進され、提供

体制の整備とメーカーによるがんパネル検査

の製造承認申請や PMDA の先駆け審査として認

定された状況は報道等で公知となり、順次課題

が整理され解決がなされてきているように思

われる。これに対して、希少遺伝性疾患を対象

とした遺伝学的検査については、十分な対策が

検討されることなく、改正法施行日を迎えた感

が否めない。希少疾患の NGS パネルシークエン

ス検査がメーカーによって体外診断薬化され

る可能性は低く、第 3者機関による認証、即ち

ISO15189 の認定取得や CAP-LAP（米国臨床病理

学会臨床検査室認定プログラム）認定を取得す

ることを以て LDT（検査室独自開発検査）を品

質保証することが実質的対応策になるものと

思われる。新規制で検査室の第 3者認証は勧奨

とされてはいるものの、一定の移行期間を経た

後にはこの方法による品質保証が要件化され

る可能性は認識しておかねばならない。 

品質管理システムでは、十分に検証された検査

を、教育を受けた要員が、標準化された方法で、

記録を作成しながら逸脱なく実施し、施設の承

認手続きを経て結果報告を行うことが必要で、

検体搬送から結果報告まで一貫した品質管理

が求められるものである。希少疾患の診断を目

的とし品質の高い臨床検査体制を早期に構築

するためには、希少疾患を領域毎に集約し、責

任遺伝子を標的化したNGSによるパネルシーク

エンス検査を実用化し、複数の拠点に集約して

実施することが不可欠と思われる。 

また、大半の単一遺伝子病では、疾患原因とな

るバリアントが少数に限定されず、また複数の

遺伝子を標的化するパネルシークエンス化が

進展するなかで、内部精度管理に利用する標準

試料を入手することが課題である。現時点では

バリアントが既知の試料を利用し、できるだけ

盲検化して測定し、台帳として記録しておくこ

とが適当と思われる。外部精度管理については

国内に利用可能なサーベイが存在せず、複数の

施設間でクロスチェックを行うことが現実的

な対応策と考えられている。しかしながら、施

設間のデータを較正し、レビューする機能をど

のように担保するのかが課題であり、複数の学

会等で検討がなされるのが望ましい。 

主要な民間臨床検査センターへの外部委託が

早期には見込めないなか、今回の訪問調査では、

公益財団法人が運営する登録衛生検査所であ

るかずさDNA検査室への検査集約や信州大学遺

伝子医療研究センターへの外部機関検査の受

託体制整備に期待する状況が明らかであった。

両施設の受託能増のみに依存することは遺伝

医療の将来的リスクになるかもしれず、受け入

れ先の分散が望まれる。 

NGS 遺伝学的検査の開発においては、個別疾患

領域の専門家によって臨床的妥当性が確認さ

れた遺伝子・バリアントを対象として、検査手

法の分析的妥当性を担保する具体的な手順が

必要であり、ベストプラクティスとして明文化

されることが望まれる。関連領域の専門家が連

携し検討がなされることに期待したい。同時に、

品質保証策に係る費用を盛り込んだ検査費用

を適切に設定することも検討されなければな

らないであろう。 

一方で、代謝産物の質量分析や酵素の生化学的

検査で診断が可能な一部の先天代謝異常症や

特定の遺伝子バリアントに起因する一部の疾

患を除き、遺伝性疾患の多くは複数の候補遺伝

子のコード領域全体のシークエンシングが求

められることが多く、非症候群性疾患では網羅

的なゲノム解析が第一選択検査とされる状況
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が存在する。従って、研究として組織的に集約

して実施される IRUD やオミックス解析拠点等

は研究プロジェクトによる診断手法として継

続して実施されることが求められる。なお、研

究的検査で疾患原因となるバリアントが特定

された場合には臨床検査施設において当該バ

リアントをピンポイントに確認する手順を経

て、診療情報とすることが求められている。確

認検査の受け入れ先確保が急がれ、ここでもか

ずさDNA検査室が重要な役割を果たすと見込ま

れている。インプリンティング異常が発症に関

わる BWS や SRS の診断には、複数の遺伝子座の

メチル化解析を含めた体系化された検査が必

要で、佐賀大学では基礎研究室が試薬コスト実

費を大学事務で徴収して検査を受け入れる体

制が作られていた。BWS は小児慢性特定疾患に

指定されており、確定診断にはこのような複雑

な解析を含む検査が必要とされ、年間数十家系

のトリオ解析が実施されているものの、検査担

当者の雇用の確保等、継続性が課題とされてい

た。難病や小児慢性特定疾患等の医療施策の前

提となる診断検査を研究機関が担わざるを得

ない状況があり、ナショナル医療センター等へ

の集約や検査部門の設置が検討されなければ

ならないように思われる。 

Ｅ．研究発表 

   なし。 

Ｆ．知的財産権の出願・登録状況 

なし。 
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カテゴリー (ア) (イ) (ウ) (エ) 

施設名 かずさ遺伝

子検査室 

信 州 大 学 

遺 伝 子 医 

療 研 究 セ 

ンター 

信 州 大 学 

耳 鼻 咽 喉 

科 

佐賀大学 成 育 医 療 

研究センタ

ー 

横 浜 市 立 

大学 

分類 臨 床 検 査

（受託）／ 

登 録 衛 生 

検査所 

臨 床 検 査

（ 一 部 受 

託）／病院

内 遺 伝 子 

診 療 部 門 

研究室 

研 究 的 検 

査 ／ 大 学 

研究室 

 

研究的検 

査／大学 

研究室 

AMED 事 

業 拠 点 ／ 

ナショナル

センター 

AMED 事 

業 拠 点 ／ 

大 学 研 究 

室 

保 険 診 療

下の検査 

有 有 --- --- --- --- 

対 象 疾 患

領域 

単一遺伝 

子疾患多 

数 

保険収載 

済みで検 

査会社が 

未対応の 

遺伝性疾 

患（特に結

合組織疾

患）、その 

他臨床的 

有用性が 

高い指定 

難病の遺 

伝学的検 

査 

スクリーニ 

ン検査陰 

性の患者 

を対象とし

た難聴関 

連遺伝子 

の包括的 

パネルシ 

ークエンス 

Beckwith-

Wiedeman

n症候群、

Silver- 

Russell 症

候群 

IRUD、 

オミックス 

解析拠点 

IRUD、 

オミックス 

解析拠点 

検査場所 検査室 病院内研 

究室/検査

室 

研究室 研究室 研究室 研究室 

標 準 作 業

書・帳票類 

完備 完備 標準作業 

書整備 

無 標準作業 

書整備中 

無 

検体搬送 院所委託 

元直送（宅

配） 

施設内、外

部受託分 

は検査会 

社が搬入 

検査会社 

で DNA抽

出後に搬 

入 

院所委託 

元直送

（宅配） 

検査会社 

で DNA抽

出後に搬 

入 

共同研究 

先から直送

（宅配） 

表１ 
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検体受付

／試料トレ

ース方法 

LIMS／

BC、スパイ

ク DNA添 

加 

台帳／BC LIMS／BC 台帳／検 

体ラベル 

台帳／検 

体ラベル、

一部 BC 

台帳／検 

体ラベル 

シークエン

ス工程外 

注 

--- --- --- --- 有り 有り 

担当者 専任検査 

員 

教員、技術

職員 

教員、技術

職員、大学

院生 

専任技術

職員 

教員、研究

員、技術職

員 

教員、大学

院生、技術

職員 

検査機器 NGS、

CapSeq 

NGS (医療

機器仕 

様)、

CapSeq 

NGS、

CapSeq 

PyroSeq、

CapSeq 

NGS NGS、

CapSeq 

NGS 濃縮

試薬キット

または塩基

配 列決 定

以 外 の 手

法 

配列キャプ

チャー法

（アジレント

社、IDT 

社） 

アンプリコ 

ン法（サー

モフィッシ 

ャー社） 

アンプリコ 

ン法（サー

モフィッシ 

ャー社） 

PyroSeq, 

MLPA, 

外注 外注 

報 告 書 作

成方法 

個別疾患 

領域の専 

門医がコメ

ントを付記 

責任者が 

確認 

専門医がコ

メントを付 

記 

責任者が

確認 

責任者が 

確認したデ

ータセット 

を診断協 

議会に提 

出 

責任者が 

確認したデ

ータセット 

を診断協 

議会に提 

出 

精 度 保 証

策 

個々の生 

検体にス 

パイク 

DNA を添 

加してトレ

ース 

同定した病

的バリアン 

トはサンガ

ー法で確 

認 

原因として

頻度が高 

い GJB2 を

対象に全 

例にサンガ

ーシークエ

ンスも実

施。同定し

た病的バリ

アントはサ

同一検体

を独立し

て二重測 

定 

同定した病

的バリアン 

トはサンガ

ー法で確 

認 

同定した病

的バリアン 

トはサンガ

ー法で確 

認 
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ンガー法で

確認 

内 部 精 度

管理 

コントロー 

ル試料の 

ベースコー

ルを毎ラン

実施。 

NIST リファ

レンスゲノ 

ム解析を定

期実施。 

既知試料 

を定期的 

にラン 

既知試料 

を定期的 

にラン 

   

外 部 精 度

管理 

無し 無し 同一試料 

を外部施 

設と同時に

シークエン

スして結果

を比較 

無し 無し 無し 

費 用 徴 収

方法 

受託 医事課徴

収・一部受

託 

--- 大学経理

掛が実費

徴収 

--- --- 

BC: バーコードラベル; CapSeq: キャピラリーシークエンサー; PyroSeq: Pyro シークエンス  
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

研究室における検体検査の精度管理体制の整備に関する研究 
 

研究分担者 足立 香織 
鳥取大学 研究推進機構 研究基盤センター・助教 

 

 
 
Ａ．研究目的 
 平成30年12月に改正医療法が施行され、検体検査
が実施できる場所は「医療機関内」「医療機関内の
委託業者（ブランチラボ）」「衛生検査所」の3つ
であることが改めて確認された。いずれの場所にお
いても、検体検査を実施する際には精度の確保が求
められる。 
 一方、難病領域の検体検査については、対象遺伝
子数が膨大であること、疾患あたりの症例数が少な
いこと、保険収載されている、あるいは衛生検査所
で受託可能な遺伝学的検査が限られることから、多
くは研究の一環として実施されてきた。これらの検
体検査について、諸外国と同様の水準を満たす品
質・精度を確保するために、現状の調査ならびに外
注検査化に向けた課題の整理を行うことが必要と
なる。 
 本年度は、研究班が開設したホームページ（htt
p://www.kentaikensa.jp/）の相談窓口に寄せられ
た問合せおよび相談、シンポジウムで挙げられた質
問等から、今後検討すべき課題についての整理を行
った。 
 
Ｂ．研究方法 
１）研究班ホームページを2018年12月18日に開設
し、問い合わせおよび相談をサイト上の問い合わ
せフォームから受け付けた。 
 
２）以下のシンポジウムおよび班会議において研
究班から情報提供を行い、意見・コメントを収集
した。 
 
・ 日本遺伝子診療学会 遺伝子診断・検査技術推

進フォーラム 公開シンポジウム 2018 「ゲノ
ム医療の社会実装」（2018年12月6日、コング
レスクエア日本橋） 
 
・ 第4回 AMED研究班A-① 班会議（AMED ゲノム創
薬基盤推進研究事業、バイオバンク及びゲノム
医療に係る検査の品質・精度の国際的基準構築
と実施、及びバイオバンクの連携体制構築に関
する研究、研究開発代表者：増井徹先生、2019
年1月10日、東京証券会館） 
 
・ 平成30年度厚生労働科学研究費補助金 難治性
疾患政策研究事業 難病領域における検体検
査の精度管理体制の整備に資する研究班シン
ポジウム（2019年2月11日、コングレスクエア
日本橋） 
 
（倫理面への配慮） 
本研究は検体検査の体制整備に関する研究であ
り、特定の研究対象者に対する研究は実施しない。
そのため、ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫
理指針、その他関連する倫理指針には該当しない。 
 
Ｃ．研究結果 
１）問い合わせフォームへの相談は7件であった。 
相談内容の要約は以下の通りである。 
 
1. 研究班で行った検査結果を診療のために用い
て良いかどうか 
2. 研究目的で実施した検査結果を難病の診断あ
るいは難病指定のために用いて良いかどうか 
3. 検査実施場所の制約はあるのか 

研究要旨 
 難病領域の検体検査については、対象遺伝子数が膨大であること、疾患あたりの症例数が少ないこと、保
険収載されている、あるいは衛生検査所で受託可能な遺伝学的検査が限られることから、多くは研究の一環
として実施されてきた。これらの検体検査について、諸外国と同様の水準を満たす品質・精度を確保するた
めに、現状の調査ならびに外注検査化に向けた課題の整理を行うことが必要となる。本年度は研究班ホーム
ページ、シンポジウム、班会議等で意見・コメントを収集し、研究室における検体検査の課題および検討事
項を明確化した。 
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4. 研究班でしか実施できない検査がある 
5. 先進医療の検査はどのように取り扱うべきか 
6. 説明文書、同意文書への記載が必要かどうか 
7. 出生前診断の取扱い 
 
２）シンポジウム、班会議にて寄せられた意見・コ
メントの要点は以下の通りである。 
 
1. 稀少疾患の検体検査について、外部精度管理は
どうするのか 

2. 保険収載されている遺伝学的検査（76 疾患）
についても、受けられない検査が出てこないか 

3. 検査の受託先が限られる 
4. 委託先の無い検査への対応について、海外の状
況も調査すべきでは 

5. 遺伝学的検査以外の検査（生化学的検査等）の
取扱い 

6. 検査結果の解釈について（質の担保、報告書の
様式等） 

7. 自費診療の場合、混合診療に該当しないかどう
か 

8. 保険診療の保険点数が適切かどうか、検討いた
だきたい 
 
Ｄ．考察 
 １）1.については、診療の用に供することができ
るのは「医療機関内」「医療機関内の委託業者（ブ
ランチラボ）」「衛生検査所」で実施した検査に限
られ、研究室で実施した検体検査については研究の
結果であることを明記することが望ましい。報告書
への記載に関しては、暫定的な対応として、京都大
学・小杉先生より次のような文例が提示されている。 
「これは研究の結果であり、診療の用に供する検査
ではありません。このため、診療の用に供する場合
に求められる精度管理が制度的に行われているも
のではないことに留意の上、適切にお取扱いくださ
い。」 
１）3.検査実施場所については、平成30年11月2
9日付け厚生労働省医政局総務課・地域医療計画課
事務連絡「医療機関、衛生検査所等における検体検
査に関する疑義解釈資料（Q＆A)の送付について）」
にも記載されている通り、それが診療の用に供する
検体検査であれば「当該病院等の建物の構造の中に
含まれていること」が必要となる。 
 １）2.4.および２）2.3.4.5.については、検体検
査の委託先が無いために研究班で実施している検
査が少なからずあること、検査結果が難病指定にも

関与する場合があることが確認された。研究班から
衛生検査所等への検査をどのように移行していく
べきか、その橋渡しについてさらなる検討が必要で
ある。 
また、指定難病に関しては、研究班シンポジウム（2
019年2月11日）において厚生労働省健康局難病対
策課 田中課長補佐より、診断のカテゴリー「Pro
bable」により、遺伝子検査を行わなくても申請で
きる体制を整えている旨の説明があった。難病の
遺伝学的検査が保険収載された場合、規定額で検
査を受けられるというメリットはあるが、遺伝子
診断が確定しなければ難病指定から外れてしまう
というデメリットも生じることとなる。難病領域
の遺伝学的検査においては、臨床的にはその疾患
が強く疑われる、あるいは生化学的検査等で陽性
が確認されている場合でも、当該遺伝子のエクソ
ン領域内にないバリアントが原因である等、遺伝
学的検査で確定できない症例が存在する。保険収
載と難病指定の兼ね合いについては、引き続き検
討を要すると考えられる。 
 そのほか、２）1.外部精度管理、２）6.結果の
解釈・報告書の標準化、２）7.8.費用負担につい
てもさらなる検討が必要と考えられた。 
 
Ｅ．結論 
 研究室で実施する検体検査について、品質・精度
の向上が重要であるが、診療の用に供する検体検査
との切り分けや衛生検査所等への検査の移行・橋渡
しについて、さらなる検討が必要である。また、精
度管理のみならず、保険収載と難病指定との兼ね合
い、結果の解釈や報告書についても検討が必要であ
る。 
 
Ｆ．研究発表 
1.  論文発表 
 なし 
2.  学会発表 
 なし 
 
Ｇ．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 
1. 特許取得 
 なし 
2. 実用新案登録 
 なし 
3.その他 
 なし
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平成30年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

難病領域における遺伝学的検査等実施体制の実態調査 

 

研究分担者 佐藤 万仁  

国立成育医療研究センターゲノム医療研究部 室長 

 

 
 

A. 研究目的 

 現在指定難病に挙げられている 331 の疾患

のうち 190 以上の疾患は遺伝性疾患である。そ

の多くは遺伝学的検査による診断が可能であ

り、逆に同検査による診断の確定が治療等医療

的介入に不可欠である疾患も少なくない。一方

で保険診療が適用される疾患は臨床的意義や

技術的課題等の問題から 331 疾患のうち 76 疾

患に止まっている。さらに全てに登録衛生検査

所が対応しているわけではなく、希少疾患・難

治性疾患の検査の大半は大学等の研究室にお

いて実施されているのが現状である。 

本分担研究においては検体検査を実施ある

いは依頼する大学研究室や民間検査施設（登録

衛生検査所含む）等を対象としたアンケート調

査を実施する。国内の実態を詳細に把握・分析

し、難病における国際標準に対応した検体検査

体制を検討・提案するための基盤とする。 

 

B. 研究方法 

国内における難病領域の検査については 

大学等の研究室が中心となっているため、対

象疾患や検査方法、実施場所、費用負担、精度

担保等が様々である。また今般の医療法等の

一部改正により研究と医療との切り分けも期

待されている。国際標準に対応した検体検査

の品質管理を整備するにあたって、難病研究

班を構成する大学研究室や既に遺伝学的検査

等を実施している、あるいは依頼している大

学研究室、また一般の検査施設等を対象とし

たアンケート調査により実態を把握する必要

がある。 

 本年度は、難波、足立らと、これまでの班

会議や 2019 年 2 月 11 日（月・祝）にコング

レスクエア日本橋（東京都）において開催さ

れた研究班シンポジウムにおける議論や他

の研究班・学会関係者との意見交換、厚労省

担当者との研究打ち合わせの内容を基にア

ンケートの素案を作成した。アンケートは対

象者の利便性（による回答率の向上）を考慮

しインターネット上で実施できるものとし、

オンライン・アンケート・ツールとして定評

のある SurveyMonkey 

（https://jp.surveymonkey.com/）を利用し

た。 

 

研究要旨  

希少疾患・難治性疾患の検査の大半は大学等の研究室において実施されているのが現状である。

そのため対象疾患や検査方法、実施場所、費用負担、精度担保等は各研究室で様々である。実施体

制の詳細を把握するため、今後オンラインアンケートによる実態調査を行う。今年度はその素案を

作成し、対象者に周知し、本番調査へ向けた検討のためコメントの受付を開始した。本分担研究の

成果は、難病領域における国際標準に対応した検体検査体制の整備のための基盤となる。 
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C. 研究結果 

本研究班ウェブサイト

（http://www.kentaikensa.jp/）にアンケー

ト調査のテストページを開設した。アンケー

トは、検体検査を実施している施設、および

依頼している施設向けの 2通りを用意した。

それぞれについて、対象疾患や検査方法、実

施場所、費用負担、精度担保等からなる 20

程度の調査項目を設定した。 

 

D. 考察 

 本番調査へ向けて素案の設問や構成を検討

すべく、テストアンケートの公開に前後して

シンポジウム等の場を利用して各研究班・学

会関係者らに周知し、テストアンケートにつ

いてのコメントの受付を開始した。 

 

E. 結論 

 次年度、オンラインアンケートにより、国内

の遺伝学的検査等の検査体制の実態調査を行

う。今年度はその素案を作成し、対象者に周知

し、本番調査へ向けた検討のためコメントの

受付を開始した。本分担研究の成果は、難病領

域における国際標準に対応した検体検査体制

の整備のための基盤となる。 
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