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研究成果の概要（和文）：日本の研究機関で行われる希少疾患に対する分子遺伝学的検査の質を確保するためのガイド
ラインを作成した。次世代シーケンサにおける偶発的所見(Incidental Findings:IF)について、国内の遺伝医療専門家
に対する自記式質問紙調査を実施した。その結果、開示に際しての被験者の意向の確認の必要性、遺伝カウンセリング
の必要性について肯定的な回答は９０%以上であった。

研究成果の概要（英文）：A guideline was made for quality assurance of molecular genetic testing 
in　Japan. Questuinaire survey on specialist of genetics in Japan was done as for incidental finindings 
from next generation sequencer. More than 90% were positive for necesssity of opt-out chopice and genetic 
couseling.

研究分野：遺伝子診療学

キーワード： 遺伝子検査学

  １版



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
米国では、臨床検査としての医学的検査を

実 施 す る 施 設 は Clinical Laboratory 
Improvement Amendments(CLIA)の監視下にお
かれ，定期的に評価をうけ，基準を満たさな
ければ 認定を剥奪される等のシステムがと
られているが、遺伝学的検査における精度管
理・標準化についての科学的な裏づけやそれ
に基づいた体制はまだ十分とはいえない。ま
た、遺伝学的検査の意義づけに関して 
は、民族間差のために欧米で報告されている
情報・状況をそのまま取りいれることはでき
ないのが通常であり、我が国独自の研究が必
須である。今後、ヒトゲノム情報を用いた診
療が単一遺伝性疾患から、多因子疾患へ拡大
し、単なる診断のみを目的としたものから治
療選択を目的とした薬理遺伝学的検査にも
広く応用されていくと予想される。しかし、
まず単一遺伝性疾患の遺伝学的検査におけ
る(1)分析的妥当性、(2) 臨床的妥当性、(3)
臨床的有用性についての科学的な基盤が整
備されることが、より広い分野への応用を可
能とするものとなる。この基盤は、次世代シ
ークエンサの解析情報のフィードバックや
臨床応用を検討する際にも重要となる。 
 
２．研究の目的 
遺伝性腫瘍、多因子疾患、遺伝性疾患の遺

伝学的検査、遺伝薬理学的検査などを臨床現
場においてより適切に行うことができるよ
うに、分子遺伝学的検査を臨床検査として実
施する際に必要とされる分析的妥当性、臨床
的妥当性、臨床的有用性の科学的根拠を確立
し、その具体的方策と評価に関して、我が国
の現状に照らして実現可能な基盤を整備す
る。 
また、急速に発展し、今後の医療を変える

可能性のある次世代シークエンサのもたら
しうる情報とその問題点や対応策を明らか
にし、将来への素早い対応を目指す。 
 
３．研究の方法 
まず、PCR 法と Sanger法によるシークエン

スを基本とする分子遺伝学的検査の(1)分析
的妥当性、(2)臨床的妥当性、(3)臨床的有用
性を検討する。分析的妥当性については、本
研究計画でも最も基本的かつ重要な問題で
あり、「標準化」と「精度管理」が主要な課
題となる。分子遺伝学的検査における標準化
とは、検査手順の標準化と検査報告の標準化
によってなされるべきである。諸外国の状況
を詳細に調査しつつ、日本の研究室の現状に
合致した分子遺伝学的検査の質の向上を目
指した基準とより具体的なマニュアルの作
成を行う。DTC（Direct-to-Consumer）遺伝
子検査会社も参考とできるものとする。臨床
的妥当性・臨床的有用性については実際に臨
床現場で専門的な立場から遺伝子検査を実
施している HNPCCと MEN1/MEN2を取り上げて
具体的な検討を行う。今後、次世代シークエ

ンサによる解析研究の結果が患者にフィー
ドバックされる状況やより幅広く臨床応用
されていくことが予想されるので、稀少難病
の研究の場合、多因子疾患の研究の場合、DTC
として実施された場合などについて、予想さ
れる問題点や対策について検討を行う。 
 
４．研究成果 
 日本の研究施設で行われている希少疾患
に対する分子遺伝学的検査の質を確保する
ためのガイドラインを日本人類遺伝学会と
協力して作成したが、引き続いて、次世代シ
ーケンサ（NGS）での所見の取扱について検
討した。 
NGS における IF(Incidental Findings)の

取扱については、2013 年 3 月に米国の ACMG
（American College of Medical Genetics）
のガイドラインの発表を契機に、議論や研究
が活発化しているが、日本では、IFの取扱に
関する議論は少なく、NGSによる IF取扱の実
態や考えについても明らかでない。そのため、
国内の遺伝医療専門家間において、IFがどの
ように取り扱われているのか、また、IF の取
扱の考えについて明らかとするため、自記式
質問票調査による横断研究を行った。対象者
約 500人に対し、50％を超える回収率を得た。
NGS を用いた遺伝子解析の経験がある者のう
ち、IF の取扱について何らかの方針を定めて
いるとの回答は 3割半ばであることがわかっ
た。一方で、IFの取扱に特化した指針の必要
性について肯定的な回答は 8割以上であった。
また、IFの開示に対しては、被検者の年齢に
よらず、臨床的有用性のある IF を開示すべ
きであるとの意見が主であった。開示に際し
てあらかじめ被検者の意向を確認する必要
性、遺伝カウンセリングを実施する必要性に
ついて肯定的な意見ともに９割以上であっ
た。 
いわゆる「遺伝子検査ビジネス」で実施さ

れている遺伝子検査における現状を調査し
た。特に個人の能力を評価すると謡っている
ビジネスなどにおいて、対象としている変異
（多型）の部位や評価の方法が全く明らかに
されていないものがあったり、常染色体劣性
遺伝性疾患の病的変異のヘテロ体に能力の
問題があるというような、明らかな科学的誤
りも存在することが明らかとなった。 
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