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「造血器腫瘍遺伝子パネル検査の検体品質管理マニュアルの解説」 

 

 「造血器腫瘍遺伝子パネル検査の検体品質管理マニュアル」の適切な利用のため、重要な 

用語について異なる理解に基づく誤った解釈を回避するため、補足のための解説を記述する。 

 

「造血器腫瘍遺伝子パネル検査」の用語について 

 本マニュアルでいう「造血器腫瘍遺伝子パネル検査」とは、患者の診断および治療方針の  

決定を目的として実施される、診療の用に供する造血器腫瘍遺伝子パネル検査全般を指す。  

対象には、保険診療、先進医療、臨床研究、治験、自費診療で実施される検査を含み、検査  

実施の制度や保険適用の有無によって限定しない（第 1 章）。 

 したがって、本マニュアルの対象は、薬機法に基づき承認され保険収載された造血器腫瘍  

遺伝子パネル検査「ヘムサイト」に限定されない。例えば、海外で広く利用されている研究  

用試薬である Oncomine™ Myeloid Assay GX v2 や、海外の大学病院等で実施されている

「Laboratory Developed Tests（LDTs）」も対象に含む。 

 この考え方に基づき、第 2 章で取り扱う検体も、ヘムサイトの適用検体に限定せず、造血器

腫瘍の診断に用いられる血液、骨髄液、体液および固形組織を対象とする。なお、薬機法で  

承認されたヘムサイトの適用対象外である脳脊髄液や気管支肺胞洗浄液などを用いる場合は、

LDTs（オフラベル利用）として実施されることから、適切な性能評価（妥当性確認等）が    

必要となる（第 3 章参照）。 

 また、生殖細胞系列（germline）バリアントの報告対象遺伝子は、使用する遺伝子パネルに

より異なる（表 11、表 12）。表 11 は日本血液学会「造血器腫瘍ゲノム検査ガイドライン」の

「造血器腫瘍における germline findings の取扱いガイド」（2026 年 1 月現在）に基づいて 

作成している。表 12 には「Oncomine™ Myeloid Assay GX v2」における報告対象遺伝子を 

示した。 

 

「コンパニオン診断（Companion Diagnostics：CDx）」の用語について 

 本マニュアルでいう「コンパニオン診断（Companion Diagnostics：CDx）」は、学術的な

広義の概念として用いる。すなわち、医薬品の有効性または安全性を予測する目的で、治療前

または治療中に実施される臨床検査全般を指し、患者選択、投与薬剤の選択、投与量の最適化

および副作用リスク評価などを目的とする検査を含む。この用語はプレシジョン・メディシン

の概念の発展とともに広く学術的に使用されてきたものであり、本マニュアルでは薬機法に基

づき承認されたコンパニオン診断薬（IVD Companion Diagnostic Device）のみに限定しない。 

 広義のコンパニオン診断の概念については、Agarwal らは、患者選択、有効性予測および 

副作用リスク予測を目的とする診断法として位置付けており、定義の中に薬事承認の有無を 

含めていない 1)。また、Fridlyand らは、コンパニオン診断についてプレシジョン・メディシン

を実現するための診断法として位置付け、バイオマーカーに基づく患者層別化を目的とする 

検査であり、規制制度が整備される以前から用いられてきた概念として整理している 2)。 
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 なお、規制上の狭義の定義として、FDA は「対応する治療薬の安全かつ有効な使用に   

不可欠な情報を提供する体外診断用医療機器（provides information that is essential for the 

safe and effective use of a corresponding therapeutic product）」と定義している 3)。この 

定義は現在、各国のコンパニオン診断薬の規制における基本的な考え方となっている。 

 以上の考え方に基づき、第 1 章の表 10 では、国内の保険診療のみを対象としたものでは  

なく、海外で承認された治療薬、臨床研究、治験および自費診療で用いられる診療を含めた、

造血器腫瘍ゲノム医療全体を俯瞰することを目的としている。したがって、本表は広義の  

コンパニオン診断として、国内で薬機法承認あるいは保険収載されていない治療薬や診断法に

ついても、将来的な臨床応用や海外での実績を踏まえて記載している。 

 表 10 における主な記載例を以下に示す。 

 EZH2 変異（ろ胞性リンパ腫） 

EZH2 変異は、ろ胞性リンパ腫の約 20～25％に認められる代表的なドライバー遺伝子

異常であり、エピゲノム異常を介した腫瘍形成に関与する。EZH2 阻害薬タゼメトスタ

ットは、二次性血液悪性腫瘍の発生増加を受けて現在は販売中止となっているものの、

EZH2 は依然として有望な治療標的であり、EZH1/EZH2 二重阻害薬（バレメスタット）

や次世代 EZH2 阻害薬、PRC2 阻害薬などの開発が継続されている。 

 BRAF V600E 変異（Erdheim-Chester 病） 

Erdheim-Chester 病では約 50～60％に BRAF V600E 変異が認められ、MAPK 経路  

活性化の主要なドライバー異常である。現時点で本疾患に対する薬機法承認済み   

コンパニオン診断薬は存在しないものの、米国では BRAF V600 変異陽性 Erdheim-

Chester 病に対してベムラフェニブが承認されている。実臨床では、NGS、アレル  

特異的 PCR、デジタル PCR および VE1 免疫染色など、妥当性が確認された検査法に 

よる遺伝子診断が広く実施されており、近年は MAP2K1、KRAS、NRAS などを含む 

包括的遺伝子パネル検査が推奨されている。 

 CCR4 変異（成人 T 細胞白血病・リンパ腫） 

CCR4 遺伝子の gain-of-function 変異は ATLL の約 20～30％に認められ、腫瘍細胞の 

増殖・遊走に関与する。CCR4 変異はモガムリズマブに対する良好な治療反応と関連 

することが報告されており、有望な予測バイオマーカーと考えられている。一方、現行

の薬機法上および保険診療上の適応判定は CCR4 タンパク発現に基づいて行われている。 

 また、第 1 章の表 10 に記載した CD79B、MYD88、IDH1、IDH2 についても、これらの  

遺伝子変異は治療薬の選択や治療効果予測に有用なバイオマーカーとして位置付けられており、

本マニュアルでは広義のコンパニオン診断の考え方に基づいて記載している。 
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