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　21世紀になりヒトゲノムの解読が進み，約 2万
個といわれる遺伝子の全容が明らかになり，がん
の進行のメカニズムと，対応する治療法が明らか
になりつつある．わが国においては，早期がんの
治療成績の向上にもかかわらず，高齢化とともに
進行がんでのがん死亡数が増加している．再発や
転移を伴う進行がんというと，これまではもう治
療手段がないと考えられがちであったが，そこに
ゲノム変異のタイプごとに治療法を決める“ゲノ
ム医療”が登場した．
　そこで問題になるのは，多くの進行がん患者は
家で療養していることである．図 1は，2017年の
厚生労働省の患者調査によるがん患者の入院と外
来の比率の変化を示している1）．1995年に患者数
において外来が入院を上回って以来，その差は開
く一方になっている．多くのがん患者は，家また
は介護施設などで療養をしており，セルフケアと
してがん治療の知識を，当事者または家族が知っ
ておく必要性が大きくなる．
　今まで治療手段がないと思われていた進行がん

に対して，がん組織のゲノムの変異をもとに診断
し，治療法を選択する“がんゲノム医療”が，分
子標的薬とともに新たな可能性を生み出してい
る．本連載ではこれから 3回にわたり，がんゲノ
ム医療についてのシリーズを展開し，「パネル検
査」「低侵襲治療」「遺伝性の素因」をわかりやす
く解説したい．

　がんのセルフケアの基本は，医療機関できちん
としたデータを検査してもらい，それをもとに日
進月歩の治療を選択できる体制を整えることであ
る．がんの診断は手術か内視鏡や生検（針で組織
をとるバイオプシーなど）により組織を採取して
病理学標本で行う．この標本の一部を使うと，が
んのゲノム診断ができる．血液中にがん細胞が存
在する場合は，血液または骨髄のサンプルでゲノ
ム診断が可能である．遺伝子は増幅できるので，
少量の標本があれば，増幅して多数の遺伝子の検
査もできるのが特徴である．

がん遺伝子パネル検査

日本型セルフケアへのあゆみ 　人生において，元気でいることは誰にとっても大事なことで
ある．自分の健康と病気に関わることは正確に知りたい．さま
ざまな薬や治療法があるなら，自分の希望で決めたい．そうし
た願いをもとに，大きな転換がはじまろうとしている．イン
ターネットの普及により，医薬品・健康食品・病院に関する情
報に誰でも容易にアクセスできるようになったが，正確性に欠
けた情報も溢れかえっている．本シリーズでは，地に足をつけ
た “日本型セルフケア”へのあゆみを提唱していく．
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P O I N T ⃝ シーケンス技術の革新を背景として，がんの治療戦略は大きく変貌を遂げた．これまで対応が困難と
思われていた進行がんの治療の選択肢が増え，ゲノム診断をもとにゲノム医療の恩恵をどこでも受
けられる体制の整備が始まった．

⃝ がんのゲノム診断には，①1個の遺伝子のコンパニオン診断，②診断と治療に関わる数百の遺伝子変
異をカバーするパネル検査，③2万個の全遺伝子検査，の 3種類がある．主治医や専門家と相談し，
がんゲノム診療を提供している拠点病院・関連病院にコンタクトする．

⃝ 患者の経済的負担の観点からも，先進医療で扱われるパネル検査を保険適用とし，全ゲノム検査を先
進医療として，抑制策から積極利用策に移行すべき時が来ている．
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　2022年 10月 10日にWebで行われた東京大学
医学部附属病院の市民公開セミナー「がん遺伝子
パネル検査のアンケート調査研究」では，ゲノム
のパネル検査を受けた数千人からのアンケート調
査や，京都や岡山の専門家からの説明を通して，
がんと診断されたら早めにゲノムの“パネル検査”
を受けたほうがよい，ということで意見が一致し
た．
　ゲノム診断が進むにつれ，有効性の高い薬剤が
選択できるようになり，たとえば慢性骨髄性白血
病のように以前は非常に治療困難と思われた病気
が，グリーベック（イマチニブ）という飲み薬だけ
で治療できるようになってきた．さらに経過中
に，グリーベック耐性の細胞が増えてくると，ゲ
ノム変異のタイプにより新たな治療薬で治療でき
る場合が増えてきている．
　近年，わが国で発見された ALKという遺伝子
変異は，リンパ腫，炎症性筋線維芽細胞性腫瘍，
肺がん，乳がん，大腸がんなどで確認され，この
場合には ALK変異を標的とするキナーゼ阻害薬
が推奨されるなど，がんゲノム診断に基づく治療
法が広く臨床に使われはじめた．

　がんと診断されたら早期に多数の遺伝子を調べ
ることが望ましい．がんの発症・進行に関わる遺
伝子をなるべく網羅するように，数百遺伝子を一
度に検査できるパネル検査を受けることが，今日
の段階では最も適している．

　実は，遺伝子の数を増やして検査してもコスト
はあまり変わらなくなっている．図 2に，遺伝子
を読むコストがどれくらい低減しているかという
アメリカ国立衛生研究所（NIH）の資料を示す2）．
　遺伝子を解読する能力は，「半導体の能力は 18
カ月で 2倍になる」というムーアの法則と同様の
ペースで進歩すると考えられていた．しかし，“次
世代シークエンサー”という画期的な解読手法の
登場により，ムーアの法則を超える速度でコスト
が安くなった．2021年には，測定直後の生データ
を得るコストは 10万円程度まで低下し，その結
果，多数の遺伝子を検査してもあまりコストが変
わらなくなっている．
　そこでどの程度の遺伝子変異を調べるかの範囲

なるべく多数の遺伝子変異の検査を
受けることが有用性を広げる
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図　1　がんの入院・外来患者数の推移1）
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が問題になる．
　がんは遺伝子の病気といわれるように，遺伝子
の変異をみればがんの性質がわかり，今まで治ら
なかったがんに新しい治療薬がどんどん生まれて
いる．
　細胞の増殖などに関わるタンパク質である
RASタンパク質には，「KRAS」「NRAS」「HRAS」
の3種類がある．KRAS遺伝子に変異が起こると，
細胞内の構造が変化し，結合していなくとも細胞
を増殖させるシグナルが常にスイッチオンの状態
となり，細胞分裂が止まらなくなり，がん細胞が
無制限に増殖していく．KRAS遺伝子の変異は膵
がんの患者の 95％以上で確認され，大腸がん，肺
がん，多発性骨髄腫，子宮体がんなどの患者でも
しばしば変異している．NRAS遺伝子の変異が確
認されているのは，皮膚がん（悪性黒色腫）や多発
性骨髄腫の患者である．HRAS遺伝子の変異が確
認されることはまれだが，膀胱がんや甲状腺がん
などの患者で確認されている．
　KRASの治療薬は，さらに細かな遺伝子の変異
ごとに異なる．KRAS遺伝子産物のG12C変異（12
番目のグリシンがシステインに変異）を持つ切除
不可能な再発肺がんに，ソトラシブという薬がア
ムジェンにより開発され，ルマケラスという商品
名で認可され，今年 1月日本でも製造販売が承認
された．一方，日本のアステラス製薬は，G12D
変異（12番目のグリシンがアスパラギン酸に変
異）とは別の，G12D（アスパラギン酸変異体）とい
う変異に対する薬を特許出願した．

　このように，ゲノム医療の時代になると，遺伝
子変異のタイプごとに違う治療薬が作られるよう
になっている．現在は，がんのゲノム検査を受け
ても，直接有効な治療薬の推奨につながるケース
は，一般的にはまだ 10％程度であると報告されて
いる．東大病院のパネル検査を受けた患者のアン
ケートでも，20％程度の人が有用であったという
にとどまっている．
　ゲノム検査が進むとともに，非常に多くのがん
治療薬が治験入りしていることがわかる．図 3
に，現在，治験入りしている新規治療薬の数を示
す3）．治験では，効果が証明される場合も，され
ない場合もある．それでも，なるべく多くの遺伝
子の変異を見ておくことが，新しい薬を最初に試
す治験への道を開くためにも必須なのである．同
時に，治験薬のメリット，デメリットを正確に説
明することにもきちんとした仕組みがいる．
　現在の段階では，診断・治療に必要な情報を提
供する仕組みが整っているパネル検査を早期から
行うのが，コストパフォーマンスが最もよいと考
えられる．
　早期からパネル検査を進めるのには，別の理由
もある．貴重な標本を有効に使うためである．手
術の後なら大きな標本が残っている場合もある
が，バイオプシー（生検）で内視鏡で採った小さな
サンプルのような場合，すぐなくなってしまう．
肺がんの再発のような時は，一個の KRASの
G12C変異だけを対象に調べるよりも，健康保険
の適用となる数百種類の変異を一度に調べるパネ
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図　2　1人の全ゲノムを読むのにかかるコスト2）
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ル検査を最初からやったほうが効率よいといえよ
う．

　当事者または家族にとって，がんのゲノムパネ
ル検査へのアクセスが問題となるが，ゲノム医療
の全国の「がん診療連携拠点病院」や「小児がん
拠点病院」，「地域がん診療病院」には，がん支援
相談センターが設置されていて，そこに問い合わ
せることができる．ここでは，ゲノム医療も含め
て，さまざまながん療養をワンストップで相談で
きる．国立がん研究センター「がん情報サービ
ス」＊1で都道府県別に調べることができる．
　がんのゲノムパネル検査は，がん診療の専門家
集団の専門家会議（エキスパートパネル）の置かれ
た拠点病院か，それと連携してエキスパートパネ
ルの判定を利用できる病院（以下，拠点・連携病
院）に限って行えることになっている．全国の拠
点・連携病院がどこにあるかは中外製薬「おしえ

て　がんゲノム医療」＊2などを参照していただきた
い．
　こういう仕組みになっている背景には，現状の
がん医療では，ゲノムデータを得ても，通常の医
療機関ではなかなか活かしにくいことがボトル
ネックになっていたことがある．がん外来の医師
も，現状では，臓器別の診療科をもとにする教育
が基本となっており，転移するたびに違う診療科
を受診するのが実情である．そこに，家での療養
が基本となって，かかりつけ医，訪問医療の医師
が中心となり，訪問看護，訪問介護なども受ける
と，さらに大きな問題となる．
　実は，“ゲノム診断”のための 50～100万円とい
われるコストのうち，遺伝子を読むコストより
も，得られた変異の情報を分析して，最適な治療
法を推奨するための調査・分析，多数の専門家の
合議のためのコストのほうが圧倒的に割合が大き
くなっている．
　そこで日本で行われるパネル検査については，
がんゲノム情報管理センター「Center for Cancer 

家からパネル検査にどう
アクセスできるか

＊1： 国立がん研究センター「がん情報サービス」．がん診療連携拠点病院などを探す．（https://hospdb.ganjoho.jp/kyoten/
kyotensearch）

＊2： 中外製薬「おしえて　がんゲノム医療」．【地域別】がんゲノム医療を受けられる施設．（https://gan-genome.jp/hospital/
facilities.html）
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図　3　新規有効成分の疾患領域別国内開発パイプライン（P3～申請：2022年7月8日現在）3）

社名 研究開発費
（億円） 新規有効成分 研究開発費

（億円） 新規有効成分

アステラス製薬 2,460

エーザイ 1,717

大塚HD 2,323

小野薬品工業 759

協和キリン 577

塩野義製薬 730

住友ファーマ 949

第一三共 2,602

武田薬品工業 5,261

田辺三菱製薬 969

中外製薬 1,371

社名

国内企業 海外企業

アストラゼネカ 10,690

アッヴィ 7,778

MSD 13,445

サノフィ 7,388

GSK 7,969

ノバルティス 10,475

ファイザー 15,184

ブリストル 12,467

ヤンセン

：がん ：その他

13,046
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Genomics and Advanced Therapeutics：C－CAT
（シー・キャット）」が設置され，一括でデータを
管理し，エキスパートパネルで症例を検討する仕
組みが考えられている．世界中の日進月歩の情報
を常に集める中心的な機関を作り，日本のパネル
検査などの情報を管理して活用するコストパ
フォーマンスを圧倒的に改善しようとしている．
　現在のところ，情報処理の能力から，パネル検
査の数百の日本人のがんと関わる頻度の高い変異
を見て，治療法を推奨するのが最もコストパ
フォーマンスが高いと思われる．全部の遺伝子を
見る全ゲノム検査は，検査自体はコスト的には可
能となっているが，まだ 2万個のデータ解析を行
うコストがかかりすぎるので，本人の利益という
より，基礎的データの集積が大事な段階といえる．
　具体的には，次のような仕組みになっている．
　①　がんゲノム医療を希望する患者に対し，が
んゲノム医療中核拠点病院や関連病院の十分な説
明を行い，同意を得たうえで，検体を採取する．
　②　検体をもとに，病院や研究所などで“遺伝
子情報”（塩基配列など）を分析し，その結果を「が
んゲノム情報管理センター（C－CAT）」に送付す
る．
　③　中核拠点病院等は，患者の臨床情報（患者
の年齢や性別，がんの種類，化学療法の内容と効
果，有害事象の有無，病理検査情報など）も合わせ
てC－CATに送付する．
　④　C－CAT では，保有するがんゲノム情報の
データベース（がんゲノム情報レポジトリー・が
ん知識データベース）に照らし，当該患者のがん
治療に有効と考えられる抗がん剤候補や臨床試
験・治験情報などの情報を中核拠点病院のエキス

パートパネルに返送する．
　⑤　核拠点病院等のエキスパートパネルにおい
て，C－CAT の解析結果を踏まえて当該患者に最
適な治療法を選択し，十分な説明を行ったうえ
で，これに基づいた医療を提供する．

　在宅療養中で，もう有効な治療法がないと思い
がちな方にとって，最新の治療の情報も適切にア
ドバイスしてもらえるチャンスを得ることは非常
に重要である．パネル検査を受ければ，がん拠点
病院のエキスパートパネルから最適な選択を推薦
してもらえる重要な機会となり，これがパネル検
査が推奨される理由である．

　2万個の遺伝子を検査すること自体は 10万円近
くまでコストが下がってきているが，個人のゲノ
ム情報を厳密に保護しながら解析し，専門家が治
療法を決定するまでにかかるコストはその数倍と
なるため，結果として 50～100万円程度の費用が
かかる．
　保険の適用には制限が多く，なかなか認められ
ていない．「FoudationOne® CDxがんゲノムプロ
ファイル」（米 Foundation Medicine社）や国立が
ん研究センターのパネル検査の場合，次のような
制限があり，ほとんどの場合は50万円程度を自己
負担することになっている．
　・�標準治療がない，または終了する見込みであ

る固形がんの方
　・原発不明がんの方，または希少がんの方
　・�本検査施行後の化学療法に耐えうる体力が十

分にある方

費用負担の改革：現状は 50～100万円

表　1　がん組織の3種類のゲノム検査の違い
単一遺伝子検査
コンパニオン診断

がん遺伝子パネル検査
プロファイル検査

全ゲノム解析
全エクソン解析

対象 1つの遺伝子 100～500遺伝子 2万個の全遺伝子

検討される
治療薬 1つの薬 現在，利用可能な多数の

治療薬を検討する 理論上すべての治療薬

保険適用 保険適用あり 保険適用（3種類）
先進医療 研究目的
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　最初の標準治療がない，または終了する見込み
とは，治療法がないか，既存の一般的な治療法を
やっても効かなかった場合ということになる．
　現実には，保険適用で診療をすすめる場合，通
常の病理検査でがんと診断されると，今までの一
般的な標準治療で治療する．がんの種類によって
は，コンパニオン診断で新しい分子標的薬が使え
る場合がある．標準治療やコンパニオン診断に基
づいて治療し，それが効かないならパネル検査，
というやり方で，バイオプシーの小さなサンプル
などは，冒頭で述べたように途中でなくなってし
まう場合もある．検査費用もあまり違いがなく
なっている現在では，保険適用の基準を変えたほ
うがよいと思われる．
　前に述べたような新たな分子標的薬などが次々
と認可され，今まで治療法がないといわれていた
進行がんに大きな変化が起こっても，標準治療か
ら順に治療法のステップを踏んでいる間に，がん
が進行して，手がつけられなくなってしまうこと
もある．
　また，今後掲載される本シリーズの 3回目に述
べるが，パネル検査から遺伝性のがんになりやす
い変異を保有している家系であることがわかる場
合も増えている．
　ここで最後に考えたいのは，国民経済の視点で
ある．現在の世界では，技術革新と先端的な経済
成長は，情報産業とエネルギー産業，健康情報産

業の 3つの分野で最も活発といわれる．今の日本
経済は，輸入超過と財政赤字，人口減少に加えて
円安に悩んでいる．医薬品の輸出入の内訳を見る
と，2021年（令和 3年度）の財務省の貿易統計で
は，医薬品の輸出額は 8,611億円，輸入額は 4兆
1,866億円で，3兆円越えの輸入超過となっている．
　特に，米国からの輸入超過での最大の項目は医
薬品となっており，日本の富の流出の最大の原因
でもある．がんなどのゲノム変異の情報を正確に
知り，それをもとに画期的な治療薬を作ること
は，国民の生活の質を上げるうえでも肝要だが，
経済的に見ても肝心要であるといえよう．
　がんパネル検査が保険診療の適用対象とならな
い場合や先端医療制度が適用される場合，50～
100万円の自己負担での検査となることが多い．
だが，ゲノム医療のメリットは当人だけでなく，
新しい治療法の開発という点で社会全体にも寄与
することを考えると，自己負担の割合は見直すべ
きといえよう．
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