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Ⅲ SARS-CoV-2遺伝子検査

調査目的と意義
　令和元年に発生した新型コロナウイルス感
染症（COVID-19）は、その診断を目的として、
PCR 法等の核酸検査が衛生研究所・保健所、
検疫所、民間検査機関、大学病院、医療機関、
診療所等の様々な施設で行われている。SARS-
CoV-2 遺伝子検査は、検体採取から核酸抽出、
遺伝子増幅、結果の解釈までの複数の工程を経
なければならない。この検査を適切に実施する
ことは、個々の患者における COVID-19 の早期
診断と治療、並びに安全な医療を実践する上で
極めて重要である。
　今回、SARS-CoV-2 遺伝子検査の精度向上を
目的に、新型コロナウイルス感染症検体検査機
器設備整備費補助事業（令和 ４ 年度）で検査機
器を導入した診療所を対象に、精度管理に関す
る文書調査、技能試験として外部精度管理を実
施した。文書調査は診療所における検体検査の
精度の確保に係る基準（改正医療法、平成 30
年 12 月 １ 日施行）の現況再確認と、さらなる
取り組みへの啓発を目的に実施した。また、技
能試験としての外部精度管理は、診療所におけ
る SARS-CoV-2 遺伝子検査で最低限判定して頂
きたい濃度に設定し実施した。これにより他の
参加施設の成績と比較することで、自施設の検
査能力が把握可能となる。

１�　文書調査（検査について、精度管理につい
て、構造設備について）

（１）参加施設
　文書調査の参加施設は 544 施設であった。こ
のうち文書調査・技能試験ともに参加した施設
が 519 施設、文書調査のみ参加した施設が 25
施設であった。

（２）文書調査
　抗原抗体検査実施医療機関および遺伝子検査
実施医療機関について、遺伝子検査に関する文

書調査（Web システムで回答） を実施した。            

（３）結果および評価
①測定標準作業書、測定作業日誌の作成状況
　測定標準作業書の作成は、医療法において
必須事項であるが、作成している施設は 44 施
設（8.1％）と少なく、既存のマニュアルで代用
しているのが大半で 413 施設（75.6％）であっ
た。作成していない施設は 59 施設（10.8％）あっ
た（表 １.１.１）。測定標準作業書を検体検査
業務の従事者へ周知していると回答した施設
は 365 施設であり（表 １.１.２）、測定標準作
業書の記載事項としては検査手順（フロー等）
と回答した施設が 36 施設と最も多かった（表
１.１.３）。精度保証の視点からは検査の目的、
意義、原理・方法、結果の解釈、検査の限界も
含めた測定標準作業書の作成が望まれた。
　測定作業日誌の作成については作成している
施設が 210 施設（38.5％）で、作成していない
施設が 286 施設（52.4％）であった（表 １.１.４）。
測定作業日誌に記載されている事項は、検査項
目ごとの実施件数と回答した施設が 191 施設と
最も多かった（表 １.１.５）。業務の振り返り
の意味も含め日々の測定作業を含めた日誌（検
査件数、実施者、試薬ロット変更、検査工程に
おけるトラブル等の記録）の作成が望まれる。

②精度管理について
　内部精度管理については、実施していない施
設が 97 施設（17.8％）あった（表 １.２.１）。内
部精度管理に使用するコントロールは内部コン
トロール、陽性コントロール、陰性コントロー
ルがあり、様々な組み合わせで実施されてい
た。個々の検査において内部コントロールの確
認は必須事項である。一方、内部コントロール
の確認が出来ない機器・測定系においては、定
期的な陽性コントロール、陰性コントロールの
確認が必要である。また、日々の検査・測定作
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業開始の際に機器・試薬に必要な較正を行って
いる施設は 166 施設、行っていない施設は 178
施設と、行っていない施設が半数を占めた（表
１.２.２）。
　定期的な同一検体の繰り返し検査による精度
確保体制については、整備されていると回答し
た施設が 109 施設あるのに対して、整備されて
いない施設が 246 施設あり、整備されていない
施設が多かった（表 １.２.３）。これは検査コ
ストを考慮した結果と考えられた。しかしなが
ら、精度確保体制の構築は、義務であることを
理解しておく必要がある。
　Ct 値等の表示がある機器の場合に、統計
学的精度管理台帳を作成していると回答した
施設は 13 施設と少ない状況を確認した（表
１.２.４）。これも今後の課題と考えられた。日々
の精度管理において Ct 値の記録とその変動幅
を確認することは必要事項である。
　外部精度管理については、受検している施設
が 214 施設（39.2％）であった。受検していない、
あるいは今回初めて受検したと回答した施設が
６割を占めた（表 １.２.６）。これは医療法等
の一部改正（平成 30 年 12 月 １ 日施行）におい
て、外部精度管理調査の受検が努力義務とされ
ていることから、このような結果になったと考
えられた。また、外部精度管理台帳を作成して
いる施設は７施設のみであった（表 １.２.７）。
外部精度管理調査の受検には、手間と検査コス
トもかかるが、精度保証の視点からは、年に1
回以上の外部精度管理調査への参加と台帳への
記録・保管が望まれる。精度確保のために参考
としている資料については、特になしと回答し
た施設が 224 施設を占めた（表 １.２.９）。検
査精度確保のためには、精度管理マニュアル（厚
生労働省）等を理解した上で検査を実施するこ
とが望まれる。
　陽性 / 陰性の判定指標については、ソフト
ウェアの自動判定との回答が 408 施設と全体の
９ 割を占めた（表 １.２.10）。

③構造設備について
　クリニック等の検査室の環境整備では、検体
による汚染拡大防止策として実施エリアの指定
や、検体の取扱い場所について、患者や他のス
タッフがいない一定の場所を定めることが推奨
されている。しかしながら、病原体検査室に十
分な広さを確保していると回答した施設が 391
施設と多数を占めたが、確保していないと回
答した施設も 77 施設確認され、理想と現実に
は差異が認められた（表 １.３.１）。また、病
原体検査室に適切な温度、湿度、換気、照明等
の確保については、確保されていると回答した
施設が 421 施設と多数を占めた（表 １.３.２）。
病原体検査室への入室・使用制限については
364 施設が制限しているが、制限していない、
または検査室なしが 112 施設認められている

（表 １.３.３）。検査室なしと回答した施設につ
いては、スペース的に余裕のない小規模施設が
該当したと考えられるが、病原体検査を扱うと
いう意味では感染エリアと清潔エリアを確保
し、医療スタッフを含めた安全性にも配慮して
いただきたい。
　試薬・機械器具等の汚染防止に必要な設備・
環境の確保については、確保していない施設が
66 施設認められた（表 １.３.４）。また、取り
扱う病原体のバイオセーフティレベルを満たす
項目についての調査では、今回の参加施設（診
療所）が病院の大規模検査室とは異なるため、
様々な回答が得られていた（表 １.３.５）。特
になしと回答した施設（188 施設）においては、
病原体の汚染防止と医療スタッフの安全性確保
に努めていただきたい。
　特別管理産業廃棄物管理責任者を選任してい
る施設は 282 施設であり（表 １.３.６）、資格
は医師が 236 施設と最も多かった（表 １.３.７）。
また、収納容器に感染性廃棄物である旨を表示
している施設は 510 施設（93.4 施設）と ９ 割以
上を占めた（表 １.３.８）。感染性廃棄物一時
保管の際の飛散防止策を講じている施設は 469
施設であり（表 １.３.９）、感染性廃棄物保管
場所を区別している施設は 364 施設であった
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（表 １.３.10）。一方で、感染性廃棄物の保管場
所について、表示している施設は 283 施設に留
まった（表 １.３.11）。廃棄物処理業者委託の
際の許可条件を確認している施設は 451 施設で
あった（表 １.３.12）。

④文書調査におけるクロス集計
　530 施設の調査において 471 施設（88.9％）で
検査機器保守管理標準作業書を作成していると
いった回答を得た。検査機器保守管理標準作業
書の作成は必要事項であるため、作成していな
い 59 施設（11.1％）については今後の是正をお
願いしたい（表 １.８.１）。
　医師以外の医療スタッフが検査を実施して
いる施設では、測定標準作業書が作成されて
おらず、既存のマニュアルも十分周知されて
いない施設が若干多い傾向が確認された（表
１.８.２）。
　検査の実施において臨床検査技師がいる施設
は、456 施設中 48 施設（10.5％）であった（表
１.８.３）。また、臨床検査技師がいない施設で
は１日当たりの検査件数 10 件以下が 408 施設
中 290 施設（71.1％）に対して、臨床検査技師
がいる施設では、48 施設中 28 施設（58.3％）で
あったことから、臨床検査技師がいない施設で
は、１日当たりの検査件数が少ない傾向を確認
した。
　技能試験において一致率の低い施設（１/３
問一致、０/３ 問一致）は、1 日当たりの最大の
検査件数が少ない傾向を確認した。０/３ 問一
致（全問不一致）の施設が ５ 施設あったが、こ
れらの施設は全て 1 日当たりの検査件数が少な
く 10 件以下であった。１/３ 問一致の施設は
８ 施設あり、このうち６施設が 1 日当たりの
検査件数 10 件以下で、他 ２ 施設も 11 ～ 50 件
の施設であった。一致率の低い 13 施設（１/３
問一致、０/３ 問一致）については、該当施
設における原因解明と是正が必要である（表
１.８.４）。
　日常検査の実施者と技能試験結果を比較する
と、一致率の低い 15 施設（１/３ 問一致、０

/３ 問一致）では、臨床検査技師がいないことが
判明した（表 １.９.１）。

２　技能試験
（１）参加施設数
　技能試験参加施設は 544 施設であった。この
うち、文書調査・技能試験ともに参加した施設
が 519 施設、技能試験のみ参加が 25 施設であっ
た。
　定性試験は 544 施設（延べ 589 台）全ての施
設が参加し、Ct 値等の数値の報告があった 77
施設（延べ 83 台）については半定量的指標によ
る評価も行った。

（２）調査試料
 SARS-CoV-2遺伝子検査の技能試験では、
GE1（20 ,000copies/mL）、GE2（陰性）、GE3

（10,000copies/mL） の ３試料を用意し、各々
150μLずつ分注配付して実施した。なお、技
能試験実施前の意向調査でマイクロピペットを
保有していない施設が大半であることが判明し
ていたため、1mLスポイトを同封した。また、
検体量を増量する必要がある装置を保有する施
設には、必要量の希釈水も試料とともに配付し
た。

（３）結果および評価
① 測定機器別の目標値
　技能試験の実施に先駆け、その評価のため
に、各測定試薬の製造メーカーに ３ 試料のレ
ファレンス測定を依頼した。この値を元に、半
定量的指標が得られる測定機器をピアグループ

（Ａ：ダイレクト法、Ｂ：全自動、Ｃ：小型全
自動）に分けて目標値を設定した（表 ２.１.１）。
定性判定のみの機器は、ID NOW インスツル
メント（アボット　ダイアグノスティクス　
メディカル）と全自動遺伝子解析装置　ミュー
タスワコー g1（富士フイルム和光純薬）の２機
種である。ピアグループＡは検体の前処理を
実施後、リアルタイム PCR 法で測定する系を
分類した。ピアグループＡは Ampdirect 2019-
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nCoV 検出キット（島津製作所）+ 遺伝子解
析装置 AutoAmp（島津製作所）、SARS-CoV-2 
Detection Kit -Multi-（ 東 洋 紡 ）+LightCycler96
システム（ロシュ・ダイアグノスティックス）、
Takara SARS-CoV-2 ダイレクト PCR 検出キット
RD001（タカラバイオ）+CronoSTAR96（タカ
ラバイオ）、Gene SoC SARS-CoV-2 N2 検出キッ
ト（杏林製薬）+Gene SoC mini（杏林製薬）の
４種である。ピアグループＢには全自動測定機
器の SmartGene（ミズホメディー）、GeneXpert 
システム GX-IV （ベックマン・コールター）、
コバス 5800（ロシュ・ダイアグノスティックス）
を分類した。ピアグループ C には小型全自動
測定機器のコバス Liat システム（ロシュ・ダ
イアグノスティックス）を分類した。

② 測定機器別の測定結果の比較（定性）
　定性検査の測定機器別の結果比較では一致率
が高く概ね良好な結果を示した（表 ２.１.２）。
しかしながら、Gene SoC mini（杏林製薬）は正
答率が試料 GE1（20,000copies/mL）で９台中２
台が不正解、GE2（-）で９台中２台が不正解、
GE3（10,000copies/mL）では９台中６台が不正
解といった結果であった。原因として、核酸抽
出に簡易法を用いていることで、カラム抽出法
や磁気ビーズ法と比較して、検出感度が低いこ
とが考えられた。一方、陰性試料の GE2 が不
正解であった 2 台は、GE1 と GE3 も不正解で
あり、2 台とも同じ施設が保有していた。この
施設に確認したところ、本来使用できない抽出
溶液で試料を調製したことや試薬の有効期限が
切れていたこと、レクチャーを受けていない
スタッフが測定・報告していたことが判明し
た。また、ID NOW インスツルメント（アボッ
ト　ダイアグノスティクス　メディカル）を使
用する施設からは、スポイトで試料をアプライ
する際に泡立ち、測定エラーになったとの報告
があった。また、GeneXpert システム（ベック
マン・コールター）の GE2 で ５ 台中 1 台が判
定不能となった。その理由は、ターミネーショ
ンエラー（容量不足）によるエラーであること

が判明した。ミュータスワコーについては、１
施設のみの参加であったが、陽性検体の判定が
GE1、GE3 ともに不正解であった。これは、製
造メーカーによるレファレンス測定と同様の結
果であった。この結果についてメーカーに確認
したところ、精度管理試料の影響で RNA 回収
率が下がったためとの回答であった。RNA 精
製工程について更なる改良が望まれた。

③ 測定機器別の測定結果の比較（半定量指標）
　半定量機器別の測定結果分布図に示した（図
２.２.１ および図 ２.２.２）。図の中心太線が全
体の平均値、各群の太線が参加施設の平均値、
箱図は参加施設の標準偏差（2SD）を示した。
各施設における測定値（Ct 値等）を点で示した。
遺伝子解析装置 Auto Amp（島津製作所）は試
料 GE1、GE3 ともに Ct 値のバラつきが大きく
2SD を大きく外れる施設が認められた。ｎ数が
多いこともあるが Ct 値の施設間差が認められ
た。全自動遺伝子解析装置 Smart Gene（ミズホ
メディー）はｎ数が ９ と少ないが、Ct 値が収
束しており、施設間のバラつきが小さい結果を
確認した。
　ピアグループ（A、B、C）別の測定結果を散
布図に示した（図 ２.２.３ および図 ２.２.４）。
中央の太線はピアグループごとの目標値、点
線は 2SD 許容限界線を示した（詳細は総合評
価参照）。ピアグループ A には遺伝子解析装置
Auto Amp（島津製作所）と Gene SoC mini（杏
林製薬）が含まれ、バラつきの大きい傾向を認
めた。ピアグループ B では全ての施設が許容
限界内に分布した。ピアグループ C はコバス
Liat システム（ロシュ・ダイアグノスティック
ス）1 種類のみの結果であるが、収束していた。

まとめ
　今回、新型コロナウイルス感染症検体検査機
器設備整備費補助事業（令和４年度）で検査機
器を導入した診療所を対象に、SARS-CoV-2　
PCR 検査の精度管理に関する文書調査、技能
試験を実施した。
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　まず測定標準作業書の作成状況（表 １.１.１）
であるが、作成している施設は 44 施設（8.1％）
に留まり、既存のマニュアルで代用しているの
が大半（約 ８ 割）であった。作成していない施
設が 1 割あった。測定標準作業書は、検査機器
等の既存のマニュアルで代用することとしても
問題ないが、これらには、測定前・測定後プロ
セスにおける運用法については記載がないこと
が多い。測定前・測定後プロセスでの過誤を防
止するためにも、測定標準作業書の検査手順に
は、各施設で構築した測定前・測定後プロセス
を含めた作業手順の記載とそれに基づく運用が
望まれた。測定標準作業書には、検査の限界・
分析感度など、測定機器導入時の妥当性確認（再
現性など）を行った結果、内部精度管理に関す
る作業手順の記述を含めることとされている。
これらの内容に関しては、日本臨床検査標準協
議会の 「新型コロナウイルス核酸増幅検査の精
度管理ガイダンス」 学術広告社．東京．2021 年
６ 月を参照されたい。
　測定作業日誌の作成（表 １.１.４）について
も作成していない施設が ５ 割あった。測定標
準作業書や測定作業日誌の作成は医療法におい
て必要事項である。したがって、測定標準作業
書の作成や日常検査業務の振り返りも含めた作
業日誌の作成をお願いしたい。これにより精度
保証された質の高い検査の実施が可能となる。
　内部精度管理に使用するコントロール（表
１.２.１）測定については８割の施設で実施して
いたが、実施していない施設が 97 施設（17.8％）
あった。過去の調査では、精度管理試料がキッ
トに同梱されていない測定機器を使用する施設
で、内部精度管理を実施していないケースが多
いことが判明している。検査の精度保証（内部
精度管理）として、内部コントロールの確認は
必須である。しかしながら、内部コントロール
の確認を実施出来ない測定機器を使用している
場合においては、定期的な陽性・陰性コントロー
ルを用いた精度管理が望まれる。精度管理の実
施には検査コストを要するが、正確な検査・診
断精度向上のためには必要条件である。

　外部精度管理調査の受検（表 １.２.６）につ
いては、受検していない施設が全体の６割を占
めた。医療法において、外部精度管理調査の受
検が努力義務とされていることから、このよう
な結果になったと考えられるが、精度保証の視
点からは、年に１回以上の外部精度管理調査へ
の参加が望まれる。そして、この結果を確認・
分析することで自施設の検査精度が検証でき、
日常診療における検査手技等を見直す機会とな
り得る。
　精度確保のために参考としている資料（表
１.２.９）については、特になしと回答した施設
が約５割を占めた。検査の精度保証の視点から
は、残念な結果であった。検査精度確保のため
の参考資料（精度管理マニュアル：厚生労働省
など）を理解した上での検査の実施が望まれた。
また、遺伝子関連検査を実施する場合、研修の
実施が義務として要求されている。なかでも測
定機器の理解と性能評価など、実際の運用にお
ける基本的知識の習得が必要である。 
　技能試験（表 １.８.４）において正解率の低
い 13 施設（１/３ 問一致、０/３ 問一致）では、
1 日当たりの検査件数が少ない点が判明した。
全問不正解の施設が ５ 施設あったが、これら
の施設は全て 1 日当たりの検査件数が 10 件以
下であった。正解率の低い 13 施設においては、
不正解であった原因の詳細な解明と是正が急務
である。今回の外部精度管理では３種類の試料
の測定のみならず、測定前プロセスにおける試
料の取扱い、測定後プロセスの判定、結果報告
まで、日常 SARS-CoV-2 遺伝子検査と同じ工程
での一連の過程を評価したことになる。誤判定
の要因としては、試料の取り違い、測定結果の
転記ミス、さらにはコンタミネーションの可能
性がある。測定前プロセスにおいては、試料の
取り違いによる誤判定も考えられる。試料の確
認ミスや結果の転記ミスなどは、日常検査にお
いて、しばしば起きうるヒューマンエラー・イ
ンシデントである。現場での繁忙な作業中、他
の検査項目との混合でその頻度は高まる。試料
の確認ミスや報告時の転記ミスによる誤判定報
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告を防ぐには、日常業務における指差し呼称に
始まりダブルチェック体制、測定標準作業書の
作成と遵守などが必要である。また、測定作業
日誌へ日々の業務記録を行うことも必要であ
る。
　日常検査の実施者と技能試験結果のクロス集
計の結果（表 １.９.１）を見ると、正解率の低
い 15 施設（１/３ 問一致、０/３ 問一致）では、
臨床検査技師がいないことが判明している。今
回の対象が診療所であることを考慮すると、致
し方ないことと考えている。
　終わりに、検査精度の確保のためには測定標
準作業書や測定作業日誌の作成、内部・外部精
度管理の実施、ヒューマンエラーを防止するた
めの仕組みの構築が必須である。この点は強調
しておきたい。
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