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【はじめに】

　近年、遺伝子変異に基づく腫瘍分類の
再編や、分子異常に応じた薬物療法・集
学的治療を選択する個別化医療が急速に
進展している。グリオーマ診断において
も、WHO 2016年分類以降、形態学的診
断に分子診断を加味した「統合診断」が必
須となり、診断体系は大きく転換した1）。
さらに、2021年6月改訂のWHO 2021年
分類では、TERT promoter変異、EGFR
増幅、CDKN2A/Bホモ接合性欠失、7番
染色体gainと10番染色体loss（chr+7/-10）
などが診断に重要な分子所見として位置
付けられ、分子情報の重要性は一層高ま
っている2）。
　一方、2019年6月にはFoundationOne 
CDxがんゲノムプロファイルとOncoGuide 
NCCオンコパネルシステムの2種の遺伝
子パネル検査が保険収載された。汎用パ
ネルは解析遺伝子数が多い反面、グリオ
ーマ特有の遺伝子異常を効率よく検出す
る設計ではなく、検査回数が原則1回に
限られることや実施タイミングなど、臨
床運用上の課題も残る。これらを踏まえ、
我々は2018年に病理学分野と共同で、グ
リオーマの診断および個別化医療に必要
なドライバー遺伝子を含むDNA 48遺伝
子パネルを開発し、臨床応用してきた3）。

以後、改良を重ね、現在は88遺伝子のカ
スタムDNA/RNAパネル（K-panel）を運
用している4）。本稿では、鹿児島におけ
るグリオーマ分子診断の現状と今後の展
望を概説する。

【脳腫瘍カスタムパネル K-panelについて】

　2018年より運用を開始したK-panelは、
継続的な改良を経て、現在では図1に示
すDNA 51遺伝子およびRNA 37遺伝子
から構成されるカスタムDNA/RNAパネ
ルとして運用されている。本パネルでは、
51遺伝子について変異およびコピー数変
化を、37遺伝子について融合遺伝子を検
出でき、診断と治療方針決定に必要な分
子情報を包括的に解析可能である。
　解析ワークフローとしては、脳神経外
科で摘出した腫瘍組織を病理医が組織学
的診断を行い、診断に用いたFFPE検体
からDNAおよびRNAを抽出する。次世
代シーケンサー（NextSeq 1000）で解析し、
病理組織学的所見とゲノム情報を統合し
て最終診断に反映する（図1）。通常の外
部委託検査やゲノムプロファイル検査で
は、病理医による組織診断とゲノム解析
結果の間に解釈の乖離が生じることが少
なくない 。本パネルの最大の特徴は、
病理組織学的診断とゲノム解析の双方を
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病理学分野で一体的に実施することで、
診断精度を担保している点にある。

【K-panelを用いた多施設共同研究の展開】

　2023年より、鹿児島大学を代表施設と
して、計23施設が参加するK-panelを用い
た多施設共同研究（Project IntelliGence）

図1：K-panelの遺伝子リストと解析ワークフロー

図2：K-panelを用いた多施設共同研究（Project IntelliGence）の参加施設
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を開始した（図2）。これまでにK-panelに
よるゲノム解析は1,000例を超え、グリ
オーマ検体を放射線画像、病理組織画像、
分子情報、臨床情報と併せて体系的に蓄
積している。これほどの規模で多面的デ
ータを集積する脳腫瘍バンクは、国内外
でも限られている。現在、三菱電機ソフ
トウェアと共同で、放射線画像、病理組
織画像、分子情報、ならびに臨床情報を
統合した公開データベースの開発を進め
ている。本データベースの活用により、
グリオーマの診断支援にとどまらず、治
療抵抗性メカニズムの解明や新規治療法
の開発につながる新たな知見の創出が期
待される。さらに、世界中の研究者が利
用可能な貴重な研究基盤として、国際的
な研究の発展への貢献も見込まれる。分
子情報の急増と遺伝子解析技術の進歩が
もたらすパラダイムシフトの中で、最新
知見を継続的にアップデートしつつ、
Bedside to Bench、Bench to Bedside
の双方向の研究を推進することが重要で
ある。
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