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Ⅰ．はじめに

　「医療法等の一部を改正する法律（平成29年6

月14日法律第57号）」により、検体検査の精度
の確保が義務付けられた。具体的には、1）精
度の確保に係る責任者の配置、2）各種標準作
業書・日誌等の作成、3）内部精度管理の実施・
外部精度管理調査の受検・適切な研修の実施、

である。ここでは、内部精度管理および外部精
度管理調査について、精度管理試料の製造販売
を行う企業としての取り組みを紹介する。

Ⅱ．臨床検査の実施状況と精度管理

1. 臨床検査の実施状況
　近年、分析装置の小型化・高速処理化が進ん
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だことによって、自施設にて診療前検査を行う
例が増加している。日本臨床衛生検査技師会（日
臨技）が2017年に実施したアンケート調査1）に
よると、2559施設の回答中、尿中一般検査、末
梢血液一般検査および臨床化学検査は90％以上
の施設が実施している。血液凝固検査、甲状腺
ホルモン、腫瘍マーカーや感染症抗原・抗体検
査、イムノクロマト法などによるウイルス抗原
検査が50％以上、さらに、細菌培養検査と薬物
濃度検査が30％以上の施設で実施されている
（Table 1-1、Table 1-2）。
2. 内部精度管理
　内部精度管理は、管理試料を測定し期待値ど
おりの測定値が得られることを確認する方法
と、個々の検査値を同一人の前回値と比較する
などの管理試料を用いない方法がある。前者（管
理試料を用いる方法）は、多くの分析装置や検
査 室 情 報 シ ス テ ム（Laboratory Information 

System : LIS）に処理プログラムが搭載されて
おり、多くの施設で実施されている。一方、管
理試料を用いない方法には、分析が良好に行わ
れていれば前回の測定値より低い（あるいは高
い）測定値が続くことは稀とする方法2）などが
ある。
3. 外部精度管理調査
　日本医師会、日臨技、日本衛生検査所協会や
全国労働衛生団体連合会が実施する大規模のも
の、都道府県の医師会や検査技師会が実施する
もの、あるいは試薬メーカーが行う外部精度管
理調査などがある。
4. 管理試料
　臨床化学検査は医療機関で早くから普及して
おり、臨床化学検査を対象とする管理試料は、
多く市販されている。一方、ラジオイムノアッ
セイ（RIA）から酵素免疫測定法などに転換す
ることで、医療機関の検査室に普及した甲状腺
ホルモンや腫瘍マーカーを対象とする管理試料
は、主に測定試薬メーカーがその測定系専用に
市販している。同様に、薬物濃度検査、感染症
関連検査を対象とする管理試料は少なく、微生
物検査では標準菌株を利用するなどの手段しか
ない。
　管理試料は、ヒト試料と反応性が近似するこ
とが望ましい。そうでなければ、ヒト試料の分
析が順調であることの判断ができない。イムノ

アッセイなどで、キャリブレータと管理試料の
原料が同じであれば、ヒト試料分析における不
都合を見逃す可能性がある。そこで、測定試薬
とは別のメーカー（サードパーティー）の管理
試料を用いることによって、検査過誤の可能性
を低減することが推奨されている。

Ⅲ．臨床検査分野における国際規格

1. 臨床検査室の認定（ISO 15189）
　「ISO 15189（臨床検査室-品質と能力に関す
る特定要求事項）」による臨床検査室の認定が
行われている。2016年末に100施設であった認
定施設が、2020年3月末には214施設に増加し
た3）。国際標準検査管理加算の保険収載以降、
認定施設の増加が加速している。
2. 標準物質生産者の認定（ISO 17034）
　日本臨床検査標準協議会（JCCLS）は、「常
用参照標準物質・JSCC常用酵素（JCCLS CRM-

001）」についてISO 17034による標準物質生産
者の認定を受けている4）。JCCLS CRM-001は酵
素7項目のJSCC常用基準法とJSCC標準化対応
法に関する認証標準物質であり、その製造工程
と認証値および認証値の不確かさの設定工程が
要求を満たしていることの証明である。
　さらに、認証標準物質ではないが、「多項目
実用参照物質・MacRM-001」についても追加
認証を受けた。このMacRM（Multianalyte 

Conventional Reference Material）は日常検査の
正確さを確認するための試料として開発された
ものである。成分の表示値（JCCLS認証値）は
認証標準物質を用いISOガイド35に基づいた方
法で決定している。不確かさの成分は、均質性
（バイアル差）、実験誤差、校正に用いた認証標
準物質の不確かさおよび安定性を含む総合的な
拡張不確かさ（包含係数 k = 2）として表示し
ている。さらに、正確さ評価の許容限界を、認
証値の不確かさと多施設における室間再現条件
での技術水準を合成して定めている。精度管理
試料の一種であるが、評価指標を持っている点
で臨床検査の標準化に有用である。
3. 技能試験提供者の認定（ISO 17043）
　臨床検査の外部精度管理調査は、ISOでいう
技能試験にあたるので、外部精度管理調査の主催
者がISO 17043認定を取得することは意義深い。
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Table 1-1    施設内で実施する検査項目の割合、文献1）から抜粋
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Table 1-2    施設内で実施する検査項目の割合、文献1）から抜粋
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Ⅳ．日水製薬の取り組み

　弊社は日本国内試薬としては、平成23年に臨
床化学検査の試薬製造販売から撤退した。しか
し、その後も精度管理試料の製造販売は続け、
動物酵素を添加原料とする「コンセーラ（凍結
乾燥品）」や「L-コンセーラ（液状凍結品）」、
さらにヒト型リコンビナント酵素を使用し真度
評価の管理限界を表示する「L-スイトロール（液
状凍結品）」などの製品群を維持している。測
定試薬を持たないのでサードパーティーであ
り、引き続き製品を供給するのが社会的責任と
考えている。
　しかし、これまでの製品仕様の充実は十分で
なく、対象項目の拡大や利便性の向上に努める
必要を認識している。そこで、既存の製品を基
に、臨床化学検査と薬物濃度検査を同時に対象
とする新製品「L-コンセーラD」を開発、2019

年8月に上市した。
1. L-コンセーラDの開発
　製品の紹介をFig. 1に示す。ヒトプール血清
を主原料に、各種成分を添加し、適正な濃度に
調整した、臨床化学28項目と薬物濃度25項目を
対象とする凍結試料である。薬物項目は、
Table 1-1の11項目のうち全血を試料とするシク
ロスポリンとタクロリムスを除く9項目、国内
で試薬が販売されている薬物項目、さらに保険
点数上は臨床化学検査に分類されるアセトアミ
ノフェンとエタノールが対象である。
2. L-コンセーラDの測定試薬間誤差
　弊社が2019年に実施した第19回L-スイトロー
ルサーベイにて得た556施設の回答のうち、ジ
ゴキシンへの回答が208施設あった。10施設以
上の回答があった12項目について、集計結果を
Fig. 2に示す。この他に9施設以下の回答が9項

目あり、リドカイン、プロカインアミド、ジア
ゼパム、トピラマートの4項目には回答がなか
った。
　項目全体で集計しても変動係数（CV）は、
10％程度であり、カルバマゼピンの高濃度試料
以外は試薬による測定値差を認めなかった。カ
ルバマゼピンの低濃度試料では、試薬間の測定
値差は認めないので、系統誤差か試料の特性か
はわからない。今後の調査に注視したい。
3. 今後の開発予定
　Table 1-1の臨床化学検査の中から、汎用自動
分析装置で多く測定されているCK-MBと、亜
鉛を対象に加えた製品を開発中である。また、
浸透圧とN-アセチルグルコサミニダーゼ
（NAG）も対象にする尿生化学検査用の製品を
開発中である。

Ⅴ．終わりに

　内部精度管理がさらに充実するためには、管
理試料の対象項目の拡大だけでなく、小規模施
設での利便性向上などの課題がある。外部精度
管理調査においては、ドライケミストリーを区
別せずに評価する必要がある。これらの課題に、
引き続き取り組んでいきたい。
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Fig. 1    臨床化学・血中薬物検査用精度管理試料、L-コンセーラD
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Fig. 2    L-コンセーラD、測定試薬間誤差


