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発表概要 背景 

アルツハイマー病の治療薬として臨床での投与が開始されている抗 Aβ 抗体薬において

は、投与に伴う副作用として ARIA（Amyloid-Related Imaging Abnormalities）が報告

されている。ARIA の発現率と APOE 遺伝型、特に APOE4 との関連性が示唆されており、

治療開始前に APOE 遺伝型を測定し、副作用リスクを把握することの重要性が高まってい

る。 

本研究では 6 つの APOE 遺伝型を判定可能な PCR 試薬「PrismGuide APOE 遺伝

型判定キット」（製造販売元：シスメックス株式会社）を開発し、分析性能についての評

価を実施した。また臨床的妥当性を評価するために、レカネマブの臨床第 III 相試験

（Clarity AD 試験）に参加した患者検体を用いて臨床性能試験を実施した。 

本製品は 2025 年 6 月に日本国内で薬事承認を取得しており、臨床導入に向けた準備

が進められている。 

 

方法 

APOE 遺伝型は、2 箇所の一塩基多型 (SNP) の組み合わせによって 6 種類いずれか

に分類される（APOEε2*2、ε2*3、ε2*4、ε3*3、ε3*4、ε4*4）。本製品はそれぞれの SNP

を測定する 2 つのアッセイからなり、PCR 装置のジェノタイピング機能を使用し、全血から抽

出した DNA をサンプルとして測定する。各アッセイについて装置から出力された自動判定結

果を組み合わせることで APOE 遺伝型が決定される。 



 

 

本研究では APOE遺伝型既知の合成 DNA サンプルおよび全血から抽出した DNA サン

プルを用い、分析性能を評価した。また臨床性能試験として Clarity AD 試験の患者検体

（N＝150）の APOE 遺伝型を判定し、参照法における APOE 遺伝型の結果との一致

率を APOEε4 保因状況別および APOE 遺伝型別に評価した。 

 

結果 

本製品 3 ロットを用いて合成 DNA および全血から抽出された DNA サンプルについて測

定した結果、全ての APOE 遺伝型で正確性は 100%であった。また Clarity AD 試験の患

者検体を測定した結果、3 つの APOEε4保因状況別（APOEε4 非キャリア、APOEε4 ヘ

テロ接合型キャリア、および APOEε4 ホモ接合型キャリア）の参照法との一致率は 100%で

あった。さらに 5 つの APOE 遺伝型別 (APOEε2*3、ε2*4、ε3*3、ε3*4、ε4*4) の参照法

との一致率についても 100%であった。 

 

結論 

我々の開発した PrismGuide APOE 遺伝型判定キットを用いることで、APOE 遺伝型

を正確に判定することが可能であった。本製品は DNA 抽出から APOE 遺伝型の判定まで

複雑なステップを必要とせず、Clarity AD 試験に参加した患者検体においても APOE 遺伝

型を正確に決定できた。今後、本製品を用いた APOE 遺伝型判定が臨床現場で使用で

きるようになれば、抗Ａβ抗体薬の使用前に主治医と患者および家族が ARIA 発現リスクに

ついて話し合い、治療法を一緒に決定する共同意思決定（SDM）に役立つことが期待さ

れる。  
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