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（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業） 
総括研究報告書 

 
医療情報データベースの活用推進に関する研究 

 
研究代表者 宇山佳明・医薬品医療機器総合機構 医療情報活用部 部長 

 
研究要旨： 

医療情報データベースに基づく医薬品の安全性等を評価する場合には、データベースに含まれ

る情報を組み合わせて対象とする有害事象（アウトカム）を定義する必要があり、効率的なアウ

トカム定義の作成手法の検討及び実用化可能なアウトカム定義を確立するため、本研究を実施し

た。 
検討したテーマのうち、「間質性肺炎」、「ケトアシドーシス」、「甲状腺機能低下症」、「急

性膵炎」、「悪性腫瘍」、「心不全」のいずれにおいても、臨床ガイドライン等による検討又は

機械学習法に基づく検討により、PPV及び感度の高い実用化可能なアウトカム定義を作成するこ

とができた。また、得られた結果の各拠点間のPPVの差については、各医療機関での検査の運用

状況や来院する患者の特徴等の差異に起因する可能性が示唆され、アウトカム定義の特徴をより

理解するために有用であった。 
 
中山 雅晴 
国立大学法人東北大学大学院医学系研究科 医学
情報学分野 教授 
中島 直樹 
国立大学法人九州大学 大学病院 教授 
鈴木 隆弘 
国立大学法人千葉大学医学部附属病院 企画情報
部准教授 
横井 英人 
国立大学法人香川大学医学部附属病院 医療情報
部 教授 
安西 慶三 
国立大学法人佐賀大学医学部 教授 
野村 浩子 
一般社団法人徳洲会大阪本部、医療法人徳洲会大
阪本部 薬剤部 薬剤部長 
木村 通男 
国立大学法人浜松医科大学医学部附属病院 医療

情報部 教授 
 
A. 研究目的 

 
製造販売後の医薬品安全性評価は、従来、副作

用報告、使用成績調査等の結果に基づくことが主

であったが、医療情報データベースの整備等によ

りリアルワールドでの大規模データに基づく評

価が可能となりつつある。 
MID-NET®は、厚生労働省の医療情報データベ

ース基盤整備事業により構築されたデータベー

スで、独立行政法人医薬品医療機器総合機構（以

下「PMDA」という。）による運用管理の下、平成 
30 年度から運用を開始している。MID-NET®は、

診療情報明細書（レセプト）、診断群分類（DPC）

及び電子カルテの情報が利用可能で、現在では行

政による活用の他、臨床研究や製造販売後データ

ベース調査にも活用されており、製造販売後の医

薬品安全対策の質の向上が期待されている。 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全

性等の評価では、データベースに含まれる情報か

ら対象とする有害事象（アウトカム）を適切に特

定するために、信頼できるアウトカム定義を作成

する必要があるが、本邦においてアウトカム定義

のバリデーションが実施された例はほとんどな

い。「MID-NET®データの特性解析及びデータ抽出

条件・解析手法等に関する研究」（日本医療研究

開発機構 医薬品等規制調和・評価研究事業）（以

下「先行研究」という。）において、MID-NET®

を対象にアウトカム定義の作成及びその妥当性

の評価を効率的に実施するための検討を実施し、

基礎的な検討手法を確立するとともに、バリデー

ションされた複数のアウトカム定義が作成され

た。しかしながら、実用化可能なアウトカム定義

を増やすためには、更なる検討手法の効率化や具

体的なアウトカム定義の作成を継続的に実施す

る必要がある。 
本研究は、先行研究の成果を踏まえて、研究の

流れを見直し All possible cases の定義を決定した

上で以降の検討を行う等の検討手法の改善及び

実用化可能なアウトカム定義の確立を目指し、医

薬品安全性評価における医療情報データベース

の活用促進と、より科学的な根拠に基づく安全対

策の実現に繋げることを目的とした。 
 
B. 研究方法 

安全対策上の必要性や重要性を考慮し、検討の
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対象とするアウトカムを複数選定した上で、各ア

ウトカムについて、従来法又は機械学習の手法を

取り入れて作成したアウトカム定義について、複

数医療機関にて妥当性の評価を行った。 
研究の流れは以下のとおりである。 

 
1）複数拠点で検討対象とする All possible cases の
定義及びアウトカム定義の検討 
2）評価基準の作成 
3）対象アウトカムについてカルテレビューによ

り真の症例を特定 
4）機械学習及び従来法によるアウトカム定義の

作成 
5）各アウトカム定義について、陽性的中度（以

下「PPV」という。）及び感度の算出並びに評価 
6）複数医療機関の PPV の比較及び医療機関間の

差異の要因検討 
 
（倫理面での配慮） 

PMDA 及び医療機関が行う作業は、文部科学

省・厚生労働省.人を対象とする医学系研究に関す

る倫理指針（平成 26 年文部科学省・厚生労働省

告示第 3 号）を遵守して行った。 
 
C. 研究結果 

2016～2018 年に承認された医薬品等の医薬品

リスク管理計画に記載されている安全性検討事

項のうち、件数が上位であった事項又は安全対策

上の必要性が高いと考えられる事項から、

MID-NET®協力医療機関の統合データソースに格

納されたデータに基づきアウトカム定義を作成

可能であると考えられる「甲状腺機能低下症」、

「間質性肺炎」、「ケトアシドーシス」、「急性膵炎」、

「悪性腫瘍」、「心不全」をテーマとして選定した。 
方法としては、教師あり機械学習（Gradient 

Boosting Decision Tree、以下「GBDT」という。）

に基づくアウトカム定義の作成及び臨床ガイド

ライン等に基づくアウトカム定義の作成の他、

「悪性腫瘍」の検討においては、真偽判定のゴー

ルドスタンダードとして、院内がん登録データ

（参考：国立がん研究センターがん情報サービス

web ペ ー ジ 
https://ganjoho.jp/public/institution/registry/ho
spital.html）を用いる際の具体的な判定手順につ

いても検討した。妥当性の評価は、PPV 及び感度

を主な指標として複数の拠点で実施した。 
「間質性肺炎」については、対象とする事象を

「治療を要する間質性肺炎（ただし、放射線肺炎、

放射線性肺線維症は除く）」とし、臨床ガイドラ

イン等に基づき作成した 7 種類のアウトカム定義

についての複数拠点での検討結果（PPV は 54.30

～100.00%、感度は 6.82～76.52%）に対し、拠点

間の PPV の差異の要因等についても検討した。 
「ケトアシドーシス」については、対象とする

事象を「入院を要する DKA（糖尿病性ケトアシド

ーシス）」とし、臨床的ガイドライン等及び GBDT
に基づき設定した 13 種類のアウトカム定義につ

いての複数拠点での検討結果（PPV は 58.06～
88.89%、感度は 22.83～98.43%）に対し、拠点間

の PPV の差異の要因等についても検討した。 
「甲状腺機能低下症」については、対象とする

事象を「薬物治療を要する甲状腺機能低下症のう

ち、臨床所見の有無を問わず臨床検査値異常が認

められる症例」とし、臨床ガイドライン等に基づ

き作成した 14 種類のアウトカム定義についての

複数拠点での検討結果を踏まえ、GBDT による改

良型アウトカム定義を 1 種類作成した。当該定義

について、複数拠点で検討した結果、PPV は 87.50
～100.00%、感度は 70.00～78.57%であった。また、

合計 15 種類のアウトカム定義についての複数拠

点での検討結果（PPV は 28.51～100.00%、感度は

38.71～100.00%）に対し、拠点間の PPV の差異の

要因等についても検討した。 
「急性膵炎」については、対象とする事象を「入

院にて蛋白分解酵素阻害薬の静脈的投与治療を

要する、急性膵炎又は慢性膵炎の急性増悪（ただ

し、ERCP 又は外科的操作に起因したと考えられ

る膵炎を除く）」とし、臨床ガイドライン等及び

GBDT に基づき設定した 25 種類のアウトカム定

義について、複数拠点で検討した結果、PPV は

58.44～87.16%、感度は 49.81～98.85%であり、拠

点間の PPV の差異の要因等についても検討した。 
「悪性腫瘍」については、対象とする事象を「自

施設にて治療（経過観察を含む）を実施した原発

性悪性腫瘍（ただし、原発不明症例を除く）」と

し、臨床ガイドライン等及び GBDT に基づき 16
種類のアウトカム定義を設定した。院内がん登録

をゴールドスタンダードとする判定基準を用い

て複数拠点で検討した結果、PPVは44.27～85.29%、

感度は 52.00～79.45%であり、拠点間の PPV の差

異の要因等についても検討した。 
「心不全」については、対象とする事象を「治

療を要する急性心不全及び慢性心不全の急性増

悪（ただし、外来・入院及び左心・右心不全は問

わない）」とし、臨床ガイドライン等に基づき設

定した 18 種類のアウトカム定義について、複数

拠点で検討した結果、PPV は 40.74～77.78%、感

度は 19.77～89.53%であり、拠点間の PPV の差異

の要因等についても検討した。 
 
 
D. 考察 

https://ganjoho.jp/public/institution/registry/hospital.html
https://ganjoho.jp/public/institution/registry/hospital.html
https://ganjoho.jp/public/institution/registry/hospital.html
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「間質性肺炎」については、SS-MIX2 の確定病

名や DPC 傷病情報の入力が必須の 3 項目に限定

した病名条件とKL-6やSP-Dの検体検査の条件を

組み合わせることで感度を一定程度維持しなが

ら PPV の高い定義を作成できた。なお、拠点間の

PPV に差異が認められた定義があったが、その差

異は、拠点間での検査頻度や確定病名の付与の運

用が異なることが要因の一つとして考えられた。 
「ケトアシドーシス」については、最も広い病

名の条件に DKA に関連する pH や HCO3-の検体

検査の条件を組み合わせることで PPV 及び感度

の高い定義を作成できた。また、GBDT の結果を

踏まえて作成した定義（ICD-10 コードの E872 を

除外し、使用する病名交換用コードを限定した狭

い病名条件に、検体検査の条件を組み合わせた定

義）では、最も PPV の値が高かった。なお、拠点

間の PPV に差異が認められた定義があったが、そ

の差異は、拠点により救急医療体制が異なること

による、紹介や転院症例数の違いが影響している

ことが考えられた。 
「甲状腺機能低下症」については、GBDT の結

果を踏まえ、最も広い病名の条件に FT4 の検査条

件を組み合わせることで PPV 及び感度の高い定

義を作成できた。なお、拠点間の PPV に差異が認

められた定義があったが、その差異は、検査値を

基準として真偽判定を行う中で、検査値が正常範

囲内で安定している症例や検査頻度の低い症例

数等が拠点間で異なっていたことが要因の一つ

として考えられた。 
「急性膵炎」については、病名条件を DPC 傷

病情報の入力必須の 3 項目に限定することで、

PPV 及び感度の高い定義を作成できた。また、そ

の他に作成したアウトカム定義の結果から、CT
や MRI の実施といった診療行為条件を組み合わ

せること、検体検査条件を組み合わせる場合は、

時系列条件をある程度短縮することで、PPV が上

昇する可能性が示唆された。なお、拠点間の PPV
の差異は、ERCP に起因する膵炎等をアウトカム

定義の除外条件（外科的操作（ERCP 等）の実施

症例を除外する）でどの程度除外できていたかの

違いによることが考えられた。 
「悪性腫瘍」については、悪性腫瘍に関する病

名条件に DPC 患者情報の「がんの初発、再発」

項目が「0．初発」に該当するという条件を組み

合わせることで PPV 及び感度の高い定義を作成

できた。なお、検討拠点間の PPV の差異はいずれ

の定義においても 10%未満であったが、本研究の

ように全ての原発性悪性腫瘍を 1 つにまとめたア

ウトカム定義を作成する際には、拠点の規模や各

拠点に集積するがん種の違いにより、PPV や感度

に差異が生じることが考えられた。 

「心不全」については、心不全に関する病名条

件に BNP や NT-proBNP の結果値の条件及び医薬

品の条件を組み合わせることで感度を一定程度

維持しながら PPV が比較的高い定義を作成でき

た。なお、検討拠点間の PPV の差異が認められた

定義については、拠点により、真のケースを構成

する集団における外来症例数等の違いが影響し

ていると考えられた。 
 

E. 結論 
「間質性肺炎」、「ケトアシドーシス」、「甲状腺

機能低下症」、「急性膵炎」、「悪性腫瘍」、「心不全」

のいずれにおいても、臨床ガイドライン等又は

GBDT に基づき実用化可能なアウトカム定義を作

成することができた。また、拠点間の PPV の差異

の要因等を検討したことは、アウトカム定義の特

徴をより理解するために有用であった。 
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4. 診療データの多次元時系列の構造化を用い

たデータベースの作成-脳出血患者データへ

の適応-石井晃,齊藤敦子,鈴木英夫,他:第 42
回医療情報学連合大会 e-poster. 

5. 佐藤 直市, 伊豆倉 理江子, 相良 理香子, 
神田橋 忠, 平田 明恵, 安西 慶三, 野村 浩
子, 宇山 佳明, 小川 佳宏, 中島 直樹, 大規

模臨床データベースにおける糖尿病性ケト

アシドーシス抽出アルゴリズムの作成, 第
60 回日本糖尿病学会九州地方会, 2022.10. 

6. 安西慶三：災害時における糖尿病患者支援．

第17回兵庫県糖尿病学術講演会．2022.2.5 
7. 安西慶三：災害時における糖尿病患者支援．

生活習慣病フォーラム．2022.3.28 
8. 安西慶三：腎症重症化予防におけるΔeGFR 

の活用．第71回日本医学検査学会 in 大阪．
2022.5.21-22 

9. 安西慶三：糖尿病性腎症重症化予防の取り組

み．糖尿病性腎症 重症化予防セミナー．
2022.6.30 

10. 安西慶三：糖尿病病態分析事業報告．第91
回佐賀県人工透析懇話会．2022.7.7 

11. 安西慶三：糖尿病の病態生理、糖尿病性腎症

重症化予防プログラム．福岡県地域保健師研

究協議会研修会．2022.7.8 
12. 高橋宏和, 井上 香, 矢田ともみ, 原 なぎ

さ, 磯田広史, 大枝 敏, 安西慶三：検索キ

ーワード分析と検索行動解析による

NAFLD・NASHの新規WEB啓発手法の開発．

第22回日本糖尿病インフォマティクス学会

年次学術集会．2022.8.27-28 
13. 美奈川仁美, 永渕美樹, 古川拓馬, 原めぐ

み, 井上 瑛, 高橋宏和, 宮園素明, 福田 

誠, 藤本賢治, 安西慶三：糖尿病性腎症重症

化予防に関する糖尿病病態分析事業．第22
回日本糖尿病インフォマティクス学会年次

学術集会．2022, 8,27-28 
14. 安西慶三：糖尿尿性腎症重症化予防の保健指

導のスキルアップ．佐賀県支部保健師管理栄

養士支部内研修会．2022.9.30 
15. 安西慶三：腎症重症化予防の取り組みと課題．

第 60 回日本糖尿病学会九州地方会．
2022.10.7-8 

16. 安西慶三：糖尿病病態分析事業報告．佐賀

CKD治療連携研究会．2022.10.13 
17. 安西慶三：糖尿病カードシステムを用いたテ

ーラーメイド患者支援．和歌山県 糖尿病

Webセミナーカードシステムミニレクチャ

ー糖尿病性腎症Webセミナー．2022.10.20 
18. 安西慶三：佐賀県糖尿病コーディネート看護

師のこれまでの歩み．True Simplicity Seminar 
in 佐賀～糖尿病コーディネート看護師講演

会～．2022.11.11 
19. 安西慶三：糖尿病におけるデジタル診療．

Digital Healthcare Live．2022.11.16 
20. 安西慶三：腎症重症化予防におけるΔeGFR

の活用．第69回日本臨床検査医学会学術集会．
2022.11.17-20 

21. 安西慶三：テーラーメイド患者支援による糖

尿病治療．全国Webセミナー．2022.11.24 
22. 安西慶三：NAFLD/NASHを合併した糖尿病

の治療戦略．糖尿病診療 Up to Date ＷＥＢ

シンポジウム．2022.11.28 
23. 安西慶三：糖尿病性腎症重症化予防プログラ

ムの取り組みと課題．太田市医師会地域医療

連携セミナー  腎重症会予防を考える

Diabetes Mellitus Live & WEB Seminar．
2022.12.1 

24. 安西慶三：佐賀県におけるCKD対策の成果

と課題．CKD対策推進研究会 in 筑後 2022．
2022.12.6 

25. 安西慶三：肝疾患と血糖変動．第31回実地医

家 の た め の 糖 尿 病 セ ミ ナ ー in 筑 後 ．
2022.12.11 

26. 安西慶三：糖尿病性腎症重症化予防の取り組
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みについて．大牟田医師会学中講演会．
2022.12.16 

27. 安西慶三：NASH の基礎知識について．ニプ

ロ株式会社社内研修．2022.12.19 
 
H. 知的財産権の出願・登録状況 

(予定を含む。) 
1. 特許取得 
なし 

 
2. 実用新案登録 
なし 

 
3. その他 
本報告書における記載は、独立行政法人医薬品

医療機器総合機構の公式見解を示すものではな

い。 
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 令和 4 年度 厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業） 
分担研究報告書 

 

医療情報データベースの活用推進に関する研究 
 

研究分担者 中山 雅晴・東北大学大学院医学系研究科 教授 
 

研究要旨： 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全性等を評価する場合には、データベースに含まれ

る情報を組み合わせて対象とする有害事象（アウトカム）を定義する必要があり、効率的なアウ

トカム定義の作成手法の検討及び実用化可能なアウトカム定義を確立するため、本研究を実施し

た。対象を「治療を要する急性心不全及び慢性心不全の急性増悪（ただし、外来・入院及び左心・

右心不全は問わない）」として検討を行った。初期条件によるPPVは20％程度と低かったが、対

象を入院症例に絞ることや新たな条件を追加することにより、感度を維持したままPPVを改善で

きる可能性を見出した。 
 
A. 研究目的 
製造販売後の医薬品安全性評価は、従来、副

作用報告、使用成績調査等の結果に基づくこと

が主であったが、医療情報データベースの整備

等によりリアルワールドでの大規模データに基

づく評価が可能となりつつある。 
MID-NET®は、厚生労働省の医療情報データ

ベース基盤整備事業により構築されたデータベ

ースで、独立行政法人医薬品医療機器総合機構

（以下「PMDA」という。）による運用管理の下、

平成 30 年度から運用を開始している。

MID-NET®は、診療情報明細書（レセプト）、診

断群分類（DPC）及び電子カルテの情報が利用

可能で、現在では行政による活用の他、臨床研

究や製造販売後データベース調査にも活用され

ており、製造販売後の医薬品安全対策の質の向

上が期待されている。 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全

性等の評価では、データベースに含まれる情報

から対象とする有害事象（アウトカム）を適切

に特定するために、信頼できるアウトカム定義

を作成する必要があるが、本邦においてアウト

カム定義のバリデーションが実施された例はほ

とんどない。「MID-NETⓇデータの特性解析及び

データ抽出条件・解析手法等に関する研究」（日

本医療研究開発機構 医薬品等規制調和・評価

研究事業）（以下「先行研究」という。）におい

て、MID-NET を対象にアウトカム定義の作成及

びその妥当性の評価を効率的に実施するための

検討を実施し、基礎的な検討手法を確立すると

ともに、バリデーションされた複数のアウトカ

ム定義が作成された。しかしながら、実用化可

能なアウトカム定義を増やすためには、更なる

検討手法の効率化や具体的なアウトカム定義の

作成を継続的に実施する必要がある。 
本研究は、先行研究の成果を踏まえて、研究

の流れを見直し All possible cases の定義を決定

した上で以降の検討を行う等の検討手法の改善

及び実用化可能なアウトカム定義の確立を目指

し、医薬品安全性評価における医療情報データ

ベースの活用促進と、より科学的な根拠に基づ

く安全対策の実現に繋げることを目的とした。 
 
B. 研究方法 

安全対策上の必要性や重要性を考慮し、検討

の対象とするアウトカムを複数選定した上で、

各アウトカムについて、従来法又は機械学習の

手法を取り入れて作成したアウトカム定義につ

いて、複数医療機関にて妥当性の評価を行った。 
研究の流れは以下のとおりである。 

 
１）複数拠点で検討対象とする All possible cases
の定義及びアウトカム定義の検討 
２）評価基準の作成 
３）対象アウトカムについてカルテレビューに

より真の症例を特定 
４）機械学習及び従来法によるアウトカム定義

の作成 
５）各アウトカム定義について、陽性的中度（以

下「PPV」という。）及び感度の算出並びに評価 
６）複数医療機関の PPV の比較及び医療機関間

の差異の要因検討 
 
（倫理面への配慮） 
医療機関が行う作業は、文部科学省・厚生労

働省.人を対象とする医学系研究に関する倫理

指針（平成 26 年文部科学省・厚生労働省告示第

3 号）を遵守して行った。
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C. 研究結果 
本研究では「心不全」をテーマとするが、以下

の理由より、検討の対象とする具体的な事象は、

「治療を要する急性心不全及び慢性心不全の急性

増悪（ただし、外来・入院及び左心・右心不全は

問わない）」とした。 
理由①心不全の大多数は、急性心不全として発症

した後、慢性心不全に移行し、慢性心不全の急性

増悪を反復することにより徐々に重症化すること

が想定されるため 1、医薬品の副作用として注目す

べき心不全は、慢性心不全の症状の安定期を除く、

急性心不全又は慢性心不全の急性増悪であると考

えられること。 
理由②慢性心不全の症状が安定している症例につ

いては、長期間臨床所見や検査結果がないことが

想定されるため、診断に必要な画像所見や検査結

果等の臨床所見が一定期間認められず、正確な真

偽判定が困難であると考えられること。 
 
データ抽出対象期間は、2021年 3月 8日から 2021

年 3 月 31 日とした。 
対象疾患は治療を要する急性心不全及び慢性心

不全の急性増悪(表 1)であり、原因、入外、左心不

全・右心不全は問わない。表 2 には All possible cases 
(APC)の定義、図 1 に判定フローをそれぞれに記し

た。 
 

表 1 対象疾患分類・ICD-10 コード 

 
 
表 2 APC 定義 

 

 
図 1 判定基準-判定フロー【心不全】 
 
初期条件により抽出された 119 例を調査したが、

真のケースは 26 例(真のケース A18 例、真のケー

ス B8 例)、疑わしいケース 2 例、その他のケース

91 例であった。疑わしいケースをその他のケース

とすると PPV は 21.9％、真のケースとして扱って

も、23.5％と低値であった。 
慢性心不全と、急性うっ血性心不全または慢性

心不全の急性増悪は、いずれも ICD-10 コードが I50
であり、病名コードのみでは区別が困難である。

そこで、慢性心不全と急性うっ血性心不全を区別

するのに病名コード以外に有用な条件がないか検

討した。 
結果、「入院症例に限定する」、「利尿薬の注射剤

または HANP を使用している、または人工透析を

実施している」、「疑い病名を対象外とする」、「心

大血管の待機手術がある場合は対象外とする」と

いう条件を作成した。 
これらの追加条件により、初期条件で抽出され

た 119 例中 23 例が対象となり、22 例が真のケース

で、PPV95.7％、感度 84.6％、特異度 98.9％、F 値

92.0％となることが見込まれた。偽陰性となった症

例は、満床のため他院へ紹介となったため入院に

至らなかった例、末期心不全で積極的な治療を行

わなかった例、初期治療を前医で行った例であっ

た。偽陽性となった 1 例は、慢性心不全と急性腎

不全を合併し、腎不全に対して治療を行った例で

あった。 
 
D. 考察 
初期条件では PPV は 21.9％と非常に低く、疑わ

しいケースを真のケースとして扱っても 23.5％と

低値であった。PPV の向上を目的として、まず、

急性増悪を伴わない慢性心不全症例と疑い病名が

多いことから、これらを抽出対象外とした。急性

うっ血性心不全は通常入院加療を行うため、抽出

対象を入院症例に限定することによってその他の

ケースを半減させることが可能になった。 
治療法についても、急性うっ血性心不全では、

入院した上で利尿薬を注射で投与する。そこで、
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利尿薬の注射剤または HANP の有無に着目した。

また、疑い病名もその他のケースに多く存在し、

抽出対象外とするべきと考えられた。ただし、DPC
病名では確定病名となっていることが多く、抽出

対象外とするには SS-MIX2 病名と組み合わせる等

の方法を考慮する必要がある。さらに、待機手術

がある場合も抽出対象外とすることとした。 
上記抽出条件の見直しにより、PPV95.7％まで改

善することが見込まれ、感度も低下しなかった。 
 
E. 結論 

初期条件による PPV は 20％程度と低かった。そ

の他のケースには安定した慢性心不全患者の抽出

が多く、対象を入院症例に絞ること等により、そ

れらの多くを除外することが可能であった。さら

に新たな条件を追加することにより、感度を維持

したまま PPV を改善できる可能性がある。 
 
F. 健康危険情報： 
（分担研究報告書では記入不要です） 
 
G. 研究発表： 
 
1. 論文発表 
1. Nakayama M, Hui F, Inoue R. Coverage of Clinical 

Research Data Retrieved from Standardized 
Structured Medical Information eXchange Storage. 

Studies in Health Technology and Informatics. 
2022; 290: 3-6. doi: 10.3233/shti220020. 

2. Nakayama M, Inoue R. Electronic Phenotyping to 
Identify Patients with Arrhythmia Disease from a 
Hospital Information System. Studies in Health 
Technology and Informatics. 2022; 25(294): 
271-272. doi: 10.3233/shti220452. 

 
2. 学会発表 
1. Electronic Phenotyping to Identify Patients 

with Arrhythmia Disease from a Hospital 

Information System. Nakayama M, Inoue R. 32nd 

Medical Informatics Europe Conference 

(MIE2022)，2022/5/27-2022/5/30, 国際、ポスタ

ー 

2. MID-NET を用いた甲状腺機能低下症の検索精度に

関する検討、井上隆輔、第 23回日本医療情報学

会学術大会、2022/11/19、口演。 

 
H. 知的財産権の出願・登録状況 

(予定を含む。) 
    該当なし 
 
1. 特許取得 
 
2. 実用新案登録 
 
3. その他 

 



9 

 
 令和 4 年度 厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
医療情報データベースの活用推進に関する研究 

 
中島 直樹・九州大学病院・教授 

 
研究要旨： 

医療情報データベースに基づく医薬品の安全性等を評価する場合には、データベースに含まれ

る情報を組み合わせて対象とする有害事象（アウトカム）を定義する必要があり、効率的なアウ

トカム定義の作成手法の検討及び実用化可能なアウトカム定義を確立するため、本研究を実施し

た。 
昨年度に作成したAll Possible Case (APC)定義を基に、「DPC病名の主病名～医療資源1のいず

れかにK85を含む」の単独条件またはDPC病名の主病名～医療資源1のいずれかにK86を含む」、

「経腸成分栄養剤（ATC_V06DE）」、「血清アミラーゼおよびリパーゼの異常値の有無」、「急

性膵炎の重症度分類」のうち3項目に該当する条件を加えた2通りの改良型アウトカム定義を作成

した。これらを各施設へ適用した結果、本院ではPPVや感度が若干落ちるものの、他2施設のPPV
や感度は80％以上と良好であり、全体的に見ておおむね目標（PPV・感度80%以上の改良型アウト

カム定義）は達成できたと考えられた。 
 

 
A. 研究目的 
製造販売後の医薬品安全性評価は、従来、副

作用報告、使用成績調査等の結果に基づくこと

が主であったが、医療情報データベースの整備

等によりリアルワールドでの大規模データに基

づく評価が可能となりつつある。 
MID-NET®は、厚生労働省の医療情報データ

ベース基盤整備事業により構築されたデータベ

ースで、独立行政法人医薬品医療機器総合機構

（以下「PMDA」という。）による運用管理の下、

平成 30 年度から運用を開始している。

MID-NET®は、診療情報明細書（レセプト）、診

断群分類（DPC）及び電子カルテの情報が利用

可能で、現在では行政による活用の他、臨床研

究や製造販売後データベース調査にも活用され

ており、製造販売後の医薬品安全対策の質の向

上が期待されている。 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全

性等の評価では、データベースに含まれる情報

から対象とする有害事象（アウトカム）を適切

に特定するために、信頼できるアウトカム定義

を作成する必要があるが、本邦においてアウト

カム定義のバリデーションが実施された例はほ

とんどない。「MID-NETⓇデータの特性解析及び

データ抽出条件・解析手法等に関する研究」（日

本医療研究開発機構 医薬品等規制調和・評価

研究事業）（以下「先行研究」という。）におい

て、MID-NET を対象にアウトカム定義の作成及

びその妥当性の評価を効率的に実施するための

検討を実施し、基礎的な検討手法を確立すると

ともに、バリデーションされた複数のアウトカ

ム定義が作成された。しかしながら、実用化可

能なアウトカム定義を増やすためには、更なる

検討手法の効率化や具体的なアウトカム定義の

作成を継続的に実施する必要がある。 
本研究は、先行研究の成果を踏まえて、研究

の流れを見直し All possible cases の定義（以下

「APC 定義」という。）を決定した上で以降の検

討を行う等の検討手法の改善及び実用化可能な

アウトカム定義の確立を目指し、医薬品安全性

評価における医療情報データベースの活用促進

と、より科学的な根拠に基づく安全対策の実現

に繋げることを目的とした。 
 
B. 研究方法 

安全対策上の必要性や重要性を考慮し、検討

の対象とするアウトカムの中から「急性膵炎」

を選定し、昨年度に作成した APC 定義を基に機

械学習の手法を取り入れてアウトカム定義を作

成した（以下、改良型アウトカム定義）。また、

改良型アウトカム定義について、複数医療機関

にて妥当性の評価を行った。 
改良型アウトカム定義の検討の方針（B-1）と

研究の流れ（B-2）は以下のとおりである。 
 
B-1. 改良型アウトカム定義の検討方針 
 MID-NET 事業では全拠点に対して同じア

ウトカム定義を用いて製販後 DB 調査を実
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施することが想定されることから、複数施

設で使用可能な一つの改良型アウトカム定

義を開発する 
 薬剤性の有害事象を検討するための定義と

して、「疑わしいケース」は含めずに「真の

ケース」のみで対応できることが望ましい

ため、「真のケースのみを真症例とした場

合」の結果に基づく改良型アウトカム定義

を作成する 
 陽性的中度（以下「PPV」という。）および

感度がいずれも 80％程度以上の改良型アウ

トカム定義の作成を目指す 
 
B-2.1)  APC 定義の検討を実施した九州大学病

院（以下「本院」という。）、佐賀大学医学部

附属病院および香川大学医学部附属病院の

MID-NET データを統合してデータセットを

作成する 
B-2.2)  APC 定義を基に機械学習による改良型

アウトカム定義を作成する 
B-2.3)  2)で作成した改良型アウトカム定義に

対して PPV 及び感度を算出する 
B-2.4)  3)について複数医療機関の PPV の比較

及び医療機関間の差異の要因を検討する 
 
（倫理面への配慮） 
医療機関が行う作業は、倫理審査承認（承認

番号 2020-330）の下、「人を対象とする生命科

学・医学系研究に関する倫理指針」を遵守して

行った。 
 
C. 結果 
 
1) 機械学習に用いる解析対象数の検討 

本院と他 2 施設は真偽判定を実施した症例数

（以下「判定対象 possible case 数」という。）が

異なり、単純に 3 施設を合わせたデータセット

では、症例数の多い本院の特性に偏った改良型

アウトカム定義ができる可能性が懸念されたた

め、本院の判定対象 possible case から 100 例ラ

ンダムサンプリングして解析対象の症例数を統

一した（表 1）。 
 
・データ期間： 2011 年 1 月 1 日～ 

2019 年 12 月 31 日 
表 1. APC定義およびランダムサンプリング後の

真偽判定結果 

 
 
 
2) 機械学習に用いるデータセットの検討 

MID-NET 仕様および臨床的観点から機械学

習に用いるデータ項目を以下の様に決定した。 
データ項目は計 1172 個であった。 

 
・データ期間：DPC 病名に該当する入院日～ 

退院日 
・index date: DPC 病名に該当する入院日 
 
 DPC 傷病情報： 

 ICD10 コードを先頭 3 桁にまとめ、主傷

病名～入院後発症までの 6 種、主傷病

名～資源病名 1 までの 3 種のどちらに

該当したかが分かるよう、下記のよう

に接頭語を付けた 
「DPC 病名 X 種_ICD10 コード（3 桁）」  
留意）主病名～医療資源 1 に該当する

病名がある場合、“DPC 病名 6 種”と

“DPC 病名 3 種“の 2 データが存在す

ることとなる 
 DPC 患者情報（様式 1） 
 急性膵炎に特異的な項目である「急性膵炎の

重症度分類」を用いた 
 レセプト診療行為、管理料、手術情報 

 レセプト電算コード単位に 2 項（有無）

のデータとした 
 先行のアウトカム定義の検討※結果に

基づいて特定器材は使用しなかった 
 処方オーダ・注射実施情報 

 処方・注射を区別せず、ATC 分類の先頭

3 桁のデータを使用した 
 検体検査情報 
 急性膵炎に特有の血清アミラーゼ血清リパー

ゼを用いた。 
 カットオフ値は先行のアウトカム定義

の検討で設定した数値を採用し、先行

の検討結果と臨床的観点から以下の 2
タイプを設定した 
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type1: データ期間（入院期間中）の最

大値 
type2: index date の前後 3 日間での異常

値の有無 異常値=フラグ 1   
(異常値：リパーゼ>=50, アミラーゼ
>=130) 

 
※先行のアウトカム定義の検討：APC 定義の他

に、PMDA が手動的に作成した複数のアウトカ

ム定義について PPV を算出し、定義の妥当性に

ついて検討した 
 
2)  機械学習の結果 
検体検査値を入院期間中の最大値とした場合

の機械学習の結果を図 1 に示す（パターン 1)。
その結果、3 施設に共通で、かつ急性膵炎に特

有なレセプト診療行為、管理料、手術情報が上

位重要変数として挙がらなかった。そのため、

診療行為を除いた場合（図 2.パターン 2）と、

検体検査値を入院日の前後 3 日間における異常

値の有無とし、かつ診療行為を除いた場合につ

いてそれぞれ機械学習を実施した（図 3. パター

ン 3）。3 パターンのいずれも AUC が 0.8 以上と

高かった。先行のアウトカム定義の検討結果と

急性膵炎で入院となる場合は入院日または直近

の膵酵素値が最高（最悪）であるケースが多い

という臨床的観点を考慮して、最終的にパター

ン 3 の機械学習の結果を基に改良型アウトカム

定義に用いる項目を選定した。 
 
図 1. [パターン 1] 検体検査値を入院期間中の最

大値とした場合 

 
 

図 2. [パターン 2] 検体検査値が入院期間中の最

大値で、かつ診療行為を除いた場合 
 

 
 
図 3. [パターン 3] 検体検査値を入院日の前後 3

日間における異常値の有無とし、かつ診療行為を

除いた場合 

 
 
パターン 3 の上位重要変数に対する検討結果

および採否の関する事項を以下に記す。 
  DPC 傷病情報： 

DPC 病名 3 種_K85 が最上位で、かつ DPC
病名 6 種より上位であったため、ICD10 先頭 3
桁が K85 と K86 の DPC 病名 3 種を採用した 

 急性膵炎の重症度分類： 
 上位重要変数としても抽出され、かつ急性膵

炎に特有の項目であることから採用した。 
 血清アミラーゼおよびリパーゼ： 
パターン 3（検体検査値を入院日の前後 3 日

間における異常値の有無）を採用した 
 処方オーダ・注射実施情報 
 図 3 のように、ATC_V06 と ATC_S01 以外は

偽症例に多く処方または実施されている傾向が

あった。ATC_V06（経腸成分栄養剤）について

は急性膵炎診療ガイドライン 1 で重要急性膵炎

（ただし腸管壊死等の合併症がない場合を除

く）に対して感染予防のため早期の経腸栄養を
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推奨しており、急性膵炎との関連性が大きい変

数であったが、ATC_S01（点眼薬）については

膵炎との関連性が見受けられなかった。 
  
補足）レセプト診療行為、管理料、手術情報に

ついては、施設に共通した項目や急性膵炎に関

連する項目がないため不採用とした。 
 

3) 改良型アウトカム定義の検討結果 
改良型アウトカム定義は、APC 定義に 2)で決

定した重要変数（データ項目）を条件として追

加する形で改良した。改良型アウトカム定義に

用いたデータ項目を表 2 に示す。 
 
表 2 改良型アウトカム定義に用いたデータ項目

および時系列条件 

 
 
また、以下のように改良の方針を決定した。 
 「DPC 病名 3 種_K85」は膵炎の同定に大

きく貢献する変数のため、単独での条件

として加える 
 他の 5 個の変数（以下、選定項目）につ

いては組み合わせてスコア化する形で条

件に加える 
 
選定項目の組み合わせパターン別（改良 1～4）

の PPV と感度の算出結果を図 4 に示す。 
 
改良型アウトカム定義＝APC 定義 and 改良 1～4 
 

 
図 4. 選定項目の組み合わせパターン別の

PPV と感度の算出結果 
改良 1～4 のうち、DPC 病名 3 種_K85 を加え

た条件（改良 1）と DPC 病名 3 種_K85 単独また

は残り 4項目のうち 3項目以上該当する条件（改

良 3）が PPV と感度のいずれも 80％以上であり、

かつ双方のバランスがよく、改良 1 においては

最もシンプルな条件であったため、これら 2 つ

を改良型アウトカム定義に決定した。 
 
改良型アウトカム定義 1 [改良 1] 
PPV=89.5％, 感度=82.5％ 
［病名 1:DPC 膵炎関連（6 種）］時系列 and［医

薬品 1: 蛋白分解酵素阻害薬_注射］時系列 not
［処置 1: ERCP、膵手術等］時系列 and［病名：

DPC 膵炎関連（3 種）_K85] 
↓ 

上記の条件式を簡潔にすると、 
［病名：DPC 膵炎関連（3 種）_K85] 時系列 and
［医薬品 1: 蛋白分解酵素阻害薬_注射］時系列

not［処置 1: ERCP、膵手術等］ 
 
改良型アウトカム定義 2 [改良 3] 
PPV=87.5％, 感度=88.4％ 
［病名 1:DPC 膵炎関連（6 種）］時系列 not ［医

薬品 1: 蛋白分解酵素阻害薬_注射］時系列 ※not 
［処置 1: ERCP、膵手術等］時系列 and （［病名：

DPC 膵炎関連（3 種）_K85] or ［選定項目(表 2)
の合計が 3 点以上]） 
 
（参考）APC 定義 

PPV=68.7％, 感度=100％ 
［病名 1:DPC 膵炎関連（6 種）］時系列 and［医
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薬品 1: 蛋白分解酵素阻害薬_注射］時系列 not
［処置 1: ERCP、膵手術等］ 

 
 
4) 各施設の改良型アウトカム定義の適用結果 

改良型アウトカム定義 1 と 2 を、各施設の判

定対象 possible case にそれぞれ適用した結果を

図 5,6 に示す。香川大学医学部附属病院および

佐賀大学医学部附属病院の PPV や感度は、3)で
算出した数値と大きく変わりがなかったが、本

院のデータに適用した結果、PPV・感度ともに

70％台まで低下した。 

 
図 5. 改良型アウトカム定義 1 [改良 1]の適用

結果 
 

 
図 6. 改良型アウトカム定義 2 [改良 3]の適用

結果 
 

D. 考察 
本研究では、全拠点で使用すること、薬剤性

の有害事象の検討に使用することを想定して、

PPV 及び感度 80％程度で、3 施設統合した一つ

の改良型アウトカム定義の作成を検討した。 
そして、APC 定義に DPC 病名 3 種_K85 を単

独で加えたもの（改良 1）と、APC 定義に「DPC
病名の主病名～医療資源 1 のいずれかに K85 を

含む」の単独条件または DPC 病名の主病名～医

療資源 1 のいずれかに K86 を含む」、「経腸成分

栄養剤（ATC_V06DE）」、「血清アミラーゼおよ

びリパーゼの異常値の有無」、「急性膵炎の重症

度分類」のうち 3 項目に該当する条件を加えた

2 通りの改良型アウトカム定義を作成した。 
これら 2 種類の改良型アウトカム定義は、い

ずれも PPV・感度ともに 80％程度であり目標が

達成された。また、これらの定義を実施施設に

に適用しても、本院では PPV や感度が若干落ち

るものの、他 2 施設の PPV や感度は 80％以上と

良好であり、全体的に見ておおむね目標（PPV・

感度 80%以上の改良型アウトカム定義）は達成

できていたと考えられる。 
 

E. 結論 
本検討では、3 施設の MID-NET 個票データを

合わせた一つのデータセットを用いて機械学習

を実施し、抽出された重要変数を抽出条件とし

て追加することで 2 種類の改良型アウトカム定

義を作成した。これらを各施設へ適用した結果、

PPV・感度 80% 以上の改良型アウトカム定義の

目標をほぼ達成できたと考えられる。 
 

F. 健康危険情報： 
（分担研究報告書では記入不要です） 
 
G. 研究発表： 
各機関における成果をご記入ください 
（発表誌名巻号・頁・発行年等も記入） 
 
1. 論文発表 
中島 直樹, 奥井 佑, 野尻 千夏, 伊豆倉 理江

子, 診療情報に基づく ePhenotyping と機械学習

法, 医薬品医療機器レギュラトリーサイエンス, 
53, 6, 460-466, 2022.06. 
2. 学会発表 
佐藤 直市, 伊豆倉 理江子, 相良 理香子, 神田

橋 忠, 平田 明恵, 安西 慶三, 野村 浩子, 宇山 
佳明, 小川 佳宏, 中島 直樹, 大規模臨床デー

タベースにおける糖尿病性ケトアシドーシス抽

出アルゴリズムの作成, 第 60 回日本糖尿病学会

九州地方会, 2022.10. 
 
H. 知的財産権の出願・登録状況 

(予定を含む。) 
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 特記なし 

1. 特許取得 
特記なし 

2. 実用新案登録 

特記なし 

3. その他 
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 令和 4 年度 厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
医療情報データベースの活用推進に関する研究 

 
研究分担者 鈴木 隆弘・国立大学法人千葉大学医学部附属病院 企画情報部 准教授 

 
研究要旨： 

医療情報データベースに基づく医薬品の安全性等を評価する場合には、データベースに含まれ

る情報を組み合わせて対象とする有害事象（アウトカム）を定義する必要があり、効率的なアウ

トカム定義の作成手法の検討及び実用化可能なアウトカム定義を確立するため、本研究を実施し

た。 
｢悪性腫瘍｣｢心不全｣の検討において得られた結果より、当院におけるPPV及び感度、患者背景

因子別のPPVについて考察をし報告書に纏めた。また他機関とのPPVの差異の要因を当院において

検討し、定義に条件を加えることでさらに良好な結果が得られる可能性が考えられた。 
 
A. 研究目的 
製造販売後の医薬品安全性評価は、従来、副

作用報告、使用成績調査等の結果に基づくこと

が主であったが、医療情報データベースの整備

等によりリアルワールドでの大規模データに基

づく評価が可能となりつつある。 
MID-NET®は、厚生労働省の医療情報データ

ベース基盤整備事業により構築されたデータベ

ースで、独立行政法人医薬品医療機器総合機構

（以下「PMDA」という。）による運用管理の下、

平成 30 年度から運用を開始している。

MID-NET®は、診療情報明細書（レセプト）、診

断群分類（DPC）及び電子カルテの情報が利用

可能で、現在では行政による活用の他、臨床研

究や製造販売後データベース調査にも活用され

ており、製造販売後の医薬品安全対策の質の向

上が期待されている。 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全

性等の評価では、データベースに含まれる情報

から対象とする有害事象（アウトカム）を適切

に特定するために、信頼できるアウトカム定義

を作成する必要があるが、本邦においてアウト

カム定義のバリデーションが実施された例はほ

とんどない。「MID-NETⓇデータの特性解析及び

データ抽出条件・解析手法等に関する研究」（日

本医療研究開発機構 医薬品等規制調和・評価

研究事業）（以下「先行研究」という。）におい

て、MID-NET を対象にアウトカム定義の作成及

びその妥当性の評価を効率的に実施するための

検討を実施し、基礎的な検討手法を確立すると

ともに、バリデーションされた複数のアウトカ

ム定義が作成された。しかしながら、実用化可

能なアウトカム定義を増やすためには、更なる

検討手法の効率化や具体的なアウトカム定義の

作成を継続的に実施する必要がある。 
本研究は、先行研究の成果を踏まえて、研究

の流れを見直し All possible cases の定義を決定

した上で以降の検討を行う等の検討手法の改善

及び実用化可能なアウトカム定義の確立を目指

し、医薬品安全性評価における医療情報データ

ベースの活用促進と、より科学的な根拠に基づ

く安全対策の実現に繋げることを目的とした。 
 
B. 研究方法 

安全対策上の必要性や重要性を考慮し、検討

の対象とするアウトカムを複数選定した上で、

各アウトカムについて、従来法又は機械学習の

手法を取り入れて作成したアウトカム定義につ

いて、複数医療機関にて妥当性の評価を行った。 
研究の流れは以下のとおりである。 

 
１）複数拠点で検討対象とする All possible cases
の定義及びアウトカム定義の検討 
２）評価基準の作成 
３）対象アウトカムについてカルテレビューに

より真の症例を特定 
４）機械学習及び従来法によるアウトカム定義

の作成 
５）各アウトカム定義について、陽性的中度（以

下「PPV」という。）及び感度の算出並びに評価 
６）複数医療機関の PPV の比較及び医療機関間

の差異の要因検討 
 
（倫理面への配慮） 
医療機関が行う作業は、文部科学省・厚生労

働省.人を対象とする医学系研究に関する倫理

指針（平成 26 年文部科学省・厚生労働省告示第

3 号）を遵守して行った。
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C. 研究結果 
 ｢悪性腫瘍｣についての結果を以下に示す。 
 全定義の中、包括定義である 1、7 及び 11 の PPV
はそれぞれ 45.7%、67.7%及び 46.1%で、感度は

79.6%、64.3%及び 79.6%となった。包括定義の中

で最も PPV が高かった定義７は、DPC データ傷病

情報の｢医療資源を最も投入した傷病名｣に悪性腫

瘍に関連する病名が記録されている条件のもので

あった。それぞれの包括定義を更に条件を絞り込

んでいくことで、PPV は大きく改善した。全定義

の中で PPV が 82.8%、82.9%と高かったのはそれぞ

れ定義 6、定義 16 であり、どちらも機械学習に基

づく改良型アウトカム定義に関連するものであり、

NPV、特異度共に高く良い結果となった。 
 次に｢心不全｣についての結果を以下に示す。 
 全定義の中で PPV が最も高かったのは、87.5%
の定義 18 であり、病名を DPC 傷病情報（必須 3
項目のいずれか）に絞り、BNP 高値、利尿剤の使

用が条件のものであった。しかし感度は 16.7%と低

かった。比較的 Possible case 数を得ることができ

PPV が 71.4%、75.7%、77.1%と高かったのは、定

義 7、定義 12、定義 17 であった。定義 17 は、定

義 18 の病名の条件に SS-MIX 傷病情報（疑いを含

まない）を加えたことにより Possible case 数が確保

でき、感度も 16.7%から 64.3%と改善された。 
 
D. 考察 
 ｢悪性腫瘍｣についての考察を以下に示す。 
定義 1 及び 11 の PPV が 45～46%と高くなかった

のは、SS-MIX2 傷病情報からの抽出の際に疑い病

名は含まないように設定はしてあるが、最終的な

結果として悪性ではなかったものが含まれていた

事が考えられる。また全体的にその他のケースに

はがん登録のデータ加工で除外した、腫瘍の性状

コードが 0（良性）または 1（良性・悪性の別不詳）

であったものや、転移性又は再発性悪性腫瘍のも

のが含まれていたと考えられた。がん登録は初発

が対象だが、当院では初発以外の治療困難な患者

が多いことがその他のケースが多くなった理由の

一つと考えられる。定義 6、16 において PPV が高

い結果となったのは、DPC 患者情報の｢がんの初

発｣に該当するものが条件であるためと考えられ

る。 
 次に｢心不全｣についての考察を以下に示す。 
 定義 18 の結果より、当院の特徴として外来症例

にも真のケースが多く含まれていたということが

いえる。真のケース A 又は B の症例のうち、index 
date 時点で外来であった症例は 14 症例であり、

index date 前後 1 週間以内に入院のあった症例を

除くと 8 症例が外来でフォローされている症例で

あった。その全てが判定１のフラミンガム診断基

準に該当し利尿薬などの服用もあるため真のケー

ス A と判定されており、心不全ではあるもののす

ぐに入院が必要な状況ではなくフォロー中である

症例であった。定義 12 に関しては、診療行為とし

て心エコー検査の実施を加えたことにより心機能

の評価が必要な症例が集まり PPV を改善すること

ができた。心不全の状態では心機能評価のために

心エコーが必須であることを反映していると考え

られる。その他のケースの判定理由として多いの

は慢性心不全症例であった。当院においては他院

からの紹介受診が多く、その多くは他院で心不全

症状が落ち着いた頃に手術適応の確認で来院され

るケースであり、次に手術後のフォローアップ例

が多かった。BNP は有力な判断情報だが、その他

のケースとなった中には腎不全による BNP 高値の

方が多く含まれていた。また慢性心不全の場合、

安定していても軽度高値のケースが多く見られた。

BNP だけでは判断することは難しいが、医薬品、

診療行為など複合的に条件を組み合わせることで

前回の検討時よりも全体的に向上が見られた。 
 
E. 結論 

｢悪性腫瘍｣について感度、PPV が共に高い数 
値を示した定義は、機械学習による改良型アウト

カム定義によるものであった。機械学習の活用の

有益性が示された。 
今回の研究においてはがん登録のデータを初めて

用いて判定を行った。がん登録は定義に沿って収

集し、ある程度の時間を置いてから作成され整え

られたデータであり、日々の臨床に伴い蓄積され

ていくリアルワールドデータとは性質が異なるこ

とが改めて示されたが、これらを組み合わせるこ

とで活用の幅が広がるのではないかと考えられた。

｢心不全｣について当院では、外来に真のケースが

多く含まれていたが各種の条件を組み合わせるこ

とで改善されることが期待される。  
F. 健康危険情報： 
（分担研究報告書では記入不要です） 
 
G. 研究発表： 
各機関における成果をご記入ください 
（発表誌名巻号・頁・発行年等も記入） 
1. 論文発表 
2. 学会発表 

診療データの多次元時系列の構造化を用いた

データベースの作成-脳出血患者データへの適

応-石井晃,齊藤敦子,鈴木英夫,他: 
第 42 回医療情報学連合大会 e-poster. 

H. 知的財産権の出願・登録状況 
(予定を含む。) 

各機関における状況をご記入ください 
1. 特許取得 
 
2. 実用新案登録 
 
3. その他 
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 令和 4 年度 厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
医療情報データベースの活用推進に関する研究 

 
国立大学法人香川大学医学部附属病院・教授 横井英人 

 
研究要旨： 

医療情報データベースに基づく医薬品の安全性等を評価する場合には、データベースに含まれ

る情報を組み合わせて対象とする有害事象（アウトカム）を定義する必要があり、効率的なアウ

トカム定義の作成手法の検討及び実用化可能なアウトカム定義を確立するため、本研究を実施し

た。 
当院では、「入院にて蛋白分解酵素阻害薬の静脈的投与治療を要する、急性膵炎又は慢性膵炎

の急性増悪（ただし、ERCP又は外科的操作に起因したと考えられる膵炎を除く）」に関する25
種類のアウトカム定義の妥当性について、100ケースのAll possible casesを解析対象として各アウ
トカム定義での陽性的中度 (PPV) と感度を指標として評価した。その結果、そのアウトカム定義
にDPC傷病情報の「主傷病名」、「入院の契機となった傷病名」および「医療資源を最も投入し
た傷病名」のいずれかに急性膵炎に関する病名があり、かつ蛋白分解酵素阻害薬（注射）の処方
がある場合という条件を含む7種類のアウトカム定義で、いずれもPPV、感度ともに80%以上の値
を示し、これらのアウトカム定義によってMID-NET®から高精度で当該患者を検出できることが
示唆された。 

 
A. 研究目的 
製造販売後の医薬品安全性評価は、従来、副

作用報告、使用成績調査等の結果に基づくこと

が主であったが、医療情報データベースの整備

等によりリアルワールドでの大規模データに基

づく評価が可能となりつつある。 
MID-NET®は、厚生労働省の医療情報データ

ベース基盤整備事業により構築されたデータベ

ースで、独立行政法人医薬品医療機器総合機構

（以下「PMDA」という。）による運用管理の下、

平成 30 年度から運用を開始している。

MID-NET®は、診療情報明細書（レセプト）、診

断群分類（DPC）及び電子カルテの情報が利用

可能で、現在では行政による活用の他、臨床研

究や製造販売後データベース調査にも活用され

ており、製造販売後の医薬品安全対策の質の向

上が期待されている。 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全

性等の評価では、データベースに含まれる情報

から対象とする有害事象（アウトカム）を適切

に特定するために、信頼できるアウトカム定義

を作成する必要があるが、本邦においてアウト

カム定義のバリデーションが実施された例はほ

とんどない。「MID-NETⓇデータの特性解析及び

データ抽出条件・解析手法等に関する研究」（日

本医療研究開発機構 医薬品等規制調和・評価

研究事業）（以下「先行研究」という。）におい

て、MID-NET を対象にアウトカム定義の作成及

びその妥当性の評価を効率的に実施するための

検討を実施し、基礎的な検討手法を確立すると

ともに、バリデーションされた複数のアウトカ

ム定義が作成された。しかしながら、実用化可

能なアウトカム定義を増やすためには、更なる

検討手法の効率化や具体的なアウトカム定義の

作成を継続的に実施する必要がある。 
本研究は、先行研究の成果を踏まえて、研究

の流れを見直し All possible cases の定義を決定

した上で以降の検討を行う等の検討手法の改善

及び実用化可能なアウトカム定義の確立を目指

し、医薬品安全性評価における医療情報データ

ベースの活用促進と、より科学的な根拠に基づ

く安全対策の実現に繋げることを目的とした。 
 
B. 研究方法 

安全対策上の必要性や重要性を考慮し、検討

の対象とするアウトカムを複数選定した上で、

各アウトカムについて、従来法又は機械学習の

手法を取り入れて作成したアウトカム定義につ

いて、複数医療機関にて妥当性の評価を行った。 
研究の流れは以下のとおりである。 

 
１）複数拠点で検討対象とする All possible cases
の定義及びアウトカム定義の検討 
２）評価基準の作成 
３）対象アウトカムについてカルテレビューに

より真の症例を特定 
４）機械学習及び従来法によるアウトカム定義

の作成
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５）各アウトカム定義について、陽性的中度（以

下「PPV」という。）及び感度の算出並びに評価 
６）複数医療機関の PPV の比較及び医療機関間の

差異の要因検討 
 
（倫理面への配慮）医療機関が行う作業は、文部

科学省・厚生労働省.人を対象とする医学系研究に

関する倫理指針（平成 26 年文部科学省・厚生労働

省告示第 3 号）を遵守して行った。 
 
C. 研究結果 
本研究の対象期間（2011 年 1 月 1 日～2019 年 12

月 31 日）から All possible cases（以下、APC と略

す。）として無作為に検出された 100 ケースについ

て 2 名の消化器内科の専門医がそれぞれ独立して

急性膵炎の真偽についてカルテレビューを行った

結果、65 ケースが真の症例で、残りの 35 ケースが

偽の症例と判定された。なお、この 2 名の専門医

による判定結果は、極めて高い一致性を示した

（Kappa 係数：0.99）。また、その他のケース（疑

わしいケースを除く）と判定されたケースについ

て 19 例（56%）が急性膵炎の所見が認められない

ケースで、12 例（35%）は他の膵疾患や急性腹症

であった。 
この APC100 ケースに対して、25 種類のアウト

カム定義を適用し、各アウトカム定義での PPV を

算出した結果、50％以上 60%未満：1 種類、60%以

上 70%未満：12 種類、70%以上 80%未満：3 種離、

80%以上 90%未満：9 種類であった。また、感度は、

40%以上 50%未満：1 種類、50%以上 60%未満：1
種類、60%以上 70%未満：1 種類、70%以上 80%未

満：4 種類、80%以上 90%未満：10 種類、90%以上：

8 種類であった。 
 
D. 考察 

PPV が 80%以上を示した 9 種類のアウトカム定

義では、いずれも DPC 傷病情報の「主傷病名」、「入

院の契機となった傷病名」および「医療資源を最

も投入した傷病名」のいずれかに急性膵炎に関す

る病名があり、かつ蛋白分解酵素阻害薬（注射）

の処方がある場合という条件を含むものであった

あったことから、この 2 つの条件の組合せが急性

膵炎の検出アルゴリズムとしての基本骨格を成す

ものと考えられた。また、感度が 70%未満であっ

たアウトカム定義は、〔検体検査 1：血中リパーゼ 
50U/L 以上〕かつ〔検体検査 2：血中アミラーゼ

130U/L 以上〕を AND 条件とした場合と〔医薬品 2：
鎮痛薬（注射剤）〕かつ〔医薬品 3：抗菌薬（注射

剤）〕を AND 条件とした場合が含まれる場合であ

ったことから、急性膵炎の治療における複数種類

の検体検査や医薬品をAND条件で結ぶことによっ

て、急性膵炎の対象患者の検出範囲を狭めること

になり、抜け漏れが多くなることが示唆された。 
 
 
E. 結論 

本研究で設定された 25 種類のアウトカム定義の

うち、そのアウトカム定義に DPC 傷病情報の「主

傷病名」、「入院の契機となった傷病名」および「医

療資源を最も投入した傷病名」のいずれかに急性

膵炎に関する病名があり、かつ蛋白分解酵素阻害

薬（注射）の処方がある場合という条件を含む 7
種類のアウトカム定義で、いずれも PPV、感度と

もに 80%以上の値を示し、これらのアウトカム定

義によって MID-NET®から高精度で当該患者を検

出できることが示唆された。 
 

F. 健康危険情報： 
（分担研究報告書では記入不要です） 
 
G. 研究発表： 
1. 論文発表 
 該当事項なし。 
 
2. 学会発表 
該当事項なし。 

 
H. 知的財産権の出願・登録状況 

(予定を含む。) 
 
1. 特許取得 
 該当事項なし。 
 
2. 実用新案登録 
 該当事項なし。 
 
3. その他 

該当事項なし。
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 令和 4 年度 厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
医療情報データベースの活用推進に関する研究 

 
研究分担者 安西慶三・佐賀大学医学部附属病院医療情報部長 

 
 
研究要旨： 

医療情報データベースに基づく医薬品の安全性等を評価する場合には、データベースに含まれ

る情報を組み合わせて対象とする有害事象（アウトカム）を定義する必要があり、効率的なアウ

トカム定義の作成手法の検討及び実用化可能なアウトカム定義を確立するため、本研究を実施し

た。 
主病名として、入院の契機となった病名としての急性膵炎は PPV、感度ともに高い。 
さらに医薬品である「蛋白分解酵素阻害薬」、検査としての「血中リパーゼ高値」「血中アミラーゼ

高値」が加わることにより診断率が高まる。注意としては ERCP 後膵炎を除外すること、血中アミ

ラーゼ高値は少数ではあるが他の疾患でも認めることである。 
 
A. 研究目的 
製造販売後の医薬品安全性評価は、従来、副

作用報告、使用成績調査等の結果に基づくこと

が主であったが、医療情報データベースの整備

等によりリアルワールドでの大規模データに基

づく評価が可能となりつつある。 
MID-NET®は、厚生労働省の医療情報データ

ベース基盤整備事業により構築されたデータベ

ースで、独立行政法人医薬品医療機器総合機構

（以下「PMDA」という。）による運用管理の下、

平成 30 年度から運用を開始している。

MID-NET®は、診療情報明細書（レセプト）、診

断群分類（DPC）及び電子カルテの情報が利用

可能で、現在では行政による活用の他、臨床研

究や製造販売後データベース調査にも活用され

ており、製造販売後の医薬品安全対策の質の向

上が期待されている。 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全

性等の評価では、データベースに含まれる情報

から対象とする有害事象（アウトカム）を適切

に特定するために、信頼できるアウトカム定義

を作成する必要があるが、本邦においてアウト

カム定義のバリデーションが実施された例はほ

とんどない。「MID-NETⓇデータの特性解析及び

データ抽出条件・解析手法等に関する研究」（日

本医療研究開発機構 医薬品等規制調和・評価

研究事業）（以下「先行研究」という。）におい

て、MID-NET を対象にアウトカム定義の作成及

びその妥当性の評価を効率的に実施するための

検討を実施し、基礎的な検討手法を確立すると

ともに、バリデーションされた複数のアウトカ

ム定義が作成された。しかしながら、実用化可

能なアウトカム定義を増やすためには、更なる

検討手法の効率化や具体的なアウトカム定義の

作成を継続的に実施する必要がある。 
本研究は、先行研究の成果を踏まえて、研究

の流れを見直し All possible cases の定義を決定

した上で以降の検討を行う等の検討手法の改善

及び実用化可能なアウトカム定義の確立を目指

し、医薬品安全性評価における医療情報データ

ベースの活用促進と、より科学的な根拠に基づ

く安全対策の実現に繋げることを目的とした。 
 
B. 研究方法 

安全対策上の必要性や重要性を考慮し、検討

の対象とするアウトカムを複数選定した上で、

各アウトカムについて、従来法又は機械学習の

手法を取り入れて作成したアウトカム定義につ

いて、複数医療機関にて妥当性の評価を行った。 
研究の流れは以下のとおりである。 

１）複数拠点で検討対象とする All possible cases
の定義及びアウトカム定義の検討 
２）評価基準の作成 
３）対象アウトカムについてカルテレビューに

より真の症例を特定 
４）機械学習及び従来法によるアウトカム定義

の作成 
５）各アウトカム定義について、陽性的中度（以

下「PPV」という。）及び感度の算出並びに評価 
６）複数医療機関の PPV の比較及び医療機関間

の差異の要因検討 
 
（倫理面への配慮） 
医療機関が行う作業は、文部科学省・厚生労
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働省.人を対象とする医学系研究に関する倫理指針

（平成 26 年文部科学省・厚生労働省告示第 3 号）

を遵守して行った。 
 

C. 研究結果 
Kappa 係数の算出について、判定結果に基づき算出

した Kappa 係数は 0.76（95%信頼区間：0.58-0.94）
であった。なお、判定が分かれたケースは、最終

的に真のケース 87 例、疑わしいケース 2 例、その

他のケース 11 例として分類した。その他のケース

は術後膵炎、慢性再発性膵炎、急性膵炎以外での

血清アミラーゼ高値例であった。 
 
D. 考察 

評価者間の一致度は真のケースで 96.6%（84/87) 
と非常に高い、その他のケースは 63.6%（7/11)とや

や低い。 
PPV はいずれの定義においても 85%以上あり、

特に Possible case の判定対象が 80 例以上の場合で

は PPV 及び感度ともに 90％以上である。一部感度

が 50％以下となっている定義は血中リパーゼ、血

中アミラーゼ共に高値であることや鎮痛剤、抗菌

薬が共に投与されていることによる。患者背景因

子別の PPV については急性膵炎の病名に血中リパ

ーゼや血清アミラーゼを測定し、基準値を超えた

検体検査 1、2 はいずれも PPV が 90％前後と高か

った。病名においては術後膵炎以外いずれも PPV
は高く、術後膵炎の病名は 1 例だけであった。特

に急性膵炎の病名があれば 88.64%の PPVであった。 
 
E. 結論 

主病名として、入院の契機となった病名として

の急性膵炎は PPV、感度ともに高い。 
さらに医薬品である「蛋白分解酵素阻害薬」、検査

としての「血中リパーゼ高値」「血中アミラーゼ高

値」が加わることにより診断率が高まる。 
注意としては ERCP 後膵炎を除外すること、血中

アミラーゼ高値は少数ではあるが他の疾患でも認

めることである 
 
F. 健康危険情報： 
（分担研究報告書では記入不要です） 
 
G. 研究発表 
1. 論文発表 
1. Takahashi H, Kessoku T, Kawanaka M, Nonaka M, 

Hyogo H, Fujii H, Nakajima T, Imajo K, Tanaka K, 
Kubotsu Y, Isoda H, Oeda S, Kurai O, Yoneda M, 
Ono M, Kitajima Y, Tajiri R, Takamori A, 
Kawaguchi A, Aishima S, Kage M, Nakajima A, 
Eguchi Y, Anzai K. Ipragliflozin Improves the 
Hepatic Outcomes of Patients With Diabetes with 
NAFLD，Hepatol Commun 6(1):120-132. 

2. Takahashi H , Anzai K , Reply to the Letter to the 

editor "Ipragliflozin improves the hepatic outcomes of 
patients with diabetes with NAFLD" Hepatol 
Commun 6(9):2607 

3. Takahashi H, Nakajima A, Matsumoto Y, Mori H, 
Inoue K, Yamanouchi H, Tanaka K, Tomiga Y, 
Miyahara M, Yada T, Iba Y, Matsuda Y, Watanabe K, 
Anzai K. Administration of Jerusalem artichoke 
reduces the postprandial plasma glucose and 
glucose-dependent insulinotropic polypeptide (GIP) 
concentrations in humans, Food Nutr Res 
10.29219/fnr.v66.7870 

 
2. 学会発表 
1. 安西慶三：災害時における糖尿病患者支援．第

17回兵庫県糖尿病学術講演会．2022.2.5 

2. 安西慶三：災害時における糖尿病患者支援．生

活習慣病フォーラム．2022.3.28 

3. 安西慶三：腎症重症化予防におけるΔeGFR の

活用．第71回日本医学検査学会 in 大阪．

2022.5.21-22 

4. 安西慶三：糖尿病性腎症重症化予防の取り組み．

糖尿病性腎症 重症化予防セミナー．2022.6.30 

5. 安西慶三：糖尿病病態分析事業報告．第91回佐

賀県人工透析懇話会．2022.7.7 

6. 安西慶三：糖尿病の病態生理、糖尿病性腎症重

症化予防プログラム．福岡県地域保健師研究協

議会研修会． 

2022.7.8 

7. 高橋宏和, 井上 香, 矢田ともみ, 原 なぎさ, 磯

田広史, 大枝 敏, 安西慶三：検索キーワード

分析と検索行動解析によるNAFLD・NASHの新規

WEB啓発手法の開発．第22回日本糖尿病インフ

ォマティクス学会年次学術集会．2022.8.27-28 

8. 美奈川仁美, 永渕美樹, 古川拓馬, 原めぐみ, 井

上 瑛, 高橋宏和, 宮園素明, 福田 誠, 藤本賢

治, 安西慶三：糖尿病性腎症重症化予防に関す

る糖尿病病態分析事業．第22回日本糖尿病イン

フォマティクス学会年次学術集会．2022, 

8,27-28 

9. 安西慶三：糖尿尿性腎症重症化予防の保健指導

のスキルアップ．佐賀県支部保健師管理栄養士

支部内研修会．2022.9.30 

10. 安西慶三：腎症重症化予防の取り組みと課題．

第 60 回 日 本 糖 尿 病 学 会 九 州 地 方 会 ．

2022.10.7-8 

11. 安西慶三：糖尿病病態分析事業報告．佐賀CKD

治療連携研究会．2022.10.13 

12. 安西慶三：糖尿病カードシステムを用いたテ

ーラーメイド患者支援．和歌山県 糖尿病Web

セミナーカードシステムミニレクチャー糖尿

病性腎症Webセミナー．2022.10.20 

13. 安西慶三：佐賀県糖尿病コーディネート看護

師のこれまでの歩み．True Simplicity Seminar 

in 佐賀～糖尿病コーディネート看護師講演会
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～．2022.11.11 

14. 安西慶三：糖尿病におけるデジタル診療．

Digital Healthcare Live．2022.11.16 

15. 安西慶三：腎症重症化予防におけるΔeGFRの

活用．第69回日本臨床検査医学会学術集会．

2022.11.17-20 

16．安西慶三：テーラーメイド患者支援による糖

尿病治療．全国Webセミナー．2022.11.24 

17．安西慶三：NAFLD/NASHを合併した糖尿病の治

療戦略．糖尿病診療 Up to Date ＷＥＢシン

ポジウム．2022.11.28 

18. 安西慶三：糖尿病性腎症重症化予防プログラ

ムの取り組みと課題．太田市医師会地域医療

連携セミナー   腎重症会予防を考える 

Diabetes Mellitus Live & WEB Seminar ．

2022.12.1 

19. 安西慶三：佐賀県におけるCKD対策の成果と課

題． CKD対策推進研究会  in 筑後  2022．

2022.12.6 

20. 安西慶三：肝疾患と血糖変動．第31回実地医

家のための糖尿病セミナーin筑後．2022.12.11 

21. 安西慶三：糖尿病性腎症重症化予防の取り組

みについて．大牟田医師会学中講演会．

2022.12.16 

22. 安西慶三：NASHの基礎知識について．ニプロ

株式会社社内研修．2022.12.19 
 
H. 知的財産権の出願・登録状況 

特になし 
 
1. 特許取得 

特になし 
 
2. 実用新案登録 

特になし 
 
3. その他 
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 令和 4 年度 厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
医療情報データベースの活用推進に関する研究 

 
野村浩子・一般社団法人徳洲会大阪本部 薬剤部長 

 
研究要旨： 

医療情報データベースに基づく医薬品の安全性等を評価する場合には、データベースに含まれ

る情報を組み合わせて対象とする有害事象（アウトカム）を定義する必要があり、効率的なアウ

トカム定義の作成手法の検討及び実用化可能なアウトカム定義を確立するため、本研究を実施し

た。 
「治療を要する急性心不全及び慢性心不全の急性増悪」について、アウトカム定義の候補とな

る定義を認めることができた。 
 
A. 研究目的 
製造販売後の医薬品安全性評価は、従来、副

作用報告、使用成績調査等の結果に基づくこと

が主であったが、医療情報データベースの整備

等によりリアルワールドでの大規模データに基

づく評価が可能となりつつある。 
MID-NET®は、厚生労働省の医療情報データ

ベース基盤整備事業により構築されたデータベ

ースで、独立行政法人医薬品医療機器総合機構

（以下「PMDA」という。）による運用管理の下、

平成 30 年度から運用を開始している。

MID-NET®は、診療情報明細書（レセプト）、診

断群分類（DPC）及び電子カルテの情報が利用

可能で、現在では行政による活用の他、臨床研

究や製造販売後データベース調査にも活用され

ており、製造販売後の医薬品安全対策の質の向

上が期待されている。 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全

性等の評価では、データベースに含まれる情報

から対象とする有害事象（アウトカム）を適切

に特定するために、信頼できるアウトカム定義

を作成する必要があるが、本邦においてアウト

カム定義のバリデーションが実施された例はほ

とんどない。「MID-NETⓇデータの特性解析及び

データ抽出条件・解析手法等に関する研究」（日

本医療研究開発機構 医薬品等規制調和・評価

研究事業）（以下「先行研究」という。）におい

て、MID-NET を対象にアウトカム定義の作成及

びその妥当性の評価を効率的に実施するための

検討を実施し、基礎的な検討手法を確立すると

ともに、バリデーションされた複数のアウトカ

ム定義が作成された。しかしながら、実用化可

能なアウトカム定義を増やすためには、更なる

検討手法の効率化や具体的なアウトカム定義の

作成を継続的に実施する必要がある。 
本研究は、先行研究の成果を踏まえて、研究

の流れを見直し All possible cases の定義を決定

した上で以降の検討を行う等の検討手法の改善

及び実用化可能なアウトカム定義の確立を目指

し、医薬品安全性評価における医療情報データ

ベースの活用促進と、より科学的な根拠に基づ

く安全対策の実現に繋げることを目的とした。 
 
B. 研究方法 

安全対策上の必要性や重要性を考慮し、検討

の対象とするアウトカムを複数選定した上で、

各アウトカムについて、従来法又は機械学習の

手法を取り入れて作成したアウトカム定義につ

いて、複数医療機関にて妥当性の評価を行った。 
研究の流れは以下のとおりである。 

 
１）複数拠点で検討対象とする All possible cases
の定義及びアウトカム定義の検討 
２）評価基準の作成 
３）対象アウトカムについてカルテレビューに

より真の症例を特定 
４）機械学習及び従来法によるアウトカム定義

の作成 
５）各アウトカム定義について、陽性的中度（以

下「PPV」という。）及び感度の算出並びに評価 
６）複数医療機関の PPV の比較及び医療機関間

の差異の要因検討 
 
（倫理面への配慮） 
医療機関が行う作業は、文部科学省・厚生労

働省.人を対象とする医学系研究に関する倫理

指針（平成 26 年文部科学省・厚生労働省告示第

3 号）を遵守して行った。
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C. 研究結果 
「治療を要する急性心不全及び慢性心不全の急

性増悪」について結果を以下に示す。 
判定結果に基づき算出した Kappa 係数は 0.91（95%
信頼区間：0.85-0.97）であった。なお、最終的に真

のケース A8 例、真のケース B10 例、疑わしいケー

ス 3 例、その他のケース 88 例として分類した。定

義 1 の PPV は、真のケース A 及び真のケース B を

最終的な「真のケース」とした場合に 32.08%、真

のケース A、真のケース B 及び疑わしいケースを

最終的な「真のケース」とした場合に 37.74%であ

った。定義 8 及び定義 18 の PPV は、真のケース A
及び真のケース B を最終的な「真のケース」とし

た場合に、いずれも 73.33%であり、感度はいずれ

も 61.11％であった。 
 
D. 考察 

PPV70％以上のアウトカム定義は、定義 8、14、
18 であった。定義 14 は PPV：71.43％であったが、

感度は 27.78%と全定義中最も低い結果であった。

これは、医薬品の抽出条件を「α型ヒト心房性ナ

トリウム利尿ポリペプチド」のみに絞った事が原

因であり、判定対象 possible cases も 7 ケースのみ

と、元々の判定対象症例 109 ケース中に含まれる

治療を要する急性心不全及び慢性心不全の急性増

悪の症例の多くが、この条件によって排除された

ものと思われる。定義8、18はいずれもPPV：73.33％
であり、感度も 61.11%とまずまずであり、この二

つの定義が、治療を要する急性心不全及び慢性心

不全の急性増悪を検出する定義の候補になると考

えられた。 
 
E. 結論 

「治療を要する急性心不全及び慢性心不全の急

性増悪」について、アウトカム定義の候補となる

定義を認めることができた。 
 
F. 健康危険情報： 
（分担研究報告書では記入不要です） 
 
G. 研究発表： 
なし 
 
1. 論文発表 
なし 
 
2. 学会発表 
なし 
 
H. 知的財産権の出願・登録状況 

(予定を含む。) 
 
1. 特許取得 
なし 
 
2. 実用新案登録 
なし 
 
3. その他 
なし 
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 令和 4 年度 厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
医療情報データベースの活用推進に関する研究 

 
研究分担者 木村通男・浜松医科大学医学部附属病院 教授 

 
研究要旨： 

医療情報データベースに基づく医薬品の安全性等を評価する場合には、データベースに含まれ

る情報を組み合わせて対象とする有害事象（アウトカム）を定義する必要があり、効率的なアウ

トカム定義の作成手法の検討及び実用化可能なアウトカム定義を確立するため、本研究を実施し

た。 
「甲状腺機能低下症」について、本調査における機械学習に基づくアウトカム定義を実行した

結果、PPVは87.50（95%信頼区間：67.64-97.34）、感度は70.00%（95%信頼区間：50.60-85.27）と

いう他の定義に比べてPPVだけではなく感度も比較的高い値が得られた。この定義は、最も広い

病名の条件に医薬品とFT4の検査条件を組み合わせた定義であるが、比較的高い感度を保ったまま

高いPPVを示し、MID-NETにおける当該アウトカム定義の利用可能性が高いことが示唆された。 
「悪性腫瘍」について、院内がん登録データを基に「悪性腫瘍」真のケースを抽出するための

アウトカム定義を検討した。病名に加えて「がん初発」を条件とする定義が高いPPVを示し有効

であると考える。ただし、がん登録は診療録に初発または再発の記載があっても、がん登録の多

重がんのルールに当てはまらなければ、がん登録されない点は注意が必要である。脳腫瘍（下垂

体線腫など）や脂肪腫などは、がん登録する際、性状コードが0（良性）、1（良性・悪性の別不

詳）で登録されるため、今回のがん登録対象からは除外されており、真のケースが0件になってい

る。他の医療機関においても同様な結果かどうかの確認が必要ではないかと考える。 
 
A. 研究目的 
製造販売後の医薬品安全性評価は、従来、副作

用報告、使用成績調査等の結果に基づくことが主

であったが、医療情報データベースの整備等によ

りリアルワールドでの大規模データに基づく評

価が可能となりつつある。 
MID-NET®は、厚生労働省の医療情報データベ

ース基盤整備事業により構築されたデータベー

スで、独立行政法人医薬品医療機器総合機構（以

下「PMDA」という。）による運用管理の下、平成

30 年度から運用を開始している。MID-NET®は、

診療情報明細書（レセプト）、診断群分類（DPC）
及び電子カルテの情報が利用可能で、現在では行

政による活用の他、臨床研究や製造販売後データ

ベース調査にも活用されており、製造販売後の医

薬品安全対策の質の向上が期待されている。 
医療情報データベースに基づく医薬品の安全

性等の評価では、データベースに含まれる情報か

ら対象とする有害事象（アウトカム）を適切に特

定するために、信頼できるアウトカム定義を作成

する必要があるが、本邦においてアウトカム定義

のバリデーションが実施された例はほとんどな

い。「MID-NETⓇデータの特性解析及びデータ抽出

条件・解析手法等に関する研究」（日本医療研究

開発機構 医薬品等規制調和・評価研究事業）（以

下「先行研究」という。）において、MID-NET を

対象にアウトカム定義の作成及びその妥当性の

評価を効率的に実施するための検討を実施し、基

礎的な検討手法を確立するとともに、バリデーシ

ョンされた複数のアウトカム定義が作成された。

しかしながら、実用化可能なアウトカム定義を増

やすためには、更なる検討手法の効率化や具体的

なアウトカム定義の作成を継続的に実施する必

要がある。 
本研究は、先行研究の成果を踏まえて、研究の

流れを見直し All possible cases の定義を決定した

上で以降の検討を行う等の検討手法の改善及び

実用化可能なアウトカム定義の確立を目指し、医

薬品安全性評価における医療情報データベース

の活用促進と、より科学的な根拠に基づく安全対

策の実現に繋げることを目的とした。 
 
B. 研究方法 
安全対策上の必要性や重要性を考慮し、検討の

対象とするアウトカムを複数選定した上で、各ア

ウトカムについて、従来法又は機械学習の手法を

取り入れて作成したアウトカム定義について、複

数医療機関にて妥当性の評価を行った。 
研究の流れは以下のとおりである。 
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１）複数拠点で検討対象とする All possible cases
の定義及びアウトカム定義の検討 
２）評価基準の作成 
３）対象アウトカムについてカルテレビューによ

り真の症例を特定 
４）機械学習及び従来法によるアウトカム定義の

作成 
５）各アウトカム定義について、陽性的中度（以

下「PPV」という。）及び感度の算出並びに評価６）

複数医療機関の PPV の比較及び医療機関間の差

異の要因検討 
 
（倫理面への配慮） 
医療機関が行う作業は、文部科学省・厚生労働省.
人を対象とする医学系研究に関する倫理指針（平

成 26 年文部科学省・厚生労働省告示第 3 号）を

遵守して行った。 
 
C. 研究結果 

 
1）甲状腺機能低下症 
本調査 機械学習定義（定義 15.） 

 
 
昨年度実施した本調査における判定結果を表 1

に示す。 
167 例の判定結果は、以下の通りであった。 
 
真のケース     (A)     30 例 
疑いのケース  (B)    24 例 
その他のケース (C)    113 例。 

 
表 1 判定結果 

真のケース
疑 わ し い

ケース

そ の 他 の

ケース
合計

真のケース 30 0 1 31
疑わしい

ケース

その他の

ケース

30 24 113 167

24

0 0 112 112

合計

1人目の判定者

2人目の判定者
0 24 0

 
 
主要解析（真のケースを最終的な「真のケース」

とした場合）における各アウトカム定義の PPV 及

び感度並びに NPV及び特異度を表 2及び表 3に示

す。 
 
 
 

表 2 主要解析における定義毎の PPV と感度を

含む妥当性の指標と 95%信頼区間の算出  

 
 
表 3 主要解析における定義毎の NPV と特異度を

含む妥当性の指標と 95%信頼区間の算出 
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また、感度解析（真のケース及び疑わしいケー

スを最終的な「真のケース」とした場合）におけ

る各アウトカム定義の PPV及び感度並びに NPV及

び特異度を表 4 及び表 5 に示す。 

 
表 4 感度解析における定義毎の PPVと感度を含

む妥当性の指標と 95%信頼区間の算出 

 
 
表 5  感度解析における定義毎の NPVと特異度を

含む妥当性の指標と 95%信頼区間の算出 

 

2）悪性腫瘍 
2-1 事前検討 

 院内がん登録は、2016 年 1 月 1 日以降の新規

診断症例の登録からは、1 腫瘍 1 登録となるよう

に登録され、基本的に原発性悪性腫瘍での登録と

なる。この院内がん登録のエラーチェック後のデ

ータをゴールドスタンダードとして用いること

とした。 
実施したアウトカム定義を表 5 に示す。 

表 5 アウトカム定義 

 
 
照合期間（パターン①及びパターン②）につい

ては表 6 に示す。 
表 6 照合期間（パターン①及びパターン②） 

 
 
 ケース数、PPV 及び感度の結果は表 7 に示す。 
表 7 ケース数、PPV 及び感度 
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2-2 本調査 
 事前検討に基づき、本調査では、対象データ期

間を下記の通りに設定し、アウトカム定義は表 8
に示した通り、16 種類の定義を実施した。アウト

カム定義に含めた条件は表 9 に示す。 
 
統合データソースに格納されたデータ： 
2016 年 10 月 1 日～2020 年 3 月 31 日 
 
院内がん登録に登録されたデータ： 
2016 年 4 月 4 日～2020 年 9 月 27 日 
 
表 8 アウトカム定義 

  



28 

表 9 アウトカム定義に含めた条件 

 
 
真のケースについては、下記の手順 1～3 の全

ての過程を経て一致した症例を真のケースと判

定した。 
 
手順 1.  
統合データソース及び院内がん登録それぞれか

ら症例を抽出した。 
院内がん登録からの症例抽出 
院内がん登録に存在し得る症例には、真のケース

と判定すべきではない症例が存在する。当該症例

を照合する対象から除外するため、以下の①～③

を実施した。なお、用いる院内がん登録のデータ

は、エラーチェック後のデータとした。 
① 良性腫瘍等の除外 
院内がん登録から「病理診断≪形態コード≫※」

における、組織型コードの末尾が 0（良性）又は

1（良性・悪性の別不詳）の症例を除外した。 
※「病理診断≪形態コード≫」は組織型 5 桁（細胞型 4
桁+性状コード 1 桁）+分化度コード 1 桁の計 6 桁の数字

で入力されている。 
② 再発性悪性腫瘍及び転移性悪性腫瘍の除外 
院内がん登録から「症例区分」の項目が 40（初回

治療終了後）又は 80（その他）の症例を除外した。 
「原発不明癌 ICD-O-3:C809」の症例を除外する。 
③ 診断のみの症例の除外 
院内がん登録から「症例区分」の項目が 10（診断

のみ）の症例を除外した。 
 

手順 2.  
統合データソースから抽出した症例及び院内が

ん登録から抽出した症例を患者 ID をキーとして

照合した。 
 
手順 3.  
初回の MID-NET の病名開始日（index date）及び

初回の院内がん登録上の診断日（起算日）を照合

した。初回の MID-NET 病名開始日を起点として、

前 180 日以内、又は後 180 日以内に初回の院内が

ん登録の診断日（起算日）がある場合、当該病名

開始日に関連する原発性悪性腫瘍の病名が院内

がん登録にも登録されているとみなし真のケー

スとした 
 
各アウトカム定義の PPV 及び感度を表 10 に、

NPV 及び特異度を表 11 に示す。 
 
表 10 定義ごとの PPV と感度を含む妥当性の指

標と 95%信頼区間の算出 
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表 11 定義ごとの NPV と特異度を含む妥当性の

指標と 95%信頼区間の算出 

 
 
D. 考察 
1）甲状腺機能低下症 
 機械学習によるスクリプト（定義 15）について、

結果は、判定対象 24 例のうち、真のケース（A）

が 21 例、疑いのケース（B）が 1 例、その他のケ

ースが 2 例、PPV は約 90%であったことから良

好な定義であると判断できる。 
 本調査結果として、スクリプトとしては、疑い

を含めない病名及び医薬品、更に検査値異常が認

められる検体検査（TSH、FT4、FT3）を全て含

む構成条件が必要と考える。疑いのケース（24
例）については、今回の判定基準において、Index 
Date の前後 30 日以内の臨床検査結果の TSH が

当院基準値の上限値を超えている症例を疑いの

ケースと判定した。この 24 例の Index Date の前

後30日以内に付与されている病名を調べた結果、

「甲状腺機能低下症」が副病名として付与されて

いるのは、13 例であり、主病名は「甲状腺機能低

下症」以外の病名になっていた。疑い病名の必要

性について、検討する必要があるのではないかと

考える。 
 
2）悪性腫瘍 
2-1 事前検討 

 検討結果、初回の MID-NET 病名開始日に最も

近い院内がん登録診断日の多くは、初回の院内が

ん登録診断日である可能性が高いと考えられた

ため、対象データ期間のうち、初回の院内がん登

録診断日を真偽判定に用いることは問題ないと

考えられた。、また、種々の要因により真のケー

スに対してMID-NET病名開始日と院内がん登録

診断日に乖離が認められる可能性が十分にある

ことから、MID-NET の病名開始日以後 61 日～

180 日の期間に診断日（起算日）がある症例につ

いても真のケースとして含めることは適切と考

えられた。更に感度を保ったまま、より多くの真

のケースを捕捉することのできるのは、

MID-NET 病名開始日と院内がん登録の診断日と

の照合期間がより長いパターン②（院内がん登録

上の診断日が 2016 年 4 月 4 日～2020 年 9 月 27
日に該当する患者）であるとわかった。 
2-2 本調査 
【PPV】 
1）定義別 PPV について： 

定義 1、定義 11 が 40%台と低いのに対して、定

義 6、定義 16 は同率の 85.33%と最も高い値を示

した。定義 4、5、10、14、15 は、79%台から 80%
前半と良好な結果であった。 

2）定義を病名条件別に分類した PPV について： 
病名 1、病名 2 を条件とした、定義 1 から定義

6 において、病名 1、病名 2 の総計、691 種類の病

名の定義別平均 PPV は、定義 1 が 45.95%と一番

低く、定義 6 が 81.49%と一番高い結果であった。

また、病名 1 の PPV 平均は、75.01%で、病名 2
の PPV 平均、52.48%より高い値を示した。Possible 
Cases（以下、PC という）降順で病名別 PPV を比

較した場合、特に低い病名は、病名交換用コード

の F8FC（血管腫）で 1.45%、ICD-10 コードの D391
（のう胞性卵巣腫瘍等）で 7.41%であった。 
病名 3 を条件とした、定義 7 から定義 10 にお

いて、病名 3 の総計、275 種類の病名の定義別平

均 PPV は、定義 7 が 60.82%と一番低く、定義 10
が 77.96%と一番高い結果であった。また、PC 降

順で病名別 PPV を比較した場合、特に低い値は、

ICD-10 コードの D391（のう胞性卵巣腫瘍等）で

9.6%であった。 
病名 1、病名 4 を条件とした、定義 11 から定義

16 では、病名 1、病名 4 の総計、668 種類の病名

の定義別平均 PPV は、定義 11 が 47.01%と一番低
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く、定義 16 が 81.33%と一番高い結果であった。

また、病名 1 の PPV 平均は、74.9%で、病名 4 の

PPV 平均、54.2%より高い値を示した。PC 降順で

病名別 PPV を比較した場合、特に低い病名は、病

名交換用コードの F8FC（血管腫）で 1.45%、H0F1
（多発性骨髄腫）で 13.3%、ICD-10 コードの C349
（ALK融合遺伝子陽性非小細胞肺癌等）で12.61%
であった。 
3）処置、診療行為、医薬品別 PPV について： 

処置、診療行為の条件における定義別では、定

義 4、5、10、14、15 が 80%台、その他の定義の

PPV 平均値も 60%を超えていた。医薬品条件にお

いては、どの定義も 60%台後半から 70%前半の値

であった。 
 上記 1）から 3）より、低い PPV だった定義 1、
定義 11 と、高い PPV の定義 6、定義 16 を比較す

ると、「病名 1 または病名 2」、「病名 1 または病名

4」の条件に「がん初発」条件を加えることが有

効ではないかと考える。また、病名 3 の条件から

は、病名 3 に「処置 1 or 処置 2」、「診療行為 2」
を加えた条件が有効な結果を得られると考える。

更に、定義 1 において、がん登録は、悪性腫瘍に

関する病名が付与されていても登録のルールに

従って行うため、必ずがん登録されているとは限

らない。複数悪性腫瘍がある場合は、がん登録の

多重がんのルールに当てはまらなければがん登

録されないことも PPV が低い一因ではないかと

考える。一方で、DPC で選択される「がん初発」

は、初発のがんである場合には選択されることが

多いと思われるが、がん登録は診療録に初発また

は再発の記載があっても、がん登録の多重がんの

ルールに当てはまらなければ、がん登録されない

点は注意が必要である。 定義 6 については、機

械学習に基づいて検討された改良型定義である

ことから、機械学習からの結果も良好であると考

える。 
【感度】 
データ期間内における院内がん登録（本研究に

おけるゴールドスタンダード）データ件数に対す

る各定義の真のケース件数の割合を示す感度に

ついては、高い値を示した定義は、定義 1、2、11、
12 で、70%台後半であり、定義 5、10、14、15 は、

50%台と低い結果であった。つまり、病名のみ、

あるいは、病名に医薬品、処置、診療行為を組合

せた総条件下での感度は高い。 
【NPV・特異度】 
 アウトカム定義非該当のその他のケースにつ

いては、NPV、特異度の各定義の値に、ほぼ差が

見られず、どの定義についても、その他のケース

数が多いことが分かる。 
【患者背景因子別の PPV について】 

定義 1 から定義 16 の性別 PPV 平均値は、男性

69.8%、女性 67.2%であり差は見られない。年齢別

平均値では、20 歳代が 47.2%で一番低く、10 歳代、

10 歳未満が 50%台、30 歳代が 61.58%、40 歳代か

ら 80 歳代以上は、ほぼ、70%という値であった。

性別、年齢別、総じて、高い PPV 平均値を示して

いる定義は、定義 6、及び定義 16 で、約 82%であ

り、定義 4、定義 5、定義 10、定義 14、定義 15
の PPV 平均値も約 79％と高い値を示した。一方、

定義 1、定義 11 が約 36～37%、定義 2、定義 12
が約 45～47%という低い値となっている。この結

果からも「がん初発」を条件に組み込むことが有

効と考える。 
 
E. 結論 
1）甲状腺機能低下症 
本調査における機械学習に基づくアウトカム

定義（定義 15）を実行した結果、PPV は 87.50
（95%信頼区間：67.64-97.34）、感度は 70.00%
（95%信頼区間：50.60-85.27）という他の定義に

比べて PPV だけではなく感度も比較的高い値が

得られた。この定義は、最も広い病名の条件に医

薬品と FT4 の検査条件を組み合わせた定義であ

った。定義 15 は、比較的高い感度を保ったまま

高い PPV を示し、MID-NET における当該アウ

トカム定義の利用可能性が高いことが示唆され

た。定義 15 よりも感度が高い定義は複数認めら

れたが、PPV は最大で 64%程度と高くないとい

う点に留意する必要がある 
 

2）悪性腫瘍 
2-1 事前検討 

 本研究においては、定義 2 から SS-MIX 傷病情

報の疑い病名を除いた定義及び定義 3をベースに

アウトカム定義を作成することとし、病名条件に

組み合わせる条件については、治療は特定の条件

に限定しないこと、及び診療行為は病理検査より

も管理料の条件を組み合わせることが PPV 上昇

に有用であることを考慮して作成することとた。 
2-2 本調査 
院内がん登録データを基に「悪性腫瘍」真のケ

ースを抽出するためのアウトカム定義は、病名に

加えて「がん初発」を条件とする定義が高い PPV
を示し有効であると考える。ただし、DPC で選択

される「がん初発」は、初発のがんである場合に

は選択されることが多いと思われるが、がん登録

は診療録に初発または再発の記載があっても、が

ん登録の多重がんのルールに当てはまらなけれ

ば、がん登録されない点は注意が必要である。 
 総じて PPV が低かった定義 1 について、がん登

録は、悪性腫瘍に関する病名が付与されていても
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登録のルールに従って行うため、必ずがん登録さ

れているとは限らない。複数悪性腫瘍がある場合

は、がん登録の多重がんのルールに当てはまらな

ければがん登録されないことも PPV が低い一因

ではないかと考える。更に、定義 1 で使用される

病名には脳腫瘍（下垂体線腫など）や脂肪腫など

は、がん登録する際、性状コードが 0（良性）、1
（良性・悪性の別不詳）で登録されるため、今回

のがん登録対象からは除外されており、真のケー

スが 0 件になっている。他の医療機関においても

同様な結果かどうかの確認が必要ではないかと

考える。 
 
F. 健康危険情報： 
（分担研究報告書では記入不要です） 
 
G. 研究発表： 
1. 論文発表 

なし 
2. 学会発表 

なし 
 

H. 知的財産権の出願・登録状況 
(予定を含む。) 
1. 特許取得 

なし 
2. 実用新案登録 

なし 
3. その他 

なし 
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