
14 

 

別添４ 

厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

重症薬疹の予後の解析 

分担研究者 阿部理一郎 新潟大学医歯学総合研究科皮膚科 教授 

分担研究者 高橋勇人 慶應義塾大学医学部皮膚科 准教授 
 

研究要旨 重症薬疹（中毒性表皮壊死症：TEN、Stevens-Johnson 症候群：SJS）
は時に致死的疾患である。重症薬疹の臨床の重要な問題点は早期診断が困難なこと
があげられ、いまだ SJS、TEN の死亡率が高い。発症早期で予後予測することは治
療選択など予後の改善に結びつくことが予想される。 

本研究において、班会議での解析データに基づき新規予後予測スコア
（CRISTEN）の作成した。CRISTEN モデルは、良好な識別（AUC = 0.884）とキ
ャリブレーションを示した。海外データでの検証研究も、本邦の結果と同等に高い
精度を示した。 

CRISTEN は、生存予後を予測することで、SJS/TEN 患者の治療の改善に寄与す
ると期待できる。

A. 研究目的 
 重症薬疹（中毒性表皮壊死症：TEN、
Stevens-Johnson症候群：SJS）は時に致死
的疾患であり、高率に眼障害などの重篤な
後遺症を残す。重症薬疹の臨床の重要な問
題点は早期診断が困難なことがあげられる。 
加えて病態が不明なことからも疾患特異的
な治療は皆無である。本研究班の解析で SJS、
TEN とも以前の結果よりも有意に死亡率が
上昇していた。早期診断が困難なことに合
わせ、発症早期で予後予測することは治療
選択など予後の改善に結びつくことが予想
される。 
 一方、SCORTENをはじめ、いくつかの
SJS/TEN の予後予測スコアが提案され臨床
において使用されてきたが、これらは血液
検査の結果が複数含まれるなど、早期に簡
便に用いることは困難である。 

本研究課題において、班会議での解析デ
ータに基づき予後予測スコアを作成するこ
とを目的とする。 
 
B. 研究方法 
 新潟大学、慶應義塾大学が参加する本研
究班において 2016年から 2018 年の間に治
療を受けた SJS/TEN患者 489 人を対象に調
査を実施し、患者の臨床疫学的プロファイ
ルの調査を行った（Sunaga Y, J Dermatol 
Sci 2020）。調査データのうち、患者背景、
投薬内容、既存疾患、臨床症状（血液検査、

他臓器症状、および原因薬物）、治療内容、
死亡率などを含む詳細な医療情報を用いて
それぞれの項目の死亡率における Odds比
を算出し危険因子を抽出した。その結果に
基づき新たな予後予測スコア（CRISTEN）を
作成した。 
 さらに海外の施設との共同研究を行い、
８カ国から計４１６例のデータを解析し、
CRSITENの海外における有用性を解析した。 
 
（倫理面への配慮） 
本研究の実施にあたっては、試料提供者

に危害を加える可能性は皆無であるが、研
究の目的と概要を詳細に説明し、昭和大学
の倫理委員会にて承認を得、新潟大学、慶
應義塾大学でも承認を得た。 
 
C. 研究結果 
 SJS/TENにおける死亡の重大な危険因子
のうち血液検査所見などの検査値を除いた
以下を同定した。 
１．65 歳以上の患者の年齢 
２．体表面積 10％以上の皮膚剥離 
３．原因薬剤としての抗生物質の使用 
４．発症前の全身性コルチコステロイド療
法の使用 
５．眼、口腔内、および外陰部の全ての粘
膜症状 
６．腎機能障害（CKD） 
７．糖尿病（治療中） 
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８．心疾患（治療中） 
９．悪性新生物（完治でない） 
１０．細菌感染症（治療中） 
CRISTENモデルは、良好な識別（AUC = 0.884）
とキャリブレーションを示した。 

海外データでの検証研究では、AUCは
0.827 であり、これは以前の SCORTENなど
のシステムの AUC と統計的に同等であった。 
 

D．考察 
 CRSITENは血液検査などの検査を必要と
せず、発症早期の時点で予後予測が可能と
なった。 
 精度（AUC）において、統計的には有意差
はないが SCORTENがより高い精度を示した
が、SCORTENはより重症の状態である症例
（ICU入室例）をより想定したスコアであ
り、本研究で解析した症例は重症例が多く
含まれていたことが考えられた。多国のデ
ータでの検証も行い有用性は示されたがさ
らなる改善の余地があると思われる。 
 またこれまで提唱されていなかった心疾
患の既往や細菌感染症、および被疑薬とし
の抗生剤の存在が新たに危険因子であるこ
とが明らかになった。実臨床において重要
な知見と考える。 
 
E． 結論 

臨床情報のみに基づく、SJS/TENの死亡
率予測のスコアリングシステムの開発に成
功した。独立した多国籍研究でも検証され
た。 CRISTENは、生存予後を予測すること
で、SJS/TEN患者の治療の改善に寄与する
と期待できる。 
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