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研究要旨： 

目的：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、急性動脈解離(大動脈以外の解離も含む)を対象とした本研究を実施した。方法：初期条件では

2018/1/8～2019/12/31にDPC病名がある患者とした。診療録を確認して真のケースかどうかを判定

し、陽性的中度(PPV)を算出した。更に、機械学習によりPPVに影響する要因を検討し、PPV改善

を目的に改良型アウトカムを作成した。結果：初期条件により抽出された641例中200例をランダ

ムサンプリングして調査したところ、真のケースは62例、PPV31％であった。機械学習では急性

大動脈解離等の病名が強く関連した。しかし、その他のケースである慢性大動脈解離も同じICD-
10コードであり、区別が困難であった。A型大動脈解離は入院当日または翌日に手術またはニカ

ルジピン注射の実施がある例を対象とし、入院当日または翌日に退院した例も対象とした。一方、

動脈瘤では塞栓術がある例が多かったため、動脈塞栓術がある例は対象外とした。疑い病名も多

く存在したため、対象外とした。これらの条件により、陽性的中度は85％まで改善し、感度も保

たれた。結論：初期ルールではPPVが低かった。病名による条件の設定が困難であったため、標

準的な治療に基づいて抽出条件を検討した。それにより陽性的中度は顕著に改善した。 
 
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
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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） 
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 
本研究では、アウトカム定義として、入院を要

する急性の動脈解離（解離性動脈瘤も含む）を対

象とした。対象病名は ICD-10 コードに基づいて

選定した(表 1)。 
 

表 1 対象傷病名・ICD-10 コード 
 

 
 
データ抽出対象期間は、2018 年 1 月 8 日から

2019 年 12 月 31 日とした。病名開始日は、DPC
の入院日とした。 

 
表 2 判定結果 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

All possible cases の抽出を目的とした初期ルー

ルによって抽出された例は 641 例であった。この

うち 200 例をランダムサンプリングして判定対象

とした。200 例のうち、男性が 64.5％、平均年齢

は 66.4±14.9 歳であった。 
診療録等を確認して急性の動脈解離であるか

を判定し、真のケース、疑われるケース、その他

のケースに分類した。真のケースは 62 例、疑わ

れるケース 1 例、その他のケース 137 例であり、

PPV は 31.0%であった(表 2)。疑われるケースを真

のケースとして扱っても、PPV は 31.5％であり、

大きな変化は認められなかった(表 2)。 
真のケースとなった例の ICD-10 コードは、

I710(大動脈解離)が 58 例、I728(上腸間膜動脈解離)
が 2 例、S250(外傷性大動脈損傷)が 2 例であり、

I710 が多かった。 
さらに、I710 に該当した 58 例のうち、43 例が

Stanford A 型、13 例が Stanford B 型であった。ま

た、58例中16例が来院時心肺停止状態であった。 
一方、その他のケースに該当した例の ICD-10

コードは、I710 が 40 例、I72x(大動脈以外の動脈

解離・動脈瘤)が 96 例、S250 が 2 例であり、その

他のケースにも I710 が多く存在した。 
その他のケースとなった I710 のうち、急性期治

療を要しない慢性大動脈解離や、大動脈解離の既

往歴が 30 例であった。また、疑い病名が 10 例存

在した。 
I72x の 96 例は、大動脈以外の真性動脈瘤であ

った。これらは動脈解離と ICD-10 コードが同一

であるため、抽出されていた。同様に、S250 につ

いても、解離を形成しない大動脈損傷が抽出され、

これらも解離を伴う大動脈損傷と ICD-10 コード

が同一であった。 
次いで全データを投入して機械学習を実施し

た。機械学習アルゴリズムとしては、勾配ブース

ティング(Gradient Boosting Decision Tree, GBDT)
を用いた。具体的には、統計解析ソフト R バージ

ョン 3．5.1 のパッケージの XGboost を用いて機械

学習を行った。ROC 解析については、pROC パッ

ケージを使用し、AUC を評価した。使用した変数

は、合計 1937 変数であった(表 3)。AUC は 0.944
であった（図 1）。急性大動脈解離 Stanford A 型の

病名が最も強く関連し、他にも急性大動脈解離 B
型、急性大動脈解離、慢性大動脈解離等の、大動

脈解離の病名が強く関連した。病名以外では、医

療機器安全管理料、ハンプの関連が強かった。動

脈解離の治療で頻用される薬剤では、ニカルジピ

ン注射液が比較的強く関連した。 
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表 3 機械学習に用いた変数 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 1 機械学習の結果 
 
病名が強く関連したが、上述の通り、急性大動

脈解離、慢性大動脈解離のいずれも ICD-10 コー

ドは I710 であり、ICD-10 コードのみではそれら

を区別するのが困難であった。そこで、病名以外

の関連要因を抽出条件に加えることを検討した。 
A 型大動脈解離と、B 型大動脈解離および大動

脈以外の動脈解離では標準的な治療法が異なる。

また、動脈解離による来院時心肺停止でも治療法

は異なる。よって、それぞれの病態ごとに条件を

検討した。 
機械学習で関連が強かった医療機器安全管理

料やハンプは大手術に関係する項目であり、まず

手術に注目した。A 型大動脈解離では標準的な治

療として、原則緊急手術を行うため、入院当日ま

たは翌日に手術があると予想された。一方、慢性

動脈解離では待機的に手術を行うため、入院日か

ら数日後に手術があると考えられた。そこで、入

院当日または翌日に上行大動脈から胸部大動脈

の手術またはステント挿入を実施した例を抽出

対象とした。 
B 型大動脈解離や大動脈以外の動脈解離では保

存的に治療することが多く、その中でも血圧管理

が重要となる。機械学習でニカルジピン注射が比

較的関連したため、入院当日または翌日に投与し

た例を抽出対象とした。 
大動脈解離はしばしば突然死の原因となり、心

肺停止で来院した例も多く認められた。そこで、

入院当日または翌日に退院した例も、治療法にか

かわらず抽出対象とすることとした。 
一方、大動脈以外の真正動脈瘤が多く抽出され、

その他の例となっていた。大動脈以外の動脈瘤で

は、動脈解離では実施しない治療法である動脈塞

栓術が施行されている例が多く存在した。そこで、

動脈塞栓術がある例は抽出対象から除外するこ

ととした。疑い病名も多く存在したため、抽出対

象から除外することとした。以上から、表 4 のよ

うな改良型アウトカムを作成した。 
 

表 4 改良型アウトカム 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
改良型アウトカムにより、初期ルールで検討し

た 200 例中 73 例が抽出対象となり、真のケース

は 62 例中全例抽出対象となった。PPV は 84.9％
であり、ケース内感度 100％、特異度 92.0％、F
値 91.2％となった。 
その他のケースとして残ったのは、大動脈以外

の動脈瘤破裂による緊急手術、動脈解離を形成し

ない外傷による動脈損傷等であった。 
 
D. 考察 
初期ルールでは、急性動脈解離（大動脈解離お

よび大動脈以外の解離を含む）の病名に関連する

ICD-10 コードを条件として抽出した。しかし、

PPV は 31％程度と低く、多くの例がその他のケー

スとなっていた。真のケースには大動脈解離に関

する ICD-10コードである I710が多く含まれたが、

その他のケースでも I710 が少なくなかった。これ

は、大動脈解離の既往歴や、慢性大動脈解離も

ICD-10 コードが同一であり、区別されないためで

あった。 
また、疑い病名も含まれていた。血圧上昇を伴

う急激な腰背部痛は急性大動脈解離の症状であ

り、急性大動脈解離を否定するため造影 CT を撮

影することがある。このような場合に疑い病名が

付与される。 
大動脈以外の動脈解離である I72x に関しては、

大半がその他のケースであった。これらは動脈解

離と真性の動脈瘤が同じ ICD-10 コードであり、
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大量に抽出された一方、多くがその他のケースと

なっていた。しかしながら、真のケースも含まれ

ていた。 
機械学習でも急性大動脈解離 Stanford A 型をは

じめとして、病名が強く関連した。対象病名を整

理することで PPV の改善が見込まれた。しかしな

がら、大動脈解離はいずれの型や慢性大動脈解離

でも ICD-10 コードが I710 であり、病名での区別

が困難であった。 
そこで病名以外の要因に注目した。機械学習で

手術に関連する項目やニカルジピン注射との関

連が示されたため、動脈解離の標準的な治療に注

目した。A 型大動脈解離は緊急手術を行うことが

原則であり、B 型大動脈解離および大動脈以外の

動脈解離では保存的に治療することが多い。いず

れも来院直後から治療を開始し、慢性大動脈解離

では入院直後には手術しないため、入院当日また

は翌日に上行大動脈の手術や胸部大動脈のステ

ント挿入がある例、またはニカルジピン注射の実

施がある例を抽出対象とした。 
大動脈解離は突然死の原因となることも多く、来

院時心肺停止の例も多く認められた。そこで、入

院当日または翌日に退院した例も抽出対象とし

た。 
一方で、大動脈以外の動脈では、真性の動脈瘤

が多く抽出されたため、PPV 低下の原因となった。

大動脈以外の真性動脈瘤では動脈塞栓術がある

例が多かった。動脈解離ではステント挿入によっ

て治療することはあるが、塞栓術を行うことはな

い。そこで動脈塞栓術がある例は抽出対象外とし

た。疑い病名も多く存在したため、これも抽出対

象外とした。これらの条件により、PPV は 85％ま

で改善が見込まれ、感度も保たれた。 
本研究は急性大動脈解離を対象とした。動脈解

離は病態や治療法が明確な疾患であり、抽出条件

の設定が比較的容易であると考えられる。よって、

単純に他の疾患に応用することはできない可能

性がある。実際に、横紋筋融解症や深部静脈血栓

症等では、抽出条件の設定が困難であった。しか

しながら、これらは診断が難しい疾患であり、動

脈解離と同様に標準的な診断、治療が確立されて

いる疾患であれば、応用は十分に可能であると考

えられる。 
また、本研究は東北大学病院に入院した患者の

データのみを用いた。B 型大動脈解離や大動脈以

外の動脈解離の治療では血圧管理が重要であり、

降圧薬の注射が使用される。これにはカルシウム

拮抗薬だけでなく、ニトロ化合物やβ遮断薬の注

射も用いられる。しかし、本研究で使用されてい

たのはニカルジピン注射薬のみであった。東北大

学病院ではニカルジピン注射薬が頻用されてお

り、他の医療機関では降圧薬の使用頻度が異なる

可能性がある。医療機関の内情に応じて、注射薬

を始め抽出条件の調整が必要と考えられる。 
 
E. 結論 
動脈解離の病名に基づいた ICD-10 コードのみ

を抽出条件とした初期ルールでは、PPV が低かっ

た。真のケースとなりやすい病名とその他のケー

スとなりやすい病名がしばしば ICD-10 コードが

同一であるため、ICD-10 コードによる条件の設定

は困難であった。そこで手術や治療などの標準的

な治療に基づいて抽出条件を再検討した。それに

より PPV は顕著に改善した。 
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