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     研究分担者 氏名：古川 安志 役職：和歌山県立医科大学・医学部・講師 

 
研究要旨：甲状腺クリーゼの多施設前向きレジストリー研究は，114例のデータが集積
され，診断・転帰の妥当性評価や欠損データ補完を行った。解析の結果，診療ガイドライ
ンの普及と有効性が示唆された。今後さらに詳細に解析し，新たなエビデンスに基づきよ
り質の高い診療ガイドラインへと改訂する予定である。 

 
 
Ａ．研究目的 
現行の甲状腺クリーゼ診療ガイドラインの有効性

を評価するとともに，甲状腺クリーゼ診療に関する
各種要因と予後に関するさらなるエビデンス創出を
目的として，多施設前向きレジストリー研究を実施
した。 
 
Ｂ．研究方法 
研究デザインは前向きコホート試験で，追跡期間
は診断時から6カ月時までとした。データ管理システ
ムは愛媛大学大学院医学系研究科内に設置したデー
タ集積管理システムであるREDCapを利用した。参
加協力を依頼する施設は，主に内分泌学会認定専門
医施設とした。登録項目として性別，年齢，発症時
期，既往歴，合併症，身体所見，血液検査データ，画
像検査データ，治療状況，転帰等のカルテ情報を選
定した。研究協力施設へは関連学術集会，学会ホー
ムページ，学会広報誌，電子メールを介して継続的
に登録を促した。平成30年5月に登録を開始し令和4
年4月に終了した。登録症例のうちβ遮断薬や転帰な
ど重要なデータが欠損している症例，診断や入力デ
ータに疑義のある症例に関して，登録者に電子メー
ルや電話にて問いあわせを実施した。 
データ解析は統計ソフトJMPpro16を用いた。転
帰との関連や平成20年に実施した全国疫学調査との
比較のために名義変数にはFisher's exact test，連
続変数には年齢はt-test，その他はWilcoxon rank-s
um testを実施した。p値<0.05を有意とした。 
 
（倫理面への配慮） 
本研究については，「甲状腺クリーゼ：多施設前
向きレジストリー研究」として中核施設である愛媛
大学（受付番号1801017）および和歌山県立医科大
学の各倫理審査委員会の承認（受付番号2280）を得
た。研究遂行にあたっては，人を対象とする生命科
学・医学系研究に関する倫理指針に従い行った。イ
ンフォームドコンセントはオプトアウト法を用いた。 
 
Ｃ．研究結果 
全国の54施設から合計114例の登録を得た。欠損
や疑義のあるデータを補完し，令和5年3月にデータ
を固定した。 
日本甲状腺学会の診断基準では101例が診断確実
例，13例が疑い例と診断された。年齢中央値は45歳，
男女比は37：77であった。基礎疾患はバセドウ病が
93.9％と大多数を占め，無痛性甲状腺炎，亜急性甲
状腺炎など破壊性甲状腺中毒症も含まれていた。基
礎疾患のバセドウ病は，罹病期間1年未満が約半数を

占め，約3割は未治療であった。服薬アドヒアランス
不良(33.3%)やCOVID-19をはじめとする感染症(28.
9%)などの誘因が64％に認められた。診断基準を構
成する38℃以上の発熱，130回/分以上の頻脈，中枢
神経症状，消化器症状，心不全症状の頻度はそれぞ
れ，441.6％，97.4%，70.2%，73.5%，52.6%であっ
た。 
急性期重症度スコアであるAPACHE2スコアの中
央値は12[7,16.5]，SOFAは3[1,5]で，全国疫学調査
と比較して有意ではないもののやや高値の傾向であ
った（各p=0.19,p=0.09）。一方，死亡率は1か月後
5.2％，6か月後6.3％と全国疫学調査（10.6％）より
も低い傾向であった（各p=0.09，p=0.2）。 
治療内容については，大多数の症例にメチマゾー

ル（93%），無機ヨウ素（99.1%），副腎皮質ステロ
イド薬（90.4%），β遮断薬（93.9％）が投与されて
いた。転帰とは関連を認めなかった。無機ヨウ素の
投与タイミングは，抗甲状腺薬より先行して投与さ
れた群が4.5％，同時投与が64.9％，抗甲状腺薬投与
から1時間未満が7.2％，1時間以上が20.7％であった。
1時間以上空けた群ではその他の群よりも死亡率が
高い傾向であった（3/23 vs 3/88, p=0.1） 
診療ガイドラインを参照して診療された例は79.

6％を占め，参照した群は参照しなかった群よりも死
亡率が低い傾向であった（3/87 vs 3/20, p=0.1）。 

 
Ｄ．考察 
本研究では全国疫学調査よりも対象症例の重症度

スコアが高い傾向であったにも関わらず，死亡率は
むしろ低下傾向であった。全国疫学調査が平成16年
から平成20年の症例が対象であったのに対して，本
研究は平成30年以降の症例を対象としており，約15
年の開きがある。様々なバイアスの影響は否定でき
ないものの，この間に本邦の甲状腺クリーゼ症例の
予後が改善した可能性が示唆された。 
本研究の多くの症例が平成29年に刊行された診療

ガイドラインに沿って診療されており，診療ガイド
ラインを参照されなかった症例よりも転帰が良好で
あった。また，基本薬剤投与の有無では転帰に関連
しなかったが，無機ヨウ素の投与タイミングについ
ては診療ガイドラインに準じて速やかに投与された
群で転帰が良好であった。以上より，診療ガイドライ
ンの普及が予後改善に寄与した可能性が推察された。 
 
Ｅ．結論 
現行の診療ガイドラインの有効性が示唆された。 

今後さらに詳細に解析し，新たなエビデンスに基づ
きより質の高い診療ガイドラインへと改訂する予定
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である。 
 
Ｆ．健康危険情報 
 ○○○○○○○○○○○○○○○○○ 
（分担研究報告書には記入せずに，総括 
研究報告書にまとめて記入） 
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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 


