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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。 
安全対策上の必要性や重要性を考慮の上、「動脈解離」、「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」、「肝不全」の計8テーマを検

討テーマとして選定した。検討したテーマのうち、「動脈解離」、「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」、「心不全」、「悪性腫瘍」については、実用化

可能なアウトカム定義を作成することができ、得られた結果の各拠点のPPVの差の要因等を検討し、

報告書に纏めた。「肝不全」については、特異的な治療がないこと等により、現時点では、データ

ベースで利用可能な項目から適切な All possible cases を設定することは困難であることが明らか

となった。 
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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
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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「動脈解離」、「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」、「肝不全」

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。 
「動脈解離」については、対象とする事象を「入

院を要する急性の動脈解離（解離性動脈瘤も含

む）」とし、臨床ガイドライン等及び GBDT に基

づき設定した 14 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38.25～75.32%、

感度は 61.83～96.95%であり、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及び

GBDT に基づき設定した 15 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

28.51～100.00%、感度は 38.71～100.00%であり、

拠点間の PPV の差異の要因等についても検討し

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

イン等に基づき設定した 7 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 54.30
～100.00%、感度は 6.82～76.52%であり、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、複数拠点で検討した結果、PPV は 58.06～
88.89%、感度は 22.83～98.43%であり、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、臨床的ガイドライン等及

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、臨床的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作

成し、複数拠点で検討した結果、PPV は 44.27～

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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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。 
「肝不全」については、All possible cases の定義

についての事前検討を実施したが、病名を付与す

る際の診断根拠が明確ではないこと、特異的な治

療がないこと等の疾患の特徴から、現時点では、

データベースで利用可能な項目から適切な All 
possible cases を設定することは困難であることが

明らかとなり、検討を中止した。 
 

 
D. 考察 
「動脈解離」については、GBDT の結果を踏ま

え、大動脈解離の治療等に着目して必要な条件を

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、検査実施のた

めに入院したが翌日に退院したような症例数等

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。 
「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。 
「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 が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。 
「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。 
「肝不全」については、All possible cases の定義

の作成が困難であり、アウトカム定義の検討に限

界のある疾患があることが判明し、またそのよう

な疾患の特徴として、病名を付与する際に客観的

指標等に関する診断根拠が明確ではないこと、特

異的な治療がないこと等が示唆された。 
 

E. 結論 
選定した 8 テーマにおいて、臨床的ガイドライ

ン等及び GBDT に基づき作成したアウトカム定

義の検討を実施した。8 テーマのうち肝不全を除

く 7 テーマについては複数拠点で検討を行い、

PPV 及び感度が一定程度高く、かつ拠点間の差異

も考慮した、一般化可能性が高いアウトカム定義

の作成・検討ができた。また、バリデーションの

手法として、カルテレビューだけではなく、院内
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疾患レジストリを用いた検討も行い、製造販売後

調査等で実際に利用可能なアウトカム定義を作

成することができた。肝不全については、特異的

な治療がない等の理由で All possible cases の定義

作成が困難であり、複数医療機関での検討に至ら

ないテーマもあったが、そのようなアウトカムの

特徴を明らかにすることができた。 
本研究で検討した手法は、今後の我が国におけ

るアウトカム定義の検討手法のモデルになり得

ると考えられ、本研究で作成したアウトカム定義

を活用することで、より科学的・効率的かつ質の

高いデータベース調査の実現に寄与することが

期待される。 
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管理. 第 58 回日本糖尿病学会九州地方会. 
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29. MID-NET を活用したアウトカムバリデーシ

ョンの取り組み, 丸山穂高, 第 26 回日本薬剤

疫学会, 2021/11/28, 口頭 
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研究の実際, 丸山穂高, 第 4 回医療情報デー

タベース利活用シンポジウム, 2021/12/08, 口
頭 

31. 厚生労働省標準規格SS-MIX2標準化ストレー

ジのデータ品質改善の試み, 中山雅晴, 第 41
回医療情報学連合大会(第 22 回日本医療情報

学会学術大会), 2021/11/21, 国内, 口演 
32. SS-MIX2データを活用するためのFHIR®ベー

ス PHRの開発, 中山雅晴, 第 41回医療情報学

連合大会(第22回日本医療情報学会学術大会), 
2021/11/20, 国内, 口演 

33. MID-NET を用いた動脈解離の検索精度に関

する検討, 井上 隆輔, 中山 雅晴, 第 25 回日

本医療情報学会春季学術大会, 2021/6/11, ポ
スター. 

34. Electronic Phenotyping to Identify Patients with 
Heart Failure Using a National Clinical 
Information Database in Japan, Nakayama M, 
31st Medical Informatics Europe Conference 
(MIE2021), 2021/5/31, 国外, Oral 

35. 山下 貴範, 陰山 卓哉, 永島 里美, 内山田 
健次, 高田 敦史, 野尻 千夏, 岸塲 真理, 大
田 有佳里, 堀田 多恵子, 宇山 佳明, 大江 
和彦, 中島 直樹, 康 東天, ここまで来た、病

院情報システムに蓄積するデータの標準化と

2 次利活用手法〜MID-NET をモデルとして

〜, 第 41 回医療情報学連合大会（第 22 回日

本医療情報学会学術大会）, 2021.11,国内, 口
頭. 

36. 中島 直樹, 山本 隆一, 寺本 振透, 井上 悠
輔, 阿部 浩幸, 高林 克日己, 研究から社会
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での活用ー, 第 41 回医療情報学連合大会（第
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大会）, 2021.11, 国内, 口頭. 
38. MID-NET®を用いた動脈解離検討において

相違が出た要因 及びアウトカム定義の検証，

齊藤敦子，石井晃，油上将也，鈴木隆弘，第

41 回医療情報学連合大会，e-Poster 
39. 井上瑛、山﨑有菜、武市幸奈、安西慶三：Δ

GFR の自動計算ツールの開発.第 32 回日本糖

尿病性腎症研究会. 2021.12.05 
40. 安西慶三：糖尿病に関する災害時活動 Dia-Mat

と医療情報. 日本医療情報学会九州・沖縄支

部会シンポジウム. 2021.7.3 
41. 安西慶三：佐賀県での糖尿病性腎症重症化予

防プログラムの取り組み. Diabetes Symposium 
2021 in Okinawa. 2021.4.15 

42. 安西慶三：CKD 連携、糖尿病性腎症. 鹿児島

CKD フォーラム. 2021.7.13 
43. 安西慶三：糖尿病診療の ICT を活用した現状

と未来. インスリ発見 100 周年記念講演会. 
2021.9.10 

44. 安西慶三：STOP！糖尿病重症化予防対策～佐

賀県での糖尿病性腎症重症化予防プログラム
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45. 安西慶三：糖尿病性腎症重症化予防取り組み
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セミナー. 2021.9.30 
46. 安西慶三：災害時のおける糖尿病患者支援. 

愛知県 CDEL 公認糖尿病災害対策セミナー. 
2021.11.6 

47. 安西慶三：情報連携を活用した CKD 対策. 久
留米 CKD 対策講演会. 2021.12.7 

48. Studies using MID-NET®, 丸山穂高, 第 19 回

DIA 日本年会 2022, 2022/10/10, 口頭 
49. Electronic Phenotyping to Identify Patients with 
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System. Nakayama M, Inoue R. 32nd Medical 
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2022/5/27-2022/5/30, 国際ポスター 

50. 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 
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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. 
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糖尿病学会九州地方会, 2022.10. 
53. 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 
54. 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 
55. 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 

56. 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 

57. 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 

58. 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 
59. 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 

60. 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 

61. 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 
62. 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 

63. 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 

64. 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 
65. 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 
66. 安西慶三：糖尿病におけるデジタル診療．

Digital Healthcare Live．2022.11.16 
67. 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 

68. 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 
69. 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 
70. 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 

71. 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 

72. 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 
73. 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 

74. 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 
 
G. 知的財産権の出願・登録状況 
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。 


