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【はじめに】 Real World Dataである電子カルテ情報やレセプト情報、健診情報などを用いて、病名や病態を抽出

する「 Phenotyping」が試みられ、米国では Human Phenotype Ontologyや Phenotype Knowledge baseに集約

されている。我が国では、特に薬剤疫学の分野において医薬品曝露による副作用の発現「アウトカム」を大量の

症例から特定するための Phenotyping（=「アウトカム定義」）活動が、 AMEDや MIHARI Project、医療情報

データベース基盤整備事業（ MID-NET）などで進んでいる。特に MID-NETでは、平成30年度から製薬会社や研

究機関などの利用が開始されるため、その整備は急務である。今回、 AMED中島直樹班において、 MID-NETでの

利活用推進を主目的とし、各研究のアウトカム定義を調査・整理したので報告する。 

【方法】 MIHARIや MID-NET事業、 AMED及び医療情報学連合大会の演題項目の中で phenotypingに関する研究

から、一定の疾患や病態に対するアウトカム定義を収集・整理した。 

【結果と考察】収集したアウトカム定義は計27個で 、うち疾患の発現症例を抽出する定義が20件、特定の医薬品

の副作用発現症例を抽出する定義が7件で、病態別では代謝・内分泌系が最も多かった。今回の整理により、急性

腎不全や無顆粒球症のような検査値の異常や変動が（ほぼ）直接傷病名となっている疾患では検査値単独の定義

で陽性的中率（ PPV）が100%近くなる一方で、 PPVが極めて低い定義の存在も判明し、これは疾患特性あるい

は診断方法に依存することがわかった。今後は AMED宇山佳明班などでこれらのアウトカム定義の検討に機械学

習を用いるなど工夫し、さらに多くの疾患・病態に対するアウトカム定義を整備して、精緻化していく必要があ

る。これらは、 MID-NET利用者の抽出スクリプトの基礎的資料となり、抽出データの信頼性確保にも重要である

と同時に、他 DB事業での phenotypingの重要な資料となる。
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Nowadays, “phenotyping”, the procedure for patient identification with specific diseases or pathological status 

by using EHR, administrative and claims data and information from physical examination, has been in widespread 

use. In US, various phenotyping algorithms are sorted out in “Human Phenotype Ontology” or “Phenotype 

Knowledge base”. In Japan, AMED, MIHARI Project and MID-NET Project have created the various outcome 

definitions throughout phenotyping. As the use of MID-NET system in public starts in FY 2018, it is extremely 

important to immediately sort out these outcome definitions. Therefore, we collected and reviewed the outcome 

definitions studied in these Project and the literatures of JAMI. Twenty-seven outcome definitions were found in 

this study. The largest number of disease or syndrome was those of “metabolism or endocrine system”. It was 

likely that the disease with the complicated pathological status or specific features reduces PPV unlike the disease 

named as an abnormal laboratory result. We need the further collection and fixing of the outcome definitions. Also 

we are going to improve these definitions by applying machine learning methods. Our efforts must be helpful for 

new MID-NET users and the other DB projects. 

Keywords: phenotyping, outcome definition, outcome, adverse effects 

 1. 緒論 
「phenotyping」 とは、研究の対象となる特定の病名や病態

をもつ集団を自動的に検知・抽出する手法であり 1)2)、米国

では、Real World Dataである電子カルテ情報やレセプト情報、

健診情報などを用いて、phenotyping手法により生成した疾患

アルゴリズムを Human Phenotype Ontology や Phenotype 

Knowledge base に集約している。わが国においても、特に薬

剤疫学の分野において、医薬品曝露による副作用の発現「ア

ウトカム」を大量の症例から抽出するための Phenotyping（「ア

ウトカム定義」）活動が、日本医療研究開発機構（AMED）事

業や MIHARI プロジェクト、医療情報データベース基盤整備

事業（MID-NET）を中心に進んでいる。しかしながら、これら

のアウトカム定義を統合し整理するまでには至っていない。特

にMID-NETにおいては、平成 30年度から製薬会社や研究

機関などの第三者利用が開始されるため、その整備は急務

である。 

そこで、AMED中島直樹班では、MID-NETを用いたアウト

カム定義の策定における基盤整備の一環として、MID-NET

利用を目的とした既存のアウトカム定義を調査・整理したので

報告する。 

2. 目的 
Phenotypingに関する研究事業から、一定の疾患や病態に

対するアウトカム定義を収集・整理することを目的とした。 

3. 方法 
 MID-NET 利用のためのアウトカム定義の生成を目的とし

た研究事業及び医療情報学会の演題より「アウトカム定義」を

収集し、世界保健機関（WHO）が作成する国際疾病分類

（ICD）別に整理した。 

 アウトカム定義の生成においては、抽出ルールに従って

対象症例を抽出した後、対象疾患の専門医が電子カルテを

確認することにより真のアウトカムを発現した症例かどうかを

判定する作業が必要であり、この作業を実施したアウトカムに

おいては定義の妥当性の指標として陽性的中度（PPV）が算

出されていた。 

4. 結果と考察 

4.1アウトカムの属性 
アウトカム定義数は、AMED 川上純一班で 7 個 3)、田嶼尚

子班 1個 4)、MIHARI Projectで 4個 5)、医療情報データベー

ス基盤整備事業（MID-NET）13 個 6)、医療情報学会論文 2

個 7)、計 27個であった。 

研究の対象疾患を国際疾病分類 10 版（ICD10）別に分類

すると、「内分泌、栄養及び代謝疾患」 が全体の 37%と最も

多く、ついで「尿路性器系の疾患」、「循環器系の疾患」の

11％であった（図 1）。 

 

 

図 1 アウトカム定義の対象疾患の分類 

 

分類別の内訳をみると、「内分泌、栄養及び代謝疾患」に

おいては、高血糖や糖尿病のアウトカム定義の生成数が最も

多く、糖尿病においては、Ⅰ型、Ⅱ型といった病態別や薬剤
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性といった原因別のアウトカム定義があった（表 1）。 

また、27個のアウトカム定義の中には薬剤性肝機能障害な

ど、医薬品曝露とアウトカムを関連づけたアウトカム定義も見

受けられた。 

 

表 1 アウトカム定義を生成した疾患の内訳 

 4.2抽出ルールによるアウトカム定義の妥当
性の違い 
表 2において本研究で収集したアウトカム定義のうち、PPV

の記載があるもののみを抜粋し示した。急性腎不全において

は、傷病名単一の条件とすると PPVが 65%程度であったが、

血清クレアチニン値単一の条件にすると PPV が 100%近くま

で上昇していた。傷病名でPPVが上がらない背景には、抗腫

瘍薬であるシスプラチンの投薬に伴う有害事象を想定した傷

病名の事前傷病名登録の実態が明らかとなっており 8)、同様

の研究で急性腎不全のアウトカム定義においても、傷病名と

血清クレアチニン値を and 条件で組み合わせると PPV が

53.7%に留まっていた。このように検査値の異常やその変動

が確たる診断要素になる疾患おいては、検査値単独のアウト

カム定義で真のアウトカム発現症例を高い精度で抽出できる

可能性が高いことがわかった。無顆粒球症や低カルシウム血

症においても検査値の異常がほぼ傷病名となっている疾患

であることから、急性腎不全と同様に検査値単一のアウトカム

定義が有効であると推察されるが、今回収集した両疾患のア

ウトカム定義結果からは明らかにできなかった。 

また、病態が単純で聴力検査といった疾患特有の検査で

診断される聴覚障害では、傷病名単一の条件のみで PPV が 

81.6%と高かった。 

一方で、アナフィラキシーにおいては、傷病名単一の条件

で PPVが 20%以下と極めて低く、これは疾患特性あるいは診

断方法に依存すると考えられた。他にも間質性肺炎や急性

心筋梗塞など、病態が複雑な疾患においては傷病名だけで

なく他のデータ種目との組み合わせを注意して検討していく

必要性が示唆された。 

糖尿病をアウトカムとした定義は 4 つあり、いずれも傷病名

と糖尿病治療薬及び血糖値の 3 つのデータ種目を組み合わ

せた定義であった。Ⅰ型糖尿病においては、除外条件を詳

細にすることで、症例数はかなり絞り込まれるが PPVが 81.8%

に上昇していた。 

本研究で収集した 27 個のアウトカム定義のうち PPV の算

出があったアウトカムは 15個で、PPVの算出のないアウトカム

においては、既存のアウトカム定義の妥当性の検証を行うとと

もに、機械学習を用いるなど工夫し、さらに多くの疾患・病態

に対するアウトカム定義を整備して、精緻化していく必要があ

る。 

5. 結論 
本研究では収集した 27 個のアウトカム定義には、大きく医

薬品曝露とアウトカムを関連付けた定義と疾患の特定に特化

した定義の 2種類があった。 

また、急性腎不全や聴覚障害のような疾患特異的な検査

で診断される疾患では、それぞれ検査値や傷病名単独の条

件のみで PPVが 高くなる一方で、アナフィラキシーなど PPV

が極めて低い定義の存在も判明し、これは疾患特性あるいは

診断方法に依存する可能性が示唆された。 

MID-NET システムでは複数の条件を組み合わせたアウト

カム定義の作成が可能であり、特に初めて MID-NET を用い

る利用者においては、対象の疾患や病態を抽出するための

データ種別の選定やアルゴリズムの構成に困惑する可能性

が高いため、ベースとなるアウトカム定義集の存在は大変貴

重な基礎資料となり得る。 

アウトカム定義は現在も収集中であり、今後も引き続き整理

を行い、最終的にライブラリ化を目指して検討を重ねていく予

定である。 
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対
象

と
す

る

P
P

V
: 
81

.8
田

嶼
尚

子
班

Ⅱ
型

糖
尿

病
傷

病
名

注
射

・処
方

情
報

a 
an

d 
( 

b
 o

r 
c 

)

a:
 「

IC
D

コ
ー

ド
上

3桁
が

E
12

（栄
養

障
害

に
関

す
る

糖
尿

病
）、

E
13

（二
次

性
糖

尿
病

）、
E
10

（１
型

糖
尿

病
）の

病
名

登
録

が
な

い
、

ま
た

は
、

抗
G

A
D

抗
体

の
最

大
値

が
1.

5U
/m

L
未

満
、

ま
た

は
、

抗
IA

2抗
体

の
最

大
値

が
0.

4U
/m

L
未

満
b:

 経
口

血
糖

降
下

薬
の

処
方

が
あ

る
c:

 ２
型

糖
尿

病
の

病
名

登
録

が
あ

る
、

か
つ

、
異

常
検

査
値

を
少

な
く
と

も
一

度
満

た
す

-
A

cc
ur

ac
y：

87
.5

4
P

re
ci

si
o
n：

93
.9

4
R

ec
al

l：
46

.9
7

医
療

情
報

学
会

（香
川

 e
t

al
, 
20

17
）

薬
剤

性
糖

尿
病

検
査

情
報

（結
果

値
）

a 
an

d 
( 

b
 o

r 
c 

)×
2回

 n
ot

( 
ｱ

 o
r 

ｲ
 o

r 
ｳ

 o
r 

ｴ
 )

a:
 プ

レ
ド

ニ
ゾ

ロ
ン

の
新

規
処

方
が

あ
る

b:
 新

規
処

方
後

に
、

空
腹

時
血

糖
値

≧
12

6m
g/

dL
が

あ
る

c:
 新

規
処

方
後

に
、

H
bA

1c
≧

6.
5%

が
あ

る

ｱ
: 
新

規
処

方
前

に
、

糖
尿

病
治

療
薬

の
処

方
が

あ
る

ｲ
: 
新

規
処

方
前

の
病

名
に

、
イ

ン
ス

リ
ン

非
依

存
性

糖
尿

病
（E

11
）、

高
血

糖
（R

37
9）

が
あ

る
。

疑
い

も
含

め
る

。
ｳ

: 
新

規
処

方
前

に
、

空
腹

時
血

糖
値

≧
11

0m
g/

dL
が

あ
る

ｴ
: 
新

規
処

方
前

に
、

H
bA

1c
≧

6.
5%

が
あ

る

P
P

V
: 
52

.4
川

上
純

一
班

甲
状

腺
機

能
亢

進
症

傷
病

名
注

射
・処

方
情

報
検

査
情

報
（結

果
値

）
a 

an
d 

b
 a

nd
 c

a:
 病

名
が

あ
る

b:
 治

療
薬

が
あ

る
c:

 初
回

発
現

月
の

前
1か

月
～

後
1か

月
に

、
以

下
の

両
方

を
満

た
す

・遊
離

T
4:

 1
.8

ng
/d

L
以

上
 o

r 
遊

離
T
3：

　
4.

0n
g/

dL
以

上
・T

S
H

: 
0.

1μ
U

/m
L
以

下

-
P

P
V

: 
66

.7
（a

,b
で

抽
出

し
cを

判
定

基
準

に
し

た
場

合
）

M
IH

A
R

I

脂
質

異
常

症
傷

病
名

注
射

・処
方

情
報

検
査

情
報

（結
果

値
）

a 
an

d 
b
 a

nd
 c

a:
 病

名
が

あ
る

b:
 治

療
薬

が
あ

る
c:

 初
回

発
現

月
の

前
1か

月
～

後
1か

月
に

、
以

下
の

い
ず

れ
か

を
満

た
す ・L

D
L
コ

レ
ス

テ
ロ

ー
ル

: 
14

0m
g/

dL
以

上
・H

D
L
コ

レ
ス

テ
ロ

ー
ル

: 
40

m
g/

dL
未

満
・ト

リ
グ

リ
セ

ラ
イ

ド
: 
15

0m
g/

dL
以

上

-
P

P
V

: 
63

.8
（a

,b
で

抽
出

し
cを

判
定

基
準

に
し

た
場

合
）

M
IH

A
R

I

低
カ

ル
シ

ウ
ム

血
症

傷
病

名
注

射
・処

方
情

報
検

査
情

報
（結

果
値

）

a 
no

t 
( 

ｱ
 o

r 
ｲ
or

 ｳ
or

 ｴ
or

 ｵ
or

 ｶ
 )

a:
 初

回
曝

露
日

の
翌

日
以

降
90

日
以

内
に

血
中

カ
ル

シ
ウ

ム
濃

度
8.

5m
g/

dL
以

下
が

あ
る

（ア
ル

ブ
ミ

ン
値

補
正

済
）

ｱ
: 
初

回
曝

露
日

以
前

6か
月

間
に

低
カ

ル
シ

ウ
ム

血
症

の
既

往
が

あ
る

（検
査

値
、

傷
病

名
）

ｲ
: 
初

回
曝

露
日

以
前

6か
月

間
に

カ
ル

シ
ウ

ム
製

剤
の

処
方

が
あ

る
ｳ

: 
初

回
曝

露
日

以
前

に
副

甲
状

腺
機

能
低

下
症

（I
C

D
10

:E
20

）が
あ

る
ｴ
: 
初

回
曝

露
日

以
前

に
慢

性
腎

不
全

（I
C

D
10

:N
18

）が
あ

る
ｵ

: 
初

回
曝

露
日

以
前

6か
月

間
に

ビ
タ

ミ
ン

D
欠

乏
症

（I
C

D
10

:E
55

.9
）が

あ
る

ｶ
: 
初

回
曝

露
日

以
前

6か
月

間
に

eG
F
R

<3
0が

あ
る

P
P

V
: 
72

.2
川

上
純

一
班

対
象

疾
患

ア
ウ

ト
カ

ム
を

特
定

す
る

デ
ー

タ
種

目

ア
ウ

ト
カ

ム
定

義
解

析
引

用

内
分

泌
,栄

養
お

よ
び

代
謝

疾
患
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表
2
 
ア
ウ
ト
カ
ム
定
義
一
覧
（
一
部
抜
粋
）

 

条
件

式
主

条
件

除
外

条
件

急
性

腎
不

全
傷

病
名

a 
an

d 
b
 n

o
t 

ｱ
a:

 対
象

期
間

内
に

急
性

腎
不

全
の

病
名

（
疑

い
あ

り
以

外
）
が

あ
る

b:
 a

の
病

名
の

開
始

日
の

前
後

3
0
日

以
内

に
入

院
日

が
あ

る
。

ァ
: 
aの

病
名

の
開

始
日

の
前

日
よ

り
以

前
に

腎
移

植
が

あ
る

P
P

V
:6

5
％

M
ID

-
N

E
T
バ

リ
デ

ー
シ

ョ
ン

急
性

腎
不

全
検

査
情

報
（
結

果
値

）
）

レ
セ

プ
ト

診
療

行
為

( 
a 

an
d 

b
 a

n
d 

c
) 

n
o
t 

ｱ

a:
 対

象
期

間
内

に
血

清
ク

レ
ア

チ
ニ

ン
（
C

r）
値

の
異

常
値

※
が

あ
る

b:
 a

の
血

清
ク

レ
ア

チ
ニ

ン
値

の
異

常
値

の
日

を
含

む
前

1
4
日

以
内

に
血

清
C

r値
の

正
常

値
※

が
あ

る
c
: 
aの

血
清

ク
レ

ア
チ

ニ
ン

値
の

異
常

値
の

日
の

前
後

3
0
日

以
内

に
入

院
日

が
あ

る

※
血

清
C

r値
の

異
常

値
：
男

性
：
2
.0

m
g/

d
L
以

上
、

女
性

：
1
.5

m
g/

d
L
以

上 ※
血

清
C

r値
の

正
常

値
：
男

性
：
1
.1

m
g/

d
L
以

下
、

女
性

：
0
.7

m
g/

d
L
以

下

ァ
: 
aの

血
清

ク
レ

ア
チ

ニ
ン

値
の

異
常

値
の

日
の

前
日

よ
り

以
前

に
腎

移
植

が
あ

る
P

P
V

: 
9
9
.5

％
M

ID
-
N

E
T
バ

リ
デ

ー
シ

ョ
ン

急
性

腎
不

全
傷

病
名

検
査

情
報

（
結

果
値

）
a 

an
d 

b

a:
 病

名
が

あ
る

b:
 初

回
発

現
月

の
前

1
か

月
～

後
1
か

月
に

、
以

下
の

い
ず

れ
か

を
満

た
す ・
血

清
ク

レ
ア

チ
ニ

ン
値

: 
過

去
3
か

月
以

内
の

前
値

＋
0
.3

m
g/

d
L

以
上

上
昇

・
血

清
ク

レ
ア

チ
ニ

ン
値

: 
過

去
3
か

月
以

内
の

前
値

の
1
5
0
%

以
上

上
昇

-

P
P

V
: 
5
3
.7

（
診

療
録

を
ゴ

ー
ル

ド
ス

タ
ン

ダ
ー

ド
と

し
た

場
合

）

M
IH

A
R

I

高
血

圧
傷

病
名

注
射

・
処

方
情

報
a 

an
d 

( 
b
 o

r 
c
 )

a:
 「

二
次

性
高

血
圧

」
「
妊

娠
高

血
圧

」
「
白

衣
高

血
圧

」
「
高

血
圧

性
」
ま

た
は

、
二

次
性

高
血

圧
を

示
す

病
名

（
例

：
腎

血
管

性
高

血
圧

）
が

登
録

病
名

に
含

ま
れ

て
い

な
い

b:
 高

血
圧

の
登

録
病

名
が

あ
る

、
た

だ
し

条
件

aに
合

致
し

た
登

録
病

名
は

除
く

c
: 
A

R
B

/
A

C
E
阻

害
薬

の
処

方
が

あ
る

-
A

c
c
u
ra

c
y:

7
1
.5

6
P

re
c
is

io
n
: 
7
5
.5

0
R

e
c
al

l: 
7
5
.5

0

医
療

情
報

学
会

（
香

川
 e

t
al

, 
2
0
1
6
）

無
顆

粒
球

症
検

査
情

報
（
結

果
値

）
a 

an
d 

b
 a

n
d 

c
 a

n
d 

d
 a

n
d 

e

a:
 初

回
曝

露
日

の
翌

日
以

降
9
0
日

以
内

に
A

N
C

<
5
0
0
/
μ

L
が

あ
る

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
 　

　
　

　
好

中
球

（
顆

粒
球

）
数

：
 A

N
C

b:
 最

終
投

与
日

＋
2
1
日

以
内

に
A

N
C

<
5
0
0
/
μ

L
が

あ
る

c
: 
A

N
C

<
5
0
0
/
μ

L
時

に
、

H
b≧

9
g/

d
L
か

つ
P

L
T
≧

1
0
万

/
μ

L
が

あ
る

（
※

）
d:

 A
N

C
<
5
0
0
/
μ

L
後

3
0
日

以
内

に
、

被
疑

薬
の

再
投

与
無

し
e
: 
A

N
C

<
5
0
0
/
μ

L
後

3
0
日

以
内

に
、

A
N

C
≧

5
0
0
/
μ

L
が

あ
る

※
主

条
件

C
は

類
似

疾
患

を
除

外
す

る
た

め
の

条
件

で
あ

る
が

主
条

件
に

含
め

て
い

る
。

-
P

P
V

: 
1
0
0

川
上

純
一

班

ア
ナ

フ
ィ

ラ
キ

シ
ー

傷
病

名
a 

n
o
t 

ｱ
a:

 ア
ナ

フ
ィ

ラ
キ

シ
ー

の
病

名
（
疑

い
あ

り
以

外
）
が

あ
る

ｱ
: 
初

回
曝

露
日

の
-
1
4
日

か
ら

+
1
4
日

に
お

い
て

除
外

病
名

（
化

学
薬

品
、

金
属

、
生

物
等

に
よ

る
中

毒
を

示
す

病
名

）
が

あ
る

S
S
-
M

IX
2
病

名
の

P
P

V
:1

7
　

　
レ

セ
プ

ト
病

名
の

P
P

V
:1

4

M
ID

-
N

E
T
バ

リ
デ

ー
シ

ョ
ン

聴
覚

障
害

（
抗

腫
瘍

薬
）

傷
病

名
a

a:
 被

疑
薬

処
方

日
の

翌
日

か
ら

3
か

月
以

内
に

、
聴

覚
障

害
の

病
名

登
録

が
あ

る
。

-
P

P
V

: 
8
1
.6

川
上

純
一

班

血
液

お
よ

び
造

血
器

の
疾

患
な

ら
び

に
免

疫
機

構
の

障
害

損
傷

,中
毒

お
よ

び
そ

の
他

の
外

因
の

影
響

耳
お

よ
び

乳
様

突
起

の
疾

患

対
象

疾
患

ア
ウ

ト
カ

ム
を

特
定

す
る

デ
ー

タ
種

目

尿
路

性
器

系
の

疾
患

循
環

器
系

の
疾

患

ア
ウ

ト
カ

ム
定

義
解

析
引

用


