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研究成果の概要（和文）：米国FDAが公開している医薬品有害事象報告システム（AERS：Adverse Event Reporting Sys
tem）から過去15年分の報告書データ（約350万件以上）を入手し，医薬品有害事象報告に関する多面的な分析を可能と
する独自の研究用データベースを構築した。また、このシステムを利用して効率的・効果的に有害事象の原因となる医
薬品やその組み合わせを発見する手法等を開発した。さらに、高度医療専門職人材育成の観点から、薬学系や医学系の
学生が容易に利用できる環境を整備し、その効果を確認した。

研究成果の概要（英文）：We have built the original assisting system for appropriate use of drugs by 
utilizing the large quantities of open adverse event reports (AERs) from FDA in USA. More than 3.5 
million AE reports of the latest 15 years are restored into our system, while the data structure of the 
original AE reports from FDA are modified to fit for our user’s needs such as quick report extracting 
and summarizing functions. Our system can facilitate gathering combinations of AE reports and summarizing 
the properties of a set of extracted AE reports according to age, gender, major preferred terms (PTs) and 
so on, which are related to the target drugs (single drug and/or combination of some drugs) entered by 
users of our system.
In our system, it is very easy for users to get some excellent outcomes, such as network graphs showing 
drug-drug interactions or drug-PT interactions, even when users are students, young researchers or 
advanced clinical professionals in our analysis environments.
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１．研究開始当初の背景 
(1) 2009 年度から改正薬事法（医薬品販売

の規制緩和）が完全施行されたこと，2012 年

度から薬学部6年制の卒業生が薬剤師として

社会活動を開始すること，東日本大震災時に

多くの高齢者が常備薬の入手困難を来たし，

診療記録の喪失とともに大きな社会問題に

なったこと等，医薬品の適正使用に関する社

会的関心と高度医療専門職である薬剤師等

の社会的役割に関する期待が高まっている。 

(2) 日々新しい医薬品が上市されるととも

に，絶え間なく医薬品の有害事象が報告され

るなど，医薬品に関連する様々な情報が爆発、

的に増大しつつある。一方，厚生労働省や米

国 FDA（Food and Drug Administration）で

は医薬品の有害事象情報収集システムを構

築し，毎年数十万件にも及ぶ有害事象報告を

蓄積してきた。しかし，これらの貴重なデー

タが医薬品を適正に使用するために充分に

活用されたとは言い難い。その理由として，

これら報告データは従前からの発生頻度に

基づいた副作用情報の通知根拠として利用

されることが主であったことに起因する。ま

た，大規模に蓄積された報告データから医薬

品を適正に使用するための新たな知識を発

見する手法の開発研究は少なく，そのような

人材も充分に育っていない。 

 
２．研究の目的 
(1)社会に貢献できるシステムとして，安

心・安全な社会の基盤となる医薬品適正使用

支援システムを開発すること，医薬品適正使

用支援システムの利用を通して薬剤師等が

大規模有害事象データの分析と新たな知見

を発見する手法を修得する高度医療専門職

人材育成環境を開発することを目的とする。 

(2)本研究では，以下の 4機能を開発する。 

①医薬品に関する添付文書や有害事象報

告文書を大規模にデータベース化する。 

②データベースに蓄積された膨大なデー

タをマイニングすることによって医薬品適

正使用に関する知識を発見する環境（医薬品

適正使用支援システム）を開発・構築する。 

③医薬品適正使用支援システムのエンジ

ン部分であるデータマイニング機能につい

て，薬剤師等が対話的に操作・活用でき，そ

の機能を理解できる仕組みとする。 

④これらによって，薬剤師等が膨大な医薬

品有害事象報告データ等を自身で分析でき

る能力を習得する環境を提供する。 

 
３．研究の方法 
(1) 有害事象発生リスクのある医薬品，ある

いは医薬品の組合わせを網羅的に抽出する

為、検索機能を高めたデータベース・システ

ムを構築し，有害事象原因候補医薬品の組合

わせ（単剤を含む）を発見する速度を向上さ

せる。 

(2) 従来の発生頻度に根拠を置く有害事象

発生の原因候補医薬品の同定のみならず，医

薬品あるいは複数医薬品の組み合わせに基

づいた有害事象の発生パターンを特徴的サ

マリ情報として定量的に算出・表示（例えば，

年齢別，性別，有害事象別など）する機能を

開発し，有害事象候補原因を高速・効率的に

発見する手法（アソシエーション分析やネッ

トワーク分析等）を確立する。アソシエーシ

ョン分析やネットワーク分析等にはフリー

ウェアである“R”や数理システム社製の

“Visual Mining Studio”等を活用する。ま

た、必要に応じて自作のネットワーク分析処

理プログラム等を使用する。有害事象の分析

に際して、その生化学的な根拠を確認するた

めに、ELSEVIER 社の Pathway Studio を活用

する。 

(3) 有害事象原因候補医薬品の組み合わせ

ルールを知識データベース化し，多面的に活

用できる機能を有する医薬品適正使用支援

システムへと発展させる。 

(4) 薬学系大学院生や医学部学生 10 名を対

象に，医薬品適正使用支援システムを活用し

た有害事象の発見等、臨床現場に即した実際



の課題を与え、その成果をまとめる作業を実

際に課し、医薬品適正使用支援システムの改

善・完成を目指す。 

 
４．研究成果 

(1) 本研究で開発した“医薬品適正使用支

援システム”の全体概要図を図１に示す。 

図 1．医薬品適正使用支援システムの全体図 

 システムは、大きく３つのサブシステムか

ら成る。一つは医薬品有害事象 DB（データベ

ース）と医薬品名や薬効、有害事象名等の用

語集である（図 1 左半分）。二つ目は網羅的

な有害事象原因候補医薬品の組み合わせを

高速に抽出するエンジンである（図1右上）。

三つ目は抽出された有害事象原因候補医薬

品を対象にその特徴を要約表示、あるいはマ

イニングする分析機能である（図 1右下）。 

(2) 現在、医薬品適正使用支援システムは
1999 年から 2012 年までの有害事象報告（約
350 万件）を保有している。この機能を利用
して、複数医薬品の組み合わせに基づいた有
害事象の発生パターンを特徴的サマリ情報
と し て 定 量 的 に 算 出 ・ 表 示 し た 例
（Everolimus, Sildenafil, Ritodrine）を
図 2に示す。これらの検索表示に要する時間
は 1分未満である。 
方法（例） 医薬品適正使用支援機能を用いて 原因薬剤として”Everolimus”、

”Sildenafil”、”Ritodrine”のサマリー画面を表示・視覚化機能を検証。

結果① Everolimus 結果② Sildenafil

結果③ Ritodrine

バ イ ア グ ラ は
maleに使用する
が、サマリー画面
か ら も male の
比率が高いこと
が理解できる。

ウ テ メ リ ン は
female の 早 産
患者に使用する
が、サマリー画面
か ら も female ・
20～40歳の比率
が 高 い こ と が
理解できる。

「AERS」をクリックすると医薬品
添 付 文 書 情 報 の 薬 剤 名
（英 名 ） を キ ー とし て知 識
データベースのデータを利用し
サマリー画面を表示する。

「Combination Info」をクリック
すると知識データベースの
データを利用し併用状況を
表示する。

 

図２．医薬品有害事象の要約・表示機能の例 

 

(3) 抗うつ薬（選択的セロトニン再取り込み

阻害薬：SSRI）を服用した患者を対象に、有

害事象のネットワーク分析結果を図3に示す。 

 

図 3．抗うつ薬服用患者を対象とした有害事

象のネットワーク関連図 

 図３の各ノードは有害事象名を表現し、そ

のネットワーク図は有害事象間の共起現象

をグラフ化したものである。図３の中に隠れ

ている共起した有害事象の数を k、各 k に対

する自殺企図の比率を縦軸にしたグラフを

図 4 に示す。図 4 より、k の増大と共に自殺

企図の比率が高まることが確認できた。 

 

図 4. SSRI 服用者を対象とした共起有害事象

数(k)と自殺企図比率の関係 

(4) 耳鼻科病棟における grade 2以上の有害

事象があった患者での処方介入前後におけ

る入院期間の比較研究結果を図５に示す。 



 

 図５．病棟薬剤師の介入による抗菌薬適正

使用の事例 

図５左図は grade2 以上の有害事象の有無

間での入院期間の比較を示す。grade2 以上の

有害事象例では平均入院期間は 19.7 日延長

していた。このうち grade2 以上の有害事象

が出た全患者135人に対して治療もしくは軽

減のための対策を実施し、処方介入して症状

改善があった患者となかった患者間で入院

期間を比較したものが右図になる。改善例で

は非改善例と比較して入院期間が 13.6 日短

くなっていることがわかる。この時の医療経

済効果を推測すると、耳鼻科入院単価 54,000

円のうち、DPC 分 48%は 26,000 円であり、症

状改善した患者数 88 名と入院期間の差 13.6

日を乗ずると約3,100万円になる。すなわち、

有害事象対策への処方介入により、年間

3,100 万円の医療費節減に繋がると期待され

た。 

(5) 研究協力者の成果 

 薬学系大学院生や医学部学生 10 名を対象

に，本研究で構築した医薬品適正使用支援シ

ステムを利用させ、医薬品有害事象の抽出や

分析を実施させた。その結果、本システムの

操作方法やデータ抽出手法について、数時間

程度の講義と、必要に応じた操作支援で、下

記の学内発表資料を作成することができた。 

 ① 2015年度岐阜大学医学部学生（3年生）、 

タイトル：アソシエーション分析によるビス

ホスホネートの副作用の分析（高井瑞貴、砥

堀恭平、西村直人、福田洋丞、前田峻秀、松

田悠） 

 ② 2013年度岐阜大学医学部学生（3年生） 

タイトル：アスピリンジレンマによる副作用

の変化（角野晶一、神品壮史、五味洋輔） 

③ 2014 年度岐阜大学大学院連合創薬医

療情報研究科（D3）、タイトル：Application 

of Data Mining in Healthcare （ALWIS NAZIR） 

 これより、本研究で構築した医薬品適正使

用支援システムは、高度医療専門職人材の育

成に貢献する可能性のあることが示唆され

た。 
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