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研究成果の概要（和文）：日本における大規模レセプトデータを用いて、リチウム服用患者において血液検査の
項目の1つである薬物血中濃度測定がどの程度実施されているかについて明らかにし、血中濃度測定に関する勧
告の影響を検討した。さらに、脂質低下薬と眼科疾患の発生につて、大規模レセプトデータを用いて、その関連
を検討した。欧米に比べると、わが国における大規模データを用いた研究はまだまだ少ないが、薬の使用と安全
性の検討に利用可能であることを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Using the commercial based large claims dababase in Japan, we examined the 
prevalence of therapeutic drug monitoring(TDM) for litium user and also evaluated the impact of the 
regulatory warnings requiring routine TDM for lithium. In addition, we assessed the association 
between lipid lowering drugs and ophthalmologic diseases. Compared with the situation in EU and USA,
 few studies using tha claims database in Japan. We clarified that the claims database in Japan can 
be used for drug use and safety studies.

研究分野： 薬剤疫学

キーワード： 薬剤疫学　脂質異常症　眼科疾患

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
近年、医療情報の電子化に伴い、医療に関する様々なデータ（病名、検査、薬の使用など）が匿名化され,その
蓄積が進んでいる。欧米などでは既に多くの医療ビッグデータを用いた研究が実施されている。わが国において
もその利用は可能であり、医薬品の有効性や安全性を検討する経験の蓄積と医療ビッグデータを用いた研究から
得られる知見は、わが国における安心で安全な医療の提供に貢献するものと期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１． 研究開始当初の背景 

 

 わが国における生活習慣病（高血圧や糖尿病、高脂血症）の患者数は年々増加している。なか

でも、2008 年から 2011 年にかけて、高血圧や糖尿病に比べ高脂血症の患者数の増加率は高く、

その患者数は 189 万人と推定されている（厚生労働省平成 23年調査）。高脂血症は、心血管疾患

や脳卒中のリスク因子として知られている。これらの疾患を予防するために脂質に関する検査

値の管理は重要であるので、HMGCoA 還元酵素阻害薬（スタチン）による薬物療法が推奨されて

いる（動脈硬化性疾患予防ガイドライン 2012 年版）。 

 脂質低下薬のスタチンは、わが国でも心血管疾患を予防するため高脂血症患者に広く処方さ

れている。スタチンには、筋障害や肝障害といった副作用はよく知られているが、最近ではスタ

チンの使用が眼科疾患の発生と関連するとの海外からの報告がある。緑内障については、少数の

研究においてリスクを低下すると報告されているが、白内障についてはリスクを低下あるいは

増加するとの報告があり、これらの結果は一貫していない。白内障や緑内障は、いずれも失明の

主な原因の一つであり、失明は高脂血症患者の Quality of Life(QOL）を大きく低下させる可能

性がある。したがって、スタチンの使用とこれら眼科疾患の発生との関連を明確にすることは極

めて重要な課題である。 

 

２．研究の目的 

 

本研究の目的は、最終的にスタチンの使用と眼科疾患の発生との関連について検討すること

である。 

 

① レセプトデータベースに含まれる白内障や緑内障の特定方法について検討する。デー

タベースに含まれるどのような項目を用いれば、これらの眼科疾患を適切に定義でき

るかについて検討する。レセプトデータベースに含まれる項目のうち、検査に関する

項目が実際に利用可能であるかについて検討する。 

② レセプトデータベースに含まれる新規スタチン使用者を特定し、スタチンの使用と眼

科疾患の発生との関連に関する薬剤疫学研究の実施可能性について検討する。スタチ

ン使用者の人数、スタチンの種類、使用期間などについて特定する。これらを踏まえ、

データベースを用いて、スタチンの使用と眼科疾患の発生との関連を検討する。この

なかで、スタチン開始後に発生する眼科疾患の患者数を集計し、スタチンの種類別の

発生割合や相対リスクを推定する。 

 

３．研究の方法 

 

① 眼科疾患の特定と検査項目の利用可能性の評価 

レセプトデータベースに含まれる眼科疾患（白内障や緑内障）の患者を抽出する。この

際、レセプトの病名コードのみを用いて、眼科疾患の患者を特定すると、実際には眼科疾

患を持たず、眼科疾患の診断をするため、あるいは検査を行うために、眼科疾患の病名が

記録される場合があることがよく知られている。したがって、本研究で対象とする眼科疾

患の患者を特定するためには、眼科疾患の病名コードを持つ患者を、実際に眼科疾患を持

つ患者とみなすことができるかについての慎重な検討が必要となる。この点を明確にす



るために、研究協力者の眼科医師（吉野成泰）から助言を得て検討した。レセプトデータ

に含まれる検査項目の利用可能性については、血中薬物濃度の測定に関する項目を用い

て、検査に関するデータの利用について評価した。 

 

② スタチンの使用と眼科疾患の発生との関連を検討 

約 300 万人をカバーするレセプトデータを取得し、そのうち約 6 万人の脂質低下薬

（スタチン）の新規使用者を特定した。これらにおけるスタチンの種類や合併症の現状

について集計した。 

新規スタチン使用者における眼科疾患の発生について検討するため、眼科疾患の発生

数を集計し、スタチンの強さ別に発生割合を求め、未調整のハザード比とその 95%信頼

区間を推定した。さらに、交絡因子の影響を軽減するために、交絡因子等について調整

したハザード比とその 95%信頼区間を推定した。 

 

 ４．研究成果 

 

① 眼科疾患の特定と検査項目の利用可能性の評価 

レセプトデータに含まれる診断コードや薬、手術に関する項目を用いて、眼科疾患を特定する

ことが可能であった。レセプトデータに含まれる検査項目の利用可能性については、薬物血中濃

度の測定割合について検討した。薬物血中濃度の測定が推奨される炭酸リチウム使用者におけ

る薬物血中濃度の測定割合は、9.8％-18.7%であると推定された（表１）。新規使用者に限ってみ

ると、9.0%－16.0％であり、血中濃度の測定割合はそれほど高くなかった。炭酸リチウム以外の

血中濃度の測定が推奨されている薬剤の併用を除いた解析では、6.1%－7.7%の範囲であった。実

際に、炭酸リチウム使用者における血中濃度の測定割合は、これらの間にある可能性は高いと考

えている。 

解析に用いたレセプトデータには、血中濃度の測定に関するレセプト請求のコードが含まれ

ているが、炭酸リチウムの血中濃度の測定結果はレセプトデータに含まれていないので、炭酸リ

チウムの血中濃度が測定されていないと判断される患者で、実際にリチウム中毒などの副作用

が多く発生しているかについては、今後、更なる検討が必要である。 

 

表１．炭酸リチウム使用者における血中濃度の測定割合 

 



② スタチンの使用と眼科疾患の発生との関連を検討 

 眼科疾患のうち、緑内障を新たに緑内障の診断コードを持つ患者あるいは緑内障治療薬の使

用が開始された患者を緑内障の新規発生と定義して、スタチン使用者による緑内障の発生への

影響について検討した。スタチンについては、スタチンの強さの違いが眼科疾患の発生に影響す

る可能性を考慮して、海外におけるガイドライン（J Am Coll Cardiol. 2014;63(25 Pt B): 2889-

2934）を参考に、強いスタチンと弱いスタチンに分けて比較した。アウトカムについては、緑内

障の診断あるいは緑内障治療薬、緑内障の診断のみの 2通りについて検討し、いずれも弱いスタ

チンにおける緑内障の発生を比較群とした場合、強いスタチンにおける緑内障の発生との間に

統計的に有意な違いは認められなかった（表２）。この関連については、交絡因子を調整してい

ない粗解析や年齢と性別のみを調整した解析、年齢と性別に加えて合併症や併用薬などの複数

の交絡因子を調整した解析のいずれにおいても結果は、アウトカムの定義（緑内障の診断/緑内

障治療薬と緑内障の診断のみ）によらず、一貫していた。したがって、強いスタチンと弱いスタ

チンでは緑内障の発生への効果に違いは無いと考えられる。 

しかし、いくつかの限界があります。例えば、レセプトデータベースのなかで緑内障の診断コ

ードを持つことが、実際に緑内障に罹患したことを意味しているかについては、わが国の中で十

分に検討されていない。その他、研究に用いたレセプトのデータベースには公的保険でカバーさ

れる後期高齢者に関するデータが含まれていないが、眼科疾患のリスクは、年齢の高い高齢者で

より高い可能性がある。これらの点については今後、更なる検討が必要であると考えている。 

 

表２．強いスタチンと緑内障の発生との関連 
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