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研究要旨：2007年度には小児慢性特定疾患治療研究事業に登録されたが、翌年度には非継

続であった内分泌疾患の患児5,585人の経過について、2007年度に登録された医療機関に

対して質問票調査を実施した。返送数は3,109通（回収率56.3％）であった。非継続症例

の経過としては、治癒（8.5％)、寛解（13.2％)、軽快（46.8％)、不変（25.4％）と改善傾

向が認められ、当該事業が患児に対する適切な医療提供、良好な予後に寄与したと推察さ

れる。小慢事業のデータベース上では非継続症例と判断されたが、実際には2008年度も登

録されていた者は1,160人（38.0％）おり、申請先の実施主体や保健所、受給者番号の変更

による影響であると考えられた。同一の対象者であるにもかかわらず、年度によって受給

者番号が変わっているケースは287人（9.4％）であった。今後、小慢事業のデータベース

の精度をより高めていくためには、研究班としてデータの整理を進めるだけでなく、デー

タを入力する各実施主体で正確にデータ化されるよう働きかけていくことが求められる。
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A.研究目的

1974年に制度化、そして、2005年度に

法制化された小児慢性特定疾患治療研究事

業（以下、小慢事業）は、対象疾患の研究

に資する医療給付等をおこなう事業である

')。小慢事業では、治癒、死亡等で受給資格

がなくなり、医療受診券が返還される場合、

受給者の転帰を各実施主体において小慢事

業台帳に記入することになっているが、そ

うしたデータは厚生労働省に提出されてお

らず、全国集計が不可能な状況にある。そ

のため、小慢事業に登録されなくなった患

児（以下、非継続症例）の経過の把握がお

こなわれていない。

小慢事業では、実施主体である地方自治

体から、厚生労働省に医療意見書の記載内

容が氏名や連絡先などの個人情報を削除し

た形で報告されている。厚生労働省に提出
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されたデータは、電子データとして国立成

育医療研究センター内のサーバーにデータ

ベース(以下、小慢DB)として蓄積されてい

る。小慢DBでは、患児の申請先実施主体

や受給者番号などの項目から、1人の患児

に対して固有のIDを付与してデータの管

理および研究への活用を進めている。とこ

ろが、実施主体によっては、毎年、同一患

児に異なる受給者番号を割り当てており、

小慢DB内ではそうした患児のデータの管

理が難しくなってきている。

こうした、非継続症例の経過の把握と、

小慢DBにおける患児のデータの正確な管

理につなげる方策を検討することを目的と

して、小慢事業の非継続症例を対象にした

質問紙調査を実施した。これまで、先天性

代謝異常2)、神経・筋疾患2)、慢性腎疾患

3)、慢性呼吸器疾患4)、慢性消化器疾患5)、

糖尿病5)、膠原病6)の7つの疾患群に対し

て非継続症例に対する調査が実施されてき

た。今後、非継続症例に対する調査を小慢

事業の全11疾患群に展開していくことを

念頭に、今年度は内分泌疾患群の非継続症

例を対象に選定した。

B.対象と方法

本研究では､小慢事業のデータベース(小

慢DB)に入力されているデータを用いた。

小慢DBには全国約100か所の地方自治体

（実施主体）のうち、厚生労働省に報告を

おこなった実施主体から提供されたデータ

が蓄積されている。本研究では、2010年8

月までに2007年度、2008年度の両年度の

報告がおこなわれた82か所の実施主体の

患児のデータを用いた。

小慢DBでは、初めて小慢DBに登録さ

れた患児に対して、申請した実施主体、保

健所番号､受給者番号などをもとに小慢DB

上で患児を識別するIDを付与している｡翌

年度にそのIDと同じ値がない場合､その患

児は非継続症例として扱われる。

2007年度に小慢事業（内分泌疾患）に申

請､承認され､小慢DBに登録された28,323

人のうち、医療意見書の内容を研究の資料

とすることについて同意書を提出した者は

27,869人であった。そのうち、2008年度

にはDB上で非継続症例と扱われた5,585

人を本研究の対象とした。

2008年度に非継続症例となった対象者

について、2007年度の登録時の担当医に質

問票調査をおこなった。調査は2010年12

月に実施された。2008年度に非継続症例に

なった者で、同意書を提出した対象者に関

して、小慢DBから対象者が受診している

医療機関を特定し、対象者の小慢事業の受

給者番号や疾患群、疾患名、生年月日、性

別等を記入した質問票を送付した。

質問項目として､｢対象者の経過｣と｢2008

年度の小慢事業への申請・承認の状況」を

尋ねた｡対象者が2008年度も小慢事業に承

認されている場合は､申請した「自治体名｣、

「疾患名｣、「受給者番号」を追加して尋ね

た。対象者が死亡している場合は、「死亡年

月」と「その経過および原因」に関して記

入を求めた。

回答が得られた質問票は、小慢DB上で

対象者を識別するIDを用いて、2007年度

に登録されたデータと結合した。データ処

理および解析にはMicroso丘Excel2007お

よびSPSS16.0Jを用いた。なお、本研究

は独立行政法人国立成育医療研究センター

の倫理審査委員会（受付番号：444）の承認
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を経て実施された。

C.結果

5,585人分の質問票を発送したが、63通

は宛先不明で返送されたため、5,522人分

の質問票が有効となった。2011年2月16

日までに返送された質問票は3,109通（回

収率56.3％）であった。ほとんど記載がな

かった53通を除いた3,056通を分析対象と

した。

C-1.小慢事業への申請・承認の状況

小慢DB上では非継続症例とされたが、

実際には2008年度の小慢事業に継続申請

していると回答が得られた者は1,160人

（38.0％)、継続していないことが明らかに

なった者は1505人（49.2％)、登録状況が

不明であると回答が得られた者は391人

（12.8％）であった。

継続申請していると回答が得られた

1160人のうち、申請した実施主体のある都

道府県、疾患名、2008年度の受給者番号の

3項目すべてに記載があった者は729人

（62.8％)、3項目のいずれかに記載がなか

った者は431人（37.2％）であった。それ

ら3項目すべてに記載があった729人のう

ち、442人（60.6％）は2007年度と2008

年度の受給者番号が同じであった。287人

（39.4％）は性別や生年月日などから同一

の対象者であると判断できるにもかかわら

ず、何らかの理由で受給者番号が変更され

ていた。

2008年度には小慢事業を継続していな

いことが明らかになった1,505人（49.2％）

のうち、昭和62年（1987年)、63年（1988

年）生まれだった者、すなわち、2008年度

には20歳になったと考えられる者は338

人（8.8％）であり、小慢事業の年齢要件の

ために非継続になっていた。

2008年度の登録状況が不明であると回

答が得られた391人（12.8％）の内訳につ

いて、自由記述欄に書かれていた不明の主

な理由をもとに分類をした。その結果、対

象者の転居や転院が129人（33.0％)、その

対象者に該当する者がいない、もしくは検

索できないが165人（42.2％)、すでに通院

もしくは治療を中断しているが41人

（10.5％)、医療意見書は発行したが申請し

たかどうかが分からないが13人（3.3％)、

他の助成制度に移ったなど、その他の理由

を記載した者が7人（1.8％）であることが

明らかになった（表1)。

C-2.2007年度に小慢事業（内分泌疾患）

に登録された患児の転帰

内分泌疾患群全体と主な内分泌疾患に関

して、2007年度で非継続症例となったこと

が明らかになった1,505人中、転帰の回答

が得られた1,427人の転帰を表2に示した

（表2)。内分泌疾患群全体の患児の転帰と

しては､治癒が122人(8.5％)、寛解が189

人（13.2％)、軽快が668人（46.8％)、不

変が362人(25.4％)､再燃が10人(0.7％)、

悪化が7人(0.5％)、死亡が11人(0.8％)、

判定不能が58人（4.0％)、再発は0人であ

った。

成長ホルモン分泌不全性低身長症(GHD)

の非継続症例では、軽快365人（62.8％）

が多く、治癒42人（7.2％)、寛解43人

（7.4％）が比較的に少なかった。甲状腺機

能冗進症の非継続症例は、疾患群全体と比

べて寛解69人（28.9％）が多く、治癒は11
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人（4.6％）と少なかった。

内分泌疾患群の非継続症例における死亡

症例数、およびその割合がもっとも高かっ

たのが甲状腺機能低下症であった。今回の

調査で把握できた11人の死亡症例のうち、

最多の5人が甲状腺機能低下症の患児であ

り、当該疾患の非継続症例における2.7％を

占めた。その一方で、治癒も31人(17.1%）

と高い値を示していた。思春期早発症の非

継続症例では、不変22人（14.7％）が少な

く、相対的に治癒25人(16.7%)、軽快81

人（54.0％）が多く見られた。

C-3.死亡した患児の発症から死亡までの

経過

2007年度に小慢事業に登録されたが、そ

の後､今回の調査時までに11人が亡くなっ

ていた（表3)。死亡した11人が2007年度

に小慢事業に登録されていた疾患名は、先

天性甲状腺機能低下症5人、GHD1人、マ

ッキューン・オルブライト症候群1人、汎

下垂体機能低下症1人､思春期早発症1人、

偽性副甲状腺機能低下症1人、ターナー症

候群1人であった。直接の死因は疑いも含

めて、原疾患としての悪性新生物（脳腫瘍）

2人、インフルエンザ脳症1人、また、合

併症としての心疾患2人、先天性表皮水萢

症1人、インフルエンザ感染による副腎不

全1人、そして、自殺1人であり、原因不

明は3人であった。

D.考察

内分泌疾患群の非継続症例の中には、治

癒や寛解した患児が約20％に達していた。

一方で、悪化および再燃した患児は全体の

1.3％にとどまっていたが、11人の死亡が明

らかになった。その中で直接の死因として

脳腫瘍や心疾患の報告はあったが、内分泌

疾患自体が原因と思われた症例は、インフ

ルエンザ感染による副腎不全が疑われた両

側副腎摘出後のマッキューン・オルブライ

ト症候群の一例のみであり、診断、治療の

良好さを示している。しかし、原因不明で

死亡した3人は、その直前の小慢事業申請

時の経過は改善とされており、自殺1人も

含めて今後の適切な対応が望まれる。こと

に20歳以降で死亡した2人は､年齢が小慢

事業の対象外となってからであり、医療費

の負担が重くなったこととの関連が心配さ

れる。

小慢DB内で、2007年度は登録され、

2008年度は登録されていないと判断され

た症例のうち､37.8％は実際には2008年度

にも小慢事業に登録されていたことが明ら

かになった。この割合を最小限に留めるこ

とが小慢DBの今後の主要課題の一つであ

る。現時点では、小慢DBに登録された患

児は「申請した実施主体｣、「保健所｣、「受

給者番号｣などの複数の変数から判別され、

IDを付与されているが、そのIDを付与す

る方法の修正も踏まえた検討が望まれる。

近年、自治体の合併による政令市・中核

市の増加や、保健所の再編にともなって、

対象者が申請した実施主体や保健所が変わ

ったことが一つの原因と考えられる。同じ

受給者番号で登録されているにもかかわら

ず、小慢DB上で非継続症例とされていた

者は、北海道、横浜市、愛知県、倉敷市な

どに比較的多く見られた。しかしながら、

特定の地域のみの問題ではなく、全国的に

こうしたケースは散見された。小慢DBの

データの精度をより高めるためにも、的確
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なデータクリーニングを進めていくことが

重要であると考えられた。また、いずれの

実施主体でもこうしたケースが生じている

ことから、その原因の解明に取り組んでい

くことが不可欠であろう。

一方、性別や生年月日などから同一の対

象者であると判断できるにもかかわらず、

受給者番号が変更されていた者も全体の

10％に達した。こうした対象者は盛岡市

（2008年に中核市に移行)や横浜市(2007

年に保健所再編)、西宮市（2008年に中核

市に移行）などで多くみられた。いずれの

実施主体も平成19年前後に中核市への移

行や保健所の再編がおこなわれており、行

政上の変化による影響が少なからず生じて

いたのではないかと推察できる。

小慢DBに蓄積されるデータには対象者

の氏名などが含まれていない。そのため、

同一の対象者に対する受給者番号が変更さ

れてしまうと、DBの精度に影響が及んで

しまう。また、今回の調査でも、氏名が分

からないため対象者を特定できないという

回答が数多く返送されてきた。実際には対

象者を特定できないために、回答および返

送できなかった医療機関も多数存在すると

考えられる。今後、小慢DBをより精度が

高く、有用なDBとしていくためにも、対

象者の氏名などを含めたデータベース化の

検討をする必要がある。また、各実施主体

には小慢事業への申請が継続されている間

は、受給者番号を変更しないなど、DBの

精度向上に努めてもらうよう強く求めてい

く必要がある。
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表12007年度小児慢性特定疾患治療研究事業(内分泌疾患)に登録し、

2008年度の登録状況が不明と回答が得られた391人の理由の内訳

理由 ％、

転居や転院のため

対象者の該当なし･検索不可能

通院･治療を中断

医療意見書は発行したが申鯖したかどうか不明

他の助成制度利用などその他の理由

(33.0%)

(422%）

(10.5%）

（3.3%）

（1.8%）

129

165

41

13

7

※登録状況は不明と回答を得たが､その理由が記戦されていない者が36人

いた。

表22007年度小児慢性特定疾患治療研究事業の非継続症例の経過(内分泌疾患群全体と､主な内分
泌疾患）

内分泌疾患群成長ホルモン分泌甲状腺機能甲状腺機能

一一全体不全性低身長症冗進症一一低下症
思春期

早発症経過

%nn ％ ％ ％nn ％、

治癒

寛解

軽快

不変

再燃

悪化

死亡

判定不能

再発

合計

（8.5%）

(132%）

(46.8%）

(25.4%）

(0.7%)

(0.5%)

(0.8%)

（4.1%）

(O.0%)

（72%）

（7.4%）

(62.8%）

(170%）

(0.0%)

(02%)

(02%)

（52%）

(0.0%)

（4.6%）

(28.9%）

(35.1%）

(24.3%）

（2.1%）

(0.8%)

（0.0%）

（42%）

(0.OM)

(17.1%）

(22.1%）

(282%）

(260%）

（1.1%）

(O.6%)

（2.8%）

（22%）

(0.0%)

122

189

668

362

10

7

11

58

２
３
５
９
０
１
１
０
０
１

４
４
６
９
３
８

３
５

11

69

84

(16.7%）

(10.0%)

(54.OM)

(14.7%）

(0.0%)

（0.7%）

(0.7%)

（3.3%）

(0.0%)

１
０
．
１
７
２
１
５
４
０
１

３
４
５
４
８１

５
５
１
２
０
１
１
５
０

２
１
８
２８

５
２
０
０
０

５
１

0

1427 239 150

※2008年度は非継続であると回答を得たが､その経過について不明もしくは無回答であった78人は含ま
れていない。
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表32007年度小児担性特定疾患治療研究事業(内分泌疾患)に登録､その後亡くなった11患児の経過
最終登録時疾患名

死亡賓数／有効回答者撚

1)～5）先天性甲状腺機能低下症

5人／181人中

6）成長ホルモン分泌不全性低身長症

1人／581人中

7）マッキューン･オルブライト症候群

1人／2人中

8）汎下垂体機能低下症

1人／27人中

9）思春期早発症

1人/150人中

10)偽性副甲状腺機能低下症

1人／9人中

11）ターナー症候群

1人／45人ヰ

死亡時の年齢と性別:発病から死亡に至る経緯

')灘麓態蹴MrM瀞壼蕊鯉繍蕊雛78､経過'ま
9か月男児:新生児スクリーニング以外で発見された中枢性甲状腺機能低下症､6か月

2)時の小慢新規申鯖時､経過は改善とされるも身長60cm､体重3kg､先天性表皮水瘤症
（栄養障害型)等の合併症あり､心肺停止状態で来院､死亡

3)慧窒繍繍庶篭蕊謹難織謹鰯鰡灘蕊､経過は
4)篭蕊繍塁蕊鶏鍵鴛謡駕蕊時は身長112cm､体重18kg､経過
5)雛慧簾隙{繭繍瀧j製:搬蝋溌練申繍爵､鯉
7霞女児:6歳時より､内分泌疾患としては成長ホルモン分泌不全性低身長症､悪性新生

6)物では頭蓋咽頭腫として小慢申請､後者の再燃､複合型下垂体機能低下症､水頭症の
進行､感染により死亡

11歳女児:出生時発病､思春期開始2鰻､10趣時の継続申請時､経過は改善､B/G3、

7)PH3､原病で両側副腎摘出後ホルモン補充療法中､インフルエンザ感染による副腎不全
の疑いで死亡

8)膿繊繊蕪鰕謹驍:難鴎蕊ﾎ嬰撫蕊鰹時､身長

9)艫龍諾麓織圓篭雛:難縦蝋纈鯛熟普～

10)辮齪'語籍雛隼''､慢申鯛､合併鐘はなく薬剤録議により鰺過は改善とさ

'')鰡溌'諾繍蝶単繍､合儲痘(不鯛)あり､補充鰻憲により経過は改曹とき
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