
Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

日本産科婦人科学会雑誌　ACTA 　OBST 　GYNAEC 　JPN　Vol，57，　No．9，　pp．1485− 1490，2005 （平成 17，9 月）

シンポ ジウム に関する レ ヴ ュ
ー

肺血栓塞栓症の 予防と治療

浜松 医 科大学産科婦人科学教室

金　 山　　尚　 裕

Prevention　and 　Treatment 　of 　Pulmonary　Thromboembolism 　in　Obstetric　and

　　　　　　　　　　　　　　 Gynecologic　Practice

　　 　　 　　　 　　 　　 　　 　　　 　 Naohiro　KANAYAMA

P ¢P鯢 皿 覦 qプ0わstetrics 　and 　GZtnecotogy
，
　Ham αm αtSu・Univers吻 ，　ScfU）o ‘qプMedicine ，　H α m α m α tSu

Key　words ：Deep　vei 曲 ombos 捻 ・Pregnancy ・Gpecolo 乎c 舳 gn皿 t　t  or
・Endotheli田 i巾 ly

・

　　　　　 1曲 ibitor　of 　blood　coagulatio 皿

　　　　　　　　 1、は じめ に

　食生活をは じめ とする 生 活習慣 の 西欧化や 高齢化

に伴 い 血栓症の発症要因は次第に増加しつ つ ある．脳

血管障害や虚血性心疾患 とい っ た動脈系血栓症 と比

較 して，こ れ まで 日本で は比較的まれ と考え られ て き

た深部静脈血栓 症 も 日常臨床に お い て 遭遇す る機会

が増加 して い る と考えられ る，

　深部静脈血栓症 （DVT ）は肺血栓塞栓症（PTE ）発症 と

ともに，突然急激で致死的結果 もしくは重篤な後遣症

を残す点で そ の 対応に苦慮する場合があ る．厚生労働

省人口動態統計に よれ ば 日本におけ る IYI］E の 年間死

亡者数は 1988年の 591例 か ら 1998年 の 1
，
655例 へ と

増加を示 して い る．また産婦人科で ある当科にお ける

DVT ，
　 prE の 発症数 の 推移 も 10 年前 と比較 して 約 3

倍増加 して い る こ とか ら血 栓塞栓症 の 発生率が増加

して い る可能性が ある．ただ，過去 日本に お い て は年

齢階級に よ り補正 され た発症率 ， また大 きな母集団 に

お い て バ イ ア ス
， 交絡因子を除去 した静脈血栓症発症

の 各種危険因子の 危 険度 に つ い て の 産婦 人科領域の

疫学的検 討は もちろんの こ と，外科や内科とい っ た領

域 に お け る 発症 率の 全国調査も存在せ ず，正確 な実態

は依然不明である．

　オ ラ ン ダ ラ イ デ ン 大 学 の Thrombophilia　study

groupに よ る疫学デ ータ
’）
は先天性 の 因子 の 証明され

な い 後 天 的血栓 傾 向 におけ る血栓 症 の 危 険 度に つ い

て ，各危険因子に おける オ ッ ズ比 を報告 して い る ．オ

ラ ン ダでは先天性の プ ロ テ イン C 抵抗性 を示す ライ

デ ン 型 第 V 因子変 異 を ヘ テ ロ 型 として持 つ 割合が全

人口 の 約 10％ 程度ある と考え られ，日本人 とは単純

に比較で きない ．しか しなが ら示 された危険因子の 中

では分娩後の 産褥期における DVT の オ ッ ズ比が一番

高 く約 14， 妊娠 期間中 と経 口避妊薬内服時の オ ッ ズ 比

がほぼ 4 と同 じである，また外科手術例につ い て も約

6 とな っ て お り， 参 考 となる資料 とい えよう．

　今後日本にお い て も in　vitro の 基礎研究か ら，日本

人 の デ
ー

タに基 づ い た臨床研 究が 改め て 切 実に 求め

られる時代となりつ つ ある．つ ま り， 日本人 におけ る

DVT ，　 prE の 各臨床科に お ける発症 実態 は どの よ う

な もの か ， また ， 可能な限 り科学的デ
ータ に基づ い た

予防対 策 と は ど うすべ き か の 2 点 を明 らか に す べ き

である，

　産婦人 科領域 の DVT ，
　 prE は い くつ か の 点で発症

の 背景に 関 し他臨床科 と異な る特徴が存在す る ．第
一

に は妊娠 と い う現象は急激な女性ホ ル モ ン の 増加 と

産褥期に お ける急激な消退を伴 う．妊娠と ともに増加

した エ ス トロ ゲ ン は各種血 液凝 固因子 を増 加す る こ

とが知られ て お り， 基本 的には非妊時 と比較 して過凝

固状態を作 り出して い る こ とが 示唆 されて い る
21．分

娩後に DVT が多 く観察され る こ とか らホ ル モ ン の 消

退が関与 し て い る 可能性が考え られ る が詳細 は 不明

で ある．また ， 機序 につ い て は十分 に解明 され て い な

い が妊娠中か ら産褥期 に か けて 後天的 な活性化 プ ロ
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　　　　　　　　図 1 凝固抑制系

プ ロ テ イ ン C プ ロ テ イ ン S 凝 固制御系 は 形成 さ れ た 活性

化 プ ロ テ イ ン C に よ り，組織因｝依存性凝固反応系な ら

び に組織因子非依存性凝固反応系の 中間活性化凝固因子

で あ る凝固勦 皿因子，凝 固第 X 因子 を不活化す る 系 で あ

る ．その 結果 ， そ の ド流 に ある トロ ン ビ ン 産生 を抑制す る

こ と に よ りフ ィ ブ リ ン 血 栓 の 形成を抑制す る．AT 皿 は 産

生 され た トロ ン ビ ン を 中和す る ．

テ イ ン C 抵抗性が出現 して い る こ と も多 く報告 され

て い る
2〕3｝

．DVT ，　 PTE の 発 症機序 と して は 凝 固 産 生

系 の 促進 よ りもプ ロ テイ ン C一プ ロ テイ ン S な どの 凝

固抑制系の低下が 注 目され て い る （図 1）．

　 第二 には妊娠子宮 に よる血管の 圧 迫が静脈圧 を増

加させ血流の響滞を引き起こす．

　 第三 には婦人科手術 は基本的には骨盤部外科で あ

り， 骨盤内の 深部静脈の 損傷を伴う．

　第四に卵巣癌 の ように腫瘍 その もの に血栓促進物

質を産生す る もの や ， 子宮体癌の ように メ タ ボリ ッ ク

症 候群 を リス ク フ ァ クタ
ー

に持 つ 癌な どが ある．

　第五 に は産科で は分娩前後の 母体が死亡 もしくは

重篤な後遺症 を残 す わ け で
， 残 され た家族 の 社会的負

担が非常に大 きく，訴訟を含めた 診療上 の 問題となり

やす い ．そ の ため ， 予 防対策が望 まれて い たが ， 2004

年 に各種関 連学会 の 代表で 組織 され た肺血栓 塞栓症

の ガ イ ドラ イ ン作成委員会か ら産婦人科領域 に お い

て も肺血栓塞 栓症 の 予防ガ イ ドラ イ ン が示 された （図

2）．

　本稿で は，特 に産婦人科領域 にお け る DVT ，
　 PE に

つ い て 上 記特徴に触れなが ら ， 過去に な された報告 ，

現在 進行中 の 実態調査 結果 ， な らびに予防対策案の 効

果的運用に つ い て 言及する．

リスクレペ ル 婦人科手術 産科領燈 予防法

低リス ク 30分 以 内 のrlL手 術 正常 分 填 早期 離 床お よび 積極 的な運動

中リスク

良惶 疾 愚 手 衛

憫 慶 、経 籃、腹 腔 働

顳性疾感で 良性疾愚に 嬪じる手術

ホルモン優癌中の6看に 対する

手術

帝 王 切 開 断 （高 リス ク以 外 〕
弾性ストッ キング

あるいは

閲欠的空気圧追法

高リスク

骨 蜃 内 墨 柱 鳳 庸楓 治 術

僻 脈 血 栓 離 虚 の 既 住 あ 昏い ぽ

血 栓 性素悶 の ある）艮性 侵 阜半 甫

茜 齢 肥 満 旺 婦 の 帝 王 切閣 術

僻 脈 血 栓 龜 栓 蠖 の 瞑 庄 あ るい ぽ

血 栓性巍 因 の ある｝紐贐分疑

聞欠的空気圧迫法

あるいは

低用置未分画ヘパリン

最高リス ク

〔静 脈 血 栓 繿 盤 握 の 既 柱

あ る い は 血 腫 性 粛 因 の ある 1
忌 憧 口 砲鞭 泊 街

僻 厭 血 栓 麕 擢 虚 の 岻 住

勢 る い ぱ 血 栓 性 葉 因 の あ る 〉

南 王切 開衛

胝 用量未分画 ヘ パリンと
間 欠 的空 銀圧 迫 法の 併用 ）

あるい は （低 用 量未 分 口ヘパ リン

　　　　　ト」、

〔低用量 未分画ヘパ リン と間欠的空 気圧迫法 の 併用 1や（低用量素分画ヘパ リン と弾性 ス トvキンヴの併用｝の

代わりに ．用量調 面未分圃ヘパリン や用置囮餌 ワ ル フ 7 リン を選択 し て もよ 」 

血柱性富因：先天性素因とし て ア ン チ トロン ビン 欠姨 症．プロt イン O 欠横症 ，プロテ イ ン S欠横症など．後 天 性素

因として 、抗リン豚貿抗体症候胖など

　 　 図 2　 産 婦 人 科 術 後 血 栓 症 予 防 の ガ イ ドラ イ ン

IPC ：間欠的空気圧迫法　GCS ：段 階的下 肢加圧 ス トッ

キ ン グ

　　　 2．産科領域 に お ける肺血栓塞栓症

　産褥 期 に よ く ド肢 の 発赤腫 脹 疼痛 が み られ る こ と

は古 くよ り観察され て お り， 授乳時期 に
一

致する こ と

か ら ミル ク病 と呼ばれ た こ と もあ っ た と され る．平成

8 年度厚生省心 身障害研 究で の 妊産婦死亡 全国調 査は

は じめ て PE の 詳細 な死 亡例の 検討 を行 っ て お り，

PTE は こ の 調査 期 間 にお い て 妊 産婦 死亡 の 死 亡 原 因

の 第 3 位 とな っ て い る
4〕，そ の なかで帝王 切 開分 娩後

の 例が 76．5％ （17 例 中 13 例）と，典型的には帝王切 開

分娩を行 っ た肥 満経産婦にお い て 産褥期に PTE に よ

り死亡する例が大 半で ある こ とが報告 され て い る．

　全国主要病院 に対 す る ア ン ケ
ー

ト調査 の 集計で は

prE の 発症 数 の 年次推移 を見 る と 1991年か ら 2000

年 まで の 産科発症例は 39例 ， 死亡例は 4症例であ り，

1997年ご ろ よ り診断 される例が急 増して い る
　’〕． こ れ

ら施設 の 総分娩 数 あた りの 平 均発症 率は 0．014％ ， 総

帝王切開分娩数あた りの 平均発症率 は O．046％ と な

る．さらに 最近 3 年間 に 限 っ て み る と 総分娩 数あ た り

の 平均発症率は O．042％，総帝王切開分娩数あた りの

平均発症 率は 0．138％ となる．対 象となる施設 は地 域

の 中核的病院 で あ るた め真 の 発症実態 は もう少 し低

い と考え られ る が増加傾向は明らか で あ り，こ うした

背景には診断精度の 向上 ， 認識の 高ま りも考え られ る

が 同施設で の 10 年間 に お け る平均帝下 切開率が 16％

か ら 23％ に増加 して い る こ と も挙げ られ る．妊娠時

期別の 発症頻度を図 3 に示 した
「）〕．興味深 い こ とに妊

娠 初期 の 妊娠 悪 阻 の 時 期 と産 褥期 に 多 い こ とが わか

る．
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妊娠中 29例
（不 明　 6．7％）

（5〜37週）r33 ．7％ 産褥期 51例 （0〜14日）：59．3％

妊 娠中発症時期

脳沁 駕夢
　　　　　 妊娠週数

画

0565D211

分娩後発症時期

い 〜 い ’ も へ

評
　　　　分娩後日 数

圃

図 3　妊娠時期別深部静脈 血 栓，肺血 栓塞栓症 の 発症数　参考文献
mk

り抜粋

　当科に お ける DVT ，
　 PE 例検討で もや は り帝王切 開

分娩後が主体で あ り，多くは血液凝固学的異常の 明確

で な い 症 例が 大 半で あ る
U）．こ れ ら症 例 の ヘ マ トク

リ ッ ト値は発症時ほ ぼ 正常か
， もしくは低下 して い る

例 もあ り，妊産婦に お け る DVT ，　 PE 発症 の 血液凝 固

学的指標による予測は従来の 指標では困難であ る
T）．

　ただ ， 我々 の 検討で は 正常 妊婦 で も非妊時 と比 較 し

て有意に APC に対 する感受性が低下 し，　 DVT もし く

は PE 合併妊産婦で は発症 直後で は あ るが い ずれ も

APC に対す る感受性 が正 常非妊婦 の 三分 の
一

程 度 に

低下して い る
B）．さ らに感受性の急激な低下に引 き続

い て脳静脈洞血栓症 を発症 した例 も経験 して お り
帥

，

妊産婦の 過凝 固状態に加 えて APC に対する感受性 の

変動が ， 血栓症発症 の 大 きな背景とな っ て い る可 能性

が あ る ．こ うした変化 も妊娠 とい う炎症状態 に よる プ

ロ テイ ン S に対す る C4b 結合 タ ン パ ク の 増加の 結果，

遊離型プ ロ テ イン S が低下 し，結果と して APC に対

する 感受性が 低下 する と考 えられ ，産褥 1 ヵ 月に は ほ

ぼ正常非 妊婦 の 状態 に復す る．しか しなが ら ， 遊離型

プ ロ テ イ ン S 活性 の 低下が明 らか で な い に もか か わ

らず ， APC に対する感受性 の 低下する例もあ り， そ の

機序に つ い て は 明 らか で ない 点がある．

　　 3．妊産婦に お ける肺血栓塞栓症の 予防

　 リス ク フ ァ ク ターと して 帝 王切 開，肥 満，高齢 ，血

栓症既往，易血栓性疾患合併妊娠な どがあげ られ て い

る が さ らに 考慮す べ きリ ス ク フ ァ ク タ ーに つ き述 べ

た い ，

　1）帝王 切 開

　日本 産婦 人科新生児 血液学 会の 疫 学調査 に よ ると

10，000

　 　 1，0eo

言
亶
￥　

100

目
　 　 10

「
1

　 0

n ＝ 2
●

n＝2 下由 ．
　 ●

一 一．

r9 τ

一

o一

o

6 12 18 24　　　 30

　 　 （Hours ）

図 4　帝王 切開後の 腹水中イ ン ターロ イキ ン ー6 の 推移

最 近 3 年 間 で の 帝 王 切 開後 の PE の 発 症 率 は 約

O．138％ で あ り， そ の 発 症率か ら類推す る と低度 リ ス

ク か ら中等度リ ス ク で あ り，間歇的下肢陽圧 マ ッ サ
ー

ジ（IPC）， 早期離床が推奨され る
5〕
．帝王切開は なぜ経

腟分娩 と比較 し リ ス ク が 高ま る の で あ ろ うか ．帝王 切

開術後 の 腹腔 の 浸出 液の イ ン タ
ー

ロ イキ ンー6 を測 定

する と図 4 の よ うに な っ た．すなわ ち術後 2 冂近 くイ

ン ター
ロ イキ ンー6 が急 上昇 し腹腔 内に炎症が発生 し

て い る こ とが 明瞭で ある．こ の 炎症が 血管内皮障害を

惹起して い る こ とが示唆され る．

　2）肥 満，高齢

　患者にお い ては高脂血症 に よ り血 管の 動脈硬化性

病変が進行 し て お り血 栓症 が発生 しや す い 環境 に あ

る ．高齢妊娠で も動脈硬化性病変が進行 して い る こ と

があ り血栓症 の リス ク とな る．
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図 5　当科 の 過去 10 年間に おけ る DVT ，　 PE を発症 した

　婦人科症例

　 3）悪阻お よび分娩時脱水

　妊娠初期の 悪阻発生 時期に DVT ，　 prE の ひ とつ の

ピーク が ある．こ れ ら はお う吐に よ る脱水 の 可能性 も

あ り妊娠悪阻時の 充分な輸液か必要と考えられ る．

　4）長期臥床

　切迫 早産や 妊 娠高血 圧 症候群 な ど に よ る 長期臥床

は血流 の 欝 滞を来 た し静脈血 栓 症 の リス ク因 子 で あ

る こ とも忘れ て は い けない ．

　5）血栓症既往 ， 易血栓性疾患合併妊娠

　血栓症既往 ， 易血栓性 疾患合併 妊娠 は高頻度 に血栓

症の リ ス ク をもつ ．したが っ て こ れ らの症例で は 最高

リス クに分類 され る ．特に プ ロ テ イ ン C，
プ ロ テ イ ン

S 活性，AT 皿活性の凝固抑制物質の減少 は血栓発生 に

直接 つ なが りや す く重要で ある ．

　　　4．婦人科領域における肺血栓塞栓症

　 1865年 Amand 　Trousseauが ， 癌患 者に DVT が 繰

り返 し起 こ る こ とを Trousseau症 候群 とし て 報告 し

て い るよ うに ， 婦 人科領域で も静脈血栓症の 問題が起

こ る の は 主 に婦 人 科悪性腫瘍 例 にお い て で あ る．

Trousseau症候群の 代表的例 で あるすい 臓が ん と同 じ

組織型 で あ る腺癌 は卵巣 が ん や 子宮体癌 （子宮内 膜

癌）で主となる組織型であ り， 組織因子の 発現が 高い

例が多い ．なお ， 組織因子は 血液凝 固第 VH 因子 の 受

容体で あ り，陰性荷電 リ ン脂質を伴 い 凝固開始の 基点

となる重要 なたんぱ く質であ る．最近 は報告例が減少

した が 不妊 治療 時 の 排 卵 誘発 法 に よ り血栓 症 が引 き

起 こ され る例 ， また壬宮体部癌治療 に お ける 大量 の

medroxyprogesterone 　acetate （MPA ）投与 と血 栓症 の

関連性の 指摘な どがあ る．また，経冂避 妊薬
1°）

に よる

Dv 　r，　 PTE 発症例 もあ る が 手術療法 に 関連 し ない こ

とか ら本稿では割愛する．

　　　　 5．婦人科疾患と肺血栓塞栓症

　近年 ， 婦 人科領域にお い て 卵巣が ん
， 子宮体癌例 で

根治性 を高め る 目的で拡大 手術を選択す る こ とが多

い ．麻酔の 進歩や術後管理 の 進歩 に よ り高齢者 の 外科

的治療 も多 く行われるよ うにな り， 高齢者手術例 の 増

加に よ っ て DVT ，脚 E の 発症が増加 し て い る 可能性

が あ る．また
， 当科の 過去 10年間に お け る DVT ，　 prE

を発症 した婦 人科症例 （図 5）をみ てみ ると原疾患はす

べ て 悪性腫瘍で あ り， 8 例中 4例 （50％）が 子宮体癌で

あ る．また リ ン パ 節 へ の 再発転移例 も4 例（50％）に認

め られ た。こ の よ うに 婦 人 科疾 患 で は悪 性 腫 瘍 に

DVT ，　 prE 伴 う可 能性が高 い ．日本産婦人科新生児血

液学会 に よ る ア ン ケ ー
ト調査の 集計 もprE に つ い て

同様な傾向を示して い る．さら に，1991年か ら 2000

年まで の 同 ア ン ケ
ー

トで の 婦人科症 例 に お け る PE は

88 例 ， 死亡例は 10症例で ある．こ れ ら施設の 婦人科手

術例 で の 総手術数 あた りの 発 症率は 0．07％ ， 骨盤 部婦

人科 悪性 腫瘍 例 で の 総 手 術 数 あ た り の 発 症 率 は

0．33％ で ある．さ らに最近 3 年間に限 っ て みる と悪性

腫瘍例 で の 発 症率 は 1．0％ とな る
5〕．産科領域 で の 結

果 と同 じ よ うに 対象 となる 施設は 地域の 中核的病院

で あ るため真 の 発 症 実態は もう少 し低 い と考え られ

る が増加傾向は 明らか で あ る．こ うした背景に は同様

に診断精度 の 向上
， 認識の 高まりも考えられ るが，婦

人科癌全体における子宮体癌 ， 卵巣癌の 占める割合が

上昇して い る こ とに加 え ， 高齢化に伴 うがん発症 率の

上昇ならびに患者高齢化が 10 年前 と比較 して Dvr ，

PE 発症率を押 し上げ て い る と考え られ る．

6，婦人科手術患者 に おける肺血栓塞栓症の 予防

　婦人科手術に おけ るリス ク フ ァ ク ター

　妊産婦 の リス ク フ ァ ク タ
ー高齢 ， 肥満， 長期臥床，

脱水，
血 栓症既往 ， 易血栓性疾患合併は婦人科手術症

例 で も当 て は まる．それに加 えて婦人科手術で は 下記

の リ ス ク フ ァ ク ターが挙げ られ る．

　 1）悪性腫瘍

　 日本産婦人科新生 児血 液学会 に よ る ア ン ケ
ー

ト調

査の 集計結果か ら は骨盤部婦人科悪性腫瘍 手術 後の

IYI］E の 発症率は 約 1．0％ で あ り，ガ イ ドラ イ ン に 当て

はめ ると高 リス クの 範 囲 と考 え られ る．さ らに リ ス ク

が加わ る と最高リ ス ク とな る
S〕．そ の 対 策は高 リ ス ク

では ヘ パ リ ン に よる予 防的抗凝 固療法あ る い は 間歇

的下肢陽圧 マ ッ サ ージが推 奨され る．最 高 リス クで は
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両者の併用 が必要で ある．最近 DVT ，凹 E の 特に リス

ク の 高 い 癌 と し て 子宮体癌 と卵 巣癌が注 目され て い

る．子宮体癌 は リ ス ク フ ァ ク ター自体が メ タボ リ ッ ク

シ ン ドロ ーム で あ り血 栓症の リ ス ク の 高 い 癌とい え

る．現在子宮体癌が 増加 して お り今後そ れ ら の 癌 の 管

理 にお い て DV7r，
　 IyrEの 予防対策は大変重 要な問題

となる で あろ う．また卵巣癌 の なか に は癌細胞 自身か

ら凝固促進物資を産 生する もの もあ り， 術前か らの 予

防対策が必 要なもの もある．また近年傍大動脈 リ ン パ

節郭清が子宮体癌，卵巣癌で行われ る ようにな り大動

脈上 の 交感神経が 障害され 支配領域の 血管壁の 収縮，

拡 張 と い っ た 調節機構が 破綻 し血 管内皮 障害 がお こ

りやすい 環境に な っ て い る の か もしれ な い ．こ の 方面

の 検討も今後必要 で あろ う．また骨盤 の 血 管を強 く圧

迫するような巨大腫瘍も血栓症の リス クがたか い ．ま

た 悪性腫瘍で は な い が巨大子宮筋腫 は DVT ，　prE が 発

生 しや す い 良性腫瘍であ る
5〕．

　2）大量出血

　大 量 出血 で は 血 管 内 脱水 と な り 血 流 が 滞 り血栓が

発生 しやす い ．

　3）手術 時間

　手術時間が 長けれ ば長 い ほ ど血液 の 鬱滞 ， 血管内皮

障害，血液凝 固抑制物 質が減少 し血栓が発生 しやす く

なる．

　4）非愛護的操作

　術中不用意に血管を接子 で把持 した りテ
ープ で つ

り上 げた り，無用 の 圧 迫は 血管内皮障害 の 原因となる

の で 血管も臓 器と考えなるべ く愛護的に扱う，

　婦人科手術に おける肺 血栓塞栓症の 予防対策とし

て は
一

般 的 な骨盤部手術時の 対策に 準 じて 対応 して

い る． 術中 より間欠的 な下肢陽圧 マ ッ サ
ージを行 い ，

疼痛対策を取 りなが ら早期離床を促 して い る．

　 ガ イ ドラ イ ン の 運用 は 上 記 リス ク フ ァ ク ターの 有

無を考慮 し症例 ご と に 個別 に対応 して い くの が望 ま

しい で あろ う．

　　　　　　 7．抗凝固療法の 実際

　産科領域

　高 リス ク，最高 リ ス ク に対 して 行う抗凝 固療法 とし

て は低容量未分画ヘ パ リンの 投 与が基本となる．投与

量 と して は 1 日 5，000単位 の ヘ パ リ ン を 8 時間もし く

は 12時間毎に皮下注射す る．抗凝固因子低下症異常

症 合併例 は 最高リ ス ク に属する が，こ の 管理方法と し

て は，因子補充 を行 い なが ら の ヘ パ リ ン に よ る抗凝 固

療法を行 う，ただ し， ア ン チ トロ ン ビ ン 異常症で は未

分画ヘ パ リ ン は半減期が短 い こ とか ら同時投与 した

ア ン チ トロ ン ビ ン の 血 中濃度の 低下を早め る 可能性

があり，低分子ヘ パ リ ン などの 投与が考慮される．ま

た 抗 リ ン 脂質抗体症 候群 （APS ）合併例，とりわけ SLE

をは じめ とする続発性 APS では副腎皮質ス テ ロ イ ド

剤な どの 原疾患 の 治療と抗凝 固療法が中心 となる．一

般に抗凝 固因子低下症 で は静脈血栓症が 主体 とな る

が，APS で は動静脈血 栓症が起こ り得るため低用量 ア

ス ピ リ ン 療法（81mg ／day ）とい っ た抗血小 板療法を産

褥期 も併用する．

　妊娠産褥 に お ける 予 防的抗凝固療法は 以 下の よう

な原則で我 々 は 行 っ て い る．先天的易血栓傾向，後天

的易血栓傾向，深部静脈血栓症 の 既往 の ある で は妊娠

と判明した時点か ら抗凝固療法を行 い
， 産褥期に は予

防的抗凝 固 療 法 を行 う．ワ ル フ ァ リ ン は 妊娠 4 週 以 降

直ちに ヘ パ リ ン 投与に切 り替える．

　先 天的血 栓傾向の ない 例で は，帝王切 開分娩 ， 高度

肥満 ， 長期臥床，脱水 な ど の リ ス ク フ ァ ク ターに加え

プロ テイン C 抵抗性や，AT 皿 ， プ ロ テ イ ン S などの凝

固抑 制系 物質 の 減 少 があ れ ば 産褥期 予 防的抗凝 固療

法を考慮 して い る
1啣 ．妊 娠中の抗凝固療法は胎盤通

過性の な い ヘ パ リ ン を投与するが ，
ヘ パ リ ン投・与時は

PT や   などの 凝 固系の 測 定の み な らず ， 産褥にか

けて の 長 期投与に伴 う顆粒球減少や血小板減少に 注

意すべ きで あ る．筋肉内血腫形成を避けるため皮下注

もし くは 持続的静脈投与 を行う．

　すで に DVT を発症 して い る例で ， 分娩後の FrE に

対する予 防として 持続的ヘ パ リ ン 投与が基本で ある．

術 直後か らの ヘ パ リ ン 療法 を開始する が，帝王切開時

十分な止 血操作 を行 うこ と と術 後 の 創部血 腫形成が

ない こ とを超音波断層法 によ り確認する．
一

時的下大

静脈 フ ィ ル タ
ー

装着例 で は，分娩終了後，抗凝固療法

をヘ パ リ ンか らワ ル フ ァ リ ン に変更 し抜去するが ， 抜

去時肺塞 栓症 を起 こ す こ と が あ り フ ィ ル ター内 に 血

栓がある場合に は ウ ロ キナーゼ （24 万単位）を同時投

与する．抜去後は肺血流 シ ン チ グラ フ ィ
ーを行 い 肺塞

栓 の な い こ とを確認して い る．なお ， 下大静脈 フ ィ ル

ターにつ い て は， 抗凝固療法に抵抗性を示す再発例，

もし くは 遊離血 栓となる可能性 の 高 い 像が MRI 上末

梢側 に存在する例 に対 し分娩予定前に留置 を検討す

る ，しか し下大静脈フ ィ ル タ ーは 2 次的血栓や感染を

誘発する こ とが あ り，そ の 適 応 は慎重 で あ る 必 要があ
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る．分娩後 の 長期抗凝固療法 の 負担 を考え先天的易血

栓傾向を示す例で も再発性で ない 限 り， 永久下大静脈

フ ィ ル ターは選択 して い な い ．ワ ル フ ァ リ ン の 投与に

つ い て は トロ ン ボ テ ス ト（T ）で は 9 か ら 16％ を目標

とす る が ，国際的 に 標準化 され た 円 「−INR （intema −

tional　norrnalized 　ratio ）｝こお い て は 2．0 か ら 3．0 を 目

標 に投与 して い る．ワ ル フ ァ リ ン 投与時も授乳は許可

する．

　婦人科領域

　高リ ス ク，最高リ ス ク に 用 い る予防的抗凝固療法 と

して は未分 画ヘ パ リ ン の 投与が基本 となる．予防的投

与量 と して は低容量未分画ヘ パ リ ン 5，000　Pt位 を 8 か

ら 12 時聞毎に皮下 注する の が標準的で ある ．卵巣癌，

子宮体癌 な ど の 血栓症 リ ス ク の 高 い 疾 患 で は術前か

ら血栓症が存在す る こ ともあ り術 前の 画像診断 ， D−

dimer などの 血液検査 が肝要 で ある．また術前に 血栓

症 を認 め な くて も術 中 か らの ヘ パ リ ン 投 与が 望 ま し

い ．悪性腫瘍の 術後患者は術後 1 週間程度まで発生し

うる の で 数 日ヘ パ リ ン の 投 与が必要で ある．

　　　　　　　　　8．ま と め

　最近の 全国調 査で産婦 人科領域 の DVT ，
　 prE は増

加 して い る こ とが 明らか に なっ て い る．静脈血栓症の

発症率は低 い とする従来 の 印象 も診断技術 の 進 歩並

び に生 活習慣の 変化 とと もに 変わ りつ つ ある．PTE

予 防の ガ イ ド ラ イ ン が 示 さ れ た が ，こ れ ら を F．手に 運

用するため には血栓症の リス ク評価 を正 しく行 い
， 症

例 ご とに個 別 に対応 して い くこ とが必要で あ ろ う．
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