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10）深部静脈血栓症 ・ 肺塞栓症

　 は じめ に

　静脈血栓塞栓症（venous 　thrombOembolism ：VTE ）は これ ま でわ が国 で は比較的稀で

あ る とされて い たが，生活習慣の欧米化や高齢化社会の 到来な どに伴い近年急速 に増加 し

てい る
）£ ．血栓症で臨床的に問題 とな るの は b 深部静脈血栓症（deep　vein 　thrombosis ：

DVT ）とそれ に起因す る肺血栓塞栓症（pulmonarythromboembolism ：PTE ）で あ る ，米

国で は 1年閤 に DVT は200 万人以上，　 PTE は約60万人発症 して い る とみ られて い る が，

死亡 はその うち約6万人 であ る
3）．PTE は DVT の

一
部 に発 症す る疾患であ るが，

一
度発

症する とその症状 は重篤 であ り致命的とな るの で．急速な対処 が必要 とな る．本 コ
ー

ナー

ではわが国における婦人科領 域の VTE の特徴を紹介 し，そ の診断 ・治療 ・予防につ き解

説す る．

　1．わが国 の現況

　近年，VTE の 認識 の向上 と ともにさ まざ まな調査 が行われ，さらに新薬 に対 す る臨床

治験の成績から，日本人における VTE の 発症 頻度が明 らかにな っ て きた，

　（1）厚生労働省班研究血液凝固異常症に関する調査研究班の 調査結果4）

　静脈血栓症／肺塞栓症グループで は，全 国医療機関 へ の 前 向きアンケ ー ト調査を実施 し，

2QO6 年8月 と9月の 2カ 月間の新規 PTE 症例および DVT 症 例を調査 した，その 結果 精

神科以外の 推定 した PTE 症例数は1996年に行 っ た同様な調査 に比 し．10年で 2，25倍に

増加 した，また，DVT 単独群は PTE 合併群に比し，左側の 静脈に有意に多く，症 状を有

す る比率も 有意に高か っ た．DVT 症例に おい て，　 DVT の 症状な し，右側の DVT ，膝窩

静脈より近位部の DVT が PTE を有する リス ク を有意に 高く した．以上の こ とは，解剖

学的理 由から DVT 発症は左側に多い もの の ，左側 DVT で は PTE 合併は比較的少な い こ

と，そ して．症状のない浮遊血栓の方が PTE の合併 が多いことを裏付ける結果であ る，

　 （2）開腹手術後の VTE 発症率5）

　 2001 年か ら2002 年にか けて行われ た多施設共同前 向き試験の結果を紹介す る．外科，

泌尿器科，婦人科で 行われた開腹手術後の DVT 発症率 を両下肢静脈造影 にて検索 した．

なお，PTE 疑い症例 は，肺 シ ン チグラフ ィ で診断 した．全 173例の うち遠位部 DVT が36

例 （20．8％ ），近位部 DVT が5例（2．9％）．1例 が PTE と診 断 され，合計 42例（24．3％）に

VTE が認 め られた．この発症 頻度は欧米 とほぼ 同程度 で あ り．わ が国においても開腹手

術後の DVT 発 症率 は従来考 え られ ていた頻度 よ りもは るかに多い ことが明 らかにな っ

た．

　 （3）婦人科における VTE の 頻度

　 日本産婦人科 ・新 生児血 液学会 で は，「991 年 から2000 年 まで の全 国 調 査に 弓1き続 き

2001 年 か ら2005 年ま で の 調査を行 っ たが，DVT は毎年増加 したもの の ，　 PTE は （とく

に無症候性が）若干 増加 した程度で， 調査 した5年間で DVT336 例（うち無症候性 110例），

PTE200例 （うち無 症候性64例 ）が発症．　 PTE によ る死 亡 は14例 で あ っ た．個 人票で 調 査

が終了 し確認 で きた婦人科症例で の解析結果を紹介 する
6）’）．良性疾患の発 症時期別 にみ る
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と，DVT では，術前発症 が54例 （75％）．術 後発症 が 18例 （25％），　 PTE で は，術前 発症

が19例（42．2％），術後発症が26例（57．8％）で あ っ た．悪性疾患の 発症時期別にみ る と，

DVT で は，術 前発症 が 133例 （53．4％），術 後発症 が67例（26．9％），術後治療 中（抗がん

剤，放射線 ，ホル モン剤）が39例（1　5．7％），治療後の経過観察中が 10例（4、O％），　 PTE で

は，術前発症が45例（31．7％），術後発症が 75例（52．8％）．術後治療中が20例（14．1％），

治療後の経過観察中が2例（1．4％）で あ っ た．術後発症例で は，DVT も PTE も術 後 1日目

が最大で あ っ た（以上 ，DVT と PTE 合併例を含む ）．疾患別 にみ ると，　 DVT で も PTE で

も，卵巣癌，子宮体癌の順に多か っ たが．術前発症に限 っ てみ ると．卵巣癌 が圧倒的に多

か っ た．今回 の調査で 明 らか にな っ たことは，1）VTE 予防対策の効果 として術 後発症が

減少 したもの と評価され る．2）VTE に対する認識度の 高まりと診断技術の 向上の結果，

術前発症例 （と くに無症候性）が増加 した もの と考え られ る．3）予防 対策および診断 づ台

療技術の 向上 によ り死亡例が減少 したものと評価される．

　（4）日本病理輯報の 調査

　 日本病理輯報 よ り98．736の剖検症例か ら癌患者65，「81例 を抽 出 し，癌組織型 分類 別お

よび発生臓器 別の PTE 合併頻度 を調査 したところ
E）
，　 PTE の 合 併頻度 は2．32％．年齢 で

は60歳代が ピー
ク ，臓器 別で は，卵巣 に最も 多か っ た．婦人科 として は卵巣や子宮 の 腺

癌に 多い とい う結果で あ り，高齢者で はとくに 注意を要する．

　卵巣癌患者 の 術前に VTE が多い 理 由として は，多量腹水の ため脱水にな る，自宅で 安

静に な りがちで あ る ，癌細胞量 が桁違いに多い ，癌組織か ら産生される組織因子が多い，

な どが考え られ る．ま た，卵巣癌患者 の術後に VTE が多い 理 由としては ，根治術で は 手

術侵襲度が高い ，手術時間が長 い ，リン パ節廓清を行う，輸血 が多くな りがちで ある ，長

期にわた り化学療法を行う，な どが考え られ る．この こ とは血 栓症発症の Virohow の3

徴 すなわち s 血液凝固能の亢進，血流の 鬱滞 血管内皮障害のすべて の要因を満たして

い ることに な る．

　 2．術 前の VTE リス ク評価

　 婦人科領域の リス ク 因子 として は，
一

般的な VTE の リス クに加 え，婦人科特有 の疾患

と して卵巣癌手術 ，子宮癌手術，巨大子宮筋腫 ・巨大卵巣腫瘍手術 ，腹腔鏡手術 （とくに

長 時問の 気腹 式），骨盤内高度癒着 の 手術，長時閤の 砕石 位の 手術．ピル服用者 やホルモ

ン 補充療法施 行婦人な どがあ げられる ．手術 でも リンパ節廓清 を伴 う長時閻手術で 出血量

が多 く．輸血 を施行 された症 例 に発症 が多い ．しか し，周 術期 の VTE 予 防に と っ て極 め

て重要 な こ とは，まず術前ス ク リー
ニ ン グで あ る．も し，術前 に VTE が発症 して い る こ

とを知 らずに手術 した場合 ，PTE が術 中に悪 化し，術中死亡に至 ることも稀 にみ られ る

か らで ある．また，術 前に DVT があ っ た場 合，閻欠的空 気圧追 法を VTE 予防 と して施

行する際に血栓を遊離させ て PTE を誘発す る おそれがある からで ある ．前述 した よう［こ

術前発症 で は卵巣癌 が圧倒的 に多いの で ．とくに進行癌で 巨大腫瘍 や腹水貯留がみられ る

場合に は注意を要する ．注意深 い臨床症状の 観察，パ ル ス オ キ シメータによ る酸素飽和度

の 測定，超音 波検査 に加 え術前の 造影 CT が有用 で あ り，　 D一ダ イマ
ー値 と とも に必 要な

検査 と考 え られ る．も し，術前 から VTE を合併 して い る 場合 には，手術 まで にで きるだ

け治療を行 い，
一

時的下大静脈 フ ィ ル ターを留置 した上 で手術に臨 むべ きであ る．

　 図 E−10−10）−1）に当院 で施行 して い る術前 リス ク評価表を参考 まで に 示す
q）．常 に入院

時や術前 に VTE の リス ク 評価を行い ，医療従事者はもとよ り手術を 受 け る患者 自身 に 自

らの VTE リス クを認 識 して も らい ，手術に 際 して はエ コ ノ ミ
ー

ク ラ ス 症 候群 と同様 な

VTE が起 こ りう る こ と，さ らにその 予防およ び初発症状とは どの よ うなもの であ るかを

患者 に充分説明す るこ とが大切 で ある．そ して，充分に納得 した上で適切な予防方法を実

施 するが，どんな に予防 しても現在の予 防方法 では PTE の発 症をゼ ロ にす る こ とはで き
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（図 E−10−10）−1）　手術 ・検査 ・外傷例に対す る リス ク評価（文献 9 よ り引用して評価表を作成）

ない ．仮に PTE が発 症 した として も，早期発見 ・早期治 療 に努めれば救命可能で ある た

め，院内 リス クマネ ジメン ト体制を 日頃か ら整えてお くことも重要で ある．

　3．静脈血栓塞栓症の 予防

　（1）肺血栓塞栓症／深部静脈血栓症（静脈血栓塞栓症）予防ガイ ドラ イン

　欧米か ら20年以上遅れ て ，2004 年2月 （本編は6月）にわ が国で もようやく VTE の予 防

ガイ ドライン
1°）
が策定され，さ らに同年4月から 「肺血栓 塞栓症予防管理料」305 点が新

設される に至 っ た．わが国の予防ガイ ドラインは，欧米の 予防ガイ ドライ ン
11）
を参考とし

つ つ ，E］本人の 疫学的デー
タも出来るだけ多く収集して ，その 時点で □本人 に最も妥当と

考えられる予防法が提言された．それによれば，疾患や手術（処置）の リス ク レベ ルを低 リ

ス ク ．中 リス ク．高 リス ク，最高 リス クの 4段 階 に分類 し，各 々に 対応す る予 防法（婦人

科領域に おけ る 予防ガイ ドライ ン）は表 E−10−10）−1）1°）のように推奨 され た．対象患者 の

最終的な リス ク レベ ルは，疾患や手術（処置）その もの の リス クの 強さに付加的な危険因子

（図 E−10−10）−1参照）を加味 して，総合的に リス クの 程度を決定する ．

　理 学的予防として は t 早期離床，ベ ッ ド上での 下肢挙上 ・膝の屈伸 ・足の背屈運動，弾

性ス ト ッ キング着用，間欠的空気圧迫法 脱水予 防等が推奨され て い る．薬剤による予防

方法 は，未分画 ヘ パ リン 5，000ee位 を術後6〜12畤 間以内に（止 血を確認で きたら術直後

からでも可 ）1日2回皮下注（または静注），3〜5日投与が推奨され る．実際 骨盤内悪性腫

瘍根 治術 は高 リス クに 分類され，間欠的空 気圧迫法 または未分画 ヘ パ リン が推奨されて い

るが．抗凝固療法の 適応 および施行期閤に 関 しては，疾患 や手術の リス ク等を考慮して決
め るべ きである．悪 性腫瘍の 場合 低 分子量 ヘ パ リン長期投与の 有用 性が海外で 報告され

て い る が
12）
，わ が国に おい て は今後の検討課題であ る．また，手術体位 は砕石位 を避 け，
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（表 E−10−10）−1）　婦人科領域におけ る静脈血栓 塞栓症予 防ガイ ドライン

婦 人 科 領 域　　　　　　　　　　　　　　　 予防法

低 リス ク　　 30 分 以 内 の 小 手術　　　　　　　　　　 早期離床
・
積極的な運動

　　　　　　 ホ ル モ ン 療法中患者　　　　　　　　　　 弾性ス トッ キ ン グ （ES）
中 リス ク
　　　　　　 良性疾患手術 （開 腹 経 膣，腹 腔 鏡 ）　　 ま た は 閤欠 的 空 気 圧 迫 法 GPC）

　　　　　　 骨 盤内悪性腫 瘍根治 術
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　PC ま た は 低用量未分画 ヘ パ リン
高 リス ク　　 静脈血栓塞栓症の既往あるい は血栓性
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（LDH ）
　　　　　　 素因の 良牲疾患手術

　　　　　　　静脈血栓塞栓症の 既往 あ る い は血 栓性　　IPC ＋ LDH または
最 高 リス ク
　　　　　　　素因の 悪性疾患手術　　　　　　　　　　 ES ＋ LDH

＊ BMI ，年齢，合併症等の 他 の リス ク 因 子 に よ り，全体 の リス ク を 上 げ る必 要 が あ る．（文献 10 よ

り引用 ）

仰臥位または開脚位で 行っ た方が良い ．腟式手術 で砕石 位を取らざるを得ない場合 は，必

ず理学的 予防 を行い，手術時 閤を短 くする工夫をすべ きで ある．

　（2）予防ガイ ドライン公表後に保険適用 とな っ た抗 凝固薬

　VTE 予防薬 は未分画 ヘ パ リン とワ ル フ ァ リン しかわが国 で は保険適用 されて い なか っ

たため，前述の 予防ガイ ドライ ン では この 2剤が推奨され たが，これ ら薬剤の 至適投与量

は きちん とした臨床治験に基 づい たもの で はない ．しか し，整形外科下肢手術に対 して 選

択的 Xa 阻害薬で ある フ ォ ンダパ リヌ クス と低分子量 ヘ パ 1丿ン であ るエ ノキサパ リン の臨

床治験が行われた結果，2007 年以降に わが国 で初め て 日本人のエ ビデン ス に基づい た予

防薬剤が認 可 された．さらに．これ ら両剤は腹部外科領域悪性腫瘍に対 しても 臨床治験 が

行われ．2008 年以降に 「静脈血栓塞栓 症の 発現 リス クの高 い 腹部手 術施行患者 における

静脈血栓塞栓症の 発症抑制」で適応が拡大 された．こ の適応拡大 は悪性腫瘍のみならず，

良性疾患や帝王 切開で も 「高 リス ク 」と判断された場合は適応とな る．したがっ て，今後

は予防ガイ ドライ ン で推奨 されてい る薬剤以 外に フ ォ ンダパ 1丿ヌ クス 2．5mg の 1日1回お

よびエ ノキ サパ リン 2，0001UI 日2回の皮下注射 が，高 リス ク以上の 婦人科 手術後 の VTE
予 防に普及するもの と思わ れる ．投与期間と して は臨 床治験期問の 1〜2週 閤程度が推奨

されよう．ただ し，出血の 副作用 も報告 されて い るの で ， リス クとベネ フ ィ ッ トを充分に

勘案 した上 で使用 を決定 し，投与中の 出血 の評価 および止血 対策 にも心がけて い ただきた

い ．

　 【静脈血栓塞栓症の 診断】
02 ）

　 VTE の 診断 で最も大切 な ことは，注意深い 臨床症状 の観察で ある ．　 DVT の 症状は，下

肢の 浮腫 腫脹 発赤，熱感 疼痛，圧痛などで ，Homan
’
ssign （膝関節伸展位で 足 関

節 を背屈 させ る と．腓 腹筋 に疼痛を感 ずる徴 候）な どが約 40 ％に 認 め られ る
3：．症状は術

後 24時間以 降にみ られ るが，術後安静 臥床 中 にみ られ ることもある．PTE で 最 も多い 症

状 は，突然発症す る胸部痛 と呼吸困難 で あ る が，軽 い 胸痛 ，咳嗽か ら血痰や シ ョ ッ クを伴

い 失神するもの まで 多彩 であ る．早 い もの で は手術 後 12〜24時間に急速に発症 すること

もあ る が，歩行を開始 した 術後に発症する こ とが多い ．特 に ，ベ ッ ド上 での 体位変換 ，歩

行開始，排便
・
排尿などが誘因 とな っ て PTE が発症する こ とが多い の で ，これ らの 動作

時には注意が必要で ある．

　 DVT の 診断 は．臨床症状 により疑 い をもつ ことか ら始 まり，超音波断層装置，造影 CT，

静脈 造影や MR ・MRA （MR ア ン ギオグ ラフ ィ ）で確 定診 断す る、超音 波検査 で は，血栓

エ コ ー像とプロ ーべ の 圧 迫に よ る静脈潰れ の 有無 が決め手 となる ．カ ラ ー ドプ ラ法に よる
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図左側 の 大腿静脈は正常なの で ，大腿動脈とともにカラ
ー

ドプラ法で 血流がカラ
ー

で 表示される．

図右側の 大腿静脈は，静脈血栓があるため プO 一
ブで の 圧迫によ っ ても静脈は潰れな い．また，カラ

ー

ドプラ法では．大腿静脈に血流がな いの で黒く描写される．

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 （文献 13 より引用）

（図 E−10−10）−2）　超音波力 ラ
ー

ドッ プ ラー法 によ る左大腿静脈血栓症の診 断

（図 E−10−10 ）−3　造影 CT に よ る 肺血栓塞栓

症 の診 断（文献 14 よ り引用）

血流欠損像は補助診断 とな る （図 E−10−10）−

2）13）．な お， DVT の 診断がつ い た場合には、

PTE の有 無を検索す るこ とが重 要 であ る．

PTE の診断手順は，胸部 X 線写真，心電図．

パ ルス オキシ メータ，動脈血 ガス 分析 （PaO2
の低下，多呼吸の ため PaCO ？の低下），血液

検査 （血算，血 液凝 固線溶系，生化学な ど），

心 エ コ ー ・ドプ ラ検 査，造 影 CT（図 E−10−

10）−3）14＞
，MR ・MRA 核 医 学 検 査．肺 動

脈造影等で ある ．なか でもパ ル ス オキシ メー

タと心工 コ ー
検査 は，ベ ッ ドサイ ドで 非侵襲

的に短時間で検査可 能 である ため，極めて 有

用 な検査で ある．パル ス オ キシ メ
ー
タで 酸素

飽和度（SpOp）が 90％以下 に な る と危険徴候

で あるため，DVT の 診断がつ い たらただちに装着する ．　 SpO ， 90 ％ は PaO2　60mmHg に

相当す る．心工 コ ー
で は，右室負荷 に伴う右房 ・右室の 拡大，収縮期にお ける心室 中隔の

左室圧 排像
・
奇異性壁運動，三尖弁 閉鎖不全，肺高血圧 （肺動脈平 均圧 ＞ 20mmHg ）な ど

を認め る．造影 CT は，緊急時 の検査 として現在最 も有用 と考 えられている検査法である．

短時閻 で 両肺から骨盤内．そ して 下 肢に至 るまで 血栓の描出が可能で あ る．肺動脈造影は，

塞栓の 部位 と大きさを診 るう えで非 常に信頼度の高 い検査法であ り，血 栓 によ る血管 内の

陰影欠損像（fi目ingdefect），血流途絶像（cut 　off），壁不整 な どの 所 見が認 め られ れ ば診

断 は確定す る （図 E−10−10）−4）i
’，）
，肺動脈内に血栓溶解薬 を投与す る必要 がある場合や ，

カ テ
ー

テル
・
イ ン ターベ ン シ ョ ン を 施行する場合に は治療に先立 っ て 行う ．
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　【静脈血栓塞栓症の治療｝1〕
2）

　DVT のみ で PTE を 合併 して いな い場 合

は，保存療法 と薬物療 法を行 う．保存療法 と

して は，長時間の立位 ・座位を避け，下肢の

安静 と圧迫療法 である．急性期で下肢の腫脹

が著 しい場合や血栓性静脈炎 を併発 している

場合は弾性包帯を使い ，症状がやや軽快した

とこ ろで弾性ス トッ キングを着用す る．薬物

療法には抗 凝固療法 と血栓溶解療法がある ，

治療の ゴー
ル ドス タン ダー ドは抗凝固療法で

（図 E−10−10）．4） 肺動脈造影に よ る 肺血栓 あ り，ヘパ リン投与が基本で ある．ヘ パ リン

塞栓症 の 診断（文献 14 よ リ引用）　　　　　　開始時よ りワ ル フ ァ リン も経 □ 投与を開始

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 し，ヘ パ リン 中止後は ワル フ ァ リン単独で維

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　持 す る．通 常，5，000 単位（ヘ パ リン ナ ト リ

ウム 5mL ）を 静注後， 15，000〜20，000 単位 ＋生食 100mL を 5mL 〆時 よ り開 始 し．　 APTT

が正常の 1．5〜2．5イ音　または活性化全血 凝固時間（ACT ）が150秒以上200秒以 内となるよ

うに調節 して持続投与する．ヘ パ リン に引き続 きワ ル フ ァ リンの内服を開始 し，以後 リス

ク 因子の 種類に応 じて 投与を継続する、ワ ル フ ァ
1丿ン は，初め から5〜6mg を毎日 1回服

用 し，数 日間をかけて治療域 に入れ，以 後 PT姻 R（プロ トロ ンビン時問 の国 際標準化比 ）

が1．5〜2．5となるように調節 して維持量を服用する
：E）
．血栓溶 解療法 と しては，末梢静脈

からの ウロ キナーゼ全 身投与とカテ
ー

テ ルによる局所線溶療法がある ．ウロ キナーゼの 保

険適用 は 「末梢動 静脈閉塞症 に対 して ，初期は1E］量6〜24万 1U，以後は漸減 し約7日間

投 与す るj とな っ て お り，PTE その もの には保険適用 はない ．

　 PTE の 治療の 基本は，呼吸および循環管理 で あ る．酸素投与下 で ．血 圧に 応 じて 薬物

療法 （塩酸 ドパミ ン ，塩酸 ドブタ ミン ，ノル エ ピネフ リン な ど）を行う，図 E−10−10）−5に

PTE の診 断か ら治療 まで の ア プロ
ー

チ
16）を示すが，血圧

・
右心機能ともに正 常で ある場合

に は，前述の 抗凝固療法の み で治療可能であ る場合が多い．血圧は正常で あ るも 右心機能

不全があ る場合に は，抗凝固療法のみ で は予後が悪い場合が少な くな く，症例に より血栓

溶解療法 （ウ ロ キナーゼ ，組織プラ ス ミ ノゲ ン ア ク チ ベ ー
タ）も考慮す る．組織プラ ス ミ ノ

ゲ ン アク チ ベ ー
タは，モ ン テ プラーゼ の場 合，1　3．750〜27．5001U／kg を 1分間80万 iU

の 速度で静注する（1〜3分で静注）．急性循環不 全（シ ョ ッ ク）を呈 する重症例では，カテー

テ ル ・イン ターペ ン シ ョ ン （カテ ー
テ ル的血栓溶解療法 ，カテ

ー
テ ル的血栓破砕 ・除去術，

流体力学的血栓除去術）や外科的 血栓 摘除術 を選択 して よ り積極的 に肺動脈血流の 再 開を

図る．また，経皮的心肺補助装置 を準備 して おき，循環 動態 が保 てな い場合 には躊躇なく

使用 を開始 し心肺停止 に陥 るの を防ぐ．これ らの 診断治療の 流れの 中で，状 態が許す限り

早 急に残存 する DVT の状態 を評価 して，
一

時的下大静脈 フ ィ ルター
の適応 を判断する．

　 おわ りに

　 VTE はこれ まで 本邦 で は比較 的稀 で あ る とされて い たが，生活習慣の 欧米化な どに伴

い 近年急速 に増加 し，その 発症頻度は欧米に 近づ い て い る．VTE に 対して は正 確な病 状

の 把握 とそれに応 じた正 しい治療がすべ て で ある ．その ためには高 リス ク患者 には常に術

前 の リス ク評価 と臨床症状の観察を行い，抗凝固薬を 中心 とした適切な予防対策 を遂行す

るこ とが重 要で あ る が，突 発的 に発症 した場合で も PTE を常 に疑 うこ とが診 断の 第
一

歩

で あ る．そ して PTE が少 しでも疑われた ら，高次医療セン ターや ICUへ 速 やかに搬送し，

循環器 専門医 ，麻酔科医．胸部外科専門医 な どに よる集学的治療が必要で あ る ．その ため

にも 日頃か ら院内の リス ク マ ネ ジメン ト対策を確立 してお くこ とが肝要 であ ろ う．
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（図 E−10−10）−5） 肺血栓塞栓症の診断か ら治療ま で の ア プ ロ
ーチ（文献 16 よ り引用）
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