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総 説

深部静脈血栓症の予防と治療

一 関 一 行 高 谷 俊 一 福 田 幾 夫

抄録 肺塞栓症は欧米では3大血管疾患のひとつとされる.その9割以上が下肢の深部静脈血栓症に起因するとされ,

積極的な予防が行われているのに対 し,本邦では従来比較的稀な疾患 とされ,周術期の深部静脈血栓症予防も積極的

に行われて来なかった.近年いくつかの報告により,本邦においても肺塞栓症は稀な疾患ではないことが明らかとなり,

積極的な予防が必要と考えられる.術前に各症例のリスクファクターから危険度をグレー ド分けすることにより,術

後の発症頻度をある程度予測することができる.深部静脈血栓症の予防に効果のある手段 として,ヘパリン,アスピ

リン,ワーフアリン,間欠的空気圧迫法,弾性ス トッキングなどが挙げられるが,危険度に応 じて効果があるとされ

る予防手段を組み合わせることにより,深部静脈血栓症および肺塞栓症の発症を低減させることができる.深部静脈

血栓症に対する医療としては,まず予防を行うことが最も重要と考えられる.
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PREVENTIONANDMANAGEMENTOFVENOUSTHROMBOEMBOLISM
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AbstractPulmonaryembolism(PE)isamajordiseaseinEuropeandAmerica･Deepvenousthrombosis(DVT)
isacommoncauseofPE,anditsprophylaxisisperformedactlVely.However,inOurcountry,theprophylaxis
ofperi-surgicalDVThasnotbeenasubjectofattentionbecauseoftherareincidenceofPE.Recently,Several
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warfarin,intermittentpneumaticcompressionandgraduatedcompressionstockings.Prophylaxisismost
importantinthemanagementofDVT.
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は じ め に

肺 塞栓 症 (Pulmonaryembolism:PE) は欧

米では虚血性心疾患,脳血管疾患 と並んで3大

血管疾患のひとつとされ,剖検における肺動脈

内血栓 は52-64%に認め られる 1). 入院患者

での致死的肺塞栓症の発生率は欧米では0.3-

0.5%,本邦では0.26%2)とされ,ひとたび発症

すれば致死的となることもある.一方,肺塞栓

症の 90%以上が下肢の深部静脈血栓症 (Deep

veinThrombosis:DVT)により生ずる 314)ため,

DVTを予防することは,すなわちPEの予防と
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なる.

DVTの発生原因としては,1840年にVirchow

によって提唱された3徴が現在でも支持されて

いる.すなわち①血流の停滞(彰静脈壁の損傷

(彰血液凝固能の克進であるが,術後 DVTの発

症要因としても,これらの3徴があてはまる.

smithら5)は術中から術後にかけて下腿,とく

に排腹筋近位レベルの深部静脈が拡張すること

を示 しており,静脈の拡張による血流の停滞と

血管内膜の損傷,そして術後生体反応としての

血液凝固能の克進が DVTの引き金になってい

ると予想される.

これらを念頭においた上で,周術期にはDVT

に対する予防が行われるべきであり,欧米での

サーベイランスでは回答が得られたうち,86%

の施設で何らかのDVT予防法を講じている6).

血管内膜の損傷に対 しては大腿静脈にカテー

テルを留置しないこと,或いは早期抜去を心が

けるなど,基本的な注意が必要であり,血液凝

固能の克進に対 しては抗凝固療法にて対処する

こととなる.そして,血流の停滞に対 しては早

期離床による下肢の運動の他,弾性ス トノキン

グや間欠的空気式圧迫法が挙げられる.

本邦では肺塞栓症は比較的稀な疾患 とされ,

周術期の DVT予防も積極的に行われて来なか

ったのが現状であるが,中野ら7)は剖検の方法

を見直すことにより,225例中54例 (24%)に

PEを認めている.本邦においてもPEは稀な疾

患ではないことを認識 した上で,DVTおよび

PEの予防と治療を講 じてい く必要があると考

えられる.本稿では深部静脈血栓症の予防と治

療について文献的考察を加えて記載する.

各科領域における DVTの頻度

一般外科手術においては術後 DVTの頻度は

19-25% とされる8). その他各科領域手術に

おいては,整形外科領域 (股関節および膝関節

等の手術)で47-51%,脳神経外科領域では

22%,婦人科領域では 14-22% と報告 されて

いる8) (表 1).各科領域の手術部位,体位,術

後経過などにより頻度に差がでるものと推測さ

れるが,総 じて術後の DVTの頻度は決 して稀

なものではない.

D VT の 予 防

血流の停滞は静脈の拡張を引き起こし,血液

と静脈壁との接触時間が長 くなり,これにより

凝固反応が増強され,血栓形成の原因となる.

また,静脈の拡張により内皮に亀裂を生 じ,凝

固因子活性化の原因となりうる9).

1.弾性ストッキング

弾性ス トノキングの目的は静脈うっ滞を軽減

させることと,うっ滞および静脈拡張の結果生

ずる内皮の損傷を減少 き せることにある.すな

わちVirchowの3徴のうち,血流の停滞と静脈

壁の損傷を予防することを目的としている.

一般的に医療に使われる弾性ス トノキングは

段階的圧迫法をとっている.すなわち,足関節

部の圧が最 も高く,中枢に向かうにしたがって

表 1 各科領域におけるDVTの頻度 (文献8より抜粋)

Author Patientsno. DVTincidenc

e一般外科ClagettandReisch産婦人科Clark-Pearsonetal.股関節置換術Hulletal.膝関節置換術Kim脳神経外科Tu｢pieetal. 4310 1084(

25%)103 19(

18.4%)158 7

7(48.7%)244 80(32.8%)
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圧迫圧が低 くなっている.SigellO)らは,足関節,

下腿,膝部,大腿遠位部,大腿近位部において

各々18,14,8,10,8mmHgの圧をかけることに

より,大腿静脈流速を 138.4% に増加 させるこ

とができるとしている.現在市販 されている弾

性ス トッキングで,静脈疾患の予防に用いられ

るものは足関節部で 16-20mmHgの圧になって

いる.先に述べた術中下肢静脈の拡張に対 し,

smithら11)は弾性ス トッキングを使用 した群で

は,使用 しなかった群に対 して手術終了時の膝

寓静脈の径を有意に減少させ得るとしている.

実際の臨床的トライアルでは,Nicolaidesら8)

の総括 (n-909)によれば,弾性ス トッキング

を使用 した場合,術後 DVTの発生頻度を29%

から11%に減少させることができるとされる.

周術期以外の使用では,近年 しばしば話題と

なるエコノミークラス症候群 も本態はDVTで

あるが,Scurrら12'の検討によれば,エコノミ

ークラス症候群の予防としても弾性ス トッキン

グは有効であったとされる.

2.間欠的空気圧迫法

間欠的空気圧迫法はDVTの発生頻度を24%

から7.7%に減少 させ るとされる (n-1611) 8)

ただし,弾性ス トッキングもそうであるが,症

例数が少ないため,正確に評価できないとする

考えもある8).間欠的空気圧迫法には排腹部か

ら大腿までを圧迫する方法と足底静脈のみを圧

迫する方法 (footpump)とがある.Elliotら13)

の重度外傷患者 124例での検討によれば,DVT

の発症は前者で6.5%,後者で21.0%であ り,排

腹部から大腿 までを圧迫する方が より効果的

であるとされる.手術部位などにより,排腹部

から大腿までを圧迫することができない場合は

footpumpの使用が考慮される.

3.ヘパリン

低用量の未分画ヘパ リンは術後 DVTと致

死的肺塞栓症の発生 を低減 させ るとされる.

Nicolaidesら8)の 総 括 (n-6851) に よ れ ば,
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DVTの発生頻度はコン トロール群 25.9%に対

し,ヘパ リン投与群では8.6%である.使用法

としては5000unitsを8時間 もしくは 12時間

毎に皮下注する.また,低分子ヘパリンも同様

にDVTおよび致死的肺塞栓症の発生を低減さ

せる.未分画ヘパ リンに比べ,出血性副作用の

発現が少ないとされるが,本邦では保険適用は

ない

4.デキストラン

Bergqvistら 14)の総括 (n-5945)によれば,

致死的肺塞栓症の発生頻度はコントロール群で/

1.5%,デキス トラン投与群で 0.34% と,効果が

あるように見受けられるが,DVT予防への有

効性は小 さいと考えられている 8).架橋構造を

有きないため,生体内で容易に分解 されるため

と考えられている.その他,心負荷のかかる恐

れがあることなどが問題と考えられる.

5.抗血小板薬

一般にアスピリン1000- 1500mg/dayの経

口投 与 が行 われ るが,AntiplateletTrialists'

collaboration15)によれば,DVTおよび致死的肺

塞栓症の発症予防に効果があるように見受けら

れる.コントロール群での DVT発生率は34%

であるのに対 し,アスピリン投与群では25%

とされる.致死的肺塞栓症については,コント

ロール群 2.7%,アスピリン投与群 1.0%である.

腹部手術後の患者などでは,術後早期の経口薬

投与は難 しいと考えられる.

DVTの危険因子とグレー ド分け

DVTの危険因子としては年齢,DVTの既往,

悪性疾患,性ホルモ ン薬の服用 ,妊娠,先天性

血栓性素因などが挙げられるが,一般的にこれ

ら危険因子の有無により,術後 DVT発症の危

険性は三役階に分類 される 8)(表 2).このよう

にして分類 された群ごとにDVTの発生頻度を

みてみると,低 リスク群では下腿静脈で 2%,

大腿部で 0.4%であるのに対 し,高 リスク群で
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表2 DVTのリスクカテゴリーおよび予防法

低リスク群 中リスク

群リスク 1.大手術を受ける40歳未満 1.小手術を受ける60歳以上2.小手術を受ける40歳以上60歳未満 2.大手術を受ける40歳以上60歳未満3.小手術を受ける60歳以上4ノ｣､手術を受ける40歳以

上60歳未満ファクター DVT,PEの既往ホルモン療法施行中5.40歳以上の妊娠 .出産6.動け

ない患者,心不全予防法 弾性ストッキング 低用量ヘパリン.低分子
ヘパリン.抗血小板剤の早期離床 投与または間欠的

空気圧迫法 .弾性ストッキングはそれぞれ40-80

%,10-20%と頻度が高 くなることから

,危険因子による分類により術後のDVT発生をある程度

予測できることになる16)手術症例で

は,各症例毎に危険性 を評価 し,予防策を講 じ

てい く必要がある.すなわち,弾性ス トッキン

グの他,い くつかのDVT予防に有効 とされる

方法との組み合わせが考えられるが,Nicolaides

ら8)の総括によれば,弾性ス トッキング単独では

術後 DVTの発生頻度は22%,低用量ヘパリン

単独では18%であるのに対 し,両者の併用群では8-9.5

%に減少させることが できる.これらの結

果をふまえ,低リスク群では弾性ス トッキング

,間欠的空気圧迫法,低用量ヘパリンのうちの

いずれか単独療法,中リスク群では上記のうち

二つの併用療法を,高リスク群では3者併用療法などが推奨されて

いる 17･18)(表2).

予防療法の注意点弾性ス トッ

キングの絶対的禁忌は無いと考えられるが,相

対的禁忌 としては閉塞性動脈硬化症などにより

下肢の動脈血流障害の著 しい症例では使用するべ き

でないとされる 19).足関節 ･体血圧比 (AnkleBrachialP

ressureIndex)が0.7未満の症例では圧迫療法を行わない方がよ いとの考えもある.その他,下

肢に急性の炎症を認める症例,血栓性静

脈炎の急性期には使用できない.また,静脈

還流量が増加することから,うっ血性心不全症例では心負荷

が増大する可能性がある9).間欠的空気

圧迫法でもほぼ同様の注意が必要となり,ヘパ

リンの使用においては症例により出血

の危険性を考慮する必要がある.個々の症例

により,術後 DVTのリスクカテゴリーに応 じた予防法も調節が必要となる.

PEおよびDVTの治療PEの治療に

関 しては,｢肺高血圧症治療ガイドライン20)

｣に詳述されている.急性肺血栓塞栓症(AcutePulmonaryTh

rombo-Embolism:APTE)の臨

床像 としては,安静解除後の初めての歩行,と

りわけ排尿,排便に関連 して発症することが多く

,突然の頻呼吸を伴う呼吸困難,探吸気で増強

する胸痛などを主訴とする.確定診断には従来

肺動脈造影が行われてきたが,現在では造影 C

Tによる肺動脈内血栓の存在 と,心エコーによる石室の拡大,石室壁運動異

常などにより診断可能である.肺高血圧症治療 ガ

イ ドラインではCollapse秤,MassiveAPTE群,No

n-massiveAPTE群の3段階に分類 し,治
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高リスク群

l.大手術を受ける60歳以上

2.大手術を受ける40歳以上60歳未

満DVT,PEの

既往悪性

腫癌,3.血液凝

固異常症4.脳血管障害および70歳以

上の心不全5.

ショック状態6.DVT,PEの既往を有

する妊娠.出産低用量ヘパリン.低分子ヘパリ

ン.抗血小板剤の投与と間欠的空気圧迫法.弾性ストッキ

ングいる (図 1).1.

Collapse群 :心肺停止

あるいはそれに近い状態心肺蘇生,pCPSに

て循環補助 しつつ肺動脈血栓摘除あるいは

経カテーテル的血栓摘除2.MassiveAPTE(

急性肺血栓塞栓症)秤 :シ ョック,失神,

低血圧,石室拡大あるいは石室壁

運動異常 をきたしたものヘパ リン投与 :APTT比 1

.5-2.5を目標 (出血

高 リスク群では 1.5)血行動態が安定 しない場合 :血栓溶解療法

あるいは肺動脈血栓摘除肺動脈血栓摘 除 :

血栓溶解療法禁忌例,無効例,Collapse群に移行 しそうな症例

Co‖apse群 393.Non-mas

siveAPTE群 :血行動態正常かつ石室拡大,石室壁

運動異常のな

いものヘパ リン投与いずれの群で も後療

法 として 10日間程度のヘパ リン投与 を行い,可

及的速やかにIVCフィルター留置.ヘパ リン中

止の 3-4日前 よりワーフアリン-切 り替え,International

NormalizedRatio(INR)2-3を目標

とす る.ただ し,ヘパ リンの適応禁忌 (絶対的

禁忌 :出血性潰場,脳出血急性期,出血傾向)がある場合にはヘパ

リンは使用で きない

DVT の 治 療DVTの治療戟略案を図 2に

示 した.1.初期治療適応禁忌がなければ

,ヘパ リンの投与を開始する.従来,DVTの急性

期治療 としては,PEの危険性 を考慮 し,ベ

ッド上下肢挙上安静が基本 とされて きた.Partsch

ら21)はベ ッド上下肢挙上安静群 と弾性ス ト

ッキング着用 して歩行 させた群 とを比較 し,下

肢の痛み,周径,歩行距離すべてにおいて後者

で有意に改善 していたとしている.スタディに

際 しては全症例に低分子ヘパ リンの皮下注 とワ

ーフアリンの投与を行ってお り,PEの発生率

に有意差は見 られなかった としている.今後 D

VTの初期治療 として,MassiveAPTE群 Non-mas
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図2 DVTの治療戦略.抗凝固療法下の弾性

ス トッキング着用による歩行が治療の

主流となる可能性がある.2.DVTの外

科治療および血栓溶解療法外科的治療は大

腿静脈からの血栓摘除であるが,絶対的適応 と

しては有痛性青股腫があげられる.激 しい痛み

を伴う下肢のチアノーゼがみられる.外科的治

療の適応期間は発症後 1週間前後とされ,血栓

溶解療法と同様である.下肢静脈からのアプロ

ーチによる血栓溶解療法は外科的治療に比べ低

侵襲であ り,治療の主流 としては血栓溶解療法

にある.出血性合併症などの適応禁忌がある症

例では外科的治療の適応となる.いずれの治療

においても治療操作に伴 うPE予防のため,下大静脈フィ

ルター (Inferiorvenacavalfilter:ⅠVCfilter)を留

置すべきと考えられる.3

.1VCfilter肺動脈は他の血

管に比 して線溶系が発達 しているとされ,フィ

ルターの機序としては血行動体に影響を及ぼす

程度の大きな血栓を捕捉することにある. しか しなが ら,

ⅠVCBlter使用の是非については現

在のところ議論の余地がある.否定的な意見

としては, フィルター部位-の血栓形成,フィ

ルター留置後の DVTの再発などがあげられる.フィルターに関するプ ロスペクティブスタディは

現在までDecoususら22)によるものだけ

であるが,フィルター使用群 200例 と非使用群 2

00例 との比較において,DVT発症後 12日

目の PE発生頻度は使用群で 1.1%,非使用群で4.

8% とされる.2年後のDVT再発率は使用群 2

0.8%に対 し,非使用群ll.6%.また 12日目

におけるフィルター部位への血栓形成は 16例

にみられている.さらに両群間で死亡率に有意

差はみられていない.両群ともに急性期には抗

凝固療法の投与を受けているが,発症初期での

フィルターの有効性は認められるものの,長期

的合併症はむしろ増加する可能性があり,死亡

率に関してはフィルターの有効性は認められて

いない.現段階では急性期に一時留置型や回収

可能型のフィルターを用いる方法が望ましいと

考えられる.また,悪性疾患ではフィルターの

有効性と生存期間との検討からフィルターの使用を疑問

視する意見もみられる.肺高血圧症ガイドライ

ン20)では永久型フィルターの適応として,

適切な抗凝固療法にもかかわらず再発をきたすもの,抗凝固療法

禁忌例とされている.

お わ り に整形外科領域での

検討では,ヘパリン,弾性ス トッキング,間欠的
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かの組み合わせによる予防療法を施行 した群で

は術後 DVTの発生頻度は低 く,結果的に予防

療法を施行 しなかった群に対 して,患者 1例あ

た り19.4ドル経費が削減 されたと報告 されてい

る 23'.DVTの予防は患者にとって利益 をも73

らすだけでな く,医療費の削減にも寄与するこ

とが推察される.

結 請

深部静脈血栓症に対する医療 としては,まず

予防を講 じることが,患者の利益のみならず,

コス ト削減にもつながるものと考えられる.
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