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1．はじめに

　産婦人科領域では妊産婦死亡の直接原因として深
部静脈血栓症・肺血栓塞栓症（VTE）は日本において
第 3位を占めていたが1），2001年妊産婦の死亡が社
会問題化し2）はじめて関連学会3）での予防対策ならび
にガイドラインの策定が急遽開始された経緯がある．
　その背景には，日本では血液凝固第 V因子 Leiden
型変異が報告されていないこともあり，ヨーロッパ，
北米とは異なり先天的凝固因子異常に基づく深部静
脈血栓症・肺血栓塞栓症（VTE）の割合は低いとの人

種差が強調されてきた．ところが，日本ではプロテ
イン S徳島型変異が多いことが報告され，VTEの
発症率にどのくらい寄与するかは明らかでないが先
天性要因を背景とする VTEの割合は以前考えられ
ていたより大きい可能性がある．
　以後，日本の社会の急激な変化は VTE発症数の
増加に関連してきたと考えられる．食生活をはじめ
とした生活習慣の西欧化や高齢化に伴い後天性の血
栓症の発症要因は 50年前と比較して増加し，日本
における剖検での肺血栓塞栓の合併は経年的に増加
している可能性が示唆されている4）．
　産婦人科領域においても，産科領域では妊産婦の
高齢化，帝王切開率の上昇が指摘される．婦人科領
域でも，高齢化に伴う婦人科がんに対する骨盤外科
手術は VTEのリスクを高めると考えられる．
　ガイドラインの作成により VTE予防の標準化を試
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みてきたことは対策として非常に重要な過程となっ
てきた．ただ，VTEに対する治療戦略はほぼ標準
化されているが，予防については必ずしも世界標準
が存在しているわけではない．エビデンスとされる
ものも，人種差，地域差，社会構造の差などの結果，
質の高いエビデンスが存在しない場合も多い．そう
した状況で示される診療指針は evidence-basedとは
異なる health care-basedなものとなる傾向にある（図
1）．
　とりわけ日本では北米ヨーロッパと比較して VTE
予防ガイドラインの成り立ちや，その運用に対する
臨床現場の考え方の違いが挙げられる．

2．産婦人科領域における VTE予防ガイドラ
インの成り立ち

　英国では医学学術誌への VTEによる妊産婦死亡
例の症例報告は古くよりなされていた5）．VTEによ
る妊産婦死亡については国策としてのVTE予防が提
言されており6），北米も含め多くの疫学研究，臨床
研究のデータが蓄積されてきた（表 1）．表に示すよ
うに産婦人科領域を含む VTE予防ガイドラインが
定期的に公表されている（表 2）．
　一方，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
の危険度について産婦人科領域における発症率の全
国調査は存在せず，正確な実態は不明となってい
る3）．
　予防に関し無作為の対照研究がなされておらず，

一定の発症率に対してどのような予防法が妥当であ
るのかを科学的に評価した研究がない．そのため第
6回米国胸部疾患学会（ACCP）外科ガイドライン7）の
示す，予防を行わない手術患者における症候性肺血
栓塞栓症（PTE）の危険度レベルとその対策を参考と
した予防法が提案されたのが実情である．産婦人科
領域では全国大学病院および主要病院での過去 10
年間の実態調査が参考とされ8），日本での発症率の
概数に基づき，北米のガイドラインに該当する対策
が VTE予防ガイドライン 2004年版として発表され
た9）．ただ，調査対象病院の特殊性からこうした発
症率の概数は院外からの搬送症例を含んでいるこ
と，その後は抗凝固療法が予防対策のひとつとして
予防ガイドラインに記されていることもあり，現在
の日本人のデータに基づいた疫学研究でバイアス，
交絡因子の除去は困難となっている．
　しかしながら，産婦人科領域において VTE予防
ガイドライン 2004年版は VTE予防の基準点として
の役割を演じてきたといえる．

3．産婦人科領域における北米，英国のガイドラ
インと日本のガイドラインの比較

　その後の北米ヨーロッパで改定されてきたガイド
ラインは，未分画ヘパリンから低分子量ヘパリン，
注射薬や内服薬の合成 Xa阻害剤が導入されること
に伴い，理学的予防法に加え抗凝固薬による予防を
追加提言してきた．日本における周術期の肺血栓塞
栓症死亡率は予防的抗凝固療法の実施割合の増加も
あり減少しつつある10）．一方，この過程において日
本の産婦人科領域におけるガイドラインと海外のガ
イドラインとの運用に差異が生じ始めてきていると
考えられる．
1） 婦人科領域
　婦人科領域における VTEは骨盤外科治療に関連
した発症が主体である．
　一般に，日本においては，婦人科領域における
VTE予防ガイドラインとしては肺血栓塞栓症/深部
静脈血栓症予防ガイドライン作成委員会 2004が提
案している予防に準拠し，各施設で作成したリスク
分類にのっとり術後管理行っている施設が多い（表
3）．骨盤内悪性腫瘍根治術は最高，高リスクとして

図 1　ガイドラインの基本的コンセプト
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分類しているが，その予防についてはヘパリン製剤
もしくは機械的予防法のどちらの選択でもよいとし
ている．この点は北米臨床腫瘍学会（ASCO）ガイド

ライン 201411）と最も異なる点である．
　日本では，とくに VTE発症リスクの高い婦人科
がん患者で術前の FDP-DD値を指標に画像による

表 1　妊娠に関連した VTEリスク因子（2012 ACCP guideline改変）　米国

リスク因子 adjusted OR 95％ CI
運動制限（妊娠中の 1週間以上の床上安静ならびに BMI 25 kg/m2以上） 62.3 11.5–337.0
運動制限（産褥期の 1週間以上の床上安静ならびに BMI 25 kg/m2以上） 40.1 8.0–201.5
VTE既往 24.8 17.1–36
経腟分娩後産褥感染（臨床症状+発熱+WBC上昇） 20.2 6.4–63.5
手術に伴う 1,000 mL以上の産褥出血 12.0 3.9–36.0
全身性エリテマトーデス  8.7 5.8–13.0
輸血  7.6 6.2–8.3
帝王切開後産褥感染（臨床症状+発熱+WBC上昇）  6.2 2.4–16
胎児発育遅延を伴う妊娠高血圧腎症  5.5 2.1–16
多胎  4.2 1.8–9.7
BMI 30 kg/m2以上  5.3 2.1–13.5
アンチトロンビン異常症  4.7 1.3–17.0
生殖補助医療  4.3 2.0–9.4
1 L以上の産褥出血  4.1 2.3–7.3
胎児発育遅延（妊娠週数　性差補正出生児体重が 2.5パーセンタイル未満）  3.8 1.4–10.2
喫煙（1日 10～30本　妊娠前または妊娠中）産褥期  3.4 2.0–5.5
プロテイン S異常症  3.2 1.5–6.9
妊娠高血圧腎症  3.1 1.8–5.3
緊急帝王切開  2.7 1.8–4.1
21 kg以上の体重増加  1.6 1.1–2.6
1回以上の分娩  1.5 1.1–1.9
35歳以上  1.3 1.0–1.7
予定帝王切開  1.3 0.7–2.2

表 2　公表された産婦人科領域を含む VTE予防ガイドラインの経年的流れ

日本産科婦人科学会診療ガイドライン　産科編（2017年）（日本）
ACCPガイドライン expart panel report（2016）（北米）
RCOG 英国産婦人科学会（2015）（英国）
ASCO 臨床癌学会（2014）（北米）
日本産科婦人科学会診療ガイドライン　産科編（2014年）（日本）
9版 ACCPガイドライン（2012）（北米）
ACOG PRACTICE BULLETIN（北米産婦人科学会臨床公報）（2011）
日本産科婦人科学会診療ガイドライン　産科編（2011年）（日本）
NICE臨床ガイドライン　92　National Institute for Health and Clinical Excellence（2010）（英国）
RCOG 英国産婦人科学会（2009）（英国）
日本循環器病学会　肺血栓塞栓症および深部静脈血栓症の診断治療予防に関するガイドライン（2009年）（日本）
8版 ACCPガイドライン（2008）（北米）
肺血栓塞栓症/深部静脈血栓症予防ガイドライン（2004年）（日本）
6版 ACCPガイドライン（2001）（北米）
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深部静脈血栓症（DVT）スクリーニングを行い，DVT
の治療としての薬物療法を行う，もしくは VTE予
防を講じたのち手術療法を行う施設もあるが，その
対策は施設間差があり必ずしも日本国内の施設間に
おける予防対策の標準化はなされていない．
　一方，ASCOガイドライン 2014の予防法ではす
べての大手術では薬物による予防的抗凝固療法が推
奨されている．同ガイドラインでは機械的予防法は
薬物血栓予防法に加えられるかもしれないが，薬物
療法が急性出血もしくは出血リスクが高く禁忌とな
らない限りは VTE予防に単独で使用されるべきで
ないとしている．また，薬物療法と機械的予防法の
組み合わせはとくに高リスク患者では有効性を増す
可能性がある．その投与期間も大手術を受けるがん
患者に対する薬物血栓予防療法は少なくとも 7日か
ら 10日継続すべきとし，ハイリスク例，例えば運動
制限，肥満，VTE既往もしくは付加的リスクのあ

る患者に対する腹部大手術，もしくは骨盤大手術を
受ける患者に対しては，術後 4週間までの低分子ヘ
パリンによる予防の延長を考慮すべきとしている．
2） 産科領域
　産科領域における日本のガイドラインは欧米と比
較してその差がさらに大きい．とくに VTEリスク
の異なる患者背景別に分類する点は英国産婦人科学
会 RCOGのガイドライン12–14）を参考としているが，
その対応策は大きく異なる．
　VTE予防ガイドライン 2004年版ののちに提示さ
れた 2014年版15）や 2017年版16）の日本産科婦人科学
会産婦人科医会による産婦人科診療ガイドライン産
科編はガイドライン作成の基本コンセプトが独自の
ものへと変更がなされている．表 417, 18）に ACCPガイ
ドラインと日本の産婦人科診療ガイドライン産科編
の作成方法の差を示した．こうした背景には ACCP
や RCOGガイドラインがエビデンス準拠型であるの

表 3　婦人科領域における静脈血栓塞栓症予防のガイドライン　日本

最高リスク 骨盤内悪性腫瘍根治術
血栓症素因/既往を伴う

ヘパリン製剤 and IPC

高リスク 骨盤内悪性腫瘍根治術
血栓症素因/既往良性疾患手術

ヘパリン製剤 or IPC and GCS

中等度リスク 良性疾患手術 IPC and/or GCS
低リスク ホルモン療法中患者

30分以内の小手術
早期離床

IPC：間欠的空気圧迫法
GCS：弾性ストッキング
文献 9より改変

表 4　予防ガイドライン作成方法の比較
ACCP guideline（2016）

1） 1946年から 2015年までの文献の検索．
2） validated toolを用いた．
3） randomized trialが不十分の場合には prospective cohortを含めた．
4） 蓄積したデータを用いて meta-analysisを行い，Cochrane risk bias tool*で評価．
5） エビデンスの質と推奨の強さは GRADE approach**により分類された．

産婦人科診療ガイドライン　産科編（2017）

1） 複数の委員（学会，医会会員）により 2013年から 2015年までの文献を PubMed，医中誌Webで検索．
2） 患者に及ぼす益が害を相当程度上回り 80％以上の地域で実施可能と判断されたものを推奨．
3） 作成委員会案を評価委員会により検討評価．
4） コンセンサスミーティングおよびパブリックコメント募集ののち 80％以上の同意を得るまで作成委
員会による投票．

*参考文献 16　**参考文献 17



第 29巻 第 4号

357

に対し，日本の産婦人科診療ガイドライン産科編は
現実には臨床現場の意見に基づくコンセンサス準拠
型であることがわかる．
　その背景には，1）日本における質の高い疫学研究
データ，臨床研究データが乏しい，2）産科診療は正
常分娩から突然異常分娩に移行する，多様な背景を
有する母子を扱う救急医療の側面がある．医療現場
は絶えず医療訴訟のリスクがあるため，医師の裁量
を必要としている，3）予防的抗凝固療法に伴う出血
事象について患者から十分な理解を得られない可能
性がある，4）間欠的空気圧迫法による VTE発症予
防といった理学的予防法に対する十分なコストに見
合う医療費給付がない，5）地域によっては分娩取扱
施設の半数は個人の診療所によって支えられており
VTEに遭遇する頻度が低い，がある．
　日本産科婦人科学会産婦人科医会による産婦人科
診療ガイドライン産科編 2014年版15）では分娩後の
VTE危険因子を 3群に分け VTE予防対策を提示し
ている（2017年版でも同様の形式が踏襲されてい
る）．第 1群は分娩後抗凝固療法が必要なものとし，
1）VTE既往もしくは 2）妊娠中 VTE予防もしくは治
療のため長期間の抗凝固療法が実施されたものとし

ている．第 2群では分娩後抗凝固療法あるいは間欠
的空気圧迫法が必要な例として血栓性素因を有し第
3群に示す危険因子を有している場合などとしてい
る．第 3群では分娩後抗凝固療法あるいは間欠的空
気圧迫法が考慮される例として，ガイドライン表中
の危険因子を 2つ以上有しているとしている（表 5）．
帝王切開などの危険因子は第 3群中に示され，他に
1つ以上のガイドライン表中危険因子を有する場合，
分娩後抗凝固療法あるいは間欠的空気圧迫法を検討
する（C：考慮される）としている．臨床現場で最も
遭遇するリスク背景の患者について，予防法の選択
は担当医師の判断にゆだねられている．
　一方，VTE予防ガイドライン 2004年版では帝王
切開は中リスクに分類しているが，最高リスクでな
い限り予防的抗凝固療法についての明確な投与基準
を設けていない（表 6）．ただ，高リスク帝王切開で
は間欠的空気圧迫法かつ弾性ストッキングが推奨さ
れている点が日本産科婦人科学会産婦人科医会によ
る産婦人科診療ガイドライン産科編 2014年版で変
更となっている．
　従来の高リスク帝王切開例で合併症の少ないと考
えられる間欠的空気圧迫法の使用も医師の判断選択

表 5　分娩後の VTE危険因子　日本

第 1群　分娩後 VTEの高リスク
　分娩後抗凝固療法あるいは分娩後抗凝固療法と間欠的空気圧迫法との併用を行う
　　（B；実施すること等が勧められる）
　1）VTEの既往
　2）妊娠中に VTE予防（治療）のために抗凝固療法が行われている

第 2群　分娩後 VTEの中間リスク
　分娩後抗凝固療法あるいは間欠的空気圧迫法を行う
　　（B；実施すること等が勧められる）
　1）血栓性素因があり，3群に示す危険因子を有している
　2）BMI>40 kg/m2

　3）以下のような疾患（状態）を有している
　　 心疾患，肺疾患，SLE（免疫抑制剤服用中），悪性腫瘍，炎症性消化器疾患，多発関節症，ネフローゼ症候群，
鎌状赤血球症

第 3群　分娩後 VTEの低リスク
　分娩後抗凝固療法あるいは間欠的空気圧迫法を検討する
　　（C；実施すること等が勧められる（考慮の対象となるが，必ずしも実施が勧められているわけではない））
　1）以下の危険因子を 2つ以上有している
　　 帝王切開，35歳以上，BMI>30 kg/m2，3回以上経産婦，喫煙者，分娩前安静臥床 2週間以上，表在性静脈瘤
が顕著，全身感染症，四肢麻痺・片麻痺，産褥外科手術，妊娠高血圧腎症，分娩所要時間 36時間以上，輸
血を必要とする分娩時出血，両親のいずれかに VTE既往
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にゆだねられることになり，VTE予防ガイドライン
2004年版や循環器病の診断と治療に関するガイドラ
イン（2008年度合同研究班報告）における肺血栓塞
栓症および深部静脈血栓症の診断治療予防に関する
ガイドライン（2009年改訂版）19）と管理指針が一部
異なることになる．
　ちなみに肺血栓塞栓症および深部静脈血栓症の診
断治療予防に関するガイドライン（2009年改訂版）で
は総合的なリスクレベルは，予防の対象となる処置

や疾患のリスクに，付加的な危険因子を加味して決
定される．例えば，強い付加的な危険因子を持つ場
合にはリスクレベルを 1段階上げるべきであり，弱
い付加的な危険因子の場合でもそれが複数個重なれ
ばリスクレベルを上げることを考慮するとしている．
　RCOGガイドライン 2009No.37a12）は妊娠に関連し
た VTEリスクとして単独因子としては VTE既往を
挙げ，補正オッズ比 24.8　95％ CI（17.1–36）と算出し
ている．RCOGガイドライン 2015 No37b14）において

表 6　産科領域における静脈血栓塞栓症予防のガイドライン　日本

最高リスク 血栓症素因/既往/合併の帝王切開術 ヘパリン製剤かつ IPC

高リスク 高齢肥満妊婦の帝王切開術
血栓症素因/既往/合併の経腟分娩 ヘパリン製剤または IPCかつ GCS

中等度リスク 帝王切開術（高リスク以外） IPCかつ/または GCS
低リスク 正常分娩 早期離床および積極的運動

切迫早産に伴う長期臥床例などについてはリスクレベルを上げて判定するか否かは施設の判断に任せ
られている．
血栓性素因：先天性素因としてはアンチトロンビン欠損症，プロテインC欠損症，プロテインS欠損症，
後天性素因として抗リン脂質抗体症候群
IPC：間欠的空気圧迫法
GCS：弾性ストッキング
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は一部高リスクが改定されている（図 2）．
　また，第9版ACCPガイドライン201220）では，オッ
ズ比 6産褥 VTE発症頻度 3％のリスクが示唆され
る状態として，少なくとも 1個以上の大リスク，ま
たは，少なくとも 2個以上の小リスクまたは緊急帝
王切開時での 1個の小リスクが示唆されるとしてい
る．つまり，大リスク 1個小リスク 2個が存在する
場合は予防的低分子量へパリン投与を，また，薬剤
禁忌患者では理学的予防が示唆されるとしている
（Grade2B）．（表 7）．
　こうした北米ヨーロッパとの VTE予防法の差は，
すでに述べたようにガイドライン作成の基本的考え
方の違いにあるといえる．

4．ガイドライン改定への展望

　ガイドライン自体は同一国内においては，基本的
に整合性がとられていることが必要と考えられてい
る．しかしながら，日本における産婦人科領域にお
ける質の高い疫学研究，臨床研究が乏しいこともあ
り，リスク分類に対する対策の標準化を図りにくい．

また，予防的抗凝固療法には出血事象のリスクを伴
い，VTEのリスクとベネフィットの比較についての
意見の一致がない．こうしたことから，エビデンス
準拠型から，日本産科婦人科学会/産婦人科医会に
よる産婦人科診療ガイドライン産科編は臨床現場の
コンセンサス準拠型で現状対応している．
　日本麻酔科学会　周術期肺血栓症調査における手
術部位別発生率に帝王切開や婦人科腹部臓器として
比較的大きなデータが報告されているものの10），日
本独自のデータによるエビデンス準拠型のガイドラ
イン作成までには乗り越える課題が多い．

5．まとめ

　臨床現場ではコンセンサス準拠型で現状対応する
としても，北米ヨーロッパのように血液凝固学研究
者やその分野に関連した産婦人科専門医，疫学研究
者による横断的学術検討に基づくガイドライン作成
が行われる必要がある．

表 7　VTEリスク因子群　3％の頻度の産褥 VTEを引き起こす　米国

Major risk factors（OR. 6）：少なくとも 1個以上の
リスク因子の存在は産褥 VTE（3％の頻度）のリス
クが存在することを示唆する

Minor risk factors（OR. 6　複数併存時）：少なくと
も 2個のリスク因子または緊急帝王切開時での 1
個のリスク因子の存在は産褥 VTE（3％の頻度）の
リスクが存在することを示唆する

Immobility（分娩前の 1週間以上の絶対床上安静）
1,000 mL以上の産褥出血（観血的処置に伴う）
VTE既往
胎児発育不全を伴う妊娠高血圧腎症
血栓性素因
　アンチトロンビン異常症
　　 第 V血液凝固因子ライデン型（homozygous or 

heterozygous）
　　 プロトロンビン G20210A（homozygous or 

heterozygous）
内科的背景
　　SLE
　心疾患
　輸血
産褥子宮感染症

BMI. 30 kg/m2

多胎
産褥子宮出血 >1,000 mL
喫煙　10本/日
胎児発育不全（gestational age 1 sex-adjusted birth 

weight, 25th percentile）
血栓性素因
　プロテイン C異常症
　プロテイン S異常症
妊娠高血圧腎症

1個のmajor riskまたは 2個以上のminor riskが存在している帝王切開患者では予防的LMWH投与，また，
薬剤禁忌患者には理学的予防が示唆される．（Grade2B）
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