婦人科手術の周術期における静脈血栓塞栓症（VTE）の予防に対する検討
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1. 背景：

· 婦人科手術は周術期血栓症のリスクが高く、術前の血栓症のスクリーニング、術後の血栓予防が重要である。

· 現在当科でも、ハイリスクと思われる症例に対しては、術前の血栓症スクリーニングが行われているが、どのような症例にスクリーニングを行うか？そのように術後血栓予防を行うか？について統一されていない。

＊静脈血栓塞栓症（VTE）：深部静脈血栓症（deep vein thrombosis：DVT）と肺血栓塞栓症（pulmonary thromboembolism：PTEまたはPE）を合わせた一連の病態の総称。

　

2. 目的：

当科での婦人科周術期のVTEの発症状況を解析し、

1 術前のVTEのスクリーニングはどのような症例に行うか？

2 術前にVTEが発見された症例の取扱いはどうするか？

3 術後のVTE発症予防の具体的な方法は？

上記三点について、今後の当科での方針を検討する。

3. 当科での現在の周術期のVTEの取扱い

1 術前のVTEのスクリーニング方法

肥満例や巨大卵巣腫瘍の症例には、術前にDVTの検索（凝固系マーカー、下肢静脈エコー）を行っているが、どのような症例に行うかは担当医の判断に任されている。

2 術前にVTEが発見された症例の取扱い

DVT指摘された症例は、血管外科にコンサルトし、必要な場合はIVCフィルターを挿入のうえ手術施行（どのような症例にIVCフィルターが必要かは血管外科の判断による）

3 術後のVTE発症予防法

術前に、VTE予防ガイドラインに基づいたリスク分けを行い、予防対策を決定する。


中リスク：弾性ストッキング


高リスク：弾性ストッキング＋間欠的空気マッサージ（IPC）


最高リスク：弾性ストッキング＋IPC＋抗凝固療法

抗凝固療法は、オルガラン、低分子ヘパリンを使用している

4. 当科手術症例におけるVTEの状況（2008年1月-11月）
調査期間中手術症例
卵巣癌


45例

子宮頸癌

 3例

子宮体癌

32例

子宮筋腫（開腹）
12例

1）術前のVTEスクリーニング状況

1 下肢静脈エコー施行症例

13例施行：6例にDVT指摘 （46.2％）　

施行理由：血栓塞栓症の既往（脳梗塞・VTE）
　5例

　　　　　線溶マーカー陽性　　　　　　　　
　8例

　　　　　合併症（高度肥満）


　2例

 巨大子宮筋腫



　2例　　（重複あり）

2 線溶マーカー測定（Dダイマー、FDP、可溶性フィブリンモノマー（SF））

現在は、血栓症のハイリスク症例に術前検査時に施行。

（対象症例は担当者の判断による）

25例施行：13例陽性　（44.0%）

陽性13例中、8例血管エコー施行　⇒　6例にDVT指摘（75%）

※ 上記検査法の長所と短所

・下肢静脈エコー

長所：非侵襲的である。血栓の存在を直接確認できる

短所：時間がかかる。検査処理能力に限界がある。

・凝固検査（Dダイマー、SF；可溶性フィブリンモノマー）


長所：術前検査と同時にできる。全例に施行可能。


短所：カットオフ値の設定の必要がある。


　　　他の因子により影響を受ける（腹水の存在、年齢など）

2）当科での周術期VTE発症症例

VTE発症症例
11例

内訳：症候性
3例（血栓性静脈炎　2例、整形手術後PE発症　1例）

　　　無症候性
8例（下肢静脈エコーにてDVT指摘）

原疾患：卵巣癌　
8例　（6例が腫瘍径10cm以上）


子宮体癌
2例　 （いずれも肥満合併）


子宮筋腫
1例　（腫瘍径26cm）

合併症：脳梗塞既往　1例、肥満4例、ネフローゼ症候群　1例

周術期対応：抗凝固療法＋IVCフィルター　7例　


　　抗凝固療法のみ

4例

3）術後のVTE発生状況

術後に症候性PTEを発症した症例はない。

5. 本邦におけるVTEに関する報告

『日本麻酔科学会の周術期肺血栓塞栓症に関するアンケート調査（JSA-PTE調査）』

2002年から日本麻酔科学会肺塞栓症研究ワーキンググループが年毎に報告

PTE発症率の変化

・発症率：2002年 4.41（一万人対）　→　2004年 3.62 （P＜0.01）

・死亡率：2002年 17.9%　→　2004年　21.8%

＊予防なし 29.8%　IPC 18.7％　抗凝固療法 11.1%

発症率の減少はガイドライン導入等により理学的予防が取り入れられた影響と考える。

PTEを発症した場合の死亡率は改善されていない。

⇒理学的療法では不十分であり、PTE死亡率を改善させるには抗凝固療法の導入が必要。

PTEの発症時期
術前：9.0%　　　術中：16.9%

術後：72.9%



1日目
23%
2日目 14%
3日目
10%



4日～7日　14%

8日以降
　13%

離床後と考えられる4日目以降のPE発症が27%を占めている。

　⇒歩行していてもADL低下状態で発症するため、長期の予防対策が必要である。

Incidence of venous thromboembolism following major abdominal surgery（M.Sakon）

本邦の疫学調査から腹部術後のVTEの発症を観察

VTEの危険因子：　女性　　骨盤内手術　　60歳以上　4　時間以上
危険因子の数と発症率

0 
0％

1 16.7%

2
16.9％





3
41.9％





4
57.1%

6. 新しい抗凝固薬、フォンダパリヌクス（アリクストラ eq \o\ac(○,R)）について 
2007年6月に下肢整形外科手術のVTE予防に適応承認

（これまでに国内で6万人以上の使用実績）

2008年5月腹部手術に適応拡大された。

ACPPのVTE予防ガイドラインで推奨薬剤のひとつとされている。

本邦のガイドラインでも次回改訂では推奨薬剤として記載される見通し

薬剤の特性

・完全化学合成のⅩa因子阻害剤

⇒薬剤動態のバラつきが少なく出血性合併症のリスクが低い。

　HITの発症リスクが極めて低い。

・消失半減期は約16時間　⇒　1日1回（2.5mg）投与

・APTT等の測定による用量調節が不要。

文献報告
フォンダパリヌクスの腹部手術施行患者に対する国内第Ⅲ相臨床試験

対象：45分以上の腹部癌手術患者99例

方法：無作為化オープンラベル試験　フォンダパリヌクス2.5mg群 VS IPC群

フォンダパリヌクス群
：
VTE発症率　17.6%


IPC群

　　
：

　　 10.8%

＊硬膜外カテーテル留置併用症例46例

（直前投与から20時間以上あけてカテ抜去、次回投与まで2時間以上あける。）

脊椎・硬膜外血腫等の硬膜外カテーテル留置・抜去に関連する有害事象なし

The EXPERT study：フォンダパリヌクス使用時の硬膜外カテーテル併用の安全性の調査

対象：下肢整形外科手術患者（n=1553）

方法：フォンダパリヌクス最終投与から36時間あけてカテを抜去し、12時間後にフォンダパリヌクスを再投与する。

結果：硬膜外血腫の発生なし

6. 今後の婦人科手術におけるVTE症例の取扱いについて

① 術前のVTEのスクリーニングはどのような症例に行うか？

案1. 高リスク患者に凝固検査を行い、異常値症例にエコーを施行する。

案2. 高リスク患者全例に凝固検査およびエコーを行い、症例を集積・解析しVTEのリスク因子および最適なスクリーニング方法を検討する。

※ 高リスク患者：婦人科悪性腫瘍、腫瘍径10cm以上の巨大子宮筋腫や卵巣嚢種

→ 保険適応の問題もあり、症例を選択して行う案1を採用する

② 術前にVTEが発見された症例の取扱いはどうするか？

・下大静脈フィルターを留置する

※ 下腿静脈血栓のみでPTEを認めず、術後にADLの低下が生じないと考える良性疾患症例にはフィルター挿入は行わない（第二外科榛沢医師のrecommendation）

・術前抗凝固療法を施行する

方法：オルガラン　（1回1,250単位静注、1日2回 12時間ごと）
※ 手術までに2週間以上の期間がある場合には、ワーファリンを使用し血栓を縮小・消失させてから手術施行

ワーファリン2mg/日より内服開始、PT-INRの値をモニターし、1.5～2.5の治療域に入るよう、内服量を調整する。手術予定日1週間前に内服中止し、オルガランに切り替える。
③ 術後のVTE発症予防の具体的な方法は？

術後の血栓予防はフォンダパリヌクスを第一選択として使用する。

対象症例：
術前にVTEを認めた患者

VTE最高リスク患者 


　
婦人科悪性腫瘍に下記リスクファクターを有する患者　　　　　

高度肥満（BMI>30）、高齢、長期臥床

投与方法：術後24時間経過後、1日1回2.5mg（高齢者・腎機能低下では1.5mg）皮下注

投与期間：予防投与症例：
十分な離床が確立するまで（術後4日間を目安）


　術前DVT指摘症例：
退院まで

　　　　　フィルター留置症例：
経口摂取再開後、ワーファリン内服を併用開始

　　　　　　　　　　　　　　　　PT-INRが1.5↑となったらフォンダパリヌクスは中止
PT-INRが1.5～2.5となるようにワーファリン投与量を調節し、維持
＊硬膜外カテーテルの留置について

現状では、術後抗凝固療法予定症例では硬膜外麻酔を施行してない。

麻酔科と協議し、フォンダパリヌクス使用時の硬膜外麻酔の取り扱いを決定する。

