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この解説は、新規に更新され

たアルゴリズムに対応する

よう改訂中である。 

目 次 
 
NCCN 静脈血栓塞栓症委員会委員 

静脈血栓塞栓症の予防（Venous Thromboembolism ;VTE-1） 

深部静脈血栓症（Deep Vein Thrombosis;DVT-1） 

肺塞栓症（Pulmonary Embolism;PE-1） 

危険因子の評価（VTE-A） 

予防的または治療的抗凝固剤投与に対する相対禁忌（VTE-B） 

入院患者に対する予防的抗凝固剤投与（VTE-C） 

DVT、PE およびカテーテル関連血栓症に対する治療的抗凝固剤投与（VTE-D） 

治療しないことを決断する場合に考慮すべき要素（VTE-E） 

フィルター挿入が考えられる臨床状況（VTE-F） 

ヘパリン起因性血小板減少症（Heparin-Induced Thrombocytopenia;HIT）の診断および

治療（VTE-G） 
抗凝固剤無効（VTE-H） 

 
 
文書の利用に関するヘルプはここをクリック 
 
解 説 
 
参考文献 
 
 
 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によっ

て確立されると考えている。したがって、臨床試験への

癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
NCCN 加盟施設での臨床試験をオンラインで探す。 
http://www.nccn.org/clinical_trials/physician.html 
 
NCCN コンセンサス分類：特に指定のない限り、推奨

事項は全てカテゴリー2A である。 
 
NCCN のコンセンサス分類を参照 
 
 

 
 
 
 
 
このガイドラインは、現在受け入れられている治療アプローチに沿って、著者らの合意のもとに作成されたものである。本ガイドラインの適用または閲覧

を希望する臨床医には、患者の管理・治療の決定に際し、個々の臨床状況において自主的に医学的判断を下されることを期待する。National Comprehensive 
Cancer Network (NCCN) は、その内容、使用および適用に関して、いかなる種類の表明および保証も行わず、適用や使用に対していかなる責任も負わない。

このガイドラインの版権は NCCN に属するものとする。無断複写・複製・転載を禁ず。本ガイドラインおよびその図解は、NCCN からの書面による明示

の許可なしには、いかなる形式においても転載してはならない。©2007
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ガイドライン更新事項の要約

 
 

静脈血栓塞栓症ガイドライン 2006 年第 2 版から 2007 年第 1 版への主な更新事項： 
 

 「連続圧迫装置（Sequential Compression Device: SCD）」という用語が「静脈圧迫装置（Venous Compression Device: VCD）」に変更された

（VTE-1）。 
 「退院後の VTE 予防」というタイトルで、新たにアルゴリズムのページが加えられた（VTE-2）。これまでの VTE ガイドラインでは、入院患者に

対する VTE 予防だけが扱われていた。 
 DVT の種類の下（DVT-2）： 

 DVT-2 から「カテーテル関連血栓症」の列が削除され、DVT-3 に移動される。 
 SVC、IVC、大腿／膝窩 DVT の列：機械的大静脈フィルター装置を挿入しており、抗凝固剤に対する相対禁忌が解除となった患者に対して、

委員会は「フィルター除去を考える」という勧告を追加した。 
 抗凝固剤無効に関する脚注「d」が、このページ（DVT-2）に新たに加えられた。（（PE-2）にも、脚注「e」として） 
 一時的または永続的 IVC フィルターの使用時期についての脚注「f」が、このページ（DVT-2）に新たに加えられた。（（PE-2）も同様に、脚注「c」
として追加） 

 DVT、カテーテルが必要の列、カテーテルを抜去する：抗凝固剤に対する相対禁忌が解除された患者に対して、委員会は「カテーテル抜去後 1～3 ヵ

月間、DVT プロトコールに従って抗凝固剤を投与する」ことを明言した（DVT-3）。 
 五糖類を「五糖類／第 Xa 因子拮抗剤」に変更する（VTE-C）。（VTE-D も同様）。 
 改訂後の脚注 3 では、LMWH を腎不全患者においては慎重に使用することを明言している。また、脚注に、「腎／肝機能および体重に基づく投与

については、添付文書に従うこと」も明記されている（VTE-C）。（VTE-D も同様）。 
 ページのタイトルに「3 つの治療段階」を加え、表にその段階の説明を記す（VTE-D）。 
 第 2 段階の下：新たに UFH および五糖類／第 Xa 因子拮抗剤に関する箇条書きを加えた（VTE-D）。 
 第 3 段階の下：LMWH またはワルファリンの使用に関する箇条書きを新たに加えた（VTE-D）。 
 4 つ目の箇条書きを、「ベースラインにおける心または肺機能不全・・・」に変更（VTE-F）。 
 HIT の治療、超急性期管理の下：薬物、投与および治療に関する全セクションを改訂した。脚注「3」および[4]をこのページ（VTE-G）に新たに

加える。 
 タイトルが「抗凝固剤無効」という新しいアルゴリズムのページを追加した（VTE-H）。 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症の予防 
 
リスクのある母集団  初期予防 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
a 危険因子の評価（VTE-A）を参照。 
b 予防的または治療的抗凝固剤投与に対する相対禁忌（VTE-B）を参照。 
c 薬理学的介入。入院での予防的抗凝固剤投与（VTE-C）を参照。 
d ほとんどのデータが外科の患者に由来する。これは、内科患者に外挿したものである。 

 成人患者 
 癌の診断または臨床的

に癌が疑われる a 
 入院患者 

抗凝固剤投与に

対する相対禁忌

がある b 

いいえ 

はい 

予防的抗凝固剤投与 c（カテゴリー1） 
±空気式静脈圧迫装置 
（Venous Compression Device: VCD） 

 機械的予防法（オプション）d 
  VCD 
  段階的圧迫ストッキング 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 

退院後の

VTE 予防

（VTE-2） 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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深部静脈血栓症 

退院後の VTE 予防 
リスクのある母集団 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
E 
高リスク腹部／骨盤癌手術患者とは、胃腸悪性疾患の手術を受ける患者、VTE の既往を有する患者、麻酔時間が 2 時間を超える患者、床上安静が 4 日を超える患者、病期が進行

した患者、60 歳を超える患者などである。 

 成人患者 
 癌の診断 
 入院中に VTE 予防を

受けた患者 
 退院が予定されている

癌入院患者 

癌外科患者 

癌内科患者 

退院後、術後 大 4 週間にわたり、一次 VTE 予防を考える（特に

高リスクな腹部または骨盤癌手術癌患者 e）。予防的抗凝固剤投与

（VTE-C）を参照。 

 退院後、一次 VTE 予防は推奨されない。 
 リスクの高い状況（血栓形成性の化学療法剤が投与される）に

おいては、VTE 予防を考える。 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症 

深部静脈血栓症 

DVT：診断 
 
診断 精密検査／画像検査 a 画像検査所見 追加画像検査 

 
 

 

 

a 画像検査の推奨は、DVT と診断されたことがない患者に対する初めての診断的精密検査であることを示す。 
b DVT、PE およびカテーテル関連血栓症の治療的抗凝固剤投与（VTE-D）を参照。 

臨床的に DVT が疑

われる 
 片側手足の腫脹 
 手足のだるさ 
 手足の疼痛 
 鎖骨上窩腔の腫

脹 
 カテーテル機能

不全：カテーテル

が挿入されてい

る場合、カテーテ

ル関連 DVT
（DVT-3）を参照 

 総合的病歴聴取およ

び診察 
 画像検査：a 

  静脈超音波検査 

表在性血栓静脈炎 

陰性または確

定されない 

臨床的に DVT
の疑いが持ち

続けられる 

はい 

いいえ 

静脈画像診断 
 CT スキャン 
 磁気共鳴静脈造

影（Magnetic 
resonance 
venogram; 
MRV） 

 静脈造影 

 抗炎症剤 
 温湿布および挙上など

の 対症療法 
 症状の進行がみられる

場合、再評価し、抗凝固

剤投与を考える b 

治療（DVT-2）を参照 

DVT 陽性

陰性  再保証 
 他の原因

検討する 

DVT 陽性 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症 

深部静脈血栓症 

   DVT：治療 
DVT の種類 

 
 
 
b DVT、PE およびカテーテル関連血栓症に対する治療的抗凝固剤投与（VTE-D）を参照 
c 予防的または治療的抗凝固剤投与に対する相対禁忌（VTE-B）を参照 
d 推奨される抗凝固剤投与中に VTE が伸展または VTE が新規出現した場合、抗凝固剤無効（VTE-H）を参照 
e 治療しないことを決断する場合に考慮すべき要素（VTE-E）を参照 
f  IVC フィルターには、一時用と永久用がある。IVC フィルターを必要とする期間が 1 ヶ月を超える場合またはメーカー推奨期間を超える場合、あるいは相対的出血リスクが一時的

フィルター挿入時間（in vivo time）を上回る場合、永久的フィルターが選択される。
 

上肢 抗凝固剤投与に対

する相対禁忌 c 

あり 

なし 

相対禁忌の状態が解消されるまで、あるい

は DVT が進行するまで経過をみる。 

 抗凝固剤投与 b, d 
 広範な DVT には、カテーテル

血栓溶解療法を考える 

抗凝固剤投与のリスク／ベネ

フィットを再評価する e 

ふくらはぎ 
抗凝固剤投与に

対する相対禁忌 

あり 

なし 

初は 1 週間後に、DVT
の進行の有無を調べる 

抗凝固療法 b, d 

進行 

進行なし 

抗凝固剤投与に

対する相対禁忌 c 

臨床的必要に応じて

経過観察を継続する

下大静脈

フィル f

ター 

あり

なし

 上大静脈

（Superior vena 
cava; SVC） 

 骨盤／腸骨／下

大静脈 
 大腿／膝窩 

抗凝固剤投与に

対する相対禁忌 c 

あり 

なし 

機械的大静脈フィル

ター装置 f 
依然として相対禁

忌が持続 c 

あり 

なし 
 抗凝固剤投与 b, d 
 広範な DVT には、カテーテル血栓溶解療法を考える

臨床的必要に応

じて再評価する 

抗凝固剤投与 b, d 

フィルター除去

を考える f 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症 

深部静脈血栓症 

カテーテル関連 DVT：診断 
 
母集団 画像検査 治療 

 
 

b DVT、PE およびカテーテル関連血栓症に対する治療的抗凝固剤投与（VTE-D）を参照。 
c 予防的または治療的抗凝固剤投与に対する相対禁忌（VTE-B）を参照 
d 推奨される抗凝固剤投与中に VTE が伸展または新規に出現した場合、抗凝固剤無効（VTE-H）を参照 
e 治療しないことを決断する際に考慮すべき要素（VTE-E）を参照 
g カテーテル抜去前に抗凝固剤投与を考える。 

カテーテル関連

DVT が臨床的

に疑われる 
 片腕／片脚

の腫脹 
 鎖骨上窩腔

または頸部

の疼痛 
 カテーテル

機能不全 

 超音波 
 CT/MRI 
 静脈造影 

DVT 

DVT でない 

カテーテ

ルは必要

ない 

カテーテ

ルが必要 

カ テ ー テ

ル を 抜 去

する g 

抗凝固剤

投与に対

する相対

禁忌 c 

抗凝固剤

投与に対

する相対

禁忌 c 

なし 

あり

あり 

なし 

カテーテルが挿入されている間およびカテーテル抜去後

1～3 ヶ月間、DVT プロトコールに従って抗凝固剤 b,dを

投与する（DVT-2 を参照） 
症状またはクロットが持続する場合、カテーテルを抜去

する 

カ テ ー

テ ル を

抜 去 す

る 

臨床的に必

要な場合、

相対禁忌の

変化の経過

を見る 

解消

解消

せず

カテーテル抜去後

1～3 ヵ月間、DVT
プロトコールに

従って抗凝固剤を

投与する 
（DVT-2 を参照） 

抗凝固療法のリ

スク／ベネ

フィットを再評

価する e 

DVT プロトコールに従って 1～3 ヶ月間

抗凝固剤 b,dを投与する（DVT-2 を参照）

別な原因を探る 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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NCCN® 腫瘍学実践ガイドライン 

2007 年 第 1 版 

静脈血栓塞栓症 

肺塞栓症 

PE：診断 
 
母集団   精密検査   画像検査 
 

 
 
 
 

臨床的に PE が疑われる 
 現在 DVT を発病して

いる、あるいは 近

DVT を発病してい

た。 
 原因不明の息切れ、

胸痛、頻脈、不安、

多呼吸 
 失神 
 酸素飽和度の低下 

 総合的な病歴聴取

および診察 
 胸部 X 線 
 心電図（EKG）

 CT 血 管 造 影 （ CT 
Angiography;CTA） 

 肺血管造影（クロット除去

または血栓溶解療法が同時

に行われない限り、ほとん

ど用いられない） 
 
 

 VQ スキャン（肺スキャン） 
（患者が腎機能不全または

造影剤に対する修復不能な

アレルギーを有する場合） 

陰性 

陽性 

陰性 

非診断的 

他の原因を考える 

PE 治療（PE-2）を参照 

他の原因を考える 

臨床的に判断 
DVT 精密検査（DVT-1）を

参照 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症 

肺塞栓症 

PE：治療 
 

 
a 予防的または治療的抗凝固剤投与に対する相対禁忌（VTE-B）を参照 
b フィルター挿入が考えられる臨床状況（VTE-F）を参照 
c IVC フィルターには、一時用と永続用がある。IVC フィルターを必要とする期間が 1 ヶ月を超える場合またはメーカー推奨期間を超える場合、あるいは相対的出血リスクが一時的

フィルターを体内に挿入していられる時間を超えて持続する場合、永続的フィルターが選択される。 
d DVT、PE およびカテーテル関連血栓症に対する治療的抗凝固剤投与（VTE-D）を参照 
e 推奨される抗凝固剤投与中に VTE が伸展または新規に出現した場合、抗凝固剤無効（VTE-H）を参照 
f 治療しないことを決断する際に考慮すべき要素（VTE-E）を参照

抗凝固剤投与

に対する相対

的禁忌 a 

あり 

なし 

機械的 IVC 装置 b,c

抗凝固剤投与 d,e 

依然として、相対

禁忌 aがみられる 

入院時： 
 トロポニン 
 エコーまたは

CT/CT 血管造

影を行い、右心

室肥大の有無

を調べる 

あり 

なし 

相対禁忌に変化

がないか、頻回

に経過を見る 

解消される

解消されず

DVT プロトコー

ルに従って抗凝

固剤 d,eを投与す

る（DVT-2 を参

照） 

抗凝固剤投与 d,e 

正常 

異常 

抗凝固剤投与を継続 d,e 

 癌の状態を考える f 
 広範な PE または中等度もし

くは重度の右心室機能不全を

伴うやや広範な PE の場合、

血栓溶解療法を考える 
 塞栓摘出術を考える 
 IVC フィルターを考える b,c 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症 

 
危険因子の評価 1 

 年齢 
 VTE の既往 
 家族性や後天性の栓友病 
 活動性の癌 
 外傷 
 大手術 
 入院または長期床上安静を要する急性または慢性疾患 
 中心静脈カテーテル／IV カテーテル 
 うっ血性心不全（Congestive heart failure; CHF） 
 妊娠 
 外因性血管圧迫を伴う巨大な局所リンパ節腫大 

 
 修正可能な危険因子 

 喫煙、タバコ 
 肥満 
 活動レベル／運動 

 
 リスク増大と関連する治療薬剤 

 化学療法 
 外因性エストロゲン化合物 

 ホルモン補充療法（Hormone Replacement Therapy: HRT） 
 経口避妊薬  
 タモキシフェン／ラロキシフェン 
 ジエチルスチルベストール 

 サリドマイド／レナリドミド 
 

 

 

1 一定時間または状況において母集団で VTE が発症するリスク 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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NCCN® 腫瘍学実践ガイドライン 

2007 年 第 1 版 
静脈血栓塞栓症 

 
予防的または治療的抗凝固剤投与に対する相対禁忌 

 
 近過去における中枢神経系（Central nervous system;CNS）出血あるいは出血リスクが高い頭蓋内

または脊髄の病変 
 活動性出血（重大な）：24 時間で 2 単位を超える輸血 
 慢性の臨床的に有意な 48 時間を超える中等度の出血 
 血小板減少（血小板＜50,000/μl）  
 重度の血小板機能不全（尿毒症、薬物療法、血球形成異常） 
 近出血リスクの高い大手術を受けた 
 凝固障害の基礎疾患を有する 

 凝固因子異常 
 PT または aPTT 値上昇（ループス阻害物質を除く） 

 脊髄麻酔／腰椎穿刺 
 転倒リスクが高い 

 
 
 
 
 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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NCCN® 腫瘍学実践ガイドライン 

2007 年 第 1 版 
静脈血栓塞栓症 

 
 
 
 

入院患者に対する予防的抗凝固剤投与 1,2 
 

 低分子ヘパリン（LMWH）：3 
 ダルテパリン 5,000 単位を連日皮下投与 
 エノキサパリン 40mg を連日皮下投与 
 チンザパリン 4,500 単位（一定用量）を連日皮下投与または 75 単位/kg を連日皮下投与 

 五糖類 3／第 Xa 因子拮抗剤 
 フォンダパリヌクス 2.5mg を連日皮下投与 

 未分画ヘパリン：5,000 単位を 1 日 3 回皮下投与 
 

ヘパリン起因性血小板減少症（HIT）の診

断および治療については（VTE-G）を参照 
 
 
 
 
 
1 
薬剤選択は以下に基づいて行う： 

 腎不全（Ccr＜30mL/分） 
 FDA 承認 
 費用 
 投与し易さ 
 モニタリング 
 抗凝固作用可逆能 

2 
投与スケジュールは、施設内標準操作手順（Standard operating procedures;SOP）に従う。SOPがない場合、ACCP（American College of Chest Physicians：米国胸部疾患学会）

勧告に従う。Geerts WH、Pineo GF、Heit JA他。静脈血栓塞栓症の予防：抗血栓療法および血栓溶解療法に関する第 7 回ACCP会議。Chest 2004; 126[suppl 3]: 338-400。
（www.chestjournal.org）－セクション 1.0、2.0、3.5、3.6、4.0、6.0、7.0 を参照。 

3 
腎不全患者には慎重に使用すること。用量調節が必要な場合もある。腎／肝機能および体重に基づく投与は、添付文書に従うこと。 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症 

DVT、PE およびカテーテル関連血栓症に対する治療的抗凝固剤投与 1,2,3：3 つの治療段階 
 

第 1 段階 超急性期：診断と同時あるいは診断およびリスク評価中（ヘパリン段階）： 
 低分子ヘパリン（LMWH）4 

 ダルテパリン（200 単位/kg を連日皮下投与） 
 エノキサパリン（1mg/kg を 12 時間毎に皮下投与） 
 チンザパリン（175 単位/kg を連日皮下投与） 

 五糖類 4／第 Xa 因子拮抗剤 
 フォンダパリヌクス（5.0mg〔50kg 未満〕、7.5mg〔50～100kg〕、10mg〔100kg 超〕を連日皮下投与） 

 未分画ヘパリン（静注）（80 単位/kg を負荷投与後、18 単位/kg/時、目標 aPTT は対照の 2.0～2.9 倍あるいは院内 SOP に従う）
第 2 段階 急性期：短期、慢性期への移行段階：1 

 UFH、五糖類／第 Xa 因子拮抗剤の場合、LMWH またはワルファリンに移行する。 
 LMWH4は、近位 DVT または PE 患者におけるワルファリンを併用しない単独投与薬剤として、あるいは進行または転移癌患者
における VTE 再発予防薬として選択される。 

 ワルファリン 2（ 初は 2.5～5mg を連日投与、その後 INR 値に基づいて投与、目標 INR は 2.0～3.0） 
第 3 段階 慢性期：ガイドラインで推奨される完了期 

 治療ガイドラインに従って、LMWH またはワルファリン。（ワルファリンは INR 2.0～3.0 に調節する） 
 DVT の場合、 低 3～6 ヶ月、PE の場合、 低 6～12 ヶ月 
 癌が活動性の場合、または危険因子が持続する場合、無期限の抗凝固剤投与を考える。 
 カテーテル関連血栓症の場合、カテーテルが挿入されている限り抗凝固剤投与を行い、カテーテル抜去後も 1～3 ヶ月間は投与
する。 

 

ヘパリン起因性血小板減少症（HIT）の診

断および治療については（VTE-G）を参照 
 

 

1 薬剤選択は以下に基づいて行う：腎不全（Ccr＜30mL/分）、入院か外来か、FDA 承認、費用、投与し易さ、モニタリング、抗凝固作用可逆能 
2 いずれの薬剤もワルファリンと同時に投与を開始する。長期ワルファリン投与への切り替えが予定されている患者には、連続する 2 日間で国際標準化比（International Normalized 

Ratio;INR）が 2～3 となったところで、非経口投与を中止する。試験結果から、 低でもヘパリンの５日間投与が裏付けられている。 
3 投与スケジュールは、施設内標準操作手順（SOP）に従う。SOP がない場合、ACCP（American College of Chest Physicians：米国胸部疾患学会議）勧告に従う。Buller HR、Agnelli 

G、Hull R 他。静脈血栓塞栓症に対する抗血栓症治療：抗血栓療法および血栓溶解療法に関する第 7 回 ACCP 会議。Chest 2004; 126[suppl 3]: 401S-428S。（www.chestjournal.org）
－セクション 1.0、2.0、3.0、4.0、5.0 および 8.0 を参照。 

4 腎不全患者には、慎重に使用しなければならない。用量調節が必要な場合がある。腎／肝機能および体重に基づく投与は、添付文書に従うこと。

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症 

 

治療しないことを決断する際に考慮すべき要素 
 患者の拒否 
 治療上の利益がない 

 生存期間が限られている 
 高リスク 

 腫瘍学的介入が予定されていない 
 症状緩和において利益がない（例えば、呼吸困難の緩和、下肢腫脹の予防など） 
 抗凝固剤投与による理不尽な負担 

 注入に痛みを伴う 
 静脈採血によるモニタリングが頻回に行われる 

 
 
 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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静脈血栓塞栓症 

 

フィルター挿入が考えられる臨床状況 
 

 抗凝固剤投与が禁忌 1 
 抗凝固剤投与無効 

 DVT に対する十分な抗凝固剤投与中の肺塞栓 
 PE に対する十分な抗凝固剤投与中の新たな肺塞栓 

 処方された抗凝固剤の服薬を遵守しない患者 
 ベースラインにおける心肺機能不全が重度で、生命の危険を伴う PE の新規発現または再発が十分

引き起こされる。 
 多発性 PE が確定しており、慢性肺高血圧を有する患者 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
1 
予防的または治療的抗凝固剤投与に対する相対禁忌（VTE-B）を参照。 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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ヘパリン起因性血小板減少（HIT）の診断および治療 
臨床像： 

 4～14 日間にわたり未分画ヘパリン（unfractionated heparin; UFH）または LMWH が投与されている、あるいは過去 2 週間以内に投与を受けている
1
。 

 血小板数が、投与前ベースライン値から 50%を超えた、説明のつかない減少を示す。 
 注射部位の壊死性皮膚病変。 
 UFH または LMWH を治療的投与中に、血栓塞栓症が再発または進行。 

診断的精密検査： 
 血小板減少における他の原因を除外する（化学療法、他剤、DIC、TTP、抗リン脂質症候群など） 
 ヘパリン関連抗体について検討する（血小板第 4 因子ヘパリン抗体に対する ELISA または凝集検査あるいはセロトニン放出測定） 

治 療： 
 超急性期管理： 

 UFH または LMWH を中止し、直接的トロンビン阻害剤（direct thrombin inhibitor; DTI）を投与する
2 

 アルガトロバン（2.0μg/kg/分を静注点滴投与、目標 aPTT は対照の 1.5～3.0 倍）（肝不全の場合、用量調節が必要） 
 レピルジン（0.4mg/kg を緩徐にボーラス投与後、0.1mg/kg/時を静注点滴投与、目標 aPTT は対照の 1.5～2.0 倍）（腎機能不全の場合、用量調節が必要）

3 
 ビバリルジン（0.15～0.20mg/kg/時を静注点滴投与、目標 aPTT は対照の 1.5～2.5 倍） 

 DTI 投与を継続する： 
 抗体結果が陽性の場合、または抗体結果が得られるまでは推定的に 
 臨床的に HIT の疑いが高い場合、または患者が使用中の抗凝固剤を必要とする場合 

 抗体結果陰性の場合、DTI を中止できる。 
 血小板数が 100,000～150,000/μL 超に回復したところでワルファリンを開始する。DTI とワルファリンは 低 5 日間重複させてよい。ワルファリンによる治療効果が現れたと

ころで、DTI を中止する。 
 アルガトロバンおよびビバリルジンによって、INR が遷延する。ワルファリンが INR に及ぼす作用を検討するため、これら薬剤を一時的に中止しても差し支えない。 
 血小板輸血はほとんど必要とされることはない

4
。 

 長期管理： 
 ワルファリンを継続する 

 目標 INR は 2.5（2.0～3.0） 
 血栓症または継続すべき他の適応症が認められない場合、1 ヶ月間で抗凝固剤投与を終了する（HIT が確認されている患者はヘパリン中止後の血栓症リスクが高いため、

全員に 1 ヶ月間の抗凝固剤投与が必要である） 
 血栓症が発現した場合、少なくとも 3～6 ヶ月間は抗凝固剤を投与する。 

 

1 
即時発症型 HIT（2 日に満たない UFH または LMWH 投与によって発現する）および遅延発症型 HIT（UFH または LMWH 中止後数日ないし数週間で発現する）は少ない。 

2 
特殊な場合に受け入れられる代替薬：ビバリルジン（適応外、静注、DTI）、フォンダパリヌクス（適応外、皮下注、抗 Xa 因子阻害剤） 

3 
レフルダン添付文書（ヘキスト・マリオン・ルセル、米国）1998 年 3 月改訂、1998 年 3 月記録（Rec） 

4 
血小板輸血はほとんど指示されることはなく、害を及ぼす場合もある。 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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抗凝固剤無効 1 

 
1 
抗凝固剤無効とは、推奨される抗凝固剤投与中に DVT または PE が進展または新しい DVT または PE が出現することと規定する。 

2 抗凝固剤無効に PE が関係する場合、特に INR または aPTT が治療的範囲にある場合、致死的 PE の再発予防のため、フィルターの挿入を考え、高リスク患者には

血栓溶解を考える。 
3 HIT（VTE-G を参照）を評価する。臨床的に HIT の疑いが高い場合、（VTE-G）を参照。 
4 治療的 aPTT の範囲は、病院の SOP に基づく、あるいは院内規定範囲が利用できない場合、対照の 2.0～2.9 倍。 

ワルファリン投与中の患者 2,3 

INR が治療域 

INR を確認する

INR が治療域以下

ヘパリン（LMWH が好ましい）または

フォンダパリヌクスに切り替える。 

ワルファリンを増量して、INR が治療域

に入るようにする。またはヘパリン

（LMWH が好ましい）またはフォンダパ

リヌクスへの切り替えを考える。 

ヘパリン投与中の患者 2,3 

aTTP が治療域 4 

aPTT 値を確認する 

aPTT が治療域以下

ヘパリンを増量、フィルターを挿入、

フォンダパリヌクスに切り替えまたは

LMWH に切り替え 

治療域に到達するよう、ヘパリンを増量

する。 

LMWH 投与中の患者 2,3 
1 日 2 回の投与スケジュールに移行、あ

るいは LMWH を増量、あるいはフィル

ターを挿入、またはフォンダパリヌクス

に切り替える

五糖類／第 Xa 因子拮抗剤 
ヘパリンまたはビタミン K 拮抗剤に変

更、あるいはフィルターを挿入または五

糖類／第 Xa 因子拮抗剤を増量する。 

注：特に指定のない限り、推奨事項は全てカテゴリー2A である。 
臨床試験：NCCN は、 良の治療法は臨床試験によって確立されると考えている。したがって、臨床試験への癌患者さんの積極的な参加を勧めている。 
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この解説は、新規に更新されたアルゴリズ

ムに対応するよう改訂中である。解 説 
NCCN のコンセンサス分類 

カテゴリー1：高いレベルのエビデンスに基づき、推奨が適切であるとい

う点で NCCN 内のコンセンサスが統一されている。 

カテゴリー2A：臨床経験を含むややレベルの低いエビデンスに基づき、推

奨が適切であるという点で NCCN 内のコンセンサスが統一されている。 

カテゴリー2B：臨床経験を含むややレベルの低いエビデンスに基づき、推

奨が適切であるという点で、NCCN 内のコンセンサスが統一されていない

（ただし、大きな意見の不一致はない）。 

カテゴリー3：推奨が適切であるという点で、NCCN 内に大きな意見の不

一致がある。 

特に記載のない限り、推奨は全てカテゴリー2A に該当。 

 
概 要 
静脈血栓塞栓症は、癌患者によくみられる生命の危険を伴う疾患である 1,2。

近、好中球減少の成人入院癌患者 66,106 例を対象にした後ろ向き試験

の結果から、これら患者の 2.74%～12.10%は、悪性疾患の種類に依存して、

初回入院中に静脈血栓塞栓症（venous thromboembolism; VTE）を発症し

ていることが示された 1。NCCN VTE ガイドラインでは、特に癌と診断さ

れた成人入院患者または臨床的に癌が疑われる成人入院患者における

VTE を予防および治療するための方法を概説する。本ガイドラインの特徴

は、認められた出血リスク（すなわち、抗凝固剤投与に対する禁忌）と患

者における癌の状況に基づき、薬理学的抗凝固療法を実施することの治療

的利益を繰り返し評価するところである。 
 
VTE の定義には、深部静脈血栓症（Deep vein thrombosis;DVT）と肺塞栓

症（Pulmonary embolism;PE）が含まれる。本ガイドラインにおいて、DVT
は 4 つに分類され、これらは罹患率、治療および遠隔期成績が異なる。分

類は、上肢、下肢/遠位（例えば、ふくらはぎ）、中央／近位（例えば、上

大静脈（superior vena cava; SVC）、骨盤、腸骨、下大静脈（inferior vena 
cava; IVC）、大腿、膝窩）およびカテーテル関連 DVT などである。 
 
VTE と基礎疾患である悪性疾患との関連は、1865 年に Armand Trousseau
によって報告され、その後の試験結果から裏付けを得た 3-5。癌患者におけ

る VTE の病因は、既知の凝固性亢進（例えば、ガン細胞に由来する組織因

子などの凝血原）、血管壁傷害、直接圧迫による血行うっ滞などによって病

態生理学的に説明される 6-8。しかし、実際の腫瘍誘発 VTE の罹患率は不明

で、その理由のひとつは、癌患者に生じる VTE に対する交絡危険因子、例

えば長期不動化、手術、化学療法などが存在する頻度が高いことである 9（次

の、癌患者における VTE リスク評価のセクションを参照）。  
 
癌患者において、VTE が発現すると、死亡率が 2～8 倍に増大することが

報告されている 10-14。例えば、PE を伴う婦人科癌患者では、PE のない同

様の患者と比較して、2 年後に死亡するリスクが 6 倍になることが分かっ

た 14。さらに、VTE は、手術を受けた癌患者において、術後 30 日間に

も多くみられる死因であることも報告されている 15。 
 
癌患者における VTE に特に焦点を当てた臨床実践ガイドラインの作成が

大いに求められていることが、 近の FRONTLINE（Fundamental 
Research in Oncology and Thrombosis：癌および血栓症における基本調

査）調査結果からも示された 16。回答した外科医および腫瘍内科医からは、

それぞれの癌患者の約50%および5%でしかVTE予防が適用されていない

ことが報告された。 近行われた検死報告書の再検討から、致死的 PE の

約 80%は手術を受けない患者において生じていることが示されたことを

考え合わせると、これらの結果には特に関心が持たれる 17。 
 
癌患者における VTE という重要な問題に取り組むため、NCCN（National 
Comprehensive Cancer Network）は 2005 年に専門委員会を召集した。静

脈血栓塞栓症委員会（NCCN 会員施設からの代表者によって構成される学

際的集団）は、内科および外科腫瘍専門医、血液病専門医、心臓病専門医、

内科医、インターベンショナルラジオロジストおよび薬剤師によって構成
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される。本ガイドラインでは、癌患者における VTE の診断、予防および治

療について解説し、この分野での臨床研究および経験に基づき、患者治療

に対する推奨を行う。 
  
癌患者における VTE リスク評価 
VTE 発現危険因子の多くは、癌患者によくみられるもので、癌患者にしか

みられない VTE リスクもあり、悪性疾患の存在および癌治療に用いられる

一部薬物の投与などが挙げられる。例えば、2 つの母集団に基づく症例対

照試験から、癌の存在によって VTE リスクが 4～7 倍に増大することが示

された 18,19。癌患者における VTE リスクの増大は、他の試験結果からも裏

付けられている 20,21。さらに、地域における VTE 患者の約 20%で、その

原因が癌であることが報告されており 5、 近癌と診断されたこと、進行

性悪性疾患の発現および遠隔転移によっても VTE リスクは増大する 2,19。

例えば、Blom ら 19は、固形癌患者における VTE リスクを遠隔転移の有無

によって比較し、調整オッズ比を 19.8 と報告した。 
 
癌の種類と VTE 発現リスクとの関連を検討した試験も行われている
1,2,11,19,21,22。例えば、いくつかのの試験からは、膵臓癌 1,2,11,21,22および脳

腫瘍 1,2,11,19,23,24による VTE リスクの高いことが示された。逆に、乳癌では

VTE リスクが比較的低いことを示す試験もあった 1,25。しかし、乳癌の罹

患率は比較的高いため、乳癌患者において VTE が発現することは珍しいこ

とではない 26。さらに、転移性乳癌患者では、病変が限局性の患者と比べ

て VTE リスクが 5～6 倍に増大することが示されている 22。エストロゲン

受容体陽性、リンパ節転移陰性の乳癌患者を対象とした NSABP B-14 およ

び B-20 臨床試験で得られた 5 年間の蓄積結果から、タモキシフェン投与

患者における VTE リスクは、プラセボ投与患者より高いことが示された。

タモキシフェン＋化学療法を受けている患者では、VTE リスクがさらに

増大した 26-28。 
 
癌治療に用いられる特定薬物の中には、VTE 発現リスクを増大させるもの

もある。これら薬剤の詳細なリストは、ここでは示さず、むしろ、本ガイ

ドラインでは代表的な 3 クラスの癌治療薬（細胞障害性化学療法剤、エス

トロゲン化合物を用いたホルモン療法および抗血管新生療法）と VTE リス

ク増大との関連を示す証拠について説明する。 
 
癌患者における細胞障害性化学療法と VTE 発現との関連が、いくつかの試

験から示されている 29。例えば、1 つの母集団に基づく症例対照試験にお

いて、化学療法を受けている悪性新生物の患者および化学療法を受けてい

ない悪性新生物患者を悪性新生物のない患者と比較したところ、VTE 発現

オッズ比は 6.53 および 4.05 となった 18。別な後ろ向き試験において、化

学療法を受けている大腸癌患者における VTE 年間発現率は 10.9%であっ

た 9。エストロゲン受容体陽性癌の予防および治療に、外因性エストロゲ

ン化合物、例えば選択的エストロゲン受容体修飾物質（タモキシフェン、

ラロキシフェンなど）などを使用することによって VTE リスクが増大する

ことが示された 28-32。ホルモン剤治療抵抗性の前立腺癌治療において、ド

キソルビシンをリン酸ジエチルベストロールと併用した場合に、ドキソル

ビシン単独投与に比べて VTE リスクが増大することが報告された 33。ホル

モン補充療法 34,35または経口避妊薬 36などのエストロゲン化合物を使用す

ることによっても VTE 発現リスクは増大する。多発性骨髄腫の治療に使用

された一部血管新生阻害剤投与（サリドマイド＋ドキソルビシン、レナリ

ドマイド＋デキサメサゾンなど）と VTE 発現頻度増大との関連を裏付ける

証拠が示されている 37-39。癌の支持療法に使用される他の薬剤（成長因子

血液製剤など）も VTE 発生と関連する 40。VTE 発生に関連する治療の併

用によって、VTE リスクはさらに増大すると考えられる 38。 
 
癌患者に限らないが、癌患者でよく認められる VTE 危険因子は、他にもい

くつか挙げられる。例えば、 近の手術、入院および長期不動化などであ

る。一例を挙げると、 近手術を受けたおよび受けていない入院中または

療養所に入所中の癌患者における VTE 発現オッズ比は、 近手術を受けて

おらず、病院や療養所に収容されていない患者に比べて、それぞれ 21.72
および 7.98 であることが Heit18によって報告された。さらに、VTE の既

往が、将来 VTE を発現する独立危険因子に特定された 15,20,41,42。例えば、

12ヶ月間のVTE再発累積頻度は、抗凝固療法を受けている癌患者で20.7%
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および癌のない患者で 6.8%と報告された 43。高齢であることは、多くの

癌患者に共通してみられる特徴であるが、これが VTE リスク増大に関連す

ることも示された 1,15。 
 
多数の試験結果から、中心静脈カテーテル（central venous catheter; CVC）

が挿入されていることが、上肢 DVT（UEDVT）発現に対する危険因子で

あると確認された 18,44-47。ただし、カテーテル関連 DVT の発現頻度に関す

る矛盾はある 47,48。カテーテル挿入と DVT 発生との関連は、CVC 挿入後

の静脈うっ滞および血管傷害またはカテーテル留置によって生じる感染症

の結果かもしれない 49。報告されたカテーテル関連 DVT 発生頻度における

不一致に対する説明として、カテーテル材料およびデザインが 近改良さ

れたこと、一部試験で使用されたカテーテル関連 DVT 診断方法（すなわち

症候性の臨床診断か、症候性または無症候性の放射線診断か）が異なるこ

となどが考えられる 47,48。 
 
VTE リスクは、VTE 危険因子の数と共に増大することが示されたが、意外

なことではない 42。個々の VTE 危険因子が、それに関連する VTE リスク

レベルに基づき重みがつけられたスコアに指定されるといった VTE リス

ク評価スコア化システムがある 50,51。例えば、あるシステムでは、患者の

累積 VTE リスクスコアが、VTE リスク因子の数を計数し、付随する重み

つきスコア合計を計算することによって求められる 50。代表的スコア化シ

ステムは、本ガイドラインのこの版には、現在のところ掲載していない。

しかし、これらのスコア化システムを、そのような治療に対する禁忌を示

さない成人癌患者全員に対する血栓予防の使用を確認するために組み込む

ことができるであろう。 
 
癌患者における VTE の診断および評価 
DVT 
全ての急性 DVT 患者に古典的臨床症状（疼痛、静脈血栓部位から遠位肢に

おける片側の浮腫および重苦しさ、あるいは鎖骨上窩腔の浮腫）がみられ

るわけではない。成人癌患者において、臨床的に明白な急性 DVT の徴候／

症状に対する臨床的疑いのレベルを高くすることによって、DVT と診断さ

れやすくなる。 
 
D-ダイマー検査は、癌患者における特異性が低く 52-54、D-ダイマー測定の

変動に関連する問題があることから 55,56、癌患者における DVT の診断には

推奨されない。 
 
DVT の初期診断のための静脈画像検査として、静脈二重超音波法が推奨さ

れる。二重超音波法では、静脈圧縮率の測定と静脈血流のドップラ画像撮

像の両方が可能になるが 57、静脈圧縮率測定の方が信頼できると考えられ

る 45,58,59。他にも、超音波測定の長所として、大腿静脈および膝下静脈の

症候性 DVT 診断に対する正確さ、検査法が非侵襲的であること、造影剤を

使用しないこと、ベッドサイドで行えること、費用が安価なことなどが挙

げられる 57。1 週間の間隔を開けて行われた 2 回の超音波検査から異常が

示されなかった場合、進行性の下肢 DVT は否定されると報告されている

が 59、このような試験が癌患者において実施されたことはない。超音波法

の欠点は、多くの中心静脈、例えば大骨盤静脈、近位鎖骨下静脈、IVC お

よび SVC などの撮像に困難を伴うこと 60,61、極めて遠位の下肢 DVT およ

び無症候性 DVT に対する診断感度が低いこと 58、包帯、ギプス包帯または

疼痛に関連した制限があることならびに結果が施術者に依存することなど

である 62。 
 
超音波検査結果が陰性または非決定的で、依然として DVT が臨床的に強く

疑われる場合、他の画像検査（優先順にリストする）が推奨される。1)造
影コンピュータートモグラフィー（computed tomography; CT）（すなわち、

間接 CT 静脈造影）は、大腿膝窩 DVT 診断において超音波と同等の精度を

示すと報告されており、大骨盤静脈および IVC の撮像精度に優れる 63,64。

しかし、この方法は比較的高濃度の造影剤を要する。2)磁気共鳴映像法

（Magnetic resonance imaging; MRI：MR 静脈造影）では、腎毒性のある造

影剤を必要とせず、骨盤静脈および大静脈に対して高感度で特異的な評価

ができる 65,66。この方法の欠点は、費用が高いことなどである 65。3)標準

的侵襲的静脈造影は、かつて DVT 診断のためのゴールドスタンダードと考
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えられたが、ほとんどが侵襲性の低い方法に取って代わっている 65。 
 
UEDVT に対する試験はほとんど実施されていない 45,48,67-70。UEDVT はカ

テーテルの存在と関連し 45,46,68,69、カテーテル機能不全によって生じる場

合が多いが 48、カテーテル内のクロットもカテーテルを覆う単純なフィブ

リンシースのいずれも DVT を反映するものではない。超音波法は、上腕、

遠位鎖骨下および腋窩静脈の末梢UEDVTにおけるDVTを正確に検出する

ことが報告されている 45。しかし、1 試験において、上肢における孤立血

流異常の僅か 50%しか、DVT の存在とは関連しなかった 67。上肢に関連し

た孤立血流異常の場合、CT 静脈造影によってさらに正確な検査ができる

と考えられる。侵襲的静脈造影による UEDVT 検出は、四肢の末梢血管か

ら行われるべきであるが、浮腫によって静脈アクセスが制限される場合が

ある 68。 
 
ふくらはぎおよび UEDVT と診断され、抗凝固剤投与に対する相対禁忌の

患者に対して、初回診断の 1 週間後にクロットの進行を臨床的に再評価す

ることを委員会は推奨する。臨床的に必要な場合、画像検査を再度行うべ

きである。同様に、カテーテル関連 DVT および中心／近位 DVT の患者に

も、臨床的に必要な場合にはフォローアップ画像検査を行うべきである。

画像検査と同時に、抗凝固療法に対する相対禁忌の再評価も行うべきであ

る。 
 
DVT 確定診断例における抗凝固剤投与の有効性についても、抗凝固剤投与

中および投与後に、臨床的にモニターするべきである。フォローアップ検

査および画像検査によって、医師は抗凝固療法を施行中の患者におけるク

ロット進行および治療成功後の DVT 再発を検出でき、静脈系への慢性傷害

を特定できる。これらの検査は症状に応じて実施すること。 
 
表在性血栓静脈炎 
表在性血栓静脈炎の診断は、主に臨床症状（圧痛、紅斑、表在静脈に関連

した硬結）と超音波検査における DVT 陰性所見に基づく。 症状の進行が

認められた場合、フォローアップ画像検査を行うべきである。 

PE 
成人癌患者における PE は、臨床的に明白な急性 PE の徴候または症状の

出現に対する臨床的疑いのレベルをあげることによって診断されやすくな

る。古典的な臨床徴候や症状（現在または 近における DVT の既往、原因

不明の息切れ、胸痛、頻脈、不安、頻呼吸、失神および酸素飽和度の低下

など）は、全ての急性 PE に当てはまる特徴ではない。 
 
D-ダイマー検査は、癌患者における特異性が低く 52-54、D-ダイマー測定の

変動に関連する問題があることから 55,56、癌患者における DVT の診断に推

奨されない。 
 
PE が疑われる患者において、胸部 X 線写真または EKG はいずれも PE を

診断するに足る感受性を示さない。しかし、胸部 X 線写真は併存症および

臨床的に同様の症状を示す疾患の診断をしやすくし、換気-灌流

（ventilation-perfusion; V-Q）肺スキャンを解釈する上で有用である 71。EKG
によって既存の心疾患および PE に関連する変化に関する情報が得られる。

さらに、PE によって右室（right-ventricular; RV）ストレインに特徴的な

EKG パターンが現れ 72、大規模 PE の場合には、前胸部誘導で逆転 T 波が

現れる場合もある 73。 
 
NCCN 委員会は、PE の初期診断に適する撮像法として、肺血管の間接的

評価を可能にする CT 肺血管造影（CT pulmonary angiography; CTPA）を

推奨している。この方法の長所は、縦隔および実質構造を正確に撮像でき

ること、肺血管構造の多数の領域における塞栓を正確に描出すること、DVT
を検出するための間接 CT 静脈造影の直前に実施できること 63,74（PE の

大の原因は下肢または骨盤における DVT であるため 75）、RV 肥大の徴候

を検出でき、これを用いて患者を PE リスク別に層別化できることなどで

ある 76。CTPA の欠点は、検査に伴い放射線被曝を受けること、特に CTPA
に引き続き間接 CT 静脈造影が行われる場合に、大量の造影剤が必要とな

ることである 63。 

 
PE 診断における代替撮像法として、1)V-Q 肺スキャンおよび 2)従来型肺
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血管造影が挙げられる。V-Q スキャンは CTPA より放射線被曝が少なく、

腎機能不全または造影剤アレルギーのある患者にとって有用であり、侵襲

性は従来型肺血管造影より低い。V-Q スキャン結果が正常であれば、本質

的に PE は除外される 63。高齢患者では若齢者よりも、診断のつかない中

等度の疑いの V-Q スキャン結果とされる傾向が強い 77。中等度あるいは低

度の疑いの V-Q スキャン結果には診断的有用性がなく、非決定的と考える

べきである。臨床的に必要な場合、さらに診断検査を行うべきである。臨

床的肺塞栓に直面した場合、高度疑いの V-Q スキャンが示されれば、それ

以上の証拠立ては必要なく、治療を開始する。かつて、PE 診断における

ゴールドスタンダードと考えられた侵襲的な従来型肺血管造影（直接肺血

管造影）が現在使用されることは少ない。まれに、この方法が、クロット

摘出または血栓溶解療法と併用される。これらの処置は従来型肺血管造影

の前に計画し、従来型肺血管造影と同時に実行するべきである。 
 
委員会は、PE が疑われる癌患者全員に、入院時に検査を追加実施し、結

果に従ってリスクを層別化することを推奨している。この評価は、高リス

ク患者の早期退院を予防するためには不可避である。追加検査として、肺

血管抵抗増大に起因する心筋細胞傷害を検出し、RV 機能に関連する血清

心トロポニン濃度測定 78,79、および RV 機能をより直接的に評価する心エ

コー（経胸腔的または経食道的）80-82または胸部 CT スキャン 76が挙げら

れる。後者の検査は、CTPA が使用される場合、PE 診断時に実施できる。

予後不良の患者では、トロポニン値が高く、右心機能不全が認められると

考えられる。急性 PE 患者における有害な転帰を予測するため、生体マー

カー、心エコーまたは CT79,83,84を用いた画像検査あるいは収縮期血圧およ

び心不全といったその他のパラメータ 85を用いたリスク層別化システムが

開発されたが、これらの独特なシステムは NCCN ガイドラインには現在の

ところ組み込まれていない。 
 
PE の起源を検出するための画像検査が記録されていない場合、委員会は

それを行うことを推奨する。V-Q スキャンの結果が PE に関して診断つか

ない中等度の疑いの場合、できれば超音波を用いて、前述の通り、DVT の

有無を検討するべきである。超音波の結果が陰性で、臨床的に PE の疑い

が低い場合、PE はないと考えられる。 
 
癌患者に対する抗凝固剤投与に関連するリスクおよび相対

禁忌 
抗凝固剤投与に対する相対禁忌 
患者の出血リスクが高いことを認めることになる抗凝固剤投与に対する禁

忌は、おそらくは一時的なものと考えられるが、臨床的有意な活動性また

は慢性の出血、 近行われた出血リスクの高い手術、血小板減少症または

血小板機能不全、凝固因子に関連した異常、例えばプロトロンビン時間

（prothrombin time; PT）または活性化部分トロンボプラスチン時間

（activated partial thromboplastin time; aPTT）の延長に関連するものなどが

挙げられる。そのような治療が臨床的に慎重を要する場合にすぐに実行で

きるようにするため、委員会は、出血リスクが亢進していると考えられる

癌患者に対して、これら禁忌ならびに抗凝固療法のリスク／ベネフィット

の再評価を頻回に行うことを推奨する。 
 
中枢神経系または脊髄病変に関連した出血を 近認めた患者では、抗凝固

療法に伴う出血リスクが高い。3 種類の低分子ヘパリン（low molecular 
weight heparin; LMWH）全ておよびフォンダパリヌクスの添付文書には、

硬膜外麻酔または脊髄麻酔を施行中の患者または脊髄穿刺を受けている患

者にこれら抗凝固剤を投与すると、長期麻痺に至る脊髄または硬膜外血腫

のリスクが増大することが、枠組み警告に明記されている 86-89。未分画ヘ

パリン（unfractionated heparin; UFH）も、脊髄麻酔を施行中の患者また

は脊髄穿刺を受けている患者に使用する際は、 大限の慎重を期すること
90。抗凝固療法をオーダーする前には、患者の転倒リスクといった他の因

子も考慮するべきである。 
 
aPTT 遷延は、ループス阻害剤または抗凝固剤を用いた抗凝固療法に対す

る相対禁忌とは考えられない。ループス抗凝固剤は、凝固に関与するリン

脂質表面に干渉することによって、aPTT を遷延させる。抗リン脂質抗体

によって VTE リスクは増大する。血栓症が発生したことがあり、抗リン脂
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質症候群の診断基準を満たす患者には、無期限の抗凝固療法を考えるべき

である 91。 
 
抗凝固剤投与に伴うリスク 
癌患者に対する抗凝固剤の使用は、これらの患者が VTE 再発リスクおよび

出血リスクのいずれも高いという事実によって、複雑化する 43,92。抗凝固

剤投与中の患者に対する前向きフォローアップ試験において、12 ヶ月に大

出血が生じる累積発生頻度は、癌患者において 12.4%、癌のない患者では

4.9%であった（ハザード比：2.2、95% CI：1.2～4.1）43。本試験において、

大出血症例全体の 1/3 が、初回ヘパリン投与から 5～10 日後に発現し、出

血リスクは癌の範囲と共に増大していた。 
 
癌患者に、VTE 治療のためワルファリンまたはエノキサパリンのいずれか

を 3 ヶ月間投与した無作為化比較試験において、出血頻度はワルファリン

投与の場合に増大した 93。同様に、別な無作為化試験において、ワルファ

リンによる長期（3 ヶ月）VTE 治療を受けている患者から、同一期間にチ

ンザパリン投与を受けている患者と比べて、出血頻度の有意な増大

（P=0.01）が認められた 94。しかし、本試験母集団では一部でしか癌と診

断されておらず、癌患者における出血頻度は報告されなかった。後ろ向き

試験の結果から、経口ビタミン K 拮抗薬の投与を受けており、国際標準化

比（international normalized ration; INR）が治療目標範囲内の癌患者にお

ける出血性合併症は、同じ治療を受けている癌以外の患者よりも多いこと

が示された 92。これらの結果から、INR は経口抗凝固療法を受けている癌

患者における出血傾向を示す指標として適さないことが示唆される。加え

て、ワルファリンを 1 ヶ月以上服用している患者を対象とした症例対照試

験結果から、INR が 6.0 を超えることおよび進行した悪性疾患が独立した

関連を示すことが明らかになった 95。しかし、VTE治療のため長期ワルファ

リン投与を受けている患者を対象とした前向きコホート試験の結果から、

大規模出血の発現率に癌の有無による有意差は示されなかった 96。 
 
その他抗凝固剤の長期使用に伴うリスクとして、骨粗鬆症およびヘパリン

製剤の投与を受けている患者におけるヘパリン起因性血小板減少症

（heparin-induced thrombocytopenia; HIT）（HIT については、VTE 予防お

よび治療にまつわる問題のセクションを参照）、経口抗凝固薬を服用中の患

者における薬物と食物の相互作用などが挙げられる。例えば、経口抗凝固

薬またはエノキサパリンによる長期（3～24 ヶ月）抗凝固療法を受けてい

る患者において、1 および 2 年間の追跡後の骨密度がそれぞれ 1.8%および

2.6%ならびに 3.1%および 4.8%低下していた 97。 
 
ワルファリンの有効血中濃度の範囲は極めて狭く、その活性は多数の薬物

の投与によって影響を受けることが知られている。例えば、一部の抗生物

質、例えばシプロフロキサシンおよびメトロニダゾールなどはワルファリ

ンの作用を増強し、ジクロキサシリンなどの他の抗生物質はワルファリン

の作用に拮抗する 98,99。さらに、フルオロピリミジン（5-フルオロウラシ

ルおよびカペシタビンなど）といった化学療法剤はワルファリンによる

抗凝固療法施行中の患者における INR を延長させることが知られてお

り 100,101、ワルファリンと一部の選択的エストロゲン受容体修飾物質（タ

モキシフェンおよびラロキシフェンなど）との薬物相互作用も報告されて

いる 102。ビタミン K および一部補助食品を食事によって摂取することも

ワルファリンの作用に影響を及ぼす 103,104。 後に、多くの薬物療法で認

められるアセトアミノフェンは、ワルファリンの治療効果を増大しう

る 95,105。 
 
癌患者における VTE の予防または治療 
抗凝固薬を用いた VTE 治療に関する唯一のプラセボ対照無作為化臨床試

験が 1960 年に実施されている 106,107。この試験結果から、急性 PE 症状を

呈する患者に対して、ヘパリンに続きワルファリンを投与することによっ

て、VTE 再発およびそれに伴う死亡率が劇的に抑制されることが示された。

その後の VTE 予防および治療への抗凝固療法適用について検討した臨床

試験はほとんどがプラセボ対照試験ではなかったが、そのような治療の有

効性を裏付ける証拠は強力である 70,107,108。癌患者に対する抗凝固剤投与

の安全性と有効性を裏付ける臨床的証拠は後述する（VTE 予防および VTE
治療の各セクションを参照）。NCCN は、癌の成人入院患者は、禁忌がな

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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い場合全員が抗凝固剤投与を受けることを指示している（カテゴリー1）。 
 
抗凝固剤 
表 1 に、VTE の予防や治療に用いられ、本ガイドラインに収載されている

抗凝固剤の一覧を示し、ガイドライン勧告に従ったこれら治療薬の適用に

ついて説明する。これら治療法のそれぞれに対する食品医薬品局（FDA）
による適応症を NCCN 静脈血栓塞栓症薬物および生物学的要約にリスト

する（要約の 新版は、www.nccn.org へ）。委員会は、薬剤の選択が、腎

不全の有無、FDA 承認、費用、投与し易さ、反応をモニターする必要性、

抗凝固に対する可逆能力といった基準に基づいて行われることを推奨する。

表 1 で提案する投与スケジュールは NCCN VTE ガイドライン委員会コン

センサスに従って確立され、ほとんどの場合、製造会社の勧告に従ってい

る。意見の不一致を回避するため、使用者は施設固有の標準業務手順書

（Standard Operating Procedure;SOP）に記載された投与スケジュールも考

慮することができる。米国胸部疾患学会議（American College of Chest 
Phsicians; ACCP）勧告によって、抗凝固薬投与スケジュールを支持する

もうひとつの合法的根拠が得られる 70,108。 
（http://www.chestjournal.org/cgi/content/full/126/3_suppl/338S 
http://www.chestjournal.org/cgi/reprint/126/3_suppl/401S）。 
 
低分子ヘパリン 
ダルテパリン、エノキサパリンおよびチンザパリンなどの LMWH には外

来治療できるという長所があり、ほとんどの患者で抗凝固剤の反応をモニ

ターする必要がない。3 剤の LMWH が取り替えて使用できる同等薬剤であ

ると一般的に考えられているが、これら薬剤の臨床効果が同等か否かを検

討した臨床試験は少ない。さらに、3 剤は、平均分子量、半減期、トロン

ビンおよび Xa 因子抑制能という点で、薬理学的に異なる 109。しかし、活

動性の癌または特発性 VTE の患者 254 例における DVT および PE 治療の

ために投与されたチンザパリンとダルテパリンを比較する無作為化臨床試

験から 近示された結果から、これら 2 剤の有効性（VTE の再発）および

安全性は同等であるとの示唆に裏付けが得られる 110。エノキサパリン 88

は VTE の予防および超急性期治療の両方で FDA 承認を受けており、ダル

テパリン 89およびチンザパリン 87は、現在のところ、それぞれ VTE 予防

および超急性期の VTE 治療にしか承認を受けていない。NCCN はダルテ

パリンを超急性期 VTE 治療に、チンザパリンを VTE 予防に投与すること

を推奨しているが、このことは臨床試験の結果および委員会のコンセンサ

スに基づいている（表 1 を参照）110-115。LMWH を用いた長期抗凝固療法

では、初期投与の後、減量が必要になると考えられる。例えば、CLOT 試

験において、ダルテパリンの用量は 200 単位/kg の連日投与から、1 ヵ月

後には 150 単位/kg の連日投与に減量された 111。 
 
腎機能不全、肥満患者（BMI＞30kg/㎡）、体重が 50kg 未満の患者、高齢者

（70 歳以上）、癌患者といった特殊母集団における LMWH の安全性および

有効性に関しては、限られた証拠しか得られていない 116-118。3 剤の LMWH
のうち、重度の腎機能不全患者（クレアチニンクリアランス〔Ccr〕＜mL/
分）に対する固有の投与勧告が行われているのは、エノキサパリンだけで

ある 88,119。メーカー勧告には、Ccr が 30mL/分未満の患者に対して、VTE
予防にはエノキサパリン 30mg を連日皮下注射し、VTE 治療には 1mg/kg
を 24 時間毎に皮下注射すると明記されている。 近の試験で、中等度お

よび重度の腎機能不全患者においてエノキサパリンの腎クリアランスがそ

れぞれ 31%および 44%低下していることが示され、Ccr 値が 50mL/分未満

の患者には減量投与を行うよう著者は提唱するようになった 120。さらに、

Ccr が 30～60mL/分の患者の管理には、LMWH の用量を下方修正すること

を裏付ける証拠も示されている 121,122。 
 
委員会は、現在、重度の腎機能不全患者に LMWH を使用する場合に注意

し、これらの患者にエノキサパリンを投与する時はメーカーによる使用説

明書に従うように勧告している 88。本母集団におけるダルテパリンおよび

チンザパリンの安全性に関しては、限られたデータしか入手されない。委

員会も、Ccr が 50mL/分未満の患者に LMWH を投与する際にも注意すべき

ことを示唆する現在の証拠を容認している。腎機能不全患者群に対する

LMWH 用量調節の問題は、本ガイドラインの 2007 年版で再評価すること

とする。 
肥満患者における抗凝固剤濃度を治療的範囲に維持・モニタリングするこ

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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とについての懸念もある。1 試験において、BMI が 40kg/㎡以上の患者に

ダルテパリン 5000 単位/日を用いた血栓形成予防を行ったところ、症候性

VTE および無症候性 DVT 発現抑制効果がみられなかった 123。病的肥満の

癌患者には、入院による UFH 投与を考えるべきである。委員会は、各施

設が肥満患者向けの LMWH 投与アルゴリズムを作成することを提案する。

体重が 50kg未満の患者に対する LMWH使用のデータは限られているため
87-89、委員会は低体重および高齢の患者にもこれらの薬剤を慎重に投与す

ることを推奨する。LMWH は HIT 患者にとって禁忌であり、HIT の病歴の

ある患者への使用は、 大限の用心ができる場合に限ること（VTE 予防お

よび治療にまつわる問題のセクションを参照）。後のセクションで、癌患者

における LMWH の安全性および有効性を裏付ける臨床証拠を要約する

（VTE 予防および VTE 治療のセクションを参照）。 
 
五糖類-特異的 Xa 因子阻害剤 
フォンダパリヌクスは VTE の予防および治療に対して FDA 承認を受けて

いる唯一の五糖類である 86。VTE 治療におけるフォンダパリヌクスの長所

は、特異的に Xa 因子を無効にし、ほとんどの患者において抗凝固反応を

モニターする必要がなく、HIT 関連抗体と交差反応を示さないことなどで

ある 86,124-127。しかし、腎機能不全、肥満 118または HIT125患者に対するフォ

ンダパリヌクスの使用については十分に規定されていないものの、広い体

重範囲の高齢患者の VTE 予防における安全性と有効性を裏付ける証拠が

示されている 122。フォンダパリヌクスの薬理学的特徴は、腎排泄されるこ

とおよび半減期が 17～21 時間と極めて長いことである 86。メーカーから

提供されたフォンダパリヌクスの処方情報には、本剤が重度腎機能不全

（Ccr＜30mL/分）患者, 整形外科手術または腹部手術を受ける体重 50kg 未

満の患者における血栓予防に適用されることに対して禁忌であることが明

記されている。高齢患者および中等度の腎機能不全（Ccr＜50mL/分）例に

は、慎重に投与するべきである 86。NCCN 委員会は、重度腎機能不全患者

にフォンダパリヌクスを使用しないよう推奨しており、体重 50kg 未満の

患者全員、腎機能不全患者および高齢の患者に対しては慎重投与を勧告し

ている。 
 

未分画ヘパリン 
VTE 予防には、UFH が皮下投与されるが（低用量ヘパリン）、VTE の治療

には静注ヘパリンが用いられる（表 1 を参照）。一般手術患者における DVT
予防において、低用量 UFH（5000 単位）の 1 日 3 回投与（8 時間毎）は

低用量 UFH の 1 日 2 回投与より有効であることが示され 129、癌患者にお

ける VTE 予防に対しても、委員会はこのレジメンを推奨する。VTE 治療

における UFH の初回投与量は体重に基づいて決定され、推奨レジメンは

80 単位/kg の負荷投与の後 18 単位/kg/時で点滴投与というものである 117。

UFH 投与を受ける患者は、 初入院し、抗凝固反応のモニターを受けなけ

ればならない。ヘパリン生体内変化の主要部位は肝であるため 90,126,130、

委員会は、UFH を Ccr＜30mL/分の患者に対する第一選択薬として推奨す

る。例外として、重度腎機能不全であるが静脈アクセスを持たない患者お

よび治療的用量の UFH を投与したにもかかわらず新たに VTE が診断され

た患者が挙げられる。UFH は HIT 患者に対して禁忌であり、HIT の病歴の

ある患者に対する使用は、極めて慎重に投与される場合に限る（VTE 予防

および治療にまつわる問題のセクションを参照）。 
 
ワルファリン 
ワルファリンは VTE を有する癌患者における選択薬剤である。ワルファリ

ンが慢性抗凝固療法剤として選択された場合、 初は UFH、LMWH また

はフォンダパリヌクスと併用投与するべきであるが、ワルファリン投与が

初 DTI 投与と重複する HIT 治療の場合は除く（VTE 予防および治療にま

つわる問題のセクションを参照）。連日、後に頻回（ 低週 1 回）な INR
モニタリングが必要である。ワルファリンは腎機能不全患者に投与しても

安全であるが、肝機能不全患者では、ワルファリンに対する反応が増強す

ると考えられる 131。 
 
直接トロンビン阻害剤 
直接トロンビン阻害剤（direct thrombin inhibitor; DTI）については、後述

する（VTE 予防および治療にまつわる問題のセクションを参照）。 
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機械的装置 
連続圧迫装置 
連続圧迫装置（sequential compression device; SCD）の主な利点は、出血

リスクを伴わないことである。しかし、欠点として、歩行が妨げられるお

それがあること、ほぼ常時、装置を常に身につけている必要のあることが

挙げられる 108。 
 
大静脈フィルター 
大静脈フィルター挿入 132,133には、VTE リスクの高い患者および抗凝固剤

投与が禁忌の VTE 患者に対して PE 予防を行うという大きな長所がある
134-139。しかし、一部の試験では、IVC フィルターを挿入しても DVT は予

防されず、DVT 再発リスクが増大した 138,140,141。IVC フィルターと抗凝固

剤投与を比較する無作為化比較対照試験がひとつだけ実施されている
138,141。 
 
VTE 予防 
機械的予防 
委員会は、出血リスクの如何によらず、癌と診断された入院患者全員に、

SCD を用いた機械的予防を推奨する。SCD は、出血リスクが高くない場

合は抗凝固剤投与を併用して、抗凝固剤投与に対する禁忌が 1 つ以上ある

患者では抗凝固剤を併用せずに適用すること。SCD を確実に連続適用する

ため、処置を講じること。開放創または動脈不全のある患者では、これら

の装置を慎重に使用すること。静脈圧迫を維持するために使用する段階的

圧迫ストッキングは SCD の代わりにはなり得ない。 
 
VTE 予防における SCD 使用については、抗凝固剤投与ほど検討されてい

ない 108。機械的予防の有効性に関するデータのほとんどは外科患者群に由

来している。例えば、低用量ヘパリン 1 日 3 回投与（手術の前日に開始し、

手術後 7 日間以上継続する）または間欠的空気圧制御式ふくらはぎ圧迫の

いずれかを受けている婦人科癌手術患者における VTE 発症率を比較した

試験において、2 群間に差は認められなかった 142。機械的予防法を受け、

抗凝固療法を受けていない高リスク結腸直腸手術患者を対象とした後ろ向

き評価から、SCD は術後 VTE 予防に有効であることが示された 143。しか

し、婦人科癌のため腹部手術を受け、空気圧制御式圧迫および早期歩行に

よる VTE 予防が行われた 839 例を対象とした２年間にわたる 近の後ろ

向き試験の結果から、癌患者における PE 発現頻度（4.1%）は良性疾患患

者（0.3%）の 14 倍になっていることが示された 144。 
 
予防的抗凝固剤投与 
委員会は、活動性の癌と診断され（あるいは癌の存在が臨床的に疑われ）、

抗凝固剤投与に対する禁忌を認めない入院患者全員に対して、予防的抗凝

固剤投与を行うことを推奨する（カテゴリー1）。この推奨は、入院癌患者

が歩き回るだけでは、VTE リスクを十分抑制できないとの仮定に基づく。

癌患者の VTE 予防に推奨された抗凝固剤選択肢を表 1 に示す。抗凝固剤は

入院期間を通じて投与する。高リスクの癌患者（癌手術後など）では、退

院後の VTE 予防の継続が強く考えられる。 
 
癌患者における VTE 予防のための抗凝固剤投与を比較した試験において、

いずれかの特定レジメンが有効性に優れるということはなかった。例えば、

腹部または骨盤の選択的大手術後に、VTE 予防のため周術期にエノキサパ

リン（40mg）の 1 日 1 回投与を受けた癌患者と低用量 UFH の 1 日 3 回投

与を受けた癌患者との間で、VTE および出血発現頻度に差は認められな

かった 145。さらに、一般手術患者に対する無作為化臨床試験のメタ解析結

果から、VTE 予防において、LMWH は UFH と同程度に安全かつ有効であ

ることが明らかになった 146。しかし、婦人科癌手術を受ける高リスク患者

における LMWH のダルテパリン（5000 単位の 1 日 1 回投与）と低用量

UFH（5000 単位の 1 日 3 回投与）との VTE 予防効果を比較した 近の非

無作為化歴史対照試験の結果から、これらの患者において、ダルテパリン

投与レジメンが 適ではないかもしれないことが示された 147。 
 
CVC 関連 VTE の予防については、二重盲検無作為化試験において、エノ

キサパリンを 6 週間予防的投与した癌患者とプラセボが投与された患者と

の間で、CVC 関連 VTE 発現頻度に差は認められなかった 148,149。よって、
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委員会は CVC 患者に対して VTE 予防を推奨しない。 
 
VTE 治療 
委員会は、VTE と診断されたところで、抗凝固剤に対する禁忌を示さない

癌患者に対して、UFH（静注）、LMWH、場合によってはフォンダパリヌ

クスの投与（5～7 日間）を直ちに開始することを推奨する。超急性期の治

療に引き続き LMWH またはワルファリンの長期投与（DVT の場合 3～6 ヶ

月、PE の場合 6～12 ヶ月）を開始する（表 1 を参照）。活動性癌患者また

は永続性の危険因子を有する患者には、無期限の抗凝固療法を考える。長

期間投与薬剤にワルファリンが使用される場合、超急性期治療に用いられ

る薬剤と同時に投与を開始すること。LMWH は、単剤で（ワルファリンと

併用せずに）、抗凝固剤に禁忌を示さない進行または転移癌患者における近

位 DVT または PE の治療、また VTE 再発予防のための長期投与薬剤（

大 6 ヶ月）として推奨される。しかし、患者の好みおよび費用といった問

題も考慮するべきである。進行性の中心／近位 DVT を特徴とする下肢（ふ

くらはぎなど）DVT 患者、抗凝固剤に禁忌を示す PE 患者、DVT の治療に

十分な抗凝固療法を施行中の PE 患者、あるいは PE の治療に十分な抗凝

固剤投与を受けているのに、新たに PE を発現した患者には、IVC フィル

ターの挿入を考える。処方された抗凝固薬の服薬に不遵守な患者、ベース

ラインに重度の肺機能不全が認められ、生命の危険を伴う PE の新規出現

または再発が生じそうな患者、多発性 PE および慢性肺高血圧が確認され

ている患者に対しても、IVC フィルターの挿入を考える。 
 
超急性期 VTE 治療 
VTE の超急性期治療（ 低 5～10 日間の初期治療など）に使用される

LMWH と UFH の比較を行った無作為化比較対照臨床試験のメタ解析結果

から、これら 2 剤の VTE 再発予防効果に統計的有意差は示されなかった
150。血行動態が安定した PE 患者に、フォンダパリヌクスまたは UFH を

低 5 日間投与した無作為化オープン投与試験から、2 剤の VTE 再発予防効

果は同等であることが示された 151。両投与群において、治療開始後 72 時

間以内にワルファリンの投与が開始され、INR が 2.0 を超えたところで、

フォンダパリヌクスまたは UFH による初期治療が中止された。さらに、2
剤に伴う有害事象の発現頻度に差は認められなかった。しかし、本試験に

登録された患者のうち癌の既往または活動性癌を有することが特定された

患者は約 16%にすぎなかった。現在の証拠から、これら薬剤が癌患者にお

いて も有効で安全な選択薬剤であるということは裏付けられないが、出

血リスクの高い患者には、完全に作用を可逆することが可能な UFH が好

まれると考えられる 126（癌患者における抗凝固剤使用に関連するリスク／

相対禁忌および VTE 治療：反応評価の各セクションを参照）。 
 
長期 VTE 治療 
癌患者を対象として、VTE 長期治療に用いられる様々な抗凝固レジメンの

有効性および安全性を評価する試験が行われている。1 つの無作為化オー

プン投与試験（CANTHANOX 試験）において、VTE を有する癌患者 146
例を対象に、LMWH または UFH の超急性期投与後の長期（3 ヶ月）エノ

キサパリン投与と長期ワルファリン投与が比較された 93。本試験の主要評

価項目は大出血および VTE 再発を含む複合的結果事象であった。長期エノ

キサパリンおよびワルファリン投与群のそれぞれ 10.5%および 21.1%で、

3 ヶ月以内に大出血または VTE 再発が認められた（P=0.09）。2 治療群間

に統計的有意差は認められなかったが、ほとんどがワルファリン投与群に

おける出血増大に関係するものであった。 
 
高リスク VTE 患者に対する長期（84 日間）チンザパリン投与と超急性期

（5 日間）UFH に続く長期（84 日間）ワルファリン投与を比較する無作為

化多施設共同 LITE 試験から、2 群を全体で比較した場合、または癌患者

206 例からなる下位群内で 2 群を比較した場合に、VTE 再発頻度の有意差

は報告されなかった 94。しかし出血性合併症発現頻度はワルファリン投与

群全般において有意に高かった。 後に、CLOT 試験では、大多数が転移

病変を有する癌患者を対象に、急性近位 DVT、PE または両方が診断され

た後の超急性期（5～7 日間）ダルテパリンに続く長期（6 ヶ月）経口クマ

リン誘導体投与と長期ダルテパリン投与とが比較された 111。本試験から、

6 ヵ月後の VTE 再発率は、経口抗凝固薬およびダルテパリン投与癌患者に

おいてそれぞれ 17%および 9%であった。出血または PE 発現頻度に 2 群
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間で差は認められなかった。本試験結果から、急性 VTE と診断された転移

性疾患の患者において、LMWH を長期抗凝固療法剤として使用することの

裏付けが得られる。CLOT 試験の限界として、膝下またはカテーテル関連

血栓症の患者がいなかったこと、試験期間が僅か 6 ヶ月であったこと、有

効性の差が DVT 再発でしか観察されなかったこと（PE については観察さ

れていない）、これらの結果がダルテパリン以外の LMWH にあてはめるこ

とができるかどうか分からないことなどが挙げられる。 
 
ダルテパリンの長期投与を受けた癌患者下位群から、他の VTE 治療群また

はプラセボ投与群よりも生存率が上昇することが報告された 152,153。例え

ば、FAMOUS 試験において、ダルテパリンまたはプラセボの投与を受けて

いる VTE のない進行癌患者において生存率に差はみられなかったものの、

予後良好な患者に対する部分群解析結果から、1 年生存率はプラセボ投与

患者よりもダルテパリン投与患者の方で高いことが示唆された 153。CLOT
試験に由来する患者に対するポストホック解析からも、転移性疾患患者に

おける 1 年生存率に、長期ダルテパリン投与患者と経口クマリン投与患者

とで差が認められないことが示されたが、ダルテパリン投与を受けている

転移のない患者下位群における 1 年生存率は、経口的 VTE 治療を受けてい

る同一下位群の患者よりも高かった。この問題に関する推奨を作成する前

に、LMWH による未知抗腫瘍効果に対する検討を追加する必要がある。 
 
カテーテル関連 DVT の治療 
カテーテル関連 DVT の治療を左右する中心課題は必要か否かに関心を

持っていることである。カテーテルが不要な場合、あるいはカテーテルは

必要であるが、抗凝固剤に対する相対禁忌がある場合、カテーテル関連

DVT に対してカテーテル抜去が推奨される。カテーテルが挿入されている

間（禁忌がない場合）およびカテーテル抜去後 1～3 ヶ月間、抗凝固剤投

与が推奨される。カテーテルは必要であるが、DVT 症状が持続する場合、

あるいは抗凝固剤投与開始後もクロットが存続する場合、委員会はカテー

テルの抜去を推奨する。抗凝固剤投与に対して相対禁忌を示すカテーテル

関連 DVT 患者に対して、臨床的に指示されるように、禁忌の状態に変化が

ないか追跡を行うこと。抗凝固剤は、禁忌が解決された後に投与すること

が推奨される。 
 
特定の治療戦略が CVC 関連 VTE の結果に及ぼす作用を検討することを目

的とした無作為化比較対照試験は報告されていない。CVC 癌患者 444 例

を対象として 近行われた前向き試験から、症候性カテーテル関連 DVT
の発現頻度は 4.3%であることが示された 48。カテーテル関連 DVT 患者 19
例のうち9例には抗凝固剤だけが投与され、8例には抗凝固剤投与とカテー

テル抜去が行われ、1 例にはカテーテル抜去のみが行われ、1 例にはいず

れの処置も行われなかった。抗凝固剤投与期間は明記されていないが、カ

テーテル関連 DVT の診断から 24 週間後に生存していた 15 例のうち、DVT
の症状が残っていた患者は僅かに 2 例であった。 
 
「広範な」DVT の治療 
癌患者における「広範な」または救肢が危ぶまれる DVT 治療に関しては、

NCCN VTE ガイドライン委員会内で意見が分かれる。委員会は、このよう

な患者に対してカテーテル血栓溶解療法を考えることを勧めている。しか

し、この状態は、他のタイプの DVT とは性質が異なるため、現版 VTE ガ

イドラインにおいて固有の推奨は行わない。 
 
PE の治療 
高リスク PE 患者は、急性 PE を発症しており、入院時のリスク層別化評

価結果（心トロポニン血清中濃度、RV 機能など）に異常を認める癌患者

と規定する。この群には、画像検査で広範な PE を認める血行動態不安定

な患者と、やや広範な PE を有し、中等度または重度の RV 機能不全を認

める安定した患者が含まれる。 
 
抗凝固剤に対して相対禁忌のない患者には、PE と診断された時点で直ち

に抗凝固剤投与を開始すべきである。PE の診断と同時または関連データ

が入手され次第、リスク評価を行う。医師は、高リスク PE 患者の癌の状

態を考えてから、患者の出血リスク評価と同時に血栓溶解療法や肺塞栓摘

出術の適用を考えるべきである。さらに、この患者群には IVC フィルター

を考えること。 
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任意抽出の急性 PE 患者を対象とした無作為化比較対象臨床試験 9 試験の

メタ解析から、血栓溶解療法がヘパリン静注を用いた抗凝固療法より死亡

率抑制作用または PE 再発抑制作用に優れるということは示されず、血栓

溶解療法により出血リスクが増大した 154。同じ臨床試験 9 試験に対する別

なメタ解析から、血栓溶解療法を受けている患者では、ヘパリン静注を受

けている患者より、PE 再発/死亡という複合的エンドポイントが認められ

にくいことが示された。しかし、PE 再発率の差だけでは、統計的有意性

が認められず、出血リスクは血栓溶解療法を受けている患者において増大

していた 155。 
 
血行動態が安定していて、やや広範な急性 PE および肺高血圧または RV
機能不全がある患者に対する、ヘパリン＋アルテプラーゼまたはヘパリン

＋プラセボを 2 時間投与 する無作為化プラセボ対照 MAPPET-3 試験にお

いて、入院中の死亡率に差は認められなかった。しかし、臨床症状が不安

定なことによる治療拡大は、後者の群で有意に増えた 156。急性 PE 患者に

対する肺塞栓摘出術の適用について検討した 近の試験から、RV 機能不

全を特徴とする血行動態が安定または不安定な急性 PE 患者に対して、本

処置を適用することが裏付けられる 157-159。これらガイドラインに対して

考えるべき重要なことは、急性 PE 患者の治療を目的とした血栓溶解療法

または塞栓摘出手術の適用を検討したこれら試験のいずれも、特に癌患者

の治療を扱ったものではないということである。 
 
ACCP は、ほとんどの PE 患者に対して、血栓溶解療法または肺塞栓摘出

術を適用しないように推奨しているが、血行動態が不安定で、出血リスク

が高くない大規模 PE を有する患者など、一部の患者には血栓溶解療法の

適用を提案している。ACCP は、突発的な事態により血栓溶解療法を実施

できない一部の危篤患者に対して、肺塞栓摘出術の適用を提案している 70。 
  
表在性血栓静脈炎 
抗炎症剤、温湿布および患肢挙上が、表在性血栓静脈炎の初期治療に推奨

されている。血小板数が 20,000 未満～50,000/μL あるいは重度血小板機

能不全の患者には、アスピリンおよび非ステロイド抗炎症剤（NSAID）を

避けるべきである。抗炎症剤は表在性血栓静脈炎症状の治療だけに推奨さ

れ、DVT 予防のためではない。 
 
表在性血栓静脈炎の臨床的意味、VTE への進行、抗凝固剤が経過に及ぼす

作用を検討した試験は、ほんの僅かでしかない 160,161。大伏在静脈の表在

性血栓静脈炎患者 60 例を前向きに観察したところ、6 ヶ月の追跡期間にお

ける DVT および表在性血栓静脈炎を合わせた発現頻度は、高用量ヘパリン

（12,500IU を 1 週間、その後 10,000IU）を 1 日 2 回、4 週間皮下投与した

患者の方で、低用量（5000IU）ヘパリンを 4 週間投与した患者より低かっ

た 162。LMWH、NSAID またはプラセボを 1 日 1 回、8～12 日間投与して、

表在性血栓静脈炎の臨床経過に及ぼす作用を検討するパイロット試験から、

投与群とプラセボ群との間に、DVT への進行に関して有意差はみられな

かった 163。しかし、プラセボと比較して、いずれの実薬投与によっても

DVT および表在性血栓静脈炎の複合発現率は低下したが、実薬投与群間に

有意差は認められなかった。このことから、投与期間を延長する必要のあ

ることが示されると考えられる。 
 
よって、合併症がなく、自己限定的な経過をたどる表在性血栓静脈炎に対

して、委員会は予防的抗凝固薬投与を推奨しない。症状の進行を認める表

在性血栓静脈炎患者には、抗凝固療法（静注 UFH または LMWH を 低 4
週間）を考えるべきである。超急性期治療の後、ワルファリンを用いた抗

凝固療法も選択肢となる。 
 
VTE 治療：反応評価 
一部抗凝固薬による凝固能の変化を集中的にモニタリングすることは、癌

患者において特に重要である 118。NCCN VTE ガイドラインの抗凝固剤反

応モニタリングに関する推奨事項は、施設固有の書面による SOP と取り

替えても差し支えない。 
 
UFH 
ヘパリンはアンチトロンビンを増強することによって、血液凝固系に間接
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的に作用し、トロンビンおよび Xa 因子、ならびに、やや作用は劣るもの

の他の血液凝固因子に対する抑制を促進する 117,164。aPTT は、内因子およ

び共通の血液凝固経路が機能する全般的能力を評価するパラメータで、特

にトロンビン阻害薬に対する感度が高い 117,165。ゆえに、VTE 治療におけ

るUFHの有効性および安全性はaTTP測定によって検討されることが も

多く、至適 aPTT 範囲の確定に依存する 117,128,166。UFH を投与する場合、

委員会は、aPTT 治療的範囲を対照値（すなわち、当該患者における aPTT
ベースライン値）の 2.0～2.9 倍という固定値で推奨する。米国病理学会

（College of American Pathologists; CAP）および ACCP が勧告するように、

aPTT 治療的範囲をヘパリン濃度 0.3～0.7IU/mL（抗 Xa 因子色素法によっ

て求める）に対して定期的に較正することが勧められる 117,166。過度の抗

凝固反応が生じるリスクは低いため、予防的 UFH 皮下投与後のモニタリ

ングは一般的に行われない 164。 
 
LMWH および五糖類（フォンダパリヌクス） 
LMWH は、Xa 因子および、多少劣るもののトロンビンに対するアンチト

ロンビンの阻害活性を強化することによって作用する 117。フォンダパリヌ

クスは合成間接的 Xa 因子阻害剤で、こちらも、アンチトロンビン阻害を

強化することによって作用する 124。LMWH またはフォンダパリヌクスが

凝固能に及ぼす作用を検討するには、aPTT ではなく、Xa 因子阻害を測定

する必要がある。なぜならば、LMWH またはフォンダパリヌクスによるト

ロンビン阻害作用は、それぞれ弱いまたは皆無だからである 86,117。しかし、

LMWH またはフォンダパリヌクス投与をモニターおよび調整するための

Xa 因子利用に関しては、ほんの限られたデータしかなく、これら薬剤は用

量反応を予測しやすいため、LMWH またはフォンダパリヌクス投与患者の

モニタリングは行われないことが多い 117,126。一般に委員会は、腎機能不

全患者および極端な体重を有する患者（先述のとおり）に対する LMWH
およびフォンダパリヌクスの使用について、綿密なモニタリングではなく、

使用の制限を推奨する。長期間にわたり LMWH の投与を受けている体重

が極めて大きい患者（150kg 超）といった一部の症例における Xa 因子抑

制を測定することの有用性については、委員会の意見が分かれた。 
 

DTI 
レピルジン、アルガトロバンおよびビバリルジンはトロンビンを直接阻害

する。ゆえに、これら薬剤が凝固能に及ぼす作用は、aPTT 測定によって

評価できる。ただし、その結果は個々の DTI および使用された aPTT 測定

試薬によって影響を受ける 164。レピルジン、アルガトロバンおよびビバリ

ルジンを用いた場合に推奨される目標 aPTT 範囲は、対照のそれぞれ 1.5
～2.0 倍、1.5～3.0 倍および 1.5～2.5 倍である。レピルジンにおける対照

の 1.5～2.0 倍という aPTT 範囲は、メーカーが明記した値より低い。 近

の試験で、軽度の腎機能不全患者においても、本剤が蓄積する可能性のあ

ることが示されており、さらに頻回な aPTT モニタリングと低い目標 aPTT
範囲が必要となる 167,168。 
 
ワルファリン 
ワルファリンの投与量は極めて変わりやすく、個々の患者に対する治療的

ワルファリン投与量を決定するには、外因性および共通の血液凝固経路の

評価ができる INR（正常 PT 平均値に対する PT の比率）の綿密なモニタ

リングが必要である 164（癌患者における抗凝固剤投与に伴うリスク／相対

禁忌のセクションを参照）。委員会は、VTE 治療における目標 INR を 2.5
（範囲：2.0～3.0）とすることを推奨する。この範囲は ACCP 勧告と一致

する 70。HIT の管理において、DTI からワルファリンに移行する際は、全

ての DTI（特にアルガトロバン）が INR を延長させるため、慎重を期する

こと 164,169（VTE 予防および治療にまつわる問題のセクションを参照）。 
 
抗凝固活性の可逆性 
UFH の抗凝固作用は、硫酸プロタミンによって完全に回復し、LMWH は

硫酸プロタミンによって一部拮抗されるが、本剤は重度低血圧またはアナ

フィラキシー様反応を引き起こしうるため、慎重に使用しなければならな

い 87-90,117。Xa 因子またはトロンビンに対する特異的阻害剤の活性を直接

可逆させる薬剤は入手できないが、組み換えヒト VIIa 因子静注は LMWH、

DTIおよびフォンダパリヌクスによる作用を回復させる上で有用である 170。

多くの場合、ワルファリンの作用はビタミン K の経口投与によって可逆で

きる 131。ワルファリンによる作用を速やかに中和できる代替薬として、静
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注ビタミン K、新鮮凍結血漿および凝固因子濃縮液などが挙げられる。こ

れらは重篤または生命の危険を伴う出血の回復および出血リスクを伴う侵

襲的処置を受ける患者への迅速対策に使用される。 
 
VTE 予防および治療にまつわる問題 
HIT の診断および管理 
HIT に関する固有のガイドライン推奨事項は、ACCP
（http://www.chestjournal.org/cgi/content/full/126/3_suppl/311S）から入手で

きる 125。HIT は、ヘパリン製剤に対する比較的一般的な免疫反応によって

引き起こされる。ある薬局主体の調査において、ヘパリン投与患者の 0.2%
が HIT を発現した。ただし、ヘパリンが 4 日以上投与された患者における

HIT 発現頻度は 1.2%であった 171。別な試験で、UFH が投与された患者の

2.7%が HIT を発現した 172。ヘパリンとの複合体（complexion）に続いて

形成される血小板第 4 因子抗体によって血小板減少が生じ、場合によって

は、免疫複合体が血小板受容体に結合し、引き続き血小板／凝固カスケー

ドが活性化された後に血栓症が生じる 125,168。HIT を示す臨床的証拠とし

て、注入部位における壊死病変の形成、動脈血栓塞栓症合併症および VTE
の発現などが挙げられる 173,174。 も典型的な例として、ヘパリン製剤を 4
～14 日間投与した後または 2 週間以内にヘパリン製剤の投与を受けたこ

とがある患者に、HIT が生じる。ヘパリン製剤初回投与後 2 日以内に生じ

る即時発現型 HIT およびヘパリン中止から数日後または数週間後に生じる

遅延発現型 HIT は少ない。 
 
癌患者では HIT および HIT 関連 VTE を発症するリスクが高いということ

が示されている 175。HIT は、LMWH および UFH の両薬剤の使用によって

生じる。過去にヘパリン製剤の投与を受けたことがあり、ヘパリン製剤の

投与を受けている患者において、HIT が高頻度に観察されてきた 176。一部

試験結果から、HIT の発現頻度は LMWH と UFH でほぼ同じであることが

示されているが 176,177、他の試験からは UFH 投与患者よりも LMWH 投与

患者の方で HIT 発現頻度の低いことが示唆されている 172,178。 
 

委員会は、UFH または LMWH を用いた抗凝固療法を受けている患者に対

して、ベースライン、その後はそれぞれ毎日または 3～5 日毎に 2 週間、

血小板モニタリングを行うことを推奨する。HIT 抗体の有無についての検

査は、血小板数が 50%以上減少した後、あるいは他の HIT 臨床所見が認め

られてから開始すること。HIT の超急性期管理として、ヘパリン製剤の投

与中止および DTI の投与などが行われる（推奨投与法については、HIT 治

療のための抗凝固剤のセクションおよび表 1 を参照）。これらの処置は、

HIT が臨床的に強く疑われる場合は、HIT 抗体検査結果が得られる前に行

なうことが推奨される。HIT 発症中は血小板輸血を行ってはならない。血

小板数が回復したところで（例えば、＞100,000～150,000/μL）、ワルファ

リン投与を開始する。血小板数回復後、目標 INR が達成され、 低 2 日間

持続するまで、 低 5 日間はワルファリンを DTI と重複させ、血小板数が

安定し、症候性血栓症がコントロールされたところで、DTI を中止する
125,168。委員会は、HIT 患者に対して超音波による定期的スクリーニングを

推奨し、HIT に関連して無症候性 DVT を発現した患者には、1 ヶ月を超え

るワルファリン投与を推奨する。 
 
HIT 治療のための抗凝固剤 
アルガトロバンおよびレピルジンはいずれも直接トロンビン阻害剤で、

FDA によって HIT の超急性期治療への適用が承認されている 179,180。アル

ガトロバンは主に肝で代謝され、肝機能不全患者におけるクリアランス遷

延が観察されている 179。レピルジンは、主に腎排泄され、腎機能不全例に

おいて、腎機能傷害の程度に依存して、蓄積することが考えられる 180。臓

器機能不全および HIT の危篤患者の治療に用いられる抗凝固薬の治療的投

与レジメンは、メーカーが推奨する投与法を下回ることが多く、頻回なモ

ニタリングを必要とする。ごく 近、Greinacher と Warkentin168が、標準

的投与法ほど積極的ではないレピルジンの投与法を勧告し、他試験からこ

のレジメンの使用が支持されている 167,181。同様に、もうひとつの DTI で
あるビバリルジンについても 182、HIT の治療 183ならびに肝や腎機能不全

のある HIT 患者 184に対する適応外使用の場合に、投与法の変更が提案さ

れている（表 1）。 
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HIT 治療において、異なる DTI 間で対の比較を行った試験は公表されてい

ない。治療選択においては、HIT 超急性期治療に用いられる薬剤の臨床経

験および快適さを考慮するべきである。委員会は、アルガトロバンおよび

レピルジンを HIT の第一選択薬として推奨する。肝不全および腎機能不全

患者に対して、それぞれアルガトロバンおよびレピルジンの使用を回避す

ること。 
 
委員会は、発症中の HIT 治療に対するフォンダパリヌクスの適応外使用の

禁止を勧告する。ただし、HIT の既往を有する患者 127,185または 近 HIT
を発現し、既に回復している患者、ワルファリン投与で安定を得るには至っ

ていないが、退院準備が整っている患者に対する VTE 予防薬とみなしても

差し支えない（これ以外のフォンダパリヌクス使用に関する推奨事項につ

いては、癌患者における VTE 予防や治療のための VTE 治療法を参照）。 
 
HIT 血栓症では、ワルファリンによるプロテイン C 阻害によって皮膚壊死

や壊疽が生じるおそれがあるため、HIT 治療において、ワルファリンは、

血小板数が回復するまで投与を開始してはならない 186。 
 
抗凝固剤投与を差し控える：治療を行わないという決断を下すに当

たって考慮する要素 
侵襲的または攻撃的な介入を実行できるか否かが、癌患者における VTE の

予防および治療で考えるべき唯一の要素ではない。介入のリスクおよび成

功する見込みも考慮すること。抗凝固剤投与を行う前に考慮するべき要素

として、患者における癌の状態、患者の拒否、ならびに腫瘍に対する介入

が予定されていない場合は治療上の利益がないこと、症状緩和における有

益性がないこと、抗凝固療法によって過度の負担が生じるか否かなどが挙

げられる。同様に、これらの点について熟慮することは、VTE 治療を差し

控える、または中止することを決断する上でも極めて重要である。  
 
要 約 
癌患者は VTE リスクが高いことを認識することが、癌患者における VTE

発現を予防し、VTE を早期発見するための第一段階である。NCCN 委員会

は、禁忌を示さないかぎり、入院中の癌患者全員に VTE 血栓症予防を行う

ことを推奨している。また、癌患者に対して臨床的に VTE を疑うレベルを

高く保つようにすることも力説している。VTE が疑われる癌患者に対して、

慎重な評価および追跡を行うこと、VTE と診断された患者に対しては、患

者における癌の状態および治療のリスク／ベネフィットを考慮した後、迅

速な治療およびフォローアップを行うことが推奨される。 
 
今後の方向 
NCCN VTE ガイドラインの 2007 年版に向けて、さらに以下の問題につい

て再検討を行う。 
 
1. 外来癌患者に対する VTE 予防および治療の推奨 

a. 長期（外来）VTE 予防 
b. 長期（外来）VTE 治療 

 VTE の既往を有する活動性癌患者に対して、無期限の治療を実施

することの可否について議論する。 
 長期（特に 6 ヶ月超）投与薬剤としてのワルファリンと LMWH
の長所を比較検討する。 

2. 臓器別の血栓症：腹腔内および胸腔内の血栓 
3. 大静脈フィルター：一時的か永続的か 
4. PE を有する癌患者に対する血栓溶解療法 

a. 機能に及ぼす作用 
b. 死亡率に及ぼす作用 
c. 使用に伴う発病 
d. 「広範な」DVT の治療 

5. 癌患者母集団をさらに層別化する 
a. 内科患者と外科患者 
b. 術前患者と術後患者 
c. 腎機能不全患者 

6. 相対リスク評価ツールを用いたスクリーニング 
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7. 長期監視 
8. 研究課題 

a. VTE 予防および治療の治療的成功 
b. NCCN VTE ガイドライン導入による癌患者管理における変化 
 

NCCN 静脈血栓塞栓症ガイドライン委員会への開示 
NCCN ガイドラインを作成するための委員会会議では、毎回開始時に各委

員が、研究支援を受け、議長事務局や諮問委員会に参加し、株主所有権ま

たは特許を有する会社、財団や資金援助団体の名前の開示を行った。本委

員会の委員は、Amgen、Celgene、エーザイ株式会社、GlaxoSmithKline、
Sanofi-Aventis および Zycare から支援を受けたことを明らかにした。業界

からまったく支援を受けていない委員もいる。委員会は、いずれの利害の

対立も、いずれかの委員の委員会審議への参加を不許可とする十分な理由

とはならないと考えた。 
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表 1 
活動性癌患者における抗凝固剤使用に関する勧告：使用法、用量および期間 * 
抗凝固剤 薬物クラス VTE 関連の使用法 VTE 予防の場合の 

用法用量 
VTE 予防の場合の

投与期間 
VTE 治療の場合の用法用量 VTE 治療の場合の投与期間 

未分画ヘパリン

（UFH）† 
抗トロンビン作用増強

剤（トロンビンおよび

Xa 因子阻害剤） 

予防及び治療 5000 単位を 1 日 
3 回皮下投与 

入院から退院まで

‡ 
80 単位/kg を負荷投与後、

18 単位/kg/時。目標 aPTT
値は対照の 2.0～2.9 倍。 

初期治療§に引き続きワルファリ

ン（下記参照）または LMWH いず

れかの長期投与//を行う 

ダルテパリン¶** 抗トロンビン作用増強

剤（Xa 因子阻害および

一部トロンビン阻害） 

予防及び治療 5000 単位を連日 
皮下投与 

入院から退院まで

‡ 
200単位/kgを連日皮下投与

‡‡ 
初期治療§に引き続きワルファリ

ン（下記参照）または LMWH いず

れかの長期投与//を行う 

エノキサパリン¶** 抗トロンビン作用増強

剤（Xa 因子阻害および

一部トロンビン阻害） 

予防及び治療 40mg を連日皮下

投与（Ccr＜30mL/
分の患者には

30mg を連日皮下

投与） 

入院から退院まで

‡ 
1.0mg/kg を 12 時間毎に皮

下投与（Ccr＜30mL/分の患

者には、24 時間毎に

1.0mg/kg を皮下投与） 

初期治療§に引き続きワルファリ

ン（下記参照）または LMWH いず

れかの長期投与//を行う 

チンザパリン¶** 抗トロンビン作用増強

剤（Xa 因子阻害および

一部トロンビン阻害） 

予防及び治療 4500 単位を連日

皮下投与または

75 単位/kg を連日

皮下投与 

入院から退院まで

‡ 
175単位/kgを連日皮下投与

‡‡ 
初期治療§に引き続きワルファリ

ン（下記参照）または LMWH いず

れかの長期投与//を行う 

フォンダパリヌクス

‡‡ 
特異的 Xa 因子阻害剤 予防及び治療 2.5mg を連日皮

下投与 
入院から退院まで

‡ 
用量は体重に基づく：5.0mg
（50kg 未満）、7.5mg（50
～100kg）、10mg（100kg
超）を連日皮下投与 

初期治療§に引き続きワルファリ

ン（下記参照）または LMWH いず

れかの長期投与//を行う 

ワルファリン§§ ビタミン K 拮抗薬 治療（長期∥） 該当せず 該当せず 2.5～5.0mg/日から開始し、

その後は INR に基づき用量

を決定する。目標 INR は 2.0
～3.0。 

UFH、LMWH またはフォンダパリ

ヌクスによる初期投与後§に長期

投与//、HIT に対する初期治療後に

長期投与// 

アルガトロバン∥∥ 直接的トロンビン阻害

剤 
HIT を伴う 
（または伴わない）

血栓症の治療 

該当せず 該当せず 2.0μg/kg/分で静注点滴投

与。目標 aPTT 値は対照の

1.5～3.0 倍。¶¶ 

HIT に対する、ヘパリン製剤投与

中止後の初期治療。血小板数が回

復したところでワルファリンを開

始する。DTI とワルファリンは、

目標 INR に到達するまで、 低 5
日間は重複させる。 
 

（続く） 
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抗凝固剤 薬物クラス VTE 関連の使用法 VTE 予防の場合の 
用法用量 

VTE 予防の場合の

投与期間 
VTE 治療の場合の用法用量 VTE 治療の場合の投与期間 

レピルジン*** 直接的トロンビン阻害

剤 
HIT を伴う（または伴

わない）血栓症の治療

該当せず 該当せず 0.1mg/kg/時で静注点滴投

与。目標値は対照の 1.5～
2.0 倍。 

HIT に対する、ヘパリン製剤投与

中止後の初期治療。血小板数が回

復したところでワルファリンを開

始する。DTI とワルファリンは、

目標 INR に到達するまで、 低 5
日間は重複させる。 

ビバリルジン 直接的トロンビン阻害

剤 
HIT を伴う（または伴

わない）血栓症の治療

††† 

該当せず 該当せず 0.15～0.20mg/kg/時で連続

静注点滴投与（特に、臓器

不全患者では、減量が必要

と考えられる。用量調節後 4
～6時間後に、目標aPTT（対

照の 1.5～2.5 倍）に調節。） 

HIT†††に対する、ヘパリン製剤

投与中止後の初期治療と考える。

血小板数が回復したところでワル

ファリンを開始する。DTI とワル

ファリンは、目標 INR に到達する

まで、 低 5 日間は重複させる。 

 
 
*用量は、適応外使用の場合およびレピルジンの用量を除き、各薬剤の添付文書に従ってリストする。 
†HIT が存在する場合、中止する。 
‡2007 年版の NCCN VTE ガイドラインは、長期外来予防期間についての推奨を加える。 
§超急性期＝5～7 日間。 
∥長期投与期間は、DVT の場合 3～6 ヶ月、PE の場合 6～12 ヶ月と規定する（ 初の血栓症が自然に発現した場合や癌が活動性の期間は、これらの範囲を超えて治療を継続するこ

とを考える）。 
¶LMWH 
**腎機能不全患者では、慎重に使用する。 
††急性期治療の後、減量して長期投与しても差し支えない。 
‡‡重度腎機能不全患者では、回避する。 
§§長期投与に使用する場合、HIT の場合を除き、初期治療薬に追加して、ワルファリン投与を開始する。 
∥∥肝不全患者には使用しない。 
¶¶添付文書によると、中等度肝機能不全患者に対する初期投与量は、0.5μg/kg/分の静注点滴投与である。 
***腎機能不全患者には使用しない。 
†††HIT 治療の場合、適応外。 
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