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従 来,抗 凝 固 薬 には ワル フ ァ リンが広 く用 い られ

て きた 。 ワ ル フ ァ リンは ビ タ ミンK拮 抗 薬 で あ る が,

作 用 発 現 時 間 は 遅 く,服 薬 中止 で 正 常 に凝 固機 能

が 回 復 す るまで が 長 い(表1)1)。 通 常 は,PT-INR

を2～3に コ ン トロール す るが,食 事 の 影 響 を受 け

や す く,緑 黄 色 野 菜 や 納 豆,海 藻 類 を 多 く と る 日

本 人 は,コ ン トロ ール が 難 しい 。 ワ ル フ ァ リン服 用

患 者 の 抜 歯 で は,PT-INRが2～3で あれ ば,休 薬

の 必 要 は な い が,中 等 度 出 血 を伴 う手 術 で は3～5

日前 よ り休 薬 し,PT-INRを 計 測 しな が ら,ヘ パ リ

ンブ リッジに よ るコ ン トロール の 必 要 が あっ た　1)。

新 経 口 抗 凝 固 薬 と して,ト ロ ン ビ ン を直 接 阻 害

す る ダ ビ ガ トラ ン(プ ラザ キ サR)が2011年 に 本 邦

で 発 売 され,リ バ ー ロ キ サ バ ン(イ グ ザ レル トR)

や エ ドキサ バ ン(リ クシ ア ナR),ア ピキ サバ ン(エ

リキ ュ ー スR)な どのXa阻 害 薬 が 順 次 発 売 され た。

これ らの新 薬 は,DOAC(Direct　 Oral Anticoagulant)

と呼 ば れ,食 事 の 影 響 を受 け ず,短 時 間 作 用 性 で,

調 節 性 に優 れ て い る(表1)2,3)。 ダ ビ ガ トラ ンは,

ワル フ ァ リンよ り も抗 血 栓 効 果 は高 い が,出 血 リス

ク は ワル フ ァリン よ りも高 く,観 血 処 置 や 循 環 変 動

時 に は 注 意 が 必 要 で あ る 4)。DOACは,凝 固能 の モ
ニ タ リング が 不 要 とい う点 が メ リッ トと され て い る

が,逆 に 凝 固 能 の 評 価 と 出 血 リス クの 評 価 が 難 し

い2,3）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「非 弁 膜 症 性 心 房 細 動 患 者 にお け る新 経 口抗 凝 固

薬 の ガ イ ド(2013)」5)で は,DOAC服 用 患 者 の 抜 歯(3

本 以 下)や 歯 周 外 科 手 術,膿 瘍 切 開,イ ンプ ラ ン

ト埋 入 手 術 に休 薬 の 必 要 は な い と して い る。 しか し

なが ら,予 定 出血 量 が 中等 度 の手 術 で は24時 間 前 に,

重 度 腎 不 全 患 者 や 大 量 出 血 が 予 想 され る手 術 で は

48時 間 前 に休 薬 した ほ うが よい 。 血 栓 症 の リス ク

が高 い患 者 で の 休 薬 は,ワ ル フ ァ リンと同様 に ヘ パ

リンブ リ ッジを考 慮 す るべ きと され て い る。
ヘ パ リ ンは,半 減 期 が 約6時 間 と短 く,拮 抗 薬

の プ ロ タ ミンが あ り,調 節 性 が 良 い ため 広 く臨床 で

使 用 され て い る1)。しか しな が ら,近 年 で は,周 術

期 に お い て 抗 凝 固 薬 の 休 薬 時 に ヘ パ リン ブ リッ ジ

は必 要 ない の で は な い か との 意 見 もあ る。 ヘパ リン

化 の 有 無 で 血 栓 形 成 の リス ク は変 わ ら な い と され,

む しろヘ パ リン化 に よ って,周 術 期 の 大 出 血 の リス

クが 高 い と報 告 され て い る6)。

さらに 今 後 は,ダ ビガ トラ ンの静 注 用 拮 抗 薬 で あ

る イ ダ ル シズ マ ブ が 発 売 予 定 で あ り,緊 急 手 術 で

出 血 が 予 想 され る場 合 や 止 血 困 難 時 に は,非 常 に

有 用 で あ る と され て い る7)。ダ ビ ガ トラ ンを手 術 直

前 まで 休 薬 せ ず,イ ダ ル シ ズ マ ブ で 拮 抗 して か ら

執 刀 開 始 す るとい う方 法 も可 能 とな り,ヘ パ リンブ

リッジ も不 要 とな るか も しれ な い 。
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表1ワ ル ファリンと新経口抗凝固薬の特徴

抗凝固薬

作用因子

半減期(h)

作 用発現時間(h)

タンパ ク結合率(%)

腎排泄(%)

休薬期間(day)

ワル フ ァ リ ン

II,VII,IX,X

48-72

12-24

99.5

92

3-5

ダビ ガ トラ ン

II a

12-14

0.5-2

35

80

1-2

リバ ー ロキ サ バ ン

Xa

9-13

2-4

93

33

1-2

エ ドキサ バ ン

Xa

6-11

1-1.5

50

37

1-2

アピキサバ ン

Xa

8-15

1-4

87

25

1-2


