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研究成果の概要（和文）：予定通りの多施設の大規模研究を実施する事が出来た。データベース構築する事にも
成功し、主解析は予定通り論文発表した。特に日本人での静脈血栓塞栓症の現状の課題も明らかにする事がで
き、今後のさらなる研究の必要せやその方向性を提案する事もできた。同研究からは、様々な検討が進捗し、日
本の静脈血栓塞栓症の診療向上に役立てる事ができた。

研究成果の概要（英文）：We were able to conduct a large-scale, multi-center study as planned. We 
succeeded in constructing a database, and the main analysis was published as planned. This research 
has led to progress in various studies and has been used to improve the treatment of venous 
thromboembolism in Japan.

研究分野：循環器内科学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
地震の際の車中泊時にも知られるエコノミークラス症候群として重要な静脈血栓塞栓症の現在の治療実態や予後
を明らかにする事ができた。大規模な観察研究は、現在の本領域での問題点に加えて、今後の本領域の研究の進
む方向性なども明らかにする事が出来、大変貴重な研究とする事が出来た。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

深部静脈血栓症と肺塞栓症は、静脈血栓塞栓症と呼ばれ、欧米では心血管病の中で虚血性心疾

患、脳血管障害に次いで 3番目に罹患率の高い疾患である。欧米と比して、日本ではこれまで静

脈血栓塞栓症は稀な疾患と考えられてきたが、様々な要因によりその罹患率は増加傾向にあり、

稀な疾患ではなくなってきている。

事実、重症な病型である肺塞栓症と

診断される症例は、日本でも経年的

に増加傾向である事が報告されてい

る（図 1）（J  Cardiol. 2015）。さらに、

静脈血栓塞栓症は、エコノミークラ

ス症候群として、一般人にも広く知

られており、地震の発生時の車中泊

等によっても容易に発症する事が知

られており、臨床にて遭遇する機会

の多い身近な疾患として、重要な疾

患となっている。 

 

これまで、欧米を中心に静脈血栓塞栓症に関する様々研究が行われているが、その重要性にも

関わらず、日本での診療実態や治療指針に関する報告は極めて少ない状況であった。そこで、

我々の研究グループは日本での静脈血栓塞栓症の診療実態を調査した観察研究（COMMAND 

VTE Registry）を実施し、日本に於ける静脈血栓塞栓症診療の様々な実態を示した（Circ J . 2018）。

同疾患に対する治療薬としては、従来は抗凝固薬としてワルファリンが使用されており、上述の

先行研究はワルファリン時代のデータであった。一方で、近年日本でもワルファリンに代わる新

しい経口抗凝固薬（DOAC）が使用可能となり、診療が大きく変化しつつある。しかしながら、

DOAC時代における、静脈血栓塞栓症の診療の実態を検討した大規模な研究は、未だ実施されて

いない状況であった。静脈血栓塞栓症の診療の大きな変換を前にして、現在の日本におけるその

診療実態と長期的な予後を明らかにし、また、至適な治療指針の探索を行う事は重要な事と考え

られる。 

 

２．研究の目的 

DOAC 時代における「静脈血栓塞栓症」の患者を登録した多施設共同の大規模観察研究を実施

し、静脈血栓塞栓症の診療実態や長期的な予後を明らかにする事が本研究の目的であった。 

 

３．研究の方法 

本研究では、目的達成のため下記 5項目を実施した。 

① 先行研究の研究基盤を用いて、DOAC が日本で使用可能となった 2015 年 1 月から 2020 年 8

月までの 5000 例以上のの静脈血栓塞栓症の患者を 31 施設より登録し、その患者背景、治療

実態および長期的な予後を調査し、データベース構築を行った。（2021 年上期-2022 年上期） 

② 得られたデータベースを元に、先行研究からの治療実態の変化や長期的な予後の変化を探索

する統計解析を行った。さらに、DOAC を用いた治療によりどのような診療の変化があったか



に関する統計解析を実施した。（2022 年上期） 

③ 先行研究の結果を参考に、同疾患の患者背景、そして長期的な予後（再発割合・出血割・死

亡割合等）が、DOAC が使用された症例でも当てはまるのか、また異なるとすればどのような

相違が存在するのかを検証した。（2022 年上期-2023 年上期） 

④ DOAC 時代の海外データと比較し人種差に関する検討を行った。比較するデータは最新の海

外の学会報告・論文報告を収集し用いた。（2022 年上期-2023 年上期） 

⑤ 本領域で既に報告されている種々の臨床リスクスコアが、日本人でも妥当であるか検証を行

った。（2023 年下期） 

 

４．研究成果 

上記の方法に従い、予定通り多施設による大規模な研究データベースを構築し、予定通りの解

析を実施する事が出来た。主解析の結果としては、日本の DOAC 時代における静脈血栓塞栓症の

実態を明らかにする事が出来た。「Anticoagulation strategies and long-term recurrence in 

patients with venous thromboembolism in the era of direct oral anticoagulants」として

Eur J Intern Med. 2023 Dec:118:59-72.に論文報告した。 

 

研究結果の内容としては、最新の世界的な再発リスクの分類に応じて全体の患者群を 5 群に

分けて解析を実施した。各群は、主要な一過性危険因子 (N = 475、9.1%)、軽度の一過性危険因

子 (N = 788、15%)、原因不明 (N = 1913、37%)、非悪性の持続的危険因子 (N = 514、9.9%) 、

活動性がん（N = 1507、29%）グループとなった。治療実態としては、経口抗凝固薬を受けた患

者の 79%に DOAC が投与されており、同疾患に対する治療が大きく時代により変化している事も

明らかとなった。そして、1年での抗凝固薬の中止率は、主要な一時的危険因子群で最も多かっ

た(57.2%、46.3%、29.1%、32.0%、および 45.6%)。一方で、再発性 VTE の 5 年間の累積発生率

は、主要な一過性危険因子群で最も低かった (2.6%、6.4%、11.0%、12.1%、および 10.1%、P < 

0.001)。さらに、大出血の 5 年間の累積発生率は活動性がん群で最も高かった(9.8%、11.4%、

11.0%、15.5%、20.4%、P < 0.001)。 抗凝固療法の中止後、再発性 VTE の 5 年間の累積発生率

は、非誘発群で最も高かった (3.3%、11.0%、24.9%、17.5%、11.8%、P < 0.001)。 

 

以上の様に、それぞれの群間における特徴が明らかになるとともに、DOAC 時代となり、ワル

ファリン時代より静脈血栓塞栓症の再発リスクの低減が見られる模様であったが、一方で出血

リスクに関しては、がん患者を中心に高い事も明らかになり、本領域では引き続き出血に対する

適切な対応やさらなる発展・研究が必要となる事が示唆された。特に抗凝固療法の中止後の再発

リスクに関しては、欧米からの報告と発症率と近似しており、日本でも再発への十分な警戒が必

要である事が明らかとなった。同研究からは、さらにサブ解析という形で、複数の検討がさらに

進んでおり、特に DOAC 時代となり、肺塞栓症の外来治療の可能性に関して深く検討した課題に

関しては、すでに解析が進んでおり、DOAC 時代となり肺塞栓症の症例でも外来治療は増加した

が、しかしながら以前として比較的少数であり、一方で低リスクの患者は安全に外来治療が選択

できる事も示唆されており、今後、低リスク肺塞栓症の患者に対する外来治療を直接的に検証す

る様な研究をさらに進める必要性が明らかとなった。 
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