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原 著

ワーファリン(R) 服 用患者の抜歯後 出血 につ いて

一後出血に影響を与える要因についての臨床統計的検討一
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      Postoperative Bleeding after Tooth Extractions in Patients 
                  Controlled with Warfarin ® 

 —A Clinico-statistical Study on the Factors Influencing Postoperative Bleeding—

     Takashi OKADA1), Toshiko FUTATSUKI1), Hirotsugu TAKESAKI1), 
Takeshi OoE2) and Kihachiro ABE1) 

1) Department of Special Patient Oral Care Unit of Kyusyu University Hospital 

(Chief . Associate Prof Kihachiro Abe) 
                    2) Yamane Dental Clinic

Abstract There are many reports about tooth extractions of patients taking warfarin®, 
however PT-INR level is used to examine the postoperative bleeding in patients. To investi-

gate other factors, postoperative bleeding, age, gender, PT-INR level, combined use of anti-
platelet drugs, conditions of extracted tooth, a number of tooth extractions at a treatment, 
methods of management for warfarin® therapy, degree of the alveolar bone loss and size of 
radiolucency of apical region were examined in this study. 
To apply Mann-Whitney U-test andx2-test, ninety-three patients (38 male and 55 female) who 
took warfarin® and visited our clinic for tooth extractions from April 1994 to November 2002 
were classified into 2 groups : One group showed hemostasis by the next day (77 patients), the 
other showed the continuous bleeding after the next day (16 patients). These analyses indicated 
that PT-INR level, a number of tooth extractions at a treatment, methods of management for 
warfarin* therapy, and size of radiolucency of apical region influenced postoperative bleeding. 
In addition, stepwise logistic regression analysis was applied to all of the factors, obtained from 
77 patients out of 93 patients. This data showed that PT-INR level, a number of tooth 
extractions at a treatment and methods of management for warfarin® therapy influenced 

postoperative bleeding. 
These results suggest that before the tooth extractions not only PT-INR level but methods of 
management for warfarin® therapy and size of wound could be important to control the 

postoperative bleeding in warfarin® taking patients.

緒 言

循環器系疾患や脳血管系疾患の治療のため,経

口抗凝固療法 としてワーファリン(R)を 服用 してい

る患者に対し,歯 科領域で抜歯などの観血的処置

を要する場合は少な くない.し かし,歯 科処置時

のワーファリン(R)の 調節方法,す なわち休薬,減

薬,維 持量 の継続,他 剤への変更 についてはい ま

だ客観的基準 に より判断 されてい るとは言 いがた

く,施 設問 また は医師一歯科医師間での見解 も一

定 していない.休 薬 あ るいは減薬 によ り凝 固 レベ

ル を調節 した後 に抜歯 す べ き との報告1)2)が ある

が,一 方では休薬や減薬 に起 因する と思われ る血

栓形成 の報告3)～6)もある.ま た,抜 歯 に関 しては維
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持量 を継続 した場合で も局所の止血処置 で対応 し

うる との報告5)～11)も多い ことか ら,最 近 では維持

量投与下で抜歯 が行 なわれ る傾 向 にあ る.た だ,

これ らの報告のほ とん どは トロンボテス ト値 また

はPT-INR値 を指標 として論 じてお り,そ れ以

外 の要 因 について分析 している報告9)11)もあるが,

まだ後 出血への影響 を推測 するた めの調 査項 目は

確立 している とはい えない.そ こでわれわれ は,

ワーファリン(R)を服用 している患者 の後出血 に関

わ る要 因を明 らか にす る目的で,臨 床統計的検討

を行 ったので報告す る.

調 査対 象 と調 査方 法

調査対象

対象 は1994年4月 か ら2002年11月 まで に当

科 を受診 したワーファリン(R)服 用患者 で,抜 歯処

置 を要 した症例93名(男 性38名 女性55名)と

した.

(1)疾 患別PT-INR値 の比較

調査対 象症例93名 をワーファリン(R)服 用の原

因疾患 別 に分 類 し,そ れ ぞれ の抜 歯直 前 のPT-

INR値 を比較検討 した.ト ロ ンボテス ト値で コン

トロール されていた症例 につ いて はPT-INR値

へ換算 して統計処理 をお こな った.調 査 したデー

タが正 規分 布 に したが ってい ない た め中央値,

25%値,75%値 によって表記 した.

(2)Mann-Whitneyお よび κ2検 定 に よる比

較分析

前述の93名 について,抜 歯翌 日以 降 も出血 を認

めた症例 や一 時的に止血す る も再 出血 を認 めた症

例 を,後 出血 あ り群:16名(男 性5名 女性11名

抜歯数合計61歯)と し,翌 日に止血 を確認 し再 出

血 を生 じなか った症例 を後 出血 なし群:77名(男

性33名 女性44名 抜歯数合計152歯)と した.

この2群 について,年 齢,PT-INR値,1回 抜歯

数,ワーファリン(R)の 調節,歯 槽骨吸収度,根 尖

部 透過像 の程度 について はMann-WhitneyのU

検定 をお こない,性 別,抗 血小板薬併用の有無,

抜歯 した歯 の状態 について は κ2検 定 をお こなっ

た.ワーファリン(R)の 調節 については,1)抗 凝

固 レベル を治療域以下 にす る休薬 ・減薬,2)抗

凝固 レベル を変化 させ ない維持量 の継続,3)ヘ

パ リン⑬ な どに よって一時的 にコン トロールす る

他剤へ変更,の3分 類 によって検討 した.ま た,
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歯槽骨吸収度,根 尖部透過像の程度はX線 写真に

て判定 し,表1お よび図1に 示す判定基準で点数

化 して統計処理を行 った.(1)と 同様,正 規分布

にしたがっていない項 目については中央値,25%

値,75%値 にて表記 した.

(3)ス テップワイズロジスティック回帰分析

による要因分析

対象はワーファリン(R)服 用患者で抜歯処置を要

した症例のうち,す べての調査項 目を把握できた

77名(後 出血あり群16名 後出血なし群61名)

とした.こ れらの症例に対し,複 雑な出血要因を

さらにくわしく検討するため,前 述 した項目につ

いてステップワイズロジスティック回帰分析 を

行った.な お,歯 槽骨吸収度 と根尖部透過像の程

度については抜去した歯の歯周組織の状態 として

1つ の項目にまとめて検討 した.

結 果

(1)疾 患 別 平 均PT-INR値

最 もPT-INR値 が 高 か った の は弁 置 換 術 後 単

独 症 例 で,中 央 値2.44,25%値1.88,75%値

2.55(以 下,中 央 値2.44(1.88-2.55)と 表 記),

次 い で 弁置 換 術 後 で その 他 の合 併 症 を有 した症 例

で 中央値2.35(1.87-2.57)で あ っ た(図2).93

例 のPT-INR値 は0.8～3.24の 範 囲 で 中 央 値

1.50(1.16-2.19)と な っ てお り,症 例 間 でか な り

衰1 歯槽骨吸収度 ・根尖部透過像の程度によ

る判定基準

占 数 歯槽骨吸収度 根尖部透過像

1点

2点

3点

1/3未 満

1/3～2/3

2/3以 上

な し,歯 根膜拡大

5ミ リ未満

5ミ リ以上

※複数歯の抜歯の場合は合算
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表2後 出血に影響を与える要因

後出血あり 後出血なし

平均年齢

性別 男性

女性

PT-INR値*

抗血小板薬併用

歯牙の状態

1回抜歯数

(歳)

(名)

(名)

(中央値)

(%)

(%)歯 冠あり

残根状

不明

(歯)*(中 央値)

55.758.6

533

1144

2.271.47

31.337.7

39.379.6

60.717.8

0.02.6

3.01.0

図2疾 患別平均PT-INR値
*P<0.05

治療域 のコン トロールに差が あった.

(2)後 出血 あ り/な し群 の比較結果

平均年齢,性 別,抗 血小板薬併用の有無,抜 歯

した歯 の状態 につ いて は2群 間 に有意差 を認 めな

か った.PT-INR値 につ い て は,後 出血 あ り群

で 中 央 値2.27(1。27-2.78)後 出 血 な し 群 で

1.47(1.15-1.93),1回 抜歯 数では後 出血 あ り群 で

中央値3.00歯(1.00-5.00),後 出血 なし群 で1.00

歯(1.OO-2.25)と なってお り,と もに2群 問 に有

意差 を認 めた(p<O.05)(表2).ワーファリン(R)

の調節 について は,後 出血 あ り群で は16名 中,休

薬 ・減薬1名,維 持 量継 続4名,他 剤 へ変更11

名,後 出血 なし群 では77名 中,休 薬 ・減薬40名,

維持量継続11名,他 剤へ変更16名,不 明10名 と

なってお り,2群 間 に κ2検 定 にて有意差 を認 め

た.(p<0.01)(図3).

抜歯 した歯 の歯槽骨吸収度 は,後 出血 あ り群 で

中央値5.50点(2.00-9.00),後 出血 な し群で3.00

点(1.00-5.00)と な ってお り,後 出血 あ り群 で吸

収が進行 している傾向 にあったが,有 意差 は認 め

なか った(図4).根 尖部透過像 の程度 は,後 出血

あ り群 で中央値5.00点(2.OO-6.50),後 出血な し

群で2.00点(1.00-3.00)と なってお り,後 出血

あ り群で有意 に高 かった(p<0.01)(図5).

(3)ス テ ップワイズ ロジステ ィック回帰分 析

の結果

ステ ップワイズロジスティ ック回帰分析 の結果

を表3に 示す.PT-INR値,1回 抜歯数,ワ ー ファ

リンの調節が危険率5%で 独立変数 として選択 さ

れ,後 出血の関係因子であ ることが示 された.ま

た,ワーファリン(R)調 節 の うち他剤 へ変 更 は休

薬 ・減 薬 に対 しオ ッズ比21.42(95%信 頼 区 間

2.13～215.14)と なってお り,後 出血 に強 く影響

を与 えることが示唆 された.

図3ワ ー ファ リンの調節
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1

1

図4歯 槽骨吸収度(点 数) 図5根 尖部透過像の程度(点 数)

表3ス テップワイズロジスティック回帰分析 による後出

血に影響 を与える要因

独立変数

PT-INR値

1回 抜糸数

ワーファリン調節

①休薬 ・減薬

②維持量

③他剤へ変更

年令

性別

抵抗血小板薬併用

歯牙の状態

歯槽骨吸収度+

根尖部透過像程度

P値

0.021*

0.047*

0.029*

0.111

0.255

0.379

0.488

0.571

オ ッ ズ 比

3.56

1.38

1.0

15.51

21.42

(N=77)

95%信 頼 区 間

1.21-10.52

1.Ol-1.89

1.53-157.11

2.13-215.14

*P<0
.05

考 察

ワーファリン(R)の抗凝固作用はうっ滞や凝固因

子系の関与が強い静脈血栓症に対して効果的とさ

れているが,塞 栓症が再発することを防止する目

的で,末 梢動脈塞栓症や脳動脈塞栓症に対 しても

用いられる.国 際血液学会標準化委員会の経口抗

凝固療法のガイ ドライン12)では,短 期使用,中 期

使用,長 期または生涯使用として区分されている.

適応症 として長期または生涯使用 としては人工弁

置換例,再 発性静脈血栓塞栓症,リ ウマチ性心疾

患,心 房細動に合併する塞栓症等がある.

今回,調 査 した疾患別分類では弁置換術後の症

例が最も多 く47名(50.5%),つ いで心房細動を

合併していた症例で24名(25.8%),こ のうちそ

れぞれを合併 していた症例は7名 となっており,

長期 または生涯使 用症例 の歯科受診が多か った.

また,冠 動脈バ イパス術後症例や心筋梗塞,肺 梗

塞症例 といった中期使 用に分類 されてい る疾 患を

有 した症例 も含 まれていた.ワーファリン(R)服 用

に対 す る疾患 について は複数 を合併 してい る症例

も多 く,臨 床的 には服 用疾 患を厳密 に分類す るこ

とは困難 であ ると思われ る.

凝 固能 の治療域 についてBritishSocietyfor

Haematology(1990)13)で は静脈血栓症,心 房細

動 な どで2.0～3.0,人 工弁置換症 例 な どで3.0

～4 .5と してい る.た だ国内の調査報告8)9)14)では

それ よ りも低 い値 でコン トロール されているこ と

が多 く,今 回のわれわれの調査で も弁置換術単独

症 例 のPT-INR値 が 最 も高 く中央値 で2.44と

なってお り,他 の疾患 で も比較的低 い値 で治療域

内にコン トロール されていた.ま た小手術時 の適
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正 コン トロール値 について青崎15)は2.50以 下 と

してお り,今 回の結果 とあわせ る と,PT-INR値

のみの検討 であれ ば,ほ とん どの症例で ワー ファ

リン⑪維持量投与下で も抜歯が可能で ある と思わ

れ る.

しか し,実 際の臨床 においては後 出血症例で必

ず しもPTINR値 が 高値 を示 してお らず,PT-

INR値 以 外 に も後 出血 に強 く影響 を与 える要 因

が ある と思われ る.

そ こで,わ れわれは,後 出血 あ り群 と後 出血 な

し群 の2群 に分類 し,年 齢,性 別,PT-INR値,

抗血小板薬併 用の有無,抜 歯 した歯 の状態,1回

抜歯数,ワーファリン(R)の 調節,歯 槽骨 吸収度,

根尖部透過像の程度 について比較検 討 した結果,

PT-INR値,1回 抜 歯数,ワ ーフ ァリン⑬ の調

節,根 尖部透過像の程度 で2群 間 に有意差 を認 め,

抗凝 固レベル以外で も抜歯時 の創傷面積,抜 歯 し

た歯 の周 囲組織 の状態やワーファリン(R)服 用 に対

す る調節方法が後出血 に関係 している事が示唆 さ

れた.

長山 ら16)は,血 友病患者の口腔 出血 にお ける止

血時の欠乏因子活性 について創傷面積,歯 肉の炎

症の有無,根 尖部病巣の有無,歯 周組織 出血の有

無で有意差 を認 めてお り,局 所 の条件 と出血の関

連性 を指摘 してい る.ま た,ワーファリン(R)服 用

中の患者 につい て も創傷 面積,歯 肉炎 や止血 用

シーネの適合度 な ど局所 の条件 と後 出血 の関連 を

指摘 した報告 もあ る6)14).さらに,喜 久 田 らの調査

では,多 数歯 にわた る抜歯で も後出血 は生 じてお

らず,む しろ術 後の疼痛 や不安 による血圧変動,

機械 的な血餅脱落が後 出血 の原因で はないか と分

析 している11).この ことか らも後 出血 は,そ れぞれ

の要因が複雑 に関係 して生 じている もの と思われ,

その分析 は非常 に困難であ る.そ こで今回われわ

れ は,各 要 因を単独で分析 す るだけではな く,ス

テ ップ ワイズロジスティック回帰分析 を行 なった.

その結果,PT-INR値,1回 抜歯数,ワ ー ファ

リン⑪の調節 が変数 として選択 され,後 出血の独

立 した関係因子 である ことが示 された.す なわ ち,

ワーファリン(R)服用患者 の抜歯 にあたっては,ま

ず,ど の程 度 のPT-INR値 で コ ン トn一 ル され

ているか を把握 した うえで,1回 抜歯数 な どにつ

いて十分 な検 討 を加 えて治療計画 をたて,と くに

ワーファリン(R)の調節 ついては内科主治医 との十

分な相談の上で慎重に決定する必要があることが

再確認 された.一 般的な外科処置の場合,手 術 に

先立ちワーファリン(R)か らヘパ リン⑭への変更が

お こなわれる8)が,今 回の分析では,抜歯前のワー

ファリン⑪からヘパ リン⑭への変更が後出血に強

く影響していることが確認された.こ の結果につ

いては,抜 歯が他の外科処置に比較 して創部への

外的刺激が多いことや,縫 合による創の完全な閉

鎖が困難なことに加え,ヘ パ リン療法による抗凝

固レベルのコントロールの困難さが一因ではない

かと推測される.

今回の分析の結果,抗 凝固レベルが本邦での治

療域でコントロールされていれば,十 分な止血処

置 を行 うことにより,ワーファリン(R)維 持量下で

の抜歯は可能であると判断された.た だ,後 出血

の リスクを少なくするためには,ス テップワイズ

ロジスティック回帰分析の結果,1回 抜歯数の

オ ッズ比が1.38と 高値 となっていることか らも,

創部の面積や侵襲程度を十分に考慮 したうえで1

回処置での抜歯数を決定する必要があり,創 部の

緊密な縫合と止血シーネ等による確実な圧迫およ

び厳重な術後管理が不可欠であると思われた.

今後は,後 出血の客観的評価法について検討 し,

X線 写真だけでなく,軟 組織の術前評価 も詳細に

診査 した うえで局所状態が後出血に影響 を与える

かを分析するため,ワーファリン(R)非 服用患者の

後出血についても調査する必要があると考えられ

る.

総 括

1994年4月 か ら2002年11月 まで に当科 を受

診 したワーファリン(R)服 用患者 の うち,抜 歯 を要

した症例93名(男 性38名 女 性55名)に つい

て,後 出血 の要因 を明 らか にす る目的で,年 齢,

性別,PT-INR値,抗 血小板薬 の併用 の有無,抜

歯 した歯の状態,1回 抜歯数,ワーファリン(R)の

調節(1)休 薬 ・減薬,2)維 持量 の継続,3)

他剤への変更),歯 槽骨吸収度,根 尖部透過像 の程

度 にっ いてMann-WhitneyのU検 定 お よ び κ2

検定 を用いて統計 的検討 を行 った.さ らにそれぞ

れの要因が与 える影響 について分析す るため,調

査対象症例の うちすべての調査項 目が把握 で きた

77名 について,年 齢,性 別,PT-INR値,抗 血小

板薬 の併用 の有無,抜 歯 した歯 の状態,1回 抜歯
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数,ワーファリン(R)の 調節,歯 周組織の状態(歯

槽骨吸収度 と根尖部透過像 の程度)を 独立変数 と

してステ ップワイズ ロジステ ィック回帰分析 によ

る検討 を行 った.

(1)後 出血 あ り/な しの2群 間 でそれ ぞれの

要因 を比較 した結果,PT-INR値 が高い,1回 抜

歯数が多い,根 尖部透過像が大 きい症例 で後 出血

を生 じてい る事が認 め られた.ま た,ワ ーフ ァリ

ン⑪ の調節方法 も後 出血 に影響 を与 える事が示唆

された.

(2)ス テ ップワイズ ロジス ティック回帰 分析

の結果,PT-INR値,1回 抜歯数,ワーファリン(R)

の調節が変数 として選択 され,後 出血の独立 した

関係 因子 であるこ とが示唆 された.こ の ことか ら,

ワーファリン(R)服 用患者の抜歯 にあた って は抗凝

固 レベルだけで な く,侵 襲程度 や創部面積,ワ ー

ファ リンの調節方法 について も術前 の十分 な検討

が必要であ ることが示唆 された.
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