
Journal of Oral Health and Biosciences　37（２）：25～ 31，2025

Review

有病者歯科診療の Update：10年前の知識で抜歯していませんか？

工藤　景子，髙丸菜都美，栗尾　奈愛
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Update on Dentistry for Medically Compromised Patients

: Do You by any Chance Extract Teeth Based on Knowledge from 10 Years Ago?

Keiko KUDOH, Natsumi TAKAMARU, Naito KURIO

Abstract：The field of dental treatment has experienced significant shifts over the past decade, 
beginning in the 2010s. These changes have been driven by several factors, including the emergence 
of direct oral anticoagulants (DOACs), the establishment of the Action Plan for Drug Resistance 
Control, and updates to the Medication-related Osteonecrosis of the jaw (MRONJ) position paper. To 
maintain high standards of care, dental professionals must consistently integrate new research findings 
into their practices and strive to improve the overall quality of dental treatments.

緒　　　言
 　歯科診療を受ける患者が高血圧や糖尿病などの疾患
に罹患していることは少なくない。特に，高齢者におい
ては加齢とともにこのような疾患の有病率は高くなり，
治療のために種々の薬剤が使用されている。患者に処方
されている薬剤を確認し，事前に必要な対策を講じるこ
とは安全な歯科治療を行うにあたって大切なことであ
る。
　本稿では，抜歯時に留意すべき薬剤の最新知識につい
て，①直接経口抗凝固薬の抜歯前休薬の必要性，②抜歯
時の予防的抗菌薬投与，ならびに③抜歯前の骨吸収抑制
薬（ビスホスホネート製剤とデノスマブ製剤）の休薬の
是非の３つのテーマについて解説する。

Ⅰ．直接経口抗凝固薬の抜歯前休薬の必要性
１．抗血栓療法とは
　心房細動や脳梗塞などが疑われる患者は，血栓を予防

する目的で抗血栓薬が処方されることがある。血流の早
い動脈での血栓予防を目的とした抗血小板薬と，血流の
遅い静脈での血栓予防を目的とした抗凝固薬の２種類
（表１）の他，形成された血栓を溶解する血栓溶解薬が
ある。

２．抗血栓薬を服用中に抜歯はできるのか？
　答えは「Yes」である。
　抗血栓薬の服用中の抜歯にあたって「服用を中止する
か」という問題は，歯科・医科ともに長年の検討課題で
あった。抜歯の際に出血が止まらなかったら大変だろ
うと医科から服薬中断を提案されることが多かったが，
2004年に日本循環器学会から「循環器疾患における抗
凝固・抗血小板療法のガイドライン」が出版され，抜歯
時の対応として，抗血栓療法継続下での抜歯が推奨され
るようになった 1）。
　その根拠として，抗血栓薬の休薬により脳梗塞を初め
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とした血栓塞栓症を誘発するリスクが高まることが挙げ
られている 2-6）。抗血栓薬の服用を継続したまま行う外
科処置後の出血リスクと，抗血栓薬を中断した際に起こ
る血栓塞栓症の発症リスクを比べた場合に，中断による
重篤な血栓塞栓症のリスクの方が圧倒的に命にかかわる
ため，出来るだけ薬剤の休薬を避けなければいけない。
　この抗血栓薬継続下の抜歯は，歯科医師の間では十分
に浸透しないままであったが，歯科領域のガイドライン
として，「科学的根拠に基づく抗血栓療法患者の抜歯に
関するガイドライン2010年版」が発刊され，少しずつ
認知されるようになった 7）。例えば，抗凝固薬であるワ
ルファリンの場合，血液の固まりにくさは PT-INR（プ
ロトロンビン時間－国際標準化比）によりモニタリング
されており，この値が3.0以下であれば抜歯は安全に行
われるという指標になっていた。（PT-INRが2.0の場合，
健常者の２倍血液が固まりにくいことを示している。）
　そのような中，2011～2013年に新規抗凝固薬として
４種類の直接経口抗凝固薬（direct oral anticoagulant；以
下 DOAC）が発売開始された（表１）。ワルファリンは

ビタミンK拮抗薬として間接的に抗凝固作用を示すの
に対し，DOACは，トロンビンや Xa因子などの血液
凝固因子を直接的に阻害することが名前の由来である。
DOACは，ワルファリンのような PT-INRによるモニタ
リングが不要であり，納豆などのビタミンKを含む食
事摂取による効果の減弱もない。また，ワルファリンに
おいては，抗菌薬や消炎鎮痛剤の大量および長期投与に
より抗凝固作用が高まるリスク，すなわち出血のリスク
があったが，DOACはそのような薬剤の影響はないと
言われている 8）。しかし，DOAC発売当初は抜歯後出血
に関するエビデンスがなかったため，リスクを鑑み，抜
歯前後に24時間～72時間程度の休薬をした方がよいな
どの提言が出された 9, 10）。筆者らも数年前までは，朝食
後の DOAC服用をスキップし，午前中の早い時間に抜
歯を行い，午後以降に止血を確認し，DOACを再開す
るという方法で抜歯を行っていた（すなわち，抜歯前に
12～24時間の休薬に行い，抜歯後止血を確認し約６時
間後に再開する，計18～30時間の休薬を行っていた）。
しかし，「科学的根拠に基づく抗血栓療法患者の抜歯に

表１　抗血栓薬（抗血小板薬，抗凝固薬）の種類
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関するガイドライン2020年版」において，「DOACはワ
ルファリンと同様に，普通抜歯の際は薬剤投与下で行う
ことを推奨」されるようになった 8）。ただし，適切な局
所止血処置を行うこと，ならびに DOAC内服後６時間
以上経過した後の抜歯が望ましいと記載されている 11）。
これは DOAC内服後，約３時間で血中濃度がピークに
達し，半減期が約６～12時間程度であり，薬剤の血中
濃度の低下とともに抗血栓効果が減弱することを根拠と
している。筆者らも「最後の服用から６時間経過すれ
ば，普通抜歯処置は可能である」と考え，例えば朝食
後午前８時までに患者に DOACを服用して頂き，午後
２時頃から抜歯を行うという DOAC継続下での抜歯を
行っている。勿論，抜歯窩の縫合や必要に応じて酸化セ
ルロース綿やコラーゲンスポンジなどを抜歯窩内に填入
させるなどの局所止血処置は講じている。このような方
法で特に問題なく DOAC継続下での抜歯が実践できて
いる。また，小野らによる大規模な調査では，ワルファ
リン継続下での抜歯と DOAC継続下での抜歯後の出血
リスクについてそれぞれ2.2％，1.9％であり有意差はな
いとしている 12）。

Ⅱ．抜歯時の予防的抗菌薬投与
１．予防的抗菌薬投与とは
　抗菌薬は本来感染症に対する治療に使うべき薬剤であ
る。歯科ではこれまでに慣例的に抜歯などの処置後に抗

菌薬が予防的に処方されてきたがこれは本来の使用法で
はない。抗菌薬を予防的に使用することが推奨されてい
るのは，①感染性心内膜炎（Infectious Endocarditis；以
下 IE）と②手術部位感染（Surgical Site Infection；以下
SSI）の予防に対するときである（表２）13）。

２．抜歯時の IE 予防
　2003年に日本循環器学会，日本心臓病学会などの合
同研究班が作成した「感染性心内膜炎の予防と治療に関
するガイドライン」（初版；JCS2003）において表３の
ような患者で IE予防が必要と表記された 14）。また，抗
菌薬の投与レジメとして，アメリカ心臓協会（AHA）
2007において，経口投与可能な場合は，AMPC（アモキ
シシリン；サワシリン®）２gを処置の１時間前に投与
することが推奨されるようになった 15）。表４に最新の
「感染性心内膜炎の予防と治療に関するガイドライン」
（JCS2017）の推奨するレジメを示す 16）。βラクタム系抗
菌薬にアレルギー（ペニシリンアレルギー等）がある場
合は，CLDM（クリンダマイシン；ダラシン®）や CAM（ク
ラリスロマイシン；クラリシッド®，クラリス®）などを
使用することが推奨されている。

３．抜歯時のSSI 予防
　SSIリスク因子は，患者因子，手術因子，微生物因子
の３つに分類される 17）。患者因子としては，加齢，栄養

表２　抜歯術に対する術後感染予防抗菌薬の適応，推奨抗菌薬，投与期間に関する勧告
（「術後感染予防抗菌薬適正使用のための実践ガイドライン」13）より一部改編）

ABPC（アンピシリン）：ビクシリン®

AMPC（アモキシシリン）：アモキシシリン®，サワシリン®

AMPC/CVA（アモキシシリン・クラブラン酸）：オーグメンチン®

CLDM（クリンダマイシン）：ダラシン®

AZM（アジスロマイシン） ：ジスロマック®

CAM（クラリスロマイシン）：クラリシッド®，クラリス®
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状態不良，糖尿病などがあげられる。手術因子として
は，長時間手術，手術部位，手術手技（組織損傷）など
があげられる。
　SSIの原因は手術中の細菌による汚染と考えられるの
で，手術が始まる時点で抗菌薬の血中濃度と組織中濃度
を十分な殺菌作用を示すレベルまで上昇させておく必要
がある。すなわち，IE予防同様に SSI予防のための抗
菌薬投与も手術前に行う必要がある。従来のように，糖
尿病を有するような易感染性の患者の抜歯に際して，抜
歯前日夕食後から抗菌薬を開始することは，不要な長期

投与であり，また抜歯後に初めて開始する抗菌薬処方
は，SSI予防の観点からは，全く意味のないことである。
体にメスが入る（手術を開始する）時点で，抗菌薬の十
分な血中濃度を確保するために，手術開始前１時間以内
の投与が推奨されている 18, 19）。

４．薬剤耐性アクションプランについて
　抗菌薬に対する薬剤耐性（Anti-Microbial Resistance：
以下 AMR）が国際的にも問題となり 20），我が国では
2016年に厚生労働省から「AMR対策アクションプラン」

＊１　または体重あたり 30 mg/kg
＊２　なんらかの理由でアモキシシリン２gから減量する場合は，
　　　初回投与５～６時間後にアモキシシリン 500 mgの追加投与を考慮する

表３　感染性心内膜炎のハイリスク群（JCS2003より）14）

表４　感染性心内膜炎予防；歯科処置前の抗菌薬の標準的予防投与法（成人）16）
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が提案された。その内容には，2020年までにセファロ
スポリン，フルオロキノロン，マクロライド系経口抗菌
薬の使用量を50％に削減する（対2013年比）といった
成果目標を含む抗菌薬の適正使用に向けた取り組みが示
された 21）。医療分野のみならず，畜産および水産業にも
関連する国家的なプロジェクトとして抗菌薬の適正使用
化が進められており，抗菌薬を処方する機会を有する歯
科医師も抗菌薬適正使用化に配慮して実践すべきとされ
た。アクションプラン提案後の2016～2018年頃の実態
報告では，歯科領域における抗菌薬適正使用化への転換
は遅々としており，改善すべき余地が大いにあるとされ
た 22-24）。例えばある報告では，普通抜歯後に投与する抗
菌薬の種類と投与期間は，第３世代セフェム系経口抗
菌薬が80％を占め，投与期間の中央値は３日と記載さ
れていた 24）。われわれも，かつては抜歯後にフロモック
ス®やメイアクト®などの第３世代セフェム系経口抗菌
薬を好んで使用していた。また，投与のタイミングも
IE予防が必要な症例や糖尿病などの易感染性の症例を
除いては，抜歯後に処方し，投与期間は３～４日程度で
あった。
　しかし，徳島大学病院においてもアクションプラン提
案後に院内での抗菌薬適正使用に関する研修会が開催さ
れるようになった。われわれも2016年以降は，原則と
して抜歯後にアモキシシリンを処方するように移行し
た。当初は，感染を恐れて抜歯後３日程度処方していた
が，前述のように SSI予防のためにも術前の抗菌薬投与
が必要であると認識した2021年以降は，表２に準じて
処方を行うようになり，アモキシシリン２日分（初回服
用は抜歯開始1時間前）を投与するようにしている。尚，
βラクタム系抗菌薬アレルギーの患者に対しては，アモ
キシシリンの代替薬としてクリンダマイシン（ダラシ
ン®）を処方している。また，晩期残存乳歯や矯正歯科
治療における小臼歯の便宜抜歯など，感染所見の認めら
れない普通抜歯に際しては，抗菌薬投与は行っていな 
い。

Ⅲ．抜歯前の骨吸収抑制薬（ビスホスホネート製剤
とデノスマブ製剤）の休薬の是非

１．顎骨壊死の名称の変遷
　ビスホスホネート製剤とデノスマブ製剤（抗 RANKL
抗体製剤）は，骨吸収抑制薬に分類され，骨粗鬆症やが
んの骨転移などの治療薬として広く使用されている。骨
吸収抑制薬は，その優れた効果の一方で，副作用とし
て顎骨壊死（osteonecrosis of the jaw；ONJ）の発生が報
告されている。顎骨壊死の名称は，ビスホスホネート
関連顎骨壊死（Bisphosphonate-related ONJ；BRONJ）25），
デノスマブ関連顎骨壊死（Denosumab-related ONJ；
DRONJ）26）とそれぞれ呼ばれていたが，両者を合わせて
骨吸収抑制薬関連顎骨壊死（Antiresorptive agent-rerated 
ONJ；ARONJ）27）となった。さらに，現在は，スニチニ

ブなどの血管新生阻害薬なども関連する可能性がある
と言われ，薬剤関連顎骨壊死（Medication-related ONJ；
MRONJ）28）という診断名に統一された。

２．ポジションペーパーにおける骨吸収抑制薬
　　休薬是非の変遷
　2010～2023年の十数年の間に，ビスホスホネートを
はじめとする骨吸収抑制薬の休薬の是非は180度転換し
てきた。
　まず，2010年，2012年に公表されたポジションペー
パーでは，ビスホスホネート製剤の休薬が可能な場合
は，術前に３か月程度休薬期間を設け，抜歯後の再開は
主疾患の症状により急ぐ場合は２週間前後，余裕がある
場合は十分な骨性治癒が期待できる２か月前後が望まし
いとしていた 29, 30）。
　次に，2016年に公表された「薬剤関連顎骨壊死の
病態と管理：顎骨壊死検討委員会ポジションペーパー
2016」（以下，PP2016）では，骨吸収抑制薬の治療を受
けている患者に対して歯科治療を行う際に，骨吸収抑制
薬投与をそのまま継続するか休薬するかについては様々
な議論があり，EBMの観点に基づいて判断すると，侵
襲的歯科治療前のビスホスホネート製剤休薬を積極的に
支持する根拠に欠けるとしていた 31）。
　最近の動向として，2023年７月，日本口腔外科学会
などによる顎骨壊死検討委員会は「薬剤関連顎骨壊死の
病態と管理：顎骨壊死検討委員会ポジションペーパー
2023」（以下，PP2023）を発表した 32）。その中で，「原
則として抜歯時に骨吸収抑制薬を休薬しないことを提案
する」と明記している。

３．徳島大学病院口腔外科における実際
　筆者らの所属する徳島大学病院口腔外科では，PP2016
発表以降，原則として骨吸収抑制薬は休薬せずに抜歯を
行っている。以下に，当科における骨吸収抑制薬服用患
者の抜歯処置についてその概要を説明する。
　問診により抜歯予定患者が骨吸収抑制薬を使用して
いることが確認された場合は，その処方医に問い合わ
せ，投与期間を含めて詳細な情報を入手するようにして
いる。PP2016発表前は，抜歯前３か月，抜歯後３か月
の骨吸収抑制薬の休薬を実施していたが，発表以降より
「予防的な骨吸収抑制薬の休薬は原則として実施しない」
という方針になった。ただし，患者が休薬を強く希望し
たり，処方医が休薬または活性型ビタミン D製剤など
代替薬への変更などを実施した場合は，それに従うよう
にしている。
　抜歯前には，通常の抜歯術に対する説明同意文書に加
え，「骨吸収抑制薬使用中に抜歯術を受けられる方へ」
の説明同意書も活用し，抜歯に伴うMRONJ発症の可能
性について説明するとともに，書面での同意を得る。ま
た，PP2023発表以降は，MRONJ発症を恐れるあまり
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に，感染を伴う歯を保存した場合の潜在的MRONJの概
念についても言及し，抜歯により潜在的MRONJを顕在
化させることもあるが，抜歯を避けても局所感染により
MRONJが発症する可能性があると説明を行うようにし
ている。
　周術期管理として，処置開始30分～１時間前に抗菌
薬（セファゾリン １gまたはセフメタゾン １gなど）の
静脈内点滴を実施してから，抜歯術に臨み，抜歯後は２
日間経口抗菌薬（アモキシシリンなど）を処方している。
抜歯中は，愛護的抜歯を行い，感染病巣を除去し，可能
な範囲での抜歯創の閉鎖を考慮している。さらに，抜歯
後は，骨新生の完了する３か月後まで経過観察を行うよ
うに心がけている。筆者自身が，骨吸収抑制薬を継続下
に抜歯を行った患者約250例において，MRONJ発症は
１例（0.4％）であった。患者は，80代の高齢女性であ
り，既往歴に肺がんと間質性肺炎がありステロイドとビ
スホスホネート製剤の処方を受けていた。抜歯後約１か
月半で発症したが，保存的療法（定期的な局所洗浄と急
性期の抗菌薬投与）にて，半年程度で腐骨が分離・脱落
し，現在はMRONJの症状は軽快している。
　抜歯時の骨吸収抑制薬の継続の是非は，今後も議論
が続くであろう。その中で，明確なエビデンスを有す
るランダム化比較試験の報告や基礎研究の蓄積により
MRONJ発症メカニズムの解明がなされれば，より安全
に抜歯が可能になるかもしれない。

お わ り に
　超高齢社会の我が国において，歯科診療時に考慮す
べき既往歴を有し，投薬治療を受けている患者は多い。
2010年代～2020年代の約10年あまりの間に，直接経口
抗凝固薬の登場，薬剤耐性対策アクションプランの提
言，MRONJのポジションペーパーの改訂など歯科医療
が関連する状況が目まぐるしく変化してきた。われわれ
は，随時，最新の知見を取り入れることで知識をアップ
デートし，歯科治療の質を向上させるように努める必要
があると考える。
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