
は じ め に

深部静脈血栓症（deep vein thrombosis：DVT）お
よび肺動脈血栓症（pulmonary thromboembolism：
PTE）は一連の病態であることから静脈血栓塞栓症

（venous thromboembolism：VTE）と総称されている．
VTE は欧米に多い疾患とされてきたが，本邦におい
ても食生活の欧米化，高齢者の増加，疾患に対する認
識および各種診断法の向上に伴い近年急激に増加し
てきている1)．本邦の疫学調査での PTE の発生頻度
は 1988 年の厚生省特定疾患系統的脈管障害調査研究
班によると年間 650 例であった2)．しかし 2006 年の
肺塞栓症研究班の短期アンケート調査では年間 14,
674 人と推計され3)，この発生頻度は年間 10 万人あ
たり 12 人となる．米国の深部静脈血栓症の発生頻度
は年間 10 万人あたり 50 人であり4)，本邦の発生頻度

は欧米の 1/4 まで急増している．
PTE は静脈内に形成された血栓が遊離し，肺動脈

を閉塞することで生じる疾患である．PTE の死亡率
は高率で，Ota らの報告では重症例の診断が遅れた場
合の死亡率は 68% と非常に高率であるが，早期に診
断できた場合の死亡率が 22％と低くなるとされてい
る5)．PTE の塞栓源の 90% 以上は下肢あるいは骨盤
内の静脈と言われているため DVT の存在評価は不
可欠である.

D ダイマーはフィブリン関連マーカーである．凝
固能が促進すると血管内でトロンビンがフィブリノ
ゲンに作用してフィブリンモノマーとなり，さらに
トロンビンが作用することにより可溶性フィブリン
となる．さらに重合化することにより血栓が形成さ
れ，そこにプラスミンが作用し 2 次線溶が生じ，D ダ
イマーが形成される．D ダイマーの増加は血栓形成
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要 旨
【背景】深部静脈血栓症（deep vein thrombosis：DVT）の診断に下肢静脈エコーが重要視されており，当院でも
施行件数は年々増加してきている．また，DVTのスクリーニングとして Dダイマーの測定の有用性が注目されて
いる．【目的】当院における下肢静脈エコーの現状を把握し，DVT診断時における Dダイマーの有用性を検討した．
【方法】2015年 7月から 2017年 6月に当院で下肢静脈エコーと Dダイマー検査を施行した 194人を対象とした．
下肢静脈エコーにて DVTを診断し，Dダイマーの有用性や至適 cut―off値について検討した．【結果】DVT群（59
人）と非 DVT群（135人）の Dダイマー値は 12.2± 13.2 vs. 3.3± 4.8μg/mlであり DVT群で高値であった．
DVTに関連する因子にて多変量解析を行った結果，Dダイマー値が DVTと関連があった．Dダイマー値の DVT
検出能力は ROC解析より検討し，cut―off値は 2.5μg/mlで感度 85%，特異度 68%，陽性的中率 53%，陰性的中率
91%であった．【結論】Dダイマー高値は DVTの有意な関連因子であり，Dダイマー値が2.5μg/ml未満の時は
DVT否定的であり，2.5μg/ml以上のときは，積極的に下肢静脈エコーなどにて DVTの検索が必要と考えられた．
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の結果と 2 次線溶を反映している．DVT のスクリー
ニングにおける D ダイマーの測定の意義は確立され
てきているが，主にその存在を否定することに有用
とされている．また，播種性血管内凝固症候群，重症
感染症，悪性腫瘍，肝硬変，大動脈瘤，手術後，妊娠，
骨折，心筋梗塞，脳梗塞，加齢などによってもＤダイ
マーは上昇すると言われている6)．そのため各施設
で基準値を設定する必要があると考える.

今回我々は，当院で下肢静脈エコーにて DVT の有
無を検討した患者において，D ダイマーの有用性を
検討し，DVT 推定能として receiver operator char-
acteristic curve（ROC 曲線）を作成し D ダイマーの
cut―off 値を求めた.

対象および方法

対象は，2015 年 7 月から 2017 年 6 月までの 2 年間
に，当院にて下肢静脈エコー検査と D ダイマーを測
定した 299 人のうち，骨折が診断されている 98 人お
よび DVT 既往歴のある 7 人を除外した 194 人とし
た. 整形外科領域では骨折の症例では D ダイマーの
cut―off 値を 10 μg/ml に設定されている7)ことより，
今回の対象から除外した．下肢静脈エコーにて DVT
の有無を診断し，DVT 群 59 人，非 DVT 群 135 人の
2 群に分けた.

下肢静脈エコー検査時に使用した超音波検査装置
は，東芝メディカルシステムズ社製 Aplio XG，探触
子はリニア型 PLT-704SB，コンベックス型 PVT-
375BT，及び GEHealthcare 社製 Vivid S6，探触子は
リニア型 12L-RS，コンベックス型 4C-RS を用いた.
検査は中枢側から末梢側の静脈（総腸骨静脈，総大腿
静脈から膝窩静脈，下腿静脈）へと血栓を検索した.
腸骨静脈領域から大腿静脈領域までは仰臥位，膝窩
静脈以下は座位または仰臥位にて検査を施行した. B
モードとカラードプラ法を用いて各静脈を描出し，
静脈圧迫法を用いて静脈非圧縮性を調べた. 非圧縮性
もしくは不十分な圧縮の所見やカラードプラ法で静
脈内血流欠損が認められた時を DVT と判断した.

血漿 D ダイマー値の測定は，ラテックス凝集法の
2016 年 8 月まではナノピア®D ダイマー（積水メディ
カル），それ以降はリアスオート®D ダイマーネオ

（sysmex）を用いた. 両社の測定値の相関係数は 0.99
であったため，両方の測定値を本検討に使用した. 評
価項目は性別，年齢，body mass index（BMI），血清
クレアチニン値，血漿 D ダイマー値，併存症，下肢症
状 （下腿浮腫・腫脹・発赤）とした.

統計解析には EZR8)(version 1.36）を使用. 数値は

平均±標準偏差を示し，2 群間の比較には student の
t 検定およびχ2検定を用いた．DVT の有無を従属変
数とし，性別，年齢，BMI，クレアチニン値，下肢症
状を独立変数とした多変量解析には多重ロジス
ティック回帰分析を行った. p ＜ 0.05 をもって統計的
有意差と判断した．D ダイマー値による DVT 推定
能として ROC 曲線を作成し D ダイマーの cut―off 値
を求めた.

結 果

下肢静脈エコーのオーダーがあった診療科の内訳
は神経内科 118 人（61%），内科 41 人（21%），整形外
科 14 人（7%），外科 11 人（6%），泌尿器科 4 人（2%），
救急外来 4 人（2%），皮膚科 2 人（1%）であった（図
1）．

DVT の有無による二群間の比較では，性別，年齢，
BMI は 2 群間で差は認めず，基礎疾患では高血圧が
非 DVT 群に多かった（表 1）．
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図1  下肢静脈エコーの診療科別オーダー状況

図 1 下肢静脈エコーの診療科別オーダー状況

年齢（歳） 人数
3‒13 17
15‒19 1
20‒29 14
30‒39 19
40‒49 3
50 2

表２ 平均手術時間

表３ 在院日数

表１ 患者背景

DVT群 非DVT群 P値
（n = 59）（n = 135）

男性（%） 32 47 0.06
年齢 71 ± 16 72 ± 15 0.68
BMI（kg/㎡） 22 ± 5 23 ± 5 0.22
クレアチニン（mg/dl）0.8 ± 0.4 0.8 ± 0.3 0.82
基礎疾患（%）
糖尿病 19 22 0.70
高血圧 34 50 0.04
高脂血症 17 20 0.69
脳梗塞 39 51 0.16
心疾患 2 5 0.68
悪性疾患 15 13 0.64
下肢症状（%） 38 33 0.51



DVT 群と非 DVT 群の D ダイマーは 12.2 ± 13.2
vs. 3.3 ± 4.8 μg/ml（p ＜ 0.01）であり有意に DVT 群
で高値を示していた（図 2）.

DVT 群および非 DVT 群で性別，年齢，D ダイ
マー，BMI，クレアチニン，下肢症状の有無で多変量
ロジスティック回帰分析を行った結果，DVT の有無
に，D ダイマーのみが，オッズ比 1.33，p ＜ 0.01 で関
係していた（表 2）.

D ダイマーと DVT の ROC 曲線の結果より，曲線
下面積は 0.84 で，cut―off 値 2.5 μg/ml とすると感度
85%，特異度 68%，陽性的中率（positive predictive
value：PPV）53%，陰性的中率（negative predictive
value：NPV）91% であった（図 3）．

考 察

本研究より，DVT 群では非 DVT 群と比べ D ダイ
マー値は高値であり，多変量解析では DVT に D ダ
イマー値が密接に関係することがわかった.

DVT では血栓形成の 3 大因子である血液の停滞，
血管内膜の損傷，血液凝固能亢進の関与により深部
静脈内に血栓が形成され，この生じた血栓に対して

線溶系が活性化されプラスミンによって血栓分解が
おこる．この時プラスミンによって分解された安定
化フィブリンが中間産物を経て最終分解産物となっ
たものが D ダイマーである．つまり D ダイマーは血
栓ができときにおこる 2 次線溶の鋭敏な指標である．
DVT の診断には，画像診断による血栓の存在が重要
である．主な画像診断方法としては静脈エコー，造
影 CT，MRI，静脈造影などが挙げられるが侵襲性，
設備，医療費などの問題があり全症例に施行するこ
とは困難であるのが現状である．そこで簡便で迅速
な血液検査でのスクリーニングとして D ダイマーが
注目されている．D ダイマーは DVT の感度と NPV
は高く，DVT の除外診断に有用と報告されてい
る9,10)．しかし，DVT 以外でも炎症，感染症，悪性腫
瘍，手術後，妊娠，外傷，心筋梗塞，脳梗塞などによっ
ても上昇がみられ，D ダイマーの PPV は低く D ダイ
マーの高値だけでは DVT の診断はできない．これ
らのことから最適な cut―off 値の設定が必要となって
くる．今回我々は ROC 曲線より，NPV も高く，可能
な限り高感度となるように当院における至適 cut―off
値を2.5μg/ml（感度 85%，特異度 68%，PPV 53%，
NPV 91%）とした．これはもとより基準値とされて
いる 1.0 μg/ml より高値であった．この理由として
は，対象に脳梗塞，悪性腫瘍，感染症などの D ダイ
マーが上昇するとされる疾患が含まれていたこと，
高齢者の割合が多かったことなどが考えられる.

Gregory ら11)は VTE と心血管リスク因子（肥満・
糖尿病・高血圧・高脂血症）との関連について調べ，
心血管リスク因子と DVT は関連を認めたと報告し
ている．また DVT の後天性危険因子として，高齢・
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図2   DVT群と非DVT群のDダイマー値の比較と分布
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  図２ DVT群と非DVT群のDダイマー値の比較と分布

図3 DVT診断におけるDダイマーのＲＯＣ曲線

感度：84.7%
特異度：67.4%
陽性的中率：53.2%
陰性的中率：91.0%

Cut‐off値 2.5μg/ml
AUC  0.84

Ｓｐｅｃｉｉｃｔ
ｙSpecificity

Se
ns
iti
vi
ty

 図３ DVT診断における Dダイマーの ROC曲線

表２ DVTに関与する指標での多変量解析

オッズ比 （95% 信頼区間） P 値
性別 1.33 （0.54―3.31） 0.54
年齢 0.98 （0.95―1.01） 0.12
D ダイマー 1.33 （1.18―1.49） < 0.01
BMI 1.03 （0.99―1.07） 0.19
クレアチニン 0.32 （0.05―1.90） 0.21
下肢症状 1.15 （0.86―1.55） 0.34

平均±SD



肥満・長期臥床・悪性腫瘍などがある．加齢は，凝固
因子やフィブリンが増加することにより DVT のリ
スクが高くなるとされている．我々の結果からは
DVT 群，非 DVT 群において心血管リスク因子，年
齢，肥満，悪性腫瘍などの基礎疾患で差は認めなかっ
たが，その理由として症例数が少ないことが結果に
影響したのではないかと考える．小牧ら12)によると，
下腿浮腫は DVT の診断において特異度は低いと報
告している．我々の結果では下肢症状と DVT の関
連は認めなかったが，症状を分類すると非 DVT 群に
は浮腫が 69%，DVT 群には下腿腫脹および発赤が
71% 占めており下腿浮腫は DVT には関連していな
いという報告に矛盾していない.

下肢静脈エコーは非侵襲的で，合併症もなく繰り
返し検査が可能であり，血栓の性状やドップラー法
を用いた弁機能不全の有無の検索も可能である．一
方腸管ガスや下腿浮腫などで描出不良な場合があり，
今回の症例においても，腸骨領域の描出困難が 6 人，
下腿浮腫による描出困難が 14 人含まれている．この
ことから，下肢静脈エコーの血栓の見逃しの可能性
も含め，DVT が疑われる症例では，他の画像検査の
検討や，繰り返しの下肢静脈エコー検査が必要であ
る．

お わ り に

今回の検討から，当院における D ダイマーの
cut‒off 値は 2.5 μg/ml であった．2.5 μg/ml 未満で
は DVT の可能性は低く，2.5 μg/ml 以上では DVT
を疑い，下肢静脈エコーなどでの DVT 検索が必要と
考える．本研究では，母集団や依頼目的も偏りが見
られるため，今後，依頼科や依頼目的別において，D
ダイマー値と DVT の関連性を詳細に検討していく
ことが課題である．
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