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輸入感染と国内感染によるデング熱の 2小児例
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抄録：デング熱は蚊が媒介するデングウイルスの感染症であり，主に熱帯・亜熱帯地域で流行
している．日本では長らく輸入感染例のみ報告されてきたが，2014 年 8 月，海外渡航歴のな
い国内発症のデング熱症例が報告された．当院では同時期にデング熱の 2小児例を輸入感染例
と国内感染例を 1例ずつ経験したので報告する．症例 1は 12 歳男児でタイに渡航歴がある輸
入感染例，症例 2は 11 歳女児で代々木公園に訪問歴のある国内感染例であった．2例とも全
身倦怠感が強く入院加療を行い，輸液療法で軽快し退院した．発熱と全身倦怠が強い患者で
は，渡航歴がない場合でもデング熱を鑑別すべきであると考える．
キーワード：デング熱，サイトカイン

緒　　言

　デング熱は，フラビウイルス科デングウイルスに
よる感染症であり，ネッタイシマカやヒトスジシマ
カなどの蚊によって媒介される感染症である．熱
帯・亜熱帯を中心に流行しており，世界では毎年
5,000 万～ 1 億人が罹患しているといわれている1）．
日本においては 1940 年代以降，海外渡航者による
持ち込み例を除き，国内で感染したデング熱症例は
報告されていなかったが2），2014 年 8 月に東京都内
で感染したと思われるデング熱症例が報告された．
その後も首都圏を中心に海外渡航歴のないデング熱
症例が報告され，最終的には国内感染例は 162 例，
輸入感染例を含めれば 341 例が報告された3）．当施
設において国内感染例と輸入感染例のデング熱 2症
例を同時期に経験したので，臨床像の相違と考察を
加えて報告する．

症　　例

　症例 1：12 歳，男児．
　主訴：発熱，全身倦怠感，食欲不振．
　既往歴：特記すべき事項はない．予防接種は定期
のものは全て接種済み．

　家族歴：兄（19 歳）が 7 日前に発熱・倦怠感の
ため他院へ入院歴あり．
　現病歴：入院 16 ～ 12 日前までタイのサムイ島に
滞在していた．入院 4日前（第 1 病日）より 40℃
台の発熱が出現したため近医を受診し，上気道炎と
診断された．しかし，全身倦怠感が強く食欲低下も
出現，入院前夜（第 3病日）より下痢と食欲低下を
認めたため当院を紹介受診，精査・加療目的に第 4
病日に入院となった．なお，海外滞在中の蚊による
刺咬の有無は不明であり，帰国後に都内の公園への
訪問歴はない．
　入院時現症：体重 33.5 kg，体温 39.2℃，心拍数
92/分，呼吸数 24/分．顔色はやや不良であり，眼
球結膜の充血を認めた．表在リンパ節腫脹なし．咽
頭の軽度発赤はあったが，苺舌は認めなかった．胸
腹部には特記すべき所見はなく，皮膚に発疹や出血
斑は認めなかった．神経学的異常も認めなかった．
　入院時の主な検査所見：末梢血液検査では白血球
が 2,300/µl と低下し，好中球左方移動と異型リン
パ球の出現を伴っていた．貧血は認めなかったが，
血小板数が 12.3 × 104/µl と軽度低下していた．凝
固線溶系検査ではD-dimer の出現を認めた．生化
学検査では，血清 Na の低下，LDHとトランスア
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ミナーゼの軽度上昇が認められた．胸腹部単純レン
トゲン撮影に異常はなかった（表 1）．
　経過：異型リンパ球の出現と白血球数の減少があ
ること，東南アジアへの渡航歴の既往があること，
ほぼ同時期に兄弟の発熱があることから輸入ウイル
ス感染症の可能性を念頭に診断を進めた．治療は輸
液のみとして経過観察を行ったところ第 6病日には
解熱し，全身倦怠感や食欲低下は第 8病日頃まで持

続した．検査では，第 6から 8病日にかけて血小板
数減少，トランスアミナーゼの上昇，低アルブミン
血症が出現したが第 9病日には改善傾向を示した．
また入院時検査で，血清フェリチン，尿中β 2- ミ
クログロブリン（β2-MG），可溶性 IL-2 レセプター
（sIL2-R）の高値も認めた．経過中，紫斑，血圧低
下などは認められなかった．ウイルス抗体価検査で
は，サイトメガロウイルス IgM，EBウイルス IgM，

表 1　症例 1入院時検査所見

Blood cell count Biochemistry CMV-IgG  5.8（＋）
WBC 2,300 /µl TP 6.4 g/dl CMV-IgM 0.33（－）

Seg 52 ％ Alb 4.2 g/dl EBNA FA ＜ 10
Stab 8 ％ BUN 10 mg/dl VCA-IgG ＜ 10
Lymph 28 ％ CRE 0.66 mg/dl VCA-IgM ＜ 10
Mono 3 ％ Na 130 mEq/l Parvo-IgM 0.19（－）
Atly 8 ％ K 3.8 mEq/l

Hemoglobin 14.7 g/dl Cl 96 mEq/l Urinalysis
Hematocrit 41.1 ％ AST 96 U/l Protein （±）
Platelet 12.3 ×104/µl ALT 46 U/l Sugar （－）

Coaglation System LD 479 U/l Ketone （3＋）
PT 11.1 sec CK 110 U/l Occult Blood （－）
APTT 33.7 sec CRP 0.03 mg/dl WBC （－）
Fibrinogen 312 mg/dl sIL2-R 1,290 U/ml β 2-MG 2,626 µg/l
D-dimer 4.3 mg/ml Ferritin 4,936 ng/ml NAG   6.5 U/l

図 1　症例 1の主な臨床経過
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パルボウイルス IgM抗体価の有意な上昇は得られ
なかった．臨床経過や検査成績がデング熱に類似し
ていたことから入院時（第 4病日）の血清でデング
ウイルスに関する検索を行った．横浜市衛生研究所
にウイルス抗体価の測定を依頼し，その結果，デン
グウイルスNS1 抗原陽性，デングウイルス特異的
IgM抗体陽性が得られたためデング熱と確定診断
した．全身状態は安定し検査成績も改善傾向となっ
たため第 11 病日に退院した（図 1）．

　症例 2：11 歳，女児．
　主訴：発熱，頭痛，嘔気，眼痛・下肢の痛み．
　既往歴：特記すべき事項はない．予防接種は定期
のものは全て接種済み．
　家族歴：母；患児入院 3日前に発熱のため当院内
科へ入院した．
　現病歴：入院 10 日前に母親と都内の公園に遊び
に行った．その 5日後（第 1病日）より頭痛と嘔気
が出現したため自宅で安静にしていたが，翌日から

図 2　症例 2の主な臨床経過

表 2　症例 2入院時検査所見

Blood cell count Biochemistry Urinalysis

WBC 1,400 /µl TP 7.2 g/dl Protein （±）
Seg 62 ％ Alb 4.6 g/dl Sugar （－）
Stab 4 ％ BUN 11 mg/dl Ketone （3＋）
Lymph 26 ％ CRE 0.40 mg/dl Occult Blood （－）
Mono 8 ％ Na 137 mEq/l WBC （－）
Atly 0 ％ K 3.9 mEq/l β2-MG 412 µg/l

Hemoglobin 13.2 g/dl Cl 101 mEq/l NAG    5.7 U/I
Hematocrit 40.7 ％ AST 47 U/l
Platelet 14.0 ×104/µl ALT 31 U/l

Coaglation system LD 236 U/l
PT 13.2 sec CK 74 U/l
APTT 36.2 sec CRP 0.03 mg/dl
Fibrinogen 333 mg/dl
D-dimer 2.1 mg/ml Ferritin 944 ng/ml
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38℃台の発熱があり眼痛，下肢痛みも出現したた
め近医を受診した．血液検査に異常はなく経過観
察となったが，その後も弛張熱が持続し，全身倦怠
感が強く食欲低下も認められたため第 5病日に当科
紹介受診，精査・加療目的に入院した．海外渡航歴
はなく，公園内で蚊による刺咬の既往は確認できな
かった．
　入院時現症：体重 28 kg，体温 39.0℃，心拍数
102/分，呼吸数 22/分．顔色不良はなく表在リンパ
節腫脹も認められなかった．胸腹部には特記すべき
所見はなく，皮膚・粘膜にも異常はなく末梢冷感も
認めなかった．明らかな蚊による刺咬痕は認められ
なかった．神経学的所見にも特記すべき事項はな
かった．
　入院時の主な検査所：末梢血液検査では白血球

1,400/µl と低下し，好中球左方移動を伴っていた．
貧血は認めなかったが，血小板数が 14× 104/µl と
正常下限を示し，凝固線溶系検査ではD-dimer の
上昇を認めた．生化学検査ではトランスアミナーゼ
の軽度上昇が認められた．また，血清フェリチン，
尿中β2-MG の上昇を認めていた．胸腹部単純レン
トゲン撮影に異常はなかった（表 2）．
　経過：デング熱流行地域とされた都内の公園に母
親とともに出かけていること，母親が入院時にデン
グ熱と診断されたことから，デング熱が強く疑われ
た．検査結果からウイルス感染を考え，輸液のみに
て経過観察を行った．第 8病日には解熱し，眼痛，
下肢痛，倦怠感も漸次消失するとともに食事摂取量
は増加した．トランスアミナーゼの上昇は認めな
かったが，第 6病日に血小板数が 9.5 × 104/µl へ一

表 3　症例の比較

症例 1：輸入感染例 症例 2：国内感染例

性別 男児 女児
年齢 12 歳 11 歳
入院病日 第 4病日 第 5病日
身体所見
発熱 （＋） （＋）
発疹 （－） （－）
悪心・嘔吐 （－） （＋）
頭痛・関節痛・筋肉痛 （＋） （＋）
ターニケットテスト 陰性 陰性
重症化サイン※1 （－） （－）
検査所見
白血球減少 （＋）2,300/µl （＋）1,400/µl
血小板減少 （＋）12.3 × 104/µl （＋）14.0 × 104/µl
凝固線溶系
　Fibrinogen（mg/dl） 312 333
　D-Dimer（mg/ml） 4.3 2.1
高サイトカイン血症 （＋） （＋）
　尿中β 2-MG（µg/l） 2,626 412
細胞障害マーカー
　AST/ALT（U/l） 96/46 47/31
　LDH（U/l） 479 236
　CK（U/l） 110 74
有熱期間 5日間 7日間
※1 重症化サイン：1．腹痛・腹部圧痛，2．持続的な嘔吐，3．腹水・胸水，4．
粘膜出血，5．無気力・不穏，6．肝腫大（2 cm以上），7．Hct 値の増加（20％
以上，同時に急速な血小板現象を伴う），のいずれかを認める．
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過性に低下した．第 9病日には全身状態は改善し，
検査値も基準範囲内となったため第 10 病日に退院
した．入院時の血清で，ウイルス抗体価の測定を横
浜市衛生研究所に依頼し，デングウイルスNS1 抗
原陽性，デングウイルス特異的 IgM抗体陽性であ
りデング熱と確定診断した（図 2）．

考　　察

　デング熱はネッタイシマカやヒトスジシマカなど
の蚊によって媒介されるデングウイルスによる感染
症である．デングウイルスはフラビウイルス科に属
し，4つの血清型（1型，2型，3型，4型）が存在
する．このうち，一つの血清型に対しては終生免疫
であるが，その他の血清型に対する交叉防御反応は
数か月で消失する．その後はその他の型に感染しう
る可能性があり，この二度目の感染時に重症化する
可能性が高いと言われている4）．主な発生地域は東
南アジア，中南米，アフリカなどの熱帯・亜熱帯地
域であるが，地球温暖化や交通網の発達などから近
年流行が拡大している1）．日本でも輸入感染症とし
て年間 100 例前後の発症があったが 2010 年に初め
て年間 200 例を越え，以後 2015 年には 292 例，
2016 年には 340 例と増加傾向を示している5）．
　デング熱は感染後 3～ 14 日（通常 4～ 7 日）の
潜伏期の後，突然の高熱，ときに 2峰性の発熱で発
症する．頭痛，眼窩部痛，関節痛，筋肉痛，眼球結
膜の充血，咽頭発赤，咽頭痛，発疹などの非特異的
症状を伴う6）．特異的な治療はなく対症療法のみが
行われ，通常症状は2～7日程度で自然回復するが，
一部の症例では血管透過性亢進・出血傾向を呈する
デング出血熱となるため注意が必要である6）．デン
グ出血熱は発病後 4～ 5日で発症し，解熱する時期
に一致して発症することが多い6）．デング出血熱に
おける血管透過性亢進のメカニズムについてはまだ
完全に解明されていないが，高サイトカイン血症に
よる血管内皮細胞の障害であると考えられてい
る7，8）．また，Chen らはデングウイルスがマクロ
ファージ上のレクチンに結合することによってサイ
トカインを誘導すると報告している9）．
　デング熱の診断は，症状が感冒に類似し非特異的
であるため，問診を十分に取り流行状況や渡航歴な
どからデング熱を疑うことが重要である．血液検査
所見では白血球減少と血小板減少が手がかりとな

る7）が，確定診断は RT-PCR によるウイルス核酸
の検出か，ELISA 法による IgM抗体の検出，非構
造タンパク NS1 抗原の検出によってなされる10）．
症例 1はデング熱流行地域への渡航歴があり輸入感
染例と考えられ，症例 2は国内感染例であると考え
られる．過去にデング熱の診療経験に乏しく，デン
グ熱を鑑別診断に挙げることは難しかったが，症例
1に関しては国内感染例が発症していた時期の症例
であったこと，流行地域への渡航歴からデング熱を
鑑別に含めることができた．症例 2に関しては，例
1を経験した直後であったこと，出かけた都内の公
園でデング熱感染例の報告があったことから本疾患
を強く疑うことができた．また，本例は 2例とも蚊
による明らかな刺咬は認めなかった．一般に海外渡
航歴がない場合，夏期に数回の蚊による刺咬は重要
な病歴と考えられることはない．しかし，デング熱
を媒介するヒトスジシマカは北海道を除く日本全域
に広く生息しており，輸入感染例も増加傾向である
ことから，今後もデング熱が国内で発生する可能性
は高いと予測される．ヒトスジシマカの活動時期に
感染巣不明の発熱と白血球減少・血小板減少を認め
た場合，蚊による刺咬が明らかでなくともデング熱
を鑑別疾患にあげる必要があると考えられる．
　また，デング熱の重症化因子については，血清サ
イトカイン値との関連が報告されており，サイトカ
イン定量は重症度の予測に有用であると考えられ 
る9，11-13）．しかし，検査にかかる時間や費用などの
理由から，実際の臨床の場では各サイトカインの誘
導蛋白の測定を行うことが多い．血清フェリチンは
Tumor Necrosis Factor（TNF）-αによって誘導 
されることから，フェリチン値を測定することで
TNF-αの産生状況を知ることが可能である．また
インターフェロン（IFN）-γは血管内皮細胞表面に
HLA-classⅠ分子の発現を促すことから，HLA-classⅠ
分子の軽鎖である尿中β 2-MG を測定することで
IFN-γの産生状況を把握できる．サイトカインス
トームのモニタリングとして凝固線溶系や逸脱酵素
の測定は，重症化の予測に有用であると考えられ
る14，15）．
　次に症例1と症例2の臨床所見の比較を示す（表3）．
身体所見では発熱，関節痛を共通して認め，症例 2
では悪心・嘔吐を認めた．デング熱に特徴的な皮疹
や出血斑はいずれも認めず，ターニケットテストも
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陰性であった．検査所見では白血球減少・血小板減
少，高サイトカイン血症が共通して見られたが，症
例 1 の尿中β 2-MG は高値を示していたことから，
高サイトカイン血症が強く，より重症のデング熱で
あったと考えた．また，症例 1は解熱後に血管透過
性亢進によると考えられる一過性低アルブミン血症
を認めていたこともこれを示唆する結果と考えた．
臨床経過でも，症例 1は症例 2に比して有熱期間は
短かったが，全身倦怠感や経口摂取の回復にはより
時間を要した．症例 2も経口摂取困難であり輸液療
法の必要性から入院としたが，全身状態や症状・検
査値によっては外来での経過観察も可能だと考えら
れる．デング熱の明確な入院基準は存在しないが，
海外感染例では複数回のデングウイルスへの暴露歴
がある可能性があることから重症化が予測されるた
め16），入院加療が安全であると考えられる．

結　　語

　輸入感染例と国内感染例のデング熱 2症例を経験
した．デング熱は今後も日本国内で発生する可能性
があるため，夏期に白血球・血小板減少を伴う感染
巣不明の発熱を認めた場合は渡航歴や蚊の刺咬の有
無に関わらず，デング熱を鑑別に含めることが重要
であると考えられる．また，輸入感染が疑われる例
や入院時の検査所見で高サイトカイン血症を示唆す
る検査成績を認める例では，重症化が予測されるた
め入院加療が望ましいと考えられる．
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TWO CASES OF AUTOCHTHONOUS AND IMPORTED DENGUE  
INFECTION IN CHILDREN

Takuya ISHIKAWA, Hirokazu IKEDA, Naoko OKAMOTO,  
Masahiko KODAMA, Kosuke AKIYAMA, Yoshihisa OKAMOTO,  
Daisuke TOYAMA, Takahiro NISHIOKA, Yoko FUJIMOTO,  
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Department of Pediatrics, Showa University Fujigaoka Hospital

　Abstract 　　 Dengue virus infection is a vector-borne infectious disease.  It occurs in tropical and 
subtropical areas throughout the world.  In Japan, only imported cases of dengue fever had been report-
ed.  However, in August 2014, an autochthonous case of dengue fever was reported in a patient with no 
history of foreign travel.  Our department recently encountered two patients with dengue infection : one 
was an imported case and the other a domestic infection case.  We report these two cases and provide a 
review of the literature.  Case 1 was a 12-year-old boy with a history of travel to Thailand.  Hence, he 
was considered an imported case of dengue.  Case 2 was an 11-year-old girl who had not traveled outside 
Japan, but had visited of Yoyogi Park in Tokyo, she was considered an domestic infection case.  Owing to 
severe fatigue, the patients required hospitalization, and they were discharged after symptomatic im-
provement was achieved through fluid therapy.  In Japan, dengue should also be differentiated from oth-
er febrile diseases presenting as severe fatigue in patients without overseas travel.
Key words :  dengue fever, cytokine
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