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ヒ トヘ ルペス ウイルス6感 染 による伝染性単核球症様症候群 の1例
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序 文

ヒ トヘルペスウイルス6(以 下HHV-6)は,乳

児の突発性発疹や小児における熱性痙攣などの発

熱性疾患の原因ウイルスとして知 られている.今

回我々は,HHV-6感 染によると考えられた伝染

性単核球症様症候群の1例 を経験 したので報告す

る.

症 例

症例:26歳,女 性.

既往歴:18歳 ころか ら精神分裂病 と診断され,

通院治療 中.

現病歴:平 成10年1月10日,母 親 と口論のの

ち衝動的にアパー トの3階 か ら飛び降り,右 腫骨

・距骨 ,左 脛骨下端 ・足関節内踝骨折を来た し,

当院整形外科入院 となった.整 復術ののちさらに

入院リハビリ中であったが,2月9日 突然39℃ の

発熱が出現.翌 日には全身の発疹と頸部リンパ節

腫脹が出現 したため,12日 内科紹介 となった.

現症:体 温38.6℃.眼 球結膜黄疸あ り.ほぼ全身

の皮膚 に麻疹様紅斑が灘漫性に散在 してお り,一

部では融合 していた.大 腿部の皮疹には出血斑を

混 じていた.頬 粘膜出血斑がみとめ られ,頸 部 リ

ンパ節の腫脹著明であった.胸 部ラ音な く,肝 脾

腫を認めた.

検査成績:内 科転科時の検査成績 をTable1に

示す.末 梢血では著明な白血球増多を認め,Fig.1

に示すような大型の異型 リンパ球が多数出現 して

いた.リ ンパ球分画ではT細 胞系が優位となって

お り,表 面抗原ではCD3とHLA-DRが 多 く発現

していた.生 化学検査ではGOT,GPT,LDHが

著明に上昇 してお り,ビ リルビンも高値 を示 した.

血沈亢 進 とCRP上 昇も認められた.な お,皮 膚の

写真撮影 と生検については,患 者の同意が得 られ

なかった.

以上の所見から伝染性単核球症が強 く疑われた

が,EB-VCA-IgM抗 体は上昇 してお らず,EBNA

抗体 とIgG抗 体が陽性であった.こ れはEBウ イ

ルスの既往感染を示すパター ンであ り,急 性感染

は否定的 と考えられた.ま た,抗 単純ヘルペスウ

イルス抗体,抗A型 肝炎ウイルス抗体,抗 サイト

メガロウイルス抗体 も変動を示 さなかった.そ こ

で抗HHV-6抗 体価を測定 したところ,IgM抗 体

価の上昇を認め,HHV-6の 急性感染が疑われた.

薬疹 ・薬剤性肝障害 も考慮 したが,発 症時投与さ

れていたセファゾリン,プ ロムペリドール,ネ モ

ナプリ ド,ニ トラゼパムのDLSTは いずれも陰性

であった.

臨床経過:内 科転科後,投 与 されていた薬剤を

中止 し,ガ ンマグロブリン製剤 と保存的治療で経

過 を見たところ,3月 下旬からしだいに解熱傾向

とな り,発 疹や リンパ節腫脹 も改善 してきた.紐

液検査でも異型 リンパ球は3月 末に消失 し,肝 障

害 も回復 した.抗HHV-6抗 体価 を追跡 したとこ
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Table 1 Laboratory data

EB-VCA: EB-viral-capsid-antigen EBNA: EB virus nuclear antigen 

HA: hepatitis A virus HSV: herpes simplex virus CMV: cytomegalo virus

Fig. 1 Atypical lymphocyte in the peripheral blood

ろ,IgM抗 体 は3月5日 に160倍 ま で 上 昇 した 後

低 下 した.IgG抗 体 は 上 昇 を続 け,4月3日2,560

倍となり,そ の後も高値が持続 した(Fig.2).こ の

ことからも,今 回の症状がHHV-6感 染 に関連 し

たものであったことが強 く示唆 された.

考 察

伝染性単核球症様の臨床像を示 しなが らもEB

ウイルス感染の証明できない症例があることは以

前か ら知 られてお り,伝 染性単核球症様症候群 と

して報告されることがあった.そ のなかにはサイ

トメガロウイルスや単純ヘルペスウイルスの関与

する症例があることも知 られている.自 験症例で

はこれ らのいずれのウイルス抗体価 も変動を示 さ

ず,HHV-6に 対す る抗体 のみが急性感染 を示唆

する有意な変動を示 した.

HHV-6はAIDSに ともなうリンパ増殖性病変

から初めて分離 されたウイルスであ り1),の ちに

小児の突発性発疹2)や熱性痙攣3)の原因となること
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Fig. 2 Clinical course

が明 らかとなった.

Briggsら4),Okunoら5)に よれば,人 口の ほぼ

100%で3歳 までにHHV-6の 抗体価が陽転する

とされてお り,多 くは生後1年 以内にこのウイル

スの初感染が成立 していると考えられる.他 のヘ

ルペス属 ウイルスが初感染の後体内に潜伏感染 し

てお り,何 らかの契機に再活性化 をきたすことは

よく知られた事実であるが,HHV-6に ついて も

潜伏感染が認められ,近 年では骨髄移植後の免疫

抑制状態においてしば しば再活性化 を示す ことが

注 目され て きてお り6),骨 髄移植 後 に発 熱,発

疹7),間 質性肺炎8),脳 炎9)などをひきおこした症

例が報告 されている.ま た,EBウ イルス感染が契

機 となってHHV-4の 再活性化がひきおこされる

場合があることも報告されている10).

一方,成 人において伝染性単核球症様症候群を

呈 した とする報告は,Akashiら11)に よるものをは

じめ として数件が認め られる12)～14).Akashiらの

症例ではHHV-6のIgM抗 体価が経過中変動 を

示 してお らず,伝 染性単核球症様の症状が本当に

HHV-4に よるものであったか どうかについての

ちに議論 となっだ5)が,自 験症例ではIgM抗 体価

の変動 も観察されてお り,こ の点か らもHHV-4

の関与は明 らかと思われた.し か しその発症機序

については不明な点が多い.Akashiら の症例で

は,発 症時血清中のIgG抗 体は陰性で,24日 目に

初 めて陽転 した ことか ら,こ のエ ピ ソー ドを

HHV-6の 初感染による もの と解釈 している.こ

れに対 して自験症例では発症後4日 目で既にIgG

抗体価が低力価なが ら陽性 を示 し,11日 目には

140倍 に上昇 している.突 発性発疹では発症後7

日程度でIgG抗 体が出現 し,20日 前後で80倍 に

達するといわれてお り16),これ らのことから自験

症例は既感染 ウイルスの再活性化の可能性が高い

とも考えられる.さ らに,骨 折で入院後1カ 月で

発症 しているが,整 形外科病棟であるため周囲に

感染源と考えられるような発熱 ・発疹を伴う入院

患者はみあたらず,初 感染を受ける機会には乏 し

かったと思われる.自 験症例では再活性化の要因

を明確に指摘できないが,Descampsら17)は,フ ェ

ノバルビタール投与が契機となってHHV-6の 再

活性化 を呈 し,発 熱 ・発疹 ・全身リンパ節腫脹を

伴う重篤な血球貧食症候群 を呈 した症例を報告 し

ている.自 験症例では当初薬疹 ・薬剤性肝障害 も

考慮 したが,発 症前投 与 していた薬剤のDLST

はいずれも陰性であった.し か し,入 院後は整形

外科的手術後の感染予防目的や精神状態が不安定

のために前記の薬剤が開始 または増減 されてお

り,こ れらの関与は完全には否定で きないと思わ

れる.

発症時 の リンパ球分 画で はT細 胞が優 位 と

なってお り,表面抗原で もCD3,CD4,CD8な ど

T細 胞系マー カー優位 で,CD19,CD20な どB

細胞系は少な く,Akashiら の症例と共通する所見

であった.特 にCD3とHLA-DRの 両方を発現 し

ているリンパ球の比率が著増 していた.田坂 らは,
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薬剤熱,伝 染性単核症,SLEに おいてこうした所

見が特徴的に認め られることを報告 してい る18)

が,HHV-6感 染で も同様の所見を認めたことは

興味深いと思われた.発 症時IgGの 低下が認め ら

れたが,25日 後には1,124mg/dlに 回復 しており,

B細 胞系マーカーの減少などと関連 したHHV-6

感染に伴 う変動であったと考えられた.

以上,HHV-6感 染 に関連 した伝染性単核症様

症候群の1例 を報告 した.本 症例では既感染ウイ

ルスの再活性化 と考えられ,そ の発症には薬剤の

関与 も否定で きないと思われた.
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A Case with Infectious Mononucleosis-like Syndrome Caused

by Human Herpes Virus-6 Infection
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Hirohide YONEYAMA1), Yoshihiro KOBASHI1),

Jiro OKIMOTOn & Rinzo SOEJIMA2)
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2)Kawasaki University of Medical Welfare

A 26-year-old female was admitted because of multiple fractures in lower extremities. While in

the hospital, she developed a high fever and generalized skin eruption. Physical examination revealed

bilateral cervical lymphadenopathy and mild hepatosplenomegaly. The white cell count was 11,200

with 11% atypical lymphocytes. Serum GOT, GPT, LDH were markedly elevated. Infectious mono-

nucleosis was suspected, but the serological test for EB virus did not show evidence of acute EB vi-

rus infection. Anti-HSV, CMV, hepatitis A virus antibody titers also did not show significant change

during the coarse. The serological test for HHV-6 only showed increased titer of IgM and IgG anti-

bodies. Rapidly elevated IgG antibody titer was indicative of reactivation of HHV-6. So, she was diag-

nosed as mononucleosis-like syndrome caused by HHV-6, probably reactivated infection. Her symp-

toms gradually disappeared during a month.
〔J.J.A. Inf. D. 74: 264～268, 2000〕
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