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重症熱性血小板減少症候群（SFTS）
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日本で初めてSFTSと診断された患者

• 患者：海外渡航歴のない成人患者
• 時期および場所：2012年秋，山口
県

• 症状：発熱，嘔吐，下痢（黒色
便）

• 検査所見：白血球数（400 /mm3）
と血小板数（8.9×104 /mm3）が著明
に低下していた．また，AST，
ALT，LDH，CKの高値が認められ
た。



Takahashi et al, JID, 2014

Bone marrow aspiration



臨 床 経 過

発症からの日数

39

37

1 32

(℃)

4 5 6 7

四肢脱力

倦怠感

下痢
下血

血尿

100
0

500
1000

5000

10000
WBC (/μl)

10

20

PLT (×104/μl)

40

1000

5000
(IU/l)

WBC
PLT

CK

LDH≈ AST

ALT

入院

体
温

発症

≈ ≈

血圧不安定, DIC



右腋窩リンパ節

肝門部リンパ節

No immunostaining

右頚部リンパ節

SFTSV-NP抗原の検出 (免疫組織化学）

sample SFTSV NP

右腋窩リンパ節 +++

右頚部リンパ節 +++

肝門部リンパ節 -

縦隔リンパ節 -

肺門リンパ節 -

大型リンパ球様細胞の浸潤と血球貪食像は抗原（ー）のリンパ節でも見られた。

壊死が見られるリンパ節は抗原陽性



日本におけるSFTS流行
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臨床的特徴
Clinical manifestations Number 

(Positive/Negative/Unknown, 
n=11)

Fever 11/0/0
General symptoms General fatigue 11/0/0

Myalgia (Positive/Negative/Unknown) 2/5/4
Arthralgia (Positive/Negative/Unknown) 1/6/4
Headache (Positive/Negative/Unknown) 6/4/1

Gastrointestinal tract 
symptoms

11/0/0

Nausea (Positive/Negative/Unknown) 9/2/0
Vomit (Positive/Negative/Unknown) 6/5/0
Abdominal pain (Positive/Negative/Unknown) 6/5/0
Diarrhea (Positive/Negative/Unknown) 7/4/0
Anorexia (Positive/Negative/Unknown) 11/0/0

Respiratory symtroms 3/8/0
Thoart pain 2/9/0
Cough 1/10/0

Neurological 
symptoms

10/1/0

Dysarthria 3/8/0
Consciousness disturbance 8/3/0
Seizure 6/5/0

Hemorrhage 9/2/0
Hymoptysis 1/10/0
Purpura 3/8/0
Bloody diarrhea 4/7/0
Gingival bleeding 5/6/0
Nasal hemorrhage 0/11/0
Genitourinary trract hemorrhage 0/11/0
Others

Lymphoadenopathy 5/6/0

1. 出血症状が11人中9
人

2. 神経症状（意識障害，
失見当識，等）を呈す
る患者が多い．



検査所見上の特徴
Laboratory 
findings

Total blood cell 
count

Leukopenia 100%

Thrombocytopenia 100%
Serum 
chemistry

Total protein (Hypoproteinemia 
less than 6.0 mg/dL)

27%

Albumin (Hypoalbuminemia less 
than 3.0 mg/dL)

9%

AST (>30 IU/L) 100%
ALT (>30 IU/L) 100%
LDH (>250 IU/L) 100%
CPK (>200 IU/L) 100%
BUN (>20 mg/dL) 64%
CRE (>1 mg/dL)

Inflamatory 
parameters

CRP (>1 mg/dL) 27%

Urinalysis Hematuria 90%
Proteinuria 100%

Coagulopathy Abnormality in 
DIC 
parameters*2

100%

Hemophagocyti
tosis

Bone marrow 
examination

Hemophagocytosis 100%*3

Increased ferritin level 100%*4
Tick bite 
history within 2 
weeks before 
the onset

18%

1. 肝機能障害，腎機能障
害，膵炎（?）を合併して
いる．

2. 血液凝固系異常が全
例に認められる．

3. 骨髄検査された全例で
血球貪食像が認められ
る．

VAHPS
DIC
Multiple organ failures



胃内視鏡所見

Kaneyuki S, JJID, 2016



A patient with severe fever with thrombocytopenia 
syndrome and hemophagocytic lymphohistiocytosis-
associated involvement of the central nervous system

(Kaneko et al, JIC, 2017)



系統樹解析



Kinetics of The Viral Copies in Blood
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T-705（ファビピラビル）のSFTS
に対する治療効果

• 抗インフルエンザウイルス薬として日本の富山
化学（株）の古田博士らにより開発された．

• 幅広いRNAウイルスに増殖抑制効果を示す
（エボラウイルス等）

• 抗インフルエンザウイルス薬として臨床治験が
済んでいる．

– 効果と安全性（副反応）



T-705 
(Favipiravir)

C5H4FN3O2



T-705 と既販薬（インフルエンザ）の作用様
式

T-705

O

N

N

CONH2F

OH OH

OPOPOP
OOO

OH OHOH
OH O

N

N

CONH2F

OH

アマンタジン
（シンメトレル）

オセルタミビル（タミフル）

吸
着

取り込み

集合

糖・リン酸化

リン酸化 T-705糖三リン酸体
（T-705RTP）

Antiviral Res. 2009より改変

複製

出芽

脱
核

放出

ザナミビル（リレンザ）

（RNA依存RNAポリメラーゼに作
用）



ウイルス量 (FFU/ml)
（SPL010 strain）

細胞毒性（Vero cells）

T-705とリバビリンの
SFTSウイルスに対する増殖抑制効果

Ribavirin
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Log10 conc (μM)
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T-705
（1日1回，5日間）

or

生存

死亡

SFTSV
（SPL010） T-705の腹腔内投

与

ウイルスの皮下接種
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リバビリン（1日1回，5日
間）

or

生存

死亡

SFTSV
（SPL010）

リバビリンの腹腔内
投与

ウイルスの皮下接種
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SFTSV感染IFNAR-/- マウスの
T-705による治療効果を調べた
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新規知見

• Cat-bite associated SFTS
• Dog-associated SFTS

SFTSウイルスに感染するリスクから
逃れることはできない．



SFTSに対するfavipiravirによる治
療

• 医師主導型臨床研究

• 治験



SFTS対策における今後の課題

• Clarification of risk factors for acquiring SFTS
（感染リスク因子の評価）

• Development of commercially available 
diagnostic kits for SFTS with high sensitivity 
and specificity（高感度迅速診断キットの開発）

• Development of specific antiviral drugs 
including antibody-based drugs effective in the 
treatment of SFTS（抗ウイルス薬と治療法の開
発研究）

• Development of vaccines（ワクチン開発）
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