
 

序  文  

SARS-CoV-2 感染による COVID-19 は，中国から

世界中へ瞬く間に拡がりを見せ，日本全土で幅広い年

齢層に感染が確認されるようになった．現在ワクチン

開発による感染予防と新薬開発や既存薬の有効利用

が模索されているが，標準治療の確立には至っていな

い．また，治療中の重症化は依然大きな問題である．

重症化した COVID-19 肺炎の 1 例を提示し，考察を

加え報告する．  

 

症  例  

70 歳 女性．  

患者は 2020 年 3 月に親戚で集まった．数日後に肺炎

が確認された親戚の鼻咽頭検体より採取した SARS-

CoV-2 real-time reverse-transcriptase-polymerase-

chain-reaction (RT-PCR)検査が陽性と判明した．接

触から 9 日後に体温 37.1 度，全身倦怠感が出現し，

患者も SARS-CoV-2 RT-PCR 検査を行い陽性のため

当科入院となった．   

既往歴：高血圧症，悪性貧血と診断され経過観察中．

生活歴：非喫煙者．  

内服歴：Valsartan 40mg/日，Famotidine 20mg/日．  

入院時現症：身長 152cm，体重 45kg，体温 36.6 度，

血圧 148/81mmHg，脈拍 76 回/分，呼吸数 20 回 /分，  

 

 

SpO2 94%(室内気)，意識清明，胸部聴診上は呼吸音

正常で左右差を認めず，心雑音も聴取しなかった．  

入院時血液検査所見を Table 1 に示す．Hb，Fe，TP，

Alb の低下，Plt，LDH，CRP の上昇を認めた．  

Table 1 Laboratory findings on admission 

Hematology Biochemistry 

WBC 

Nt 

Ly 

Mo 

Eo 

RBC 

Hb 

Ht 

MCV 

Plt 

6,620 

81.0 

13.3 

5.3 

0.0 

2.80 

6.5 

20.3 

72.5 

34.9 

/µL 

% 

% 

% 

% 

×106/µL 

g/dL 

% 

fL 

×104g/µL 

 

TP 

Alb 

AST 

ALT 

γ-GTP 

T-Bil 

LDH 

BUN 

Cre 

Na 

K 

6.1 

2.9 

29 

18 

14 

0.20 

404 

14 

0.48 

136 

4.0 

g/dL 

g/dL 

IU/L 

IU/L 

IU/L 

mg/dL 

IU/L 

mg/dL 

mg/dL 

mEq/L 

mEq/L 

Coagulation TIBC 333 µg/dL 

D-dimer 1.0 µg/mL Fe 

Ferritin 

9 

37.6 

µg/dL 

ng/mL 

Serological test    

CRP 5.73 mg/dL 

 

   

 

入院時胸部単純 X 線写真  (Fig. 1A) では，右上肺野

及び両側下肺野優位にすりガラス影がみられ，胸部

CT(Fig. 2A)では，両側下葉優位にびまん性すりガラ

ス影を認めた．以上の所見より COVID-19 肺炎と診

断した．  

 

症 例 

Favipiravir と Nafamostat 併用治療中に人工呼吸管理を要し， 

Hydroxychloroquine 追加後に軽快した重症 COVID-19 肺炎の 1 例  
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要  旨 

Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2)感染は，都市部を中心とし日本全土に拡

がりをみせている．患者数が増加する中，治療法の確立が早急に望まれている．今回我々は Coronavirus 

disease 2019(COVID-19)肺炎に対して，Favipiravir，Nafamostat 併用投与を行ったが acute respiratory 

distress syndrome (ARDS)へ至り，人工呼吸管理を要し，Hydroxychloroquine(HCQ)開始後軽快した症例を

経験した． 



Fig. 1 Chest radiography   

A: On admission 

 

B: Day 4 

 

C: Day 5 

 

D: Day 15 

 
 

Fig. 2 Chest CT  

A: On admission 

 

B: Day 15 

 
 

 
 

WBC (/µL) 
CRP (mg/dL) 

Lymphocyte (/µL) 
Neutrophil (/µL) 
D-dimer (µg/mL) 

On admission 
6,620 
5.7. 
880 
5,352 
1 

day 4 
13,600 
12.91 
1,183 
11,995 
2 

day 5 
15,500 
21.40 
1,457 
13,485 
16 

day 7 
11,710 
15.14 
1,077 
9,637 
26 

day 9 
10,500 
12.33 
945 
9,272 
14 

day 14 
6,220 
1.88 
1,630 
4,382 
6 

day 16 
4,500 
1.17 
1,859 
2,273 
5 

 

入院後経過：個室隔離の上，貧血に対し濃厚赤血球輸

血を行った．夜間入院のため翌朝より compassionate 

use の同意を得て Favipiravir 投与を行うこととなっ

た．2 日目に経鼻カヌラ 2L/分酸素吸入が必要となり，

胸部単純 X 線写真では，両側肺野の透過性低下が進

行していた．同日より Favipiravir (初日 3,600mg/日，

2 日目以降 1,600mg/日)を開始した．3 日目も酸素化

の改善は得られず，Nafamostat (200mg/日)の併用を

開始したが，4 日目に 8L/分マスク酸素吸入で SpO2 

88％まで低下し，胸部単純 X 線写真(Fig. 1B)でも全

肺野の透過性低下を伴い，ARDS への進行を認め，人

工呼吸管理となった．5 日目には，胸部単純 X 線写真

Table 2：Clinical course 
℃ 

39.5 
39 

38.5 
38 

37.5 
37 

36.5 
36 

35.5 
day 

% 
98 
96 
94 
92 
90 
88 
86 

On admission 

O2 L/min 

Mechanical ventilation 

P/F ratio                                               177.4         157.8      116.8                       352.3 

Antiviral drug 

body temperature oxygen saturation 

1   2   3    4       5     6      7       8      9     10     11     12     13     14     15     16      17  



(Fig. 1C)や酸素化が更に悪化し，入院後初めて

37.7℃の発熱(Table 2)を伴った．病状の悪化に対して，

HCQ(200mg/日)を追加投与し，Favipiravir は計 5 日

間で投与終了とした．その後は，酸素化及び胸部単純

X 線写真の改善がみられ，入院 8 日目に人工呼吸管

理と Nafamostat を終え，11 日目に酸素投与及び計

7 日間の HCQ 投与を終了し，画像所見も改善し(Fig. 

1D，Fig. 2B)，現在退院に向けての準備を進めている．

尚，入院 21 日目に SARS-CoV-2 RT-PCR 検査が，2

度連続で陰性となった．  

 

考  察  

Coronavirus (CoV) は感冒の原因として一般的で，

多くは無治療で軽快する．宿主による適切な自然免疫

と獲得免疫の応答が発生し，ウイルス増殖阻害や炎症

調節により，感染が鎮静化していくためと考えられる．

一方，COVID-19 肺炎の重症化に関して，SARS-CoV-

2 が angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) 受容

体と結合することにより ACE2 受容体の down 

regulation をきたす反応 1)と自然免疫系への過度な

応答によって IL-6 の増幅回路が活性化され，

cytokine release syndrome (CRS) が生じ，感染成立

後まもなく ARDS を発症 2)することが病態として注

目されている．このような病状が強力かつ長期間持続

する個体では，予後悪化 3)へとつながる．  

本例において使用した Favipiravir は，ウイルス

RNA 依存性 RNA ポリメラーゼを選択的に阻害する

ことで抗ウイルス効果が期待 4)され，Nafamostat は，

COVID-19 感染初期を制御 5)し，同時に IL-6 増幅回

路を抑制すると想定され，HCQ は，抗ウイルス作用

と炎症性サイトカイン産生抑制作用を有する 6)と考

えられており，どの薬剤においても有効例の報告が散

見される．しかしながら，効果発現までの期間や症状

改善の差は，同一薬剤における報告例の比較でも大き

なばらつきがある．  

詳細は不明だが，生体内では IL-6 増幅回路の活性

化とは別に複雑な免疫反応が生じていると推察され

る．重症例においては，ウイルス増殖抑制，様々な抗

体産生，更には CRS 制御などが十分行われてこそ軽

快に至るのかもしれない．これを示唆する報告がある．

抗ウイルス薬や副腎皮質ステロイドを投与し改善が

得られない重症 COVID-19 患者に対し，COVID-19

回復患者の血漿投与を行い，症状や採血データの改善

を認めた報告が散見 7-9)される．少数例であり，血漿

投与時期の検討は必要であるが，重症例の転帰を改善

する治療となりうるかもしれない．これらの報告から，

回復した COVID-19 患者と同様の免疫学的変化が重

症例で生じる時期と投与薬剤の効果により，その後の

転帰に大きな違いがもたらされるものと考えられる．

この変化には個体差があり，自然経過で誘導されるも

のから抗ウイルス薬や回復患者の血漿投与の必要な

例まで様々であると予想される．  

本例では，Favipiravir と Nafamostat を併用する

ことにより ARDS への進行を阻止することはできな

かった．しかしながら人工呼吸管理と HCQ 追加のい

ずれかあるいは両者と患者自身の免疫反応により回

復へ導くことができたと考えられる．今後，重症

COVID-19 例に対し，抗ウイルス薬，副腎皮質ステロ

イドや免疫調節機能を持つ薬剤投与及び人工呼吸管

理などとともに回復した COVID-19 患者の血漿を用

いた集学的治療の結果に期待したい．全世界がこのウ

イルスにより苦境に立たされている現在，一日も早い

治療法確立と病態解明を祈る．  
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