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�発熱や頭痛，上気道感染症状（咳，鼻汁など）で発症し，数日後に意識障害や痙攣，
異常言動などの多彩な高次脳機能障害を呈する経過をたどるのが一般的である．経
過中に様々な巣症状を伴うこともある．病初期に発熱や頭痛がないなどの非典型例
も存在することを留意する必要がある．

■ 背景・目的
単純ヘルペス脳炎においては，神経症状，神経放射線学的所見を総合していくつかの臨床病

型があげられている．高須らは単純ヘルペス脳炎の病型を，①側頭葉型または辺縁系型，②側
頭葉・脳幹型，③脳幹型，④その他の型，⑤びまん性脳炎型に分けている 1）．そのうち，側頭葉
型または辺縁系型が最も多く，米国および日本の単純ヘルペス脳炎のうち，約 80％がこの型で
ある 1）．側頭葉・脳幹型や脳幹型は日本では 8〜20％を占めるとされている 1）．びまん性脳炎型
は局在性脳炎から進展する場合がほとんどである．これらの病型に該当しない症例や遷延例や
再発例などの非典型的な経過を示す症例も存在する 2, 3）．

本項では下記の条件により抽出された文献を渉猟し，成人発症単純ヘルペス脳炎の臨床症状
を概説する．

■ 解説・エビデンス
1．発症年齢 4〜101）

発症年齢の記載がある 15 歳以上の 134 例では，17 歳から 90 歳までの発症報告があり，どの
年齢層でも発症している．平均発症年齢は 51.4±18.4（SD）歳であった．80 歳以上の高齢発症例
も複数報告されている．

2．性別 4〜71, 73〜100）

性別の記載があった 201 例のうち，110 例が男性であり，残り 91 例が女性であった．過去の
報告同様，明らかな性差はない．

3．初発症状 5〜7, 9, 10, 12, 14〜16, 18〜32, 34〜44, 47, 49〜53, 55〜71, 73〜81, 92, 95〜98）

病初期の経過が記載されている 89 例のうち，その初発症状（病院に受診する契機となった症
状）は，発熱 43 例，頭痛 20 例，上気道症状 7 例，悪心や下痢などの消化器症状 15 例，意識障
害 19 例，痙攣発作 16 例，高次脳機能障害 21 例，片麻痺などの巣症状が 2 例であった．

回
答

成人の症状や発症経過はどのようになっているのか

Clinical Question 3-1 3．単純ヘルペス脳炎の症状・症候
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4．基礎疾患 6, 9, 10, 12, 15, 16, 18, 20, 22, 24〜26, 28, 30, 36, 40, 44, 47, 49, 53〜61, 63, 64, 66〜71, 76, 77, 96, 98, 101）

治療中の基礎疾患について記載のあった 38 例のうち，特に合併症がない症例が 21 例，糖尿
病が 3 例，肝機能障害が 4 例，悪性腫瘍が 5 例（肺小細胞癌 2 例，胃癌 1 例，悪性リンパ腫 1
例，多発性骨髄腫 1 例），小脳出血の開頭手術後 1 例，胆管炎 1 例，自己免疫性溶血性貧血 1
例，アトピー性皮膚炎 1 例，虫垂炎術後 1 例であった．先行感染として口唇ヘルペスを伴って
いた症例が 2 例，角膜ヘルペスを伴っていた症例が 1 例あった．

5．発熱 6, 8, 12, 13, 15, 16, 19, 21〜30, 32, 34〜37, 39〜44, 49, 51〜71, 73, 75, 76, 81, 92, 95〜98, 101）

初診時に発熱について記載されている 63 例のうち，37℃未満で発熱を認めなかった症例が 4
例報告されている．それ以外の 59 例では発熱があり，うち 50 例は 38℃以上の高熱であったが，
残りの 9 例は 37℃台の発熱であった．過去の報告では発熱は経過中ほぼ全例で認められ，米国
からの報告では 92％の症例 102），スウェーデンからの報告では全例でみられた 103）と報告されて
いる．発症当初，発熱の目立たない症例（発熱が脳症状ののちに明らかになる症例）も 15％認め
られるとされている．病初期に発熱のない症例も存在することを留意しておかないと，早期診
断が遅れるので注意が必要である．

6．頭痛 8, 24, 29, 30, 34, 36, 37, 39, 42〜44, 52, 55, 56, 58, 59, 67, 70, 78, 81, 95, 96, 98, 101, 104）

頭痛を訴える症例は多いが，その性状については明確には報告されていない．頭痛について
記載のある 25 例のうち，極めて軽症な症例から重度なものまで多彩な頭痛症状が報告されてい
る．頭痛を認めない症例も多く存在する．

7．髄膜刺激徴候 6, 14, 24, 26, 29, 30, 34, 35〜37, 41, 43, 44, 52, 53, 55〜58, 66〜69, 73, 96, 98, 101）

髄膜刺激徴候の有無について記載のある 32 例のうち，髄膜刺激徴候を認めた症例は 19 例，
認めない症例は 13 例であった．過去の日本の報告では 79〜86％105, 106），米国からの報告でも 81％
の症例で髄膜刺激徴候がみられている 107）．

8．痙攣発作 5, 6, 16, 18, 29, 35〜37, 40, 42, 43, 49, 51, 52, 57〜61, 66, 69, 70, 72, 73, 77, 80, 95, 101, 108）

ミオクローヌスや複雑部分発作を呈する症例や強直間代発作を呈する症例がある．痙攣発作
の性状について記載された 27 例のうち，複雑部分発作を呈した症例が 5 例，ミオクローヌスを
呈した症例が 3 例，全身痙攣を呈した症例が 19 例と報告されている．過去の報告でもヘルペス
脳炎全体の 33〜72％の症例で痙攣が認められると報告されている 105〜107）．

9．意識障害 5, 6, 12, 13, 15, 16, 22, 24〜29, 31, 34, 35, 42〜44, 49, 53, 55〜61, 63, 65, 67〜69, 72, 74, 75, 77, 78, 81, 92, 97, 98, 101）

初診時になんらかの意識障害を認める症例が多く報告されている．受診時の意識レベルにつ
いて記載されている 34 例のうち，Japan Coma Scale（JCS）1 桁が 16 例，2 桁が 11 例，3 桁が 5
例で，意識清明は 2 例のみであった．痙攣発作後の意識障害もこれらのなかに含まれている可
能性はあるが，詳細な記載がないため不明である．過去の報告でもヘルペス脳炎の 69〜100％に
何らかの意識障害を認めると報告されている 105〜107）．

10．高次脳機能障害 4, 8, 11, 13, 15, 18, 19, 24, 25, 29〜31, 34, 35, 37, 39, 41〜43, 46, 48, 50〜52, 55〜57, 61, 63, 66, 71, 73〜75, 77, 85, 87, 98, 99, 101, 109〜117）

本症の高次脳機能障害は，異常言動などの病初期からみられる精神症状と，意識障害や痙攣
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発作などが発症早期からあり，急性期治療によりそれらが改善したのちに顕在化する記銘力障
害を中心とした高次脳機能障害に大別される．前者について記載のある 20 例では，幻視，妄想，
異常行動，性格変化，多動多弁，見当識障害などが報告されている．せん妄に伴う錯乱を呈す
る症例もある．健忘症状も病初期から認められたとする報告もある．後者については，記銘力
障害が中心であり，一般的に前向健忘の重症度のほうが逆行健忘の重症度より高いと報告され
ているが 114），両方とも重度に障害されている症例も報告されている．Mini Mental State Exami-
nation（MMSE）や 改 訂 長 谷 川 式 簡 易 知 能 評 価 ス ケ ー ル（Hasegawa’s Dementia Scale for

Revised：HDS-R）などでは高次脳機能障害が検出されないが，ウエクスラー記憶検査（Wechsler
Memory Scale - Revised：WMS-R）などにより詳細な高次脳機能検査ではじめて記銘力障害が明
らかになる例もある．記銘力障害のみならず，見当識障害，病態失認，道順障害，性格変化，
幻視や幻聴，相貌失認，喚語困難や錯語，意味性認知機能障害，Klüver-Bucy症候群や Kor-

sakoff症候群を呈した症例など多彩な高次脳機能障害が報告されている 72, 118）．

11．巣症状 6, 14, 20, 25, 28, 42, 44, 49, 57, 61, 63, 65, 67, 69, 72, 74, 92, 98）

高次脳機能障害以外に片麻痺や同名半盲，半側空間無視，拙劣症，足底反射陽性などの巣症
状を呈する症例も報告されている．脳幹型では末梢性顔面神経麻痺や三叉神経障害，舌下神経
障害など多彩な脳神経症状や眼振や運動失調，嚥下障害を伴う症例も報告されている．

12．再発例 44, 66, 72, 116, 119）

少数ではあるが，再発・再燃例が報告されている．

13．遷延例 44, 53, 72, 119）

遷延する症例も少数報告されている．ヘルペス脳炎後に急性散在性脳脊髄炎（ADEM）病態を
合併し，それが遷延の原因であったとする報告もある 53）．統合失調症に類似した慢性経過例や
HIV感染や免疫抑制薬使用時に発症したヘルペス脳炎は非定型的症状を呈し，慢性経過をとる
場合があることも報告されている．

検索後の知見として，最近，Armangueらが単純ヘルペス脳炎発症から中央値 39 日（12〜51
日）で，ウイルス陰性化にもかかわらず脳炎症状が再燃した 14 例（そのうち 10 歳代以上 8 例）
について報告している 120）．脳MRIで Gadolinium増強効果を伴う FLAIR高信号域の拡大があ
り，抗NMDA受容体抗体（5 例）や未知の神経抗原に対する抗体（3 例）が検出されている．いず
れの症例においても，それらの抗体は脳炎発症時には陰性であったことから，脳炎改善後に自
己免疫脳症を発症したものと考えられている．ステロイドや免疫グロブリン大量静注療法，血
漿交換などの免疫療法が奏効すると報告されている．

14．その他 26, 49）

SIADHを合併した症例も報告されている．

■ 文献
1） 高須俊明．Ⅲ脳炎，髄膜炎．ヘルペスウイルス感染症，森　良一，川名　尚（編），メディカルトリビュー

ン，東京，1986: p100–115.
2） 榊原隆次，ほか．単純ヘルペス脳炎における脳幹症状主体の病型について．千葉医学 1992; 68: 161–166.
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#1 (("Encephalitis, Herpes Simplex"[Mesh] OR (Herpes Simplex[Mesh] AND encephalitis, Viral[Mesh]) OR (her-
pes simplex encephalitis)) AND ("2004/01/01"[PDat] : "2014/12/31"[PDat]) AND ("humans"[MeSH Terms]
AND (English[lang] OR Japanese[lang]))) 712 件
#2 (("sensitivity and specificity"[mh] OR sensitivity[tiab] OR specificity[tiab] OR likelihood ratio* OR practice
guideline[pt] OR likelihood functions[mh]) OR "Signs and Symptoms/diagnosis"[Mesh]) 1255003 件
#3 #1 AND #2 90 件
#4 (((("Encephalitis, Herpes Simplex"[Mesh] OR (Herpes Simplex[Mesh] AND encephalitis, Viral[Mesh]) OR
(herpes simplex encephalitis)) AND ("2004/01/01"[PDat] : "2014/12/31"[PDat]) AND ("humans"[MeSH Terms]
AND (English[lang] OR Japanese[lang]))))) AND ((("Signs and Symptoms/diagnosis"[Mesh])) OR ((("sensitivity
and specificity"[mh] OR sensitivity[tiab] OR specificity[tiab] OR likelihood ratio* OR practice guideline[pt] OR
likelihood functions[mh])))) Filters: Adult: 19+ years 56 件
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#1 ((脳炎-ウイルス性/TH) and (単純ヘルペス/TH or 単純ヘルペス/AL)) or ((脳炎-単純ヘルペス/TH or 単純ヘル
ペス脳炎/AL) or 単純ヘルペスウイルス脳炎/AL or (脳炎-単純ヘルペス/TH or ヘルペス脳炎/AL)) and
(DT=2004: 2014 and PT=会議録除く) 454 件
#2 (#1) and (SH=診断,合併症) 240 件
#3 #1 and (発症/AL or (徴候と症状/TH or 徴候/AL) or (徴候と症状/TH or 症状/AL) or 主訴/AL) 221 件
#4 #2 or #3 325 件
#5 #4 and ((新生児/TH or 新生児/AL) or (小児/TH or 小児/AL)) 86 件
#6 (#5) and (CK=青年期(13〜18),成人(19〜44),中年(45〜64),高齢者(65〜),高齢者(80〜)) 13 件
#7 #4 not #5 239 件
#8 #6 or #7 252 件
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1．新生児期の単純ヘルペス脳炎の症状と発症経過
�新生児ヘルペス感染症は，全身型，中枢神経型，表在型に分類され，全身型と中枢

神経型が単純ヘルペス脳炎を起こす．
�多くは分娩時の経産道感染によるものであり，単純ヘルペスウイルス 1 型と 2 型の

いずれもが同様に原因となりうる．
�全身型の多くは出生後 7〜9 日以内に発症する．中枢神経型は出生後 11〜15 日に

発症のピークがあり，多くは 3 週間以内に発症する．
�初発症状としては，発熱，哺乳力低下，活気の低下などの非特異的症状が多い．皮

疹は 20％以下に，痙攣は中枢神経型の約 25％に認める．
�続発症状としては，呼吸障害，肝機能異常，出血傾向，皮疹，チアノーゼ，ショッ

クなどがある．続発神経症状として，易刺激性，大泉門膨隆，局所性あるいは全身
性痙攣，弛緩性あるいは痙性麻痺などを呈する．

�皮疹はヘルペス感染症診断の参考になるが，皮疹がないことは単純ヘルペス脳炎の
否定にはならない．

※新生児においては，発熱，哺乳不良，活気の低下などの非特異的症状のみで，中枢
神経感染症を示唆する神経症状がない場合であっても，他に明らかな原因が見当た
らない場合は，単純ヘルペス脳炎を疑う．

2．小児期の単純ヘルペス脳炎の症状と発症経過
�1/3 は初感染時にウイルスが神経行性に上向し脳に達することにより，2/3 は潜伏

感染していたウイルスが再活性化して神経行性に上向し中枢神経系に感染すると考
えられている．

�単純ヘルペスウイルス 1 型の感染によるものがほとんどである．
�発症は 6 歳以下に多い．
�初発症状としては，発熱，痙攣が高頻度にみられる．初発神経症状としては痙攣，

意識障害，構音障害が多く，性格変化を認めることがある．
�成人に比較して急速に進行し重篤な意識障害に至る例が多い．
�ヘルペス性歯肉口内炎を認めるのは小児期単純ヘルペス脳炎症例の 10％未満であ

り，口内疹がないことが単純ヘルペス脳炎の否定にはならない．
�初発時の臨床症状から予後を予測することは困難である．
※小児期に，発熱に伴い痙攣，意識障害，構音障害，性格変化などの中枢神経症状を

認めた場合は，口内疹がなくとも，他に明らかな病因を認めなければ単純ヘルペス
脳炎を疑う．

回
答

小児の症状や発症経過はどのようになっているのか

Clinical Question 3-2 3．単純ヘルペス脳炎の症状・症候
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3．小児期の単純ヘルペス脳炎治療後の神経症状の再発
�小児期の単純ヘルペス脳炎では，不適切なアシクロビル静注療法が原因と考えられ

る脳炎の再燃が 15〜25％にみられる．
�再燃は，初回治療終了 2 週間前後が多く，ときに数ヵ月後の場合もある．
�再燃の症状としては，発熱のほかに意識障害や痙攣などの神経症状がある．
�治療終了後に舞踏病様アテトーゼや舌の異常運動など錐体外路症状を呈する症例が

あり，これは免疫学的機序による新たな発症と考えられている．
※小児期単純ヘルペス脳炎の治療終了後における神経症状の再発には，抗ウイルス療

法の不成功による脳炎の再燃と，免疫学的機序によると考えられる新たな錐体外路
症状とがある．

■ 背景・目的
単純ヘルペス脳炎は，発症早期に適正な治療がなされない場合，致命的もしくは重度後遺症

をきたす疾患である．現在，アシクロビルによる抗ウイルス療法が標準的な治療法として普及
しているが 1），それでもなお，半数以上が中等度以上の後遺症を残すか死亡しており 2），早期診
断・早期治療が望まれる．小児の単純ヘルペス脳炎を早期に診断するために，小児例の症状お
よび発症経過について検討する．

■ 解説・エビデンス
単純ヘルペス脳炎の 1/3〜1/2 が単純ヘルペスウイルス（herpes simplex virus：HSV）の初感

染時に，残りの症例は潜伏感染後再発（relapse）3）や再感染によって起こるとされているが 4），
小児では初感染時に脳炎を発症する例が多い 5）．また，HSVの 1 型（HSV-1）と 2 型（HSV-2）の
いずれもが単純ヘルペス脳炎の原因となりうる．新生児期とそれ以降の小児では感染経路と原
因ウイルス，臨床症状と検査所見，および予後が異なる．

1．新生児単純ヘルペス脳炎
①原因ウイルスと感染経路
新生児ヘルペス感染症は，全身型，中枢神経型，表在型に分類され，全身型と中枢神経型が

脳炎を起こす．子宮内感染や出生後水平感染によっても成立するが，大部分の症例においては
分娩時の経産道感染によって成立する 6〜7）．欧米では，HSV-2 による性器ヘルペスが多いため，
新生児ヘルペス感染症においてもHSV-2 感染例が多いとされていたが 4），現在では性器ヘルペ
スの約 50％はHSV-1 に起因することが明らかとなり，新生児ヘルペス感染症もHSV-1 による
例が増加している 3）．日本においては，1988 年に行われた新生児ヘルペス全国調査では約 2：1
の比率でHSV-1 感染例が多かったが 8），2006 年から 2008 年にかけて行われた全国調査では，
HSV-1 とHSV-2 感染症例数はほぼ同数であった 9）．つまり，欧米と日本との間でみられていた
起因ウイルスの差異はなくなり，HSV-1 とHSV-2 はほぼ等しく新生児ヘルペス感染症の起因ウ
イルスとなっている．新生児ヘルペス感染症の 1 病型である単純ヘルペス脳炎においても，HSV-

回
答
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1 とHSV-2 のいずれもが同様に原因となる．
妊娠期間中に性器ヘルペスが再発した場合の新生児への感染リスクは 1〜2％7, 10）であるのに対

して，妊娠期間中に性器ヘルペスに初感染した妊婦例から出生した新生児の 25〜50％でヘルペ
ス感染がみられ，特に分娩直近に性器ヘルペスに初感染した場合には 50〜80％の例で新生児ヘ
ルペス感染が起こるとされている 7）．そのため，妊娠期間中に性器ヘルペスに初感染した妊婦か
ら出生した児については，出生後の積極的なヘルペスウイルス対策が求められる．

新生児ヘルペス感染症の脳炎合併全身型および中枢神経型のいずれにおいても，髄液のみな
らず血清中にもウイルスが検出されることから 11），ウイルス血症によりウイルスが播種した結
果，中枢神経系を含む多臓器に障害をきたす全身型や中枢神経症状が主症状である中枢神経型
の病態をとると考えられる．全身型はほとんどが出生後 7〜9 日以内に発症するのに対し，中枢
神経型は出生 11〜15 日後に発症のピークがあり，多くは 3 週間以内に発症する 8, 12）．

②臨床症状
新生児ヘルペス感染症は非特異的な症状で発症することが多い．初発症状としては発熱，哺

乳力低下，皮疹・水疱疹が多く（表 1），その他，活気の低下やチアノーゼ，無呼吸などを認め
る 8, 9）．

続発症状としては，痙攣，呼吸障害，肝機能異常に伴うもの，皮疹・水疱疹があげられ，そ
れら臨床症状の割合は年代別にみても変化はない（表 1）．また，全身型では，チアノーゼや
ショック，痙攣を認めることがある 8, 9）．続発する神経症状として，易刺激性，大泉門膨隆，局所
性あるいは全身性痙攣，弛緩性あるいは痙性麻痺などを呈する．

新生児ヘルペス感染症において，全身型であっても初発症状としては発熱が 74％，皮疹が
16％に過ぎない 8）．また中枢神経型であっても初発症状として痙攣がみられるのは 26％のみで
ある 8）．初発症状および続発症状として皮疹がみられるのは新生児ヘルペス感染症全体の 50％
未満であり 7〜9），さらに脳炎発症時には母親にヘルペス病変を認めないことがあることから 8），
ヘルペスによる皮疹がないことが単純ヘルペス脳炎を含む新生児ヘルペス感染症を否定するこ
とにはならない．

2．小児期の単純ヘルペス脳炎
①感染経路と原因ウイルス
新生児期以降の小児期単純ヘルペス脳炎はHSV-1 感染によることがほとんどである．小児期

単純ヘルペス脳炎（herpes simplex encephalitis：HSE）の 1/3 はHSV-1 初感染時にウイルスが

 表 1　新生児ヘルペス感染症の臨床症状
森島ら 8） Torii ら 9）

調査対象年次 1978～1987 2006～2008
初発症状 発熱 61％ 56％

哺乳力低下 32％ 28％
皮疹 28％ 24％

続発症状 肝機能異常に伴うもの 43％ 24％
呼吸障害 39％ 36％
出血傾向 38％ 36％
皮疹 25％ 12％
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嗅神経や三叉神経を神経行性に上向し脳に達することにより脳炎を起こし，残りの 2/3 は初感
染後三叉神経節に潜伏感染していたウイルスが再活性化して中枢神経系に感染することにより
HSEを発症すると考えられている 13, 14）．しかしながら，再感染とされたHSE症例の 1/3 におい
て，末梢組織および中枢神経系から同じ型のウイルスが分離されたにもかかわらず，遺伝学的
な相違がみられたとの報告もあり 12），口腔内などから分離されたウイルスがHSEの原因ウイル
スとは断定できない場合がある．

②臨床症状
小児期単純ヘルペス脳炎は 6 歳以下で多い．発熱，痙攣が高頻度にみられ，神経学的症状と

しては痙攣，意識障害，構音障害が多く（表 2）2），性格変化を認めることがある 14）．成人例に比
較すると，急速に進行し重篤な意識障害に至る例が多い 2）．これらの症状は非ヘルペス性脳炎

（非単純ヘルペス脳炎）症例でもみられるため（表 2）2），臨床症状から単純ヘルペス脳炎と診断す
ることは困難である 2, 13）．また，HSV-1 初感染でみられるヘルペス性歯肉口内炎は単純ヘルペス
脳炎症例の 9％に認めるに過ぎないこと 2）から，口内疹がないことで単純ヘルペス脳炎を否定
することもできない．

単純ヘルペス脳炎の予後良好群と不良群との間で初発時の臨床症状を比較した報告では，予

 表 2　小児期HSEおよび非HSE患者における臨床症状
臨床症状 HSE 非HSE

発熱 100％（24/24） 85％（32/38）
痙攣 92％（22/24） 74％（28/38）
神経学的初発症状 痙攣 45％（9/20） 40％（15/37）

意識障害 35％（7/20） 57％（21/37）
構音障害 15％（3/20） 3％（1/37）

入院時の意識レベル
（Glasgow Coma Scale）

≧ 11 9％（2/23） 13％（4/29）
7～10 35％（8/23） 21％（6/29）
≦ 6 56％（13/23） 66％（19/29）

（文献2より）

 表 3　小児HSE予後良好群と不良群での臨床症状
予後良好群（ 26）

No.（％）
予後不良群（ 14）

No.（％）
性別 男 16（62） 7（50）

女 10（39） 7（50）
年齢 1歳未満 5（19） 3（22）

1～6歳 15（58） 9（64）
6～12歳 4（15） 2（14）
12～18歳 2（8） 0（0）

症状 発熱 19（73） 10（71） 0.689
痙攣 15（58） 10（71） 0.307
昏睡 15（58） 9（64） 0.476
意識障害 12（46） 7（50） 0.714
嘔吐 9（35） 4（29） 0.491
行動変化 3（12） 2（14） 0.778
頭痛 1（4） 2（14） 0.276

（文献 15より）
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後不良群で痙攣と昏睡を呈した症例が多いが，統計学的な有意差はなく，臨床症状から予後を
予測することは困難である（表 3）15）．

3．小児期単純ヘルペス脳炎における神経症状の再発と病態
小児期単純ヘルペス脳炎の特徴のひとつとして，15〜25％の割合で再発がみられる 16〜18）．特

に，アシクロビル静注療法の治療期間が短く総投与量が少ない群で再発が多いこと 16, 17），一部の
症例では再発時に PCRで髄液中にHSV DNAが検出されることから，不適切なアシクロビル静
注療法によりHSVが再増殖しHSEが再燃したと考えられている．再燃は，初回治療終了 2 週
間前後が多く，ときに数ヵ月後の場合もある 16〜18）．再燃単純ヘルペス脳炎の症状としては発熱
のほかに意識障害や痙攣などの神経学的症状があり 16〜18），画像診断で新たな壊死像が確認され，
アシクロビル静注療法にて軽快する 18）．

一方で，初回治療終了後，髄液中HSV DNAが検出されないにもかかわらず，舞踏病様アテ
トーゼや舌の異常運動など錐体外路症状を発症する症例が報告されている 18, 19）．このような症例
では CTまたはMRIで単純ヘルペス脳炎に特徴的な壊死像が確認できないこと，アシクロビル
に不応性であることから，錐体外路症状の出現はHSVの再活性化（単純ヘルペス脳炎の再燃）
ではなく，何らかの免疫機序が関与して新たに発症したと考えられている 18）．このような錐体
外路症状は各種抗痙攣薬に抵抗性で，数ヵ月間持続し，運動発達障害が進行し重度の後遺症を
残すことが報告されている 18, 19）．

再発を繰り返す症例が報告されているが，そのような症例ではHSVに対する自然免疫応答異
常の存在が疑われる 20）．
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