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01998年～2005年¢香港におけるデング熱症例の検討  
目的：ヂシグ患者の疫学軋臨床的知見こ∵臨床検査知見、並びに転帰の検覿  

使用上の注意記載状況・  

尽者：199昨～2005年に香港の公立病除こ入瞑したデング患者嘩床検査による確定例）全員の医療記録を後方視的に検討  
その他参考事項等  

した卜  合成血－LR「日赤」  

研                                         結果：合計12時の患者を特定した［≠ング如中名（98％）、デング由血郵冬（如。輸叫こよりデング熱が伝播した唇音沌が明       照射合成血一LR「日赤」  
究  

報   
血液を介するウイルス、  

告 のみであ？たら愚者の年齢の中央値は38歳で、入院期間の平均は6日間であっ声。死亡例はなく、ほぼ全員（98％）が発熱を呈し  占  

・           ヽ  
概  

要   

1っ．     。    結論：廃熱i∴皮疹を聾し、合致する血液学的知見を綽ち、流行地六の凄腕磨めあ畠患者に遭遇した場合たは鑑別診断にデング  
熱を含めろヰ車でみるこ 

‘ 

和  ？Jム≡  

∴達しニ鳥※粟㌍      1998年～2005年に香港の傘立塀院に入院したデング患者は合    日本赤十字社ではこ∴輸血感染症   問診時に海外渡航歴の  

計12（堵で、うち・10冬（鱒）棟「地域内感軌であ恒名東廟血によ    有無を確熟しし／帰国（入鹿）   不適としている。周診でデ  
る感染だらた∴ウイ／ゆ塑は1禦が最も多くノ、地域内感染は1‡、＝2    シグ熱中既往が料東嶺姶   ヶ月蘭献血不適とし七い  
型のみであったとの報告やあるムチンダウイルネは東南ナジアた    るムま転属生労働科学研究ー麻   血血の安全性殖保と安定供給のため  

定着しており、ヰ国や台湾など自本に近い地域で¢流行状況    の新奥感染症等に東する痕査ネタリヰ土シグ感奮の開発左献血制限  
を注視していく必琴がある。 に掬す卒研究J堺に協力ゃろ予奉やぁる。今後も⇒悼痍き情報わ収塵  

に努めるd 
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0RtCJNÅL Reviewofdenguefever（aSeSinHongKongduring  
人R TIC L∈ 

1如8t02005  

ⅥvienWんIChua咽荘禁敏  

TYWong黄天佑  

YHLeung染攫康   

【dmondSKMa馬紹強  

YLLaw羅育龍   

OwenTYTsang曽徳腎  

KルトChan陳傲明  

tri5日LTsang曽惜玲  

TLque郭徳麟  
鱒中叩ndWHYung翁維雄  

5日Lill劉少債  

Obiedive hdescribetheepidemio】ogγCtinicaIandlaborato汀蕎ndings′  
andoutcomesofpatientspresentinglocaIlywithdengue．   

Des；gn Retrospectivereviewofcaserecords・  

Se枕ing Pub】ichospitals′HongKong・   

ねtients Medicalrecords ofa‖laboratoⅣ－COn針med dengue patients  

admittedtopubIkhospita［sduring1998to2005werereviewed  
retrospedive恒   

Resutts Atotlloflユ丘ca5eSWereidentified．1ユ3（98％）beingdeれguefever  

andthree（2％）denguehaeh－Orrhagicfever・Onepatientwhohad  

bloodtransfusioかaCquireddengueIeve－Wa5highlighted・Atotal  
Ofl16（92％）caseswere‘imported；whilelO（8％）werelocat．  

Amo咽血e56denguecasescon危rmedbyreYerSe什ansαiption－  
PO】ymerase⊂hainreac扇on，dengueviru5けPelwasthem？St  

COmmOnaCCOuntingfor48％oflhem．foIlo岬dbytype2．けPe3，  

andIype4respon5iblefor23％．1も‰and13％，ー払PediveIyOn】γ  

吋PelandtγPe2werepresentinIocallγaCqUiredinfections．  

The median age ofthe patients wぉ38咋arS and仇e mean  
durationo‖10SPita］isa（ionwas6days・Therewasn9mOrtalityl  

and n甲山y allpatient5（98％）presented w仙fev耽0仙er  

SγmptOmS atPre5enbtionincluded：myat紳（旧％），headache  

（65％）．fatigue（59％）′and享kinrash（60％）」仙）rethanonethirdof  

Pa鮎ntshadga5trO－intes伽a】andupperrespiratoけCOmPlainb・  

Mac山opapularskinra5h俺themo5tCOmmOnP桓sゆ用nding．  
Thromboqtopenia′neutrOPertia，and］ymphopeniawerepresent  

in86％，78％，and69％ofthepatients，reSPeCtiveIy・］nonly29％of  

thepatientswasdenguefeverincIudedintheir．itia（硝fferential  
diagnosis・The demographi亡′CIinicaI，a．tdIaboratory6ndings  
a5Wellasoutcomesdidnotdi侮r5igni鮎ant】γamO叩thefour  
denguesero年PeS，butthelow由tlYmPho叫eqountsd†如e3  
WaS］owerthantheotJlerSer¢types（P之0・004）・  

CorLCttJSion WhenphysidansencoLJnterPatientswitharelevanttr鱒el｛hi＄tOrYi  

presenting with feYerand skin・raSh′and－havingco一叩atibTe  

扁ematologica用言dings．denguefev占ー品0示idbさi扁示dedinthe  
differential diagnosis. 

Keyw（Irds  
Dengue；Den許1ehemo汀hagic‰er；  

Semlyping  

〃○ポgRb巾g〃dノ2008；月：J70－7   

In長clionCo爪tr（Ill‡帽れCh，Cモnt∫ebr   
H亡al血Pr01t亡Iion／In鈷亡ti（H▲5Dis亡aSe  
Conけ01TlさiningCe爪Ire，Hospilal  

Allthorit》Hoh8Kohg  
VWMClluang．FRC肌和仏M（叫）  
TYWong，m＆H．FH仙t仙〉  

lHLT姐ng，8恥…St▲l  
RWHⅥl爪＆M8．8S．FRCh止  

Sumillan亡t鋸IdEpidemi0logy   
Bmndl，C亡nh℃hrHeal山Pr01∝ti（m，  
D叩訂tmenlorHeal血，Hong．Rong  

YH1月Ung，M8．8S．MPH  
ESKM4．MMdSと，Pt坤ID  
YLLaw．M8．8S  

Dtp虹b血tnlorM¢dicilleandGerialri亡き，  
Prh亡モS，Ma曙aretHo叩ital，Ho－1gXong  
mTiang，FHKCれFHK九州（Mdk叫   

D叩訂餌l亡nlorPa血0log升Th岨nMu爪  
HQiPit且l，HotlgKong  

mMChan，F目的CqFHK人H（Hd鮎丸山  
nQu亡，FHK∧M（叫）   

QualiサamdSa良サDiYi5io叫HtI5pねI  
A山一hod伽HotlgKong  

StlLill，MRCP捏Kl．M仙（N什S仙血Ⅵkh事I  

Ct■打出PO爪d亡爪ぐe【○；DrVWMChlla几g  

E－mail‥Chua爪gW－・l＠b・q曙ムk  

事ntroduction  

Dengueisthemost⊂OmmOnandwidespreadarthropod－borneviraIinfedioninthewortd  
todayltisrecognisedinoverl00countriesthroughoutthetropl⊂Sandsubtrop．caIareas  

andthreatenstheheaIthofapproximateIy40％oftheworld′spopuIation，Ofnearty23billion  
peopJe・1Thehighestburdenofdisea5eOC⊂UrSinSouth－East＾siaandtheWesternPacific′  
whe－eitisoneofthelOleading⊂atJSeSOfhospitalisationandchildhoodrnortality・1   

lnHorrgKong′dengueFeverwasrnadenotifiablesinceMarch1994anda”infectjons  
reportedtotheDepartnentofHealth（DH）areinvestigatedtoestablishtheirsource・The  
numberofcasesreportedisshowinganincreasingtrendinJeCentyeafs；thevastmajoritY  
bein8．mPOrtedfromothercountries・HongKongexperienceditsfirstlocaldengueca5e  
jnSeptember2002・3The－eafteqseveraIothers、WereenCOunteredinMaVVanandlocaI  
⊂aSeSWereSubseqLJentJyidentifiedsporadica（Iyin2002and2003・ 

TheepidemioIogYClinicalrnanifestations，andlaboratorYfindingsofdenguefever  
inf色Ctionsanditscomplicationshavebeenextensive［ydescribedinthemedical［iterature・t5  
butcornprehensivereviewislackingforourlocafpatient5・  

170‘・・坤咽Kα喝MdJVd14No3●Jun82008●冊〟．h叫，αg  
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■Denguefeverin鵬咽Korgo  

T鵬bbiectiveotthisreYiewwastodescribethe  
epidemiology and explore the clinical characteristics 
andlaboratoryfindingsofdenguefeveranddengue  
haemorrha＄icfever（DHF）casesadmitted to Hong  
J（ong public hospitals during the period1998to  
2005．Wealsocomparedthe⊂linicalandJaboratory  
featurらsofthefourdengues這rotypesidentifiedby  
lhepo．Ynleri5e 

Methods  

Weind心dedpatientsadmittedto publichospitals  
during1998to20d5byuslngietectivecriteria－any  
diagnosisJCD9CMcode’star（ingwith■061dengueX  
through the・ClinicalData＾nalysis and Repor（ing  
SγStem・Apatientlist‘wasretrievedand什ほtChedwith 

thelaboねtory＜dnfifned de一鳩ue⊂aSeS’notifiedto 

theE）H・＾casewas 

Ofviralg曹ndmicsequ如Cモ5iniutopsYti5SUe．Serum  

Or長rebrd沖l【a川uid三sam－1esbyPCR；abuトfoは¢r  

mo絶ri室einサ0帥叫hG（lgG）二orl帥antibo叫 
titre≦tO9h9‘9r、巾brede椚gUeVifusant鴫甲Sin中正ed  

SeruiⅥ竜am錘sfl汁iノPOiはveIgMantibdナtitreih  
Iate‘icute正d鵬ぬl由⊂e雨phaseserリー¶SP中高e鵬 

（pbtai鱒d◆be緑e鱒1、sept細心ef2003andノ1山y2胱崎こ 

Thc epidernioJoskaf data and virologi⊂alresuJts  
WerePrOVidedbythcSurYe‖an⊂CandEpidcmioIogy  
Bran⊂h．CentreforHcal（hProte⊂tion，DH．ThccIini⊂a］  
PreSentations，hboratoryfindings，andoutcomesof  
atlthe⊂Onlirmedds由werere†rospe‘1ivelyreviewed  

throughmedkal陀⊂Ords．  
■   

categorised into 
dengリe－ねV叫  DHちandden寧リeShocksYndrome・In  
thisp年P叫the，ddiT・iti叩Qf二DHFwisbasedoqthe  
帆brtdH甲l輿如頑固一症亘riteriaand．defiムe車料  
feverlastins2107daYS，haernorrhagictendencies（a  
POSitivetournIquetteSt；PeteChiae，eCChYmO云esor  

purp■ura沌Ie粛清岳廿dふthe■h此OSa，gaSt応ふ扁如扇l 
tracいhje溺めsit由○ナ0肋erlbcation去；hie高atemesis 

Ormehena），thrombocYtOPenia（withplateletcounts  

‘100xlO，几）andevidenceofp暮おma－eakagedu色tO 

intreasedYaSCularpermeabi］ity（aィisejnhaematocrit  

滋0％aboveaverageforage，SeXinthepopu）ation， 
a dropin the haematocrit foItow…g VOlume－  

repla⊂ementt托祉雨由ヽt－Of皇20％・from－basetine，、and′  

feitures⊂OnSistentこWith、Plasma・leakage sudト加ゎ  
Pteuraトeffu如叫■ノ由⊂ite5，一and hypoproteinaemia）． 

DengueshdcksyndrornewasdefinedasDHFtogether  
WithdiredモViden⊂eOfdkulatdγねilureorindire亡t  
evid印qe：【甲nifested・鱒二a▲．甲p車d and・Weak，Pulse，  
narrowpulsepressure（20rnmHgorhypotensionlor  
age）qrcqld．函！叩y巫ipa叫頑teredホe叫1statりS．   

て▲StatistぬI・如叫油’1ぬ～▼Qrriedoutlo－C01Ⅵ阿re  

theep鱒mi0logぬl′▲dini叫and 

amongthefourdengueserotyp鱒．ノThercate冨Oricaト  
Variabteswete甲叩ParedbytheChisq甲re4and）  
Fisher七exact 

Cbmpared by anilysis ofvariaT．Ce and data with  

skeweddistribution、sbytheKruskaTJWhTlist占st．  

＼  

Re5ults  

Disease trend 

lna”，126patientswithlaboratory－tOnfirmeddengue  
feverwereadmittedtopubli⊂hospitalsfrom1998to  
2005・Onlythree（2％）patients sufferedfrom DHち  
whiJetheremajning123（98％）hiddenguefever；nO  
densueshocksyndromewasreported・Thenumberof  
PatientsencountもredshowedanTUPWardtrendfront 
1998L（2cases）to2的3（35⊂aSeS），andsubscquentlY  

remainedm？redrtess⊂On5tantin20鵬（20⊂aSe5）ahd  

2005（コ蜂CおeS）．Atotalofl16（92％）wereimported′  

Whilein，10（8％）theinfe亡tionwas［0亡aJlyacquired  

（Figl）・   

NoIocallYしacqlIired：disease wa寧reported  
dntiIin2002′叫hen nine patientswereidentified．  
Amon＄them，Six ciseswere confirmed td be  
epidemiolog－CallYreJatedtotheMaⅥねnoutbreak・  
Another patient▲a仁quired theinfection through  
b］00dtransfusioTlfrorTtOneOftheMaWhncases．The  

remainingtwolo⊂a11YaCquiredcase5in2002ando叩  

ト輌KdⅥM由JⅦ14＜b3■Jl∬℃2（X泊■w帆hk巾．αg 171  
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●01Ua咽etaI●  

円Gl・NumknoIden糾七他作rC礼引巴Sadm如由dto門b－kh05Pids－∩＝ongK加＆t竹＆ユ005  

RGl・S髄WaIⅦ血血no†denguモ触▲髄琶ad血db叩b鮎cho甲ね心血＝叩苫払ng  

in2003weresporadic・  

Seぉonal叫  

InHongKons・denguecaseswererepor（edaI7year  

round・Figure2demonstratestheseasonaIvariation  

Ofcases・WithapeakfromJuIYtO5eptember・   

172 仙唱侮喝M由JVd14ND3■Jl畑2008●㈹“〟．hk叶叩  

Coun叫roforiginfdrinfection  

＾mong thel16jmpor（ed cases．†06（91％）were  

acquiredin South－East＾sian⊂Ountries（lndonesia，  

Thailand・∴the PhiIipplneS，VietnaTTIISingapore，  
Nalayiia，Cambodia，Macau，andthePacificIslands），  

eight（7％）originatedfromSouthA5ia（India，Pakistan，  

8ang暮adesh′SrトLank礼and Nepal）′and one（1％）   
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●D訂柳月毎∨訂h軸唱侮咽○  

from Pitcairnisland．Data for one⊂a5e⊂OUld not  

bedeterminedasthepatienthadrecent（ytrave＝ed  

tomorethanonecountrYWheretheinfectionwas  
endemic．  

ねtientdemographics  

Themedianageofthepatientswas38（range，5－72）  

yearsandthefima［e－tO－materatiowasl：l・2；five（4％）  

WerePaediatficpatients（a＄eduJld寧r16yeaTS）；114  

（％％）wereHongKongrさsidents．Asmallproporlion  
Of the patients were nJ＄rant WOrkers or tourists  
（4％and5％′reSPeCtiYeIy）・Amor堰こ・theHon貞一K？れg  

residents′86（乃％）were－Chine5e．11（10％トWere  

fromother∧5iannationsr（IndonesiもrthePhili押ine5．  

Myanmaちma陶nd）．th蓮台（3％）we≠さWhiteandtwo  

（2％）belonled to the＝－Pakistan桝epalese由やup・  

Dationtheo（iginoftheremahing・12patientswere  
mlS声Ing・  

Serotype prevalence 

LaboratorYdataon reYerSe－tranSCription PCRsero－  

typingwereavaiIablesince2002andtheserotypesof  
thecorresponding56⊂JSeS‘areshowninFigure3・ 

＾llfourserotypes，DEN－1′DEN－2，DEN－3and  

DENi4werepresentarnon＄▲ImPOrtedrcases；While  

Only▼DEN－1，（n＝6）andDEN－2（n＝1）werepresentin  

IocaIcases．Overa］l，DEN－1wasthehlOStPreVa）ent  
dengueseroIype′reSPOnSib（efbrnear［yhalf（48％，  
271S6）ofaり⊂aSeS，fo（JowedbYDEN－2whichaccounted  
braboutonequarter 

Clinicalpresentatjonsandoutcpme  

ApProximately98％（12ガ1封）可patients presented  

withfever；themeanvalueforthehjghesttemperature  
beihg38・20C（Standard deviation，1．00C）rThb暮el】．  

Thさsecond commonest presenting symptom“職S  
mγatgia，旧％（乃劇））．1Wo thirds of pati占nts had 

headach寧．fatigue，andikin 
pati這nt5（2〟71）cbmplained 

Thechiefpre5entingco甲Ptaiptsjp 
．． 

VOmiting and／Or diarrhoea）or upper■respぬiory  
tract（drycoughand／orsorethroat〉orboth・OYer  
onequarterofpatienis（28nO8，26％）tonlPIaiふd  
OfabdominalPa．n，andonecomplaiT］edofbluh七d  
VisiorT・Except for petechiaerwhich wFre▲PreSent 
in45％（47IlO5）ofthepatients，Oth6rspontarleOuS  

円G3．D柚h－don0lie柑∀P鴬叩○－1g血ed印即eね佗「亡おぢId飢戯dわmユ00ユ  
toユ005 

DEN－（dend．琶denguevirustypel．DEN－2denguevirustype2．DEN－34ehgue血JS  
切光3．訂dDEN－4den糾eV血叫脚り  

DHF as thefinaldiagnosis・TherileanduratioilOf  
hospitalisation for these patients was6days，and  
therewa5nOmOrtali隼  

hbontorγ甫ndings  

Thrombocytopenia was the nlO去t pc？mmOn 
haematologicaIfindih＆WhichafkdedlⅣ（鮎％）of  
the124patientswithavailab‡eplateIet⊂OLJntS、（職ble  

l）．The mean vaIue ofthelowest pJate（et co山1tS  

WaS64’xlO●几・＾ん一？nS．thosewithaⅦjhble，（esuIts，  

neutr甲甲ia・叫Pi⊂all叩叩hoqt由・ahdl叩Phop印ia  

werepresentiム殆％，乃％，andも9％ofth寧PaIi血ts  
respectively；．‘ha］fh叫PrOl坤geqadiⅦted partial  

thromboptastin■ニ■‾ti雨季エー’v山由∴◆▲Cd鵬spp雨i鴫 

proportions with d占rangedlh喧r ft・nttion tests  
andhypoalbumin鱒miaarealsoshowniJllbblel・  

MeailVaIues for aspart＆teムminotねrfSferase and  
aIanineaminotransferasewere212）U／L：arid1691U／L，  

respedivelγ 

二・ふ 
C・iぬⅧ触ntia・diagn。Sis  

Den＄ueinf6dionwasindudedasaninitial⊂Iinical  
differentii］diagnosisinonlY．29％ofthepati9r，tS・  
Otherdifferentialdiagn（〉SeSincluded：扇ritinftction，  

UPper‘respir叫ry．tr吋■一inkdion†8申trO叫eritiち  

吋Phoid．ねy叫Chest・如鴎ぬ町叩舟両Sq巾tね代ち  

SCrub吋Phu寧′i浦uenza．叩qIeverforinvesti8年tion‥ 

抽喝馳咽M申JW14．叫3●．、人用寧008■“〃帆叫ナ叩－173  

thosew肋a・raShit∝Cリーredpred叩Iin牢el†qnthe  
trunk・吋mphaden叩叫1yノ叩S．unCOl鵬印On．仙hich  

Wa50nlyeHcitedi町1¢％‘OftIlePatients．Nopatient  

demonstratedbiphasi⊂毎Jeh．OnIゾOneP埴enthad 

⊂】inicalandndiologitalfeaturesofpla封¶旦－leakage 

（pleuraleffusio可．andwさS亡Onfjr鵬ed．tobedueto 
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●CIHK）angetaJ4  

75％of these patients exhibited petechiae ontY  
With no statjstica．‡ys．＄nificant difference between  

VirustYPeS（P＝0・58）・NorwasthereanYStatisticaJIY  

S．gnificant difference between patients having  
different virus subtYPeinfections forlaboratorY  
Variab）es′eXCePtthatthelowestlymphocytecounts  
Ofpatientsinfectedbyserotype3wa5lowerthanthe  
Otherserotypes（P＝0・004）．  

Denguehaemorrhagicfever  

Of the126patients understud）～three（2％）were  
亡raSSifiedasDHF；allweTeirnportedfTOmSouth－East  

＾5ian countries，and nonecould reca］Iaprevious  

historY Of denguein†ection・Their demographic，  
Clinical′andlaboratorYfindingsareshowninThbJe3．  

TheyaJJreceivedintravenousfluidrepIacementand  
PlateJettransfusions，reCOVereduneventfullYWithout  
PrOgreS5ion todengueshocksyndrome，andwere  
dischargedonday60rdaY7afterhospitatadmission．  
＾lthough these three patients did not reca［1pr10r  
infection．in oneit waslikelY；aS eVidenced bY  

respectiveacuteand⊂9nValescenceantibodytitres．  

Discussion  

This is a comprehensive review of dengue fever 
PatientsadmittedtoHongKongpubIi⊂hospitaIsover  
thepa5t8Year5．EpidemioJogicaldatashowedthat  
moretJlan70％ofthepatient5WereJocalChjnese  
residents with a travel history to neighbouring 

South－East＾sian countries′Where dengue f占vei  
is more endemic・’’The most prevalent serotype  

WaSDEN－l，foIIowedbyDEN－2，DEN－3，andDEN4，  
Which was⊂OnSi5tellt血ith the serotYPe PatternS  

intheOuntriesfromwhichsuchinfectionswere  

irnported・掬Thed】utbreakinMaWarlWaSthefirst  
localoneinHongKong；OnIyDEN－1andDEN－2virus  

SubtYPeSWereenCOUnteredrinIo⊂alpatient5during  
2（旧2and2003．  

SeasonaJvariationsindengueinfectionsshould  
beinteTPretedwithcautions・Denguefeverisatraveト  
Telatedarthropod－bortleViraldiseaseinHongKons；  

diseaseadivitYiscloselyrelatedtoanddepend50n  
the seasonal and weather conditions of countries 

fromwhichthevirus▲is jmported・ltis difficuItto  
determine the seasonaL patterns of dengue fever  
acquiredJoca”ybased on thefewreportedcases・  

MontMyovitrapsurveiItan⊂einHongKongshowed  
thatthedensityofAed＆albopictusincreasesfrom  
＾prilandpeaksin）une．，［tisimportanttoalertthe  
PUblictokeepvigilanceagainstthismosquito－borne  
Viraldiseaseduringthispeakperjod・  

We report here the first blood transfusion－  
transmitteddengueintheliterattJr占・Thepatientwas  
a76－year－0（dwoman′Withahistor†Ofhypertension  
and bron⊂hiedasis．She was admittedln 2002  

becauseofprogressivemalajse・BJoodtest5reVealed   

TABLEl．Re⊂Ordeddini⊂3Jsymptoms，Physic3（andhboratory血dingsofden即eQSeS  

S叩PtOmS〟indings  N0．0I Rema此S（reIerencorango  
pa鮎n也（％I†orlaborat01YteS也I  

122／124（98）  

6＆「105（65）  

50／85（59）  

R8血b純血画n   24〝1（34）  

磯豊雛渾際禦響・・   こ、■   ・・・毛  
Up匹ー帽Sが帽tO呼止ad（non－  
Pl鵬α；厄vocough．sD帽仇roat）  

32／112（29）  

7／67（10）  Ep廟由  

1／65（2） Denguehaemorrhagicfev8r  Hamlerne＄b  

47／105匝5）  Potech払¢  

Skin相応h  

添聯  

ul血αγ月ndings   

こ、．画料一一0如   
けー－1PlⅦPenia  

86／124（69）  

7g／114（69）Lym〆10Cyles：  
1，0→3．1xlOO几＿  

霧鵬轟  

92／123F5）  A吋PicalIyllPhoc舛es   

∈l8VatOd画ato  
amiho油ねso  

29月2（91）As卯team抽旧むan舗era58：  
＜381U∧＿  

Hypcalbuminaemh  34／123（28）JUbunin：35－529／L  

ComparisonofepidemioIogicaいIinicaしand  
Iaboratoけ月ndingsamongthefourden8ueVirus  
SerOtypeS  

Therewere′nO5tatistka”ysignificantdifferencesirT  

term去ofdiseaseseveritybetweenthefourvirustYPeS，  

Pati占ntgenderlageanddurationofhospitalisation，  

headache．’myalgia．arthra］gia，retrO－OrbitaJpaip，  
5kin rish′ねtigue，ga5trO－intestinaland respiratory  

SymPtOrnS（職ble2）．Thepercentagesofpatientswith  

bleedingtendencieswere50％，67％，63％′and33％for  

DEN－1，DEN－2，DEN－3′andDEN4virustYPeinfらctions，  

respectiveIY Further analysis ofthe hムdmorthagic  

manife5tationswasconductedbycategorisationinto  
epi5taXis，gumbleeding，haematuria，andpeteChiae；   
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■馳咽眠feverin抽咽Ko咽○  

118LEユ・Compaバミ0nOfdemogn画く．くtiniql．1ndtlborl細け伽ding5inpatients苧nlb⊂tedwi血血eburden糾eS併○卿■  

PCR†輌1（n＝27I PCR輌2（n＝13I PCR輌3小＝印 PCRtyp04小三刀  Ove帽Il小＝5句 PvさIuo  

Ret血他l画∩  13月8P4）  0．2297  

2昭p骨  訂13作9）  Lγm〆旧阿ぬ  

瀾覇  

¶m叫0匹rlia  

41侶0申2）  0．2550  
■   

蒋  
51乃5閏  0．0931  2α26（100I 11／13（鱒）  

23佗6鱒8）  11／13（85）  7／9F8）  α7（86）  Elevated alanine 
aminot㈲S†erase  

47偲印均．∴牒．89封  

a8．8（1．q  38．2（1．1）  88．6（1．3）  38．7（0．句  Hねh寧虞bm岬a山帽．  
叩鱒膵判  

～．汁ニ訂1軸  1ね恒ト、・  

● 0ぬare血OW爪inN0．く％I．モX⊂ePtOthモ川バ父ぬtd  
◆ PCRdenotesp01γmモー那ed扇nreadlon  

TÅ8L〔】．Dα¶○好一函i⊂．⊂嗣d．1鵬bbon叩伽dlngsIn画叫両虎d叩ehaモmOr止1かk咋r  

50叫○・E伽l】d吋．、FoYOr Hao叩町巾印画．．．L示〟○＄t脚kt Plぉ－naloakag0 bboねtory去鱒甲鐸叩亨  

かOal均 l▼問州極地鵬on＄ ¢Ount鋏1伊／り  
＄○帽伽PO  ＄omlogy廿lor  

、両親◆鵡転  

lmunogb触伽M＋Ve   
′＼勺三朝浮草鯉駄審’寒せ  

M〃8一  38．40C Pot倒オ血相．blUIso＄  

蕪ぷ・童；   警志恵無意無慧  範疇攣樟碍輔  

1亨ttitre：糾○（D【N・1）．51罰（D【N・礼1200（D【鵬hl加の別刊；加dt‡tre：5120（D【N－1い02側（D【N－2い02側（D【N一礼10i側（D【NJI  

deYelQPedgeneralisedskin rashand▲attendedthe 
Accident and Emergency Departmentof・Ⅵn Chaj  
HospiIal・IrtOctobeちhewassubsequentlYPi∈kedup  
一一asone▼Pfthedenguecas甲basedoTISerOlogYreSu］t5  

during．theadivecase牒ndingexerci甲わMaWan■  

MoleculartestingperformedLOJlthedonat如 
produdYaSPO坤ivefor・申喝u号了▲Yirus明把1－坤e 

wo亘an 
recal一号dfo 

foundtQbepositiveforcorrespqndingJgNIantibodies  

よndトa如haern褐ghJtination－inhibitiontjtreofli2560・  

Thisinddentwasthefirst．do⊂Um寧nted⊂iscs6fsuch  

trans画S！ionln theliteIature，and sin⊂e October  

仙唱ぬ咽M由JⅦ14トb3■血鋤・●w叩止血中和 

macro町ti⊂anaemia一∴and panqtopenia∴She■・Wa5 

diagnosedtohavevitanin812deficiencyanaemia，  
Whi⊂hwasrtreatedbYYitaminB12replacementand  

rec占ivedabloodtFanSftJSionon24August2002．On  
day2post・tranSfusion，She developed、low瑠rade  

feveちbLJtnOSkinrash， 

OrretrO－Orbitalpain．ThepatiehtYVaStriatedwith 
antibioticsasbraurinarγtract・inねdionibasモdon  
thernicrobiologICalfindin名声・Thefever＿Subsided3  

daγ亨（aterandthepatientrecovereduneventful如The  

bloodprodudshe，re⊂ejvedwasdona！edby．a17－year－  
Oldasymptomaticpatientliving恒Mり崎n，during  

hisv行emicphぉeon17J叫200乙0ム寧4July2叩ちh寧   
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■Chu訂喝dal●  

2002，（heHongKongRedCrossBloodltansfusion  
SerYice（BTS）hasintensifiedit5 donor deferra（  

SySlemst｛〉COunterthispossibility・SpecificaltYlitnow  

asksaboutsymptomsotdenguefeverinthe8lood  
DonorRegistrationForm（Supp（ement）byremjnding  
aJIprospectivedonorstoinformtheBT5staffofaIl  
instancesforflu′feverlheada⊂he，eyePa］n′mtJSCJe／  

ioint patn′VOmiting，and skin rash experienced2  
weeksbeforeorafterblooddonation．   

1n our stud）ldengue fe）er was far more  
COrnmOn than DHF・and dengue sho⊂k syndrome，  
Whichwererareevents，Ourpatient50nJymanifested  
mildbleedingwithgood⊂lini⊂a］out⊂OmeSand no  

fataJities・ThecJinica）presentationsofdenguefeveT，  

SUCh as feverlmYalgia，headache′and arthraJgia′  
Were ⊂OmParable to findings reportedin other  

Studies・10h120urpatients（35％）presentedwithfewer  

gastroenteritissymptomscomparedtothoseofothers  
（50－98％）．11・12 Lyrnphadenopathy was documented  
in▲OnIy16％ofour patients，Whichis rnuchJower  

than the fjgure ofSO％reported elsewhere・13This  
difference maY be a⊂⊂OUnted for by］ess－than－  

adequatephysiQlexamination・Gumbleedingand  
epjstaxiswerereportedin12％andlO％ofourpatients  

respectivel≠Whichwas atso muchIowerthan that  

reported previousIYn・12such diffeTenCeS COuld be  
duetothepopulationsstudied；Patientsre⊂ruitedin  

endemkcountriesweremainlYen⊂OUnteredduring  
Outbreak5．inwhi⊂hbothdenguefeverandDHFwere  
COmmOn．Previousstudie5Showeddenguediseas  

SeYeritycorre［atedwithhighviremiatitre5，SeCOndary  

infection．and DEN－2seroけPeinfedion・－叩 Our  
findingsshowedthatthehaemorrhagktenden⊂ies  
anddurationofhospitaIisationtverenotrelatedto  
SPeCiEicserotypes・＾Jthough some ofour patients  

did receive pIate暮et transfusjons′the eff桓虻y Of  

SuCh treatmentin speeding recoYerγ remains  

COntrOVerSiaI・＾ccordingtoThaiexperts′PlateJetsare  

atmostimmediate）ydestroYedbYimmunelysisafter  
admini5tration．1‘  

Our studY had severa（limitation5・Fi（5t／the  

targetpatientswerelimitedtothosewithlaboratory－  
COn（irmed dengue admitted to public hospitals・  
During1998 to 2005，DH received notification  

Of 203 dengue case5．incIuding 77 who were  
admjtted topr．vatehospitalsorconsultedgeneraJ  
PraCtitionersonly・ThediseaseburdenmightaIsobe  
Underestjmated′be⊂aUSeSOmePatientsmighthave  
re⊂OVered．withoutseekingrnedicalattention，Whi（e  
Othersmightnothaveunde｛gOneSerO［oglCaltesting・  
Second，Statisti⊂aJana］YSIS⊂OUldnotbecarriedout  

to compare cJinicaIandlaboratory parametersin  
PatientswithdenguefeveTandDH仁asthereweretoo  

fewofthetatter・Third，］aboratoryresultsbefore2002  

WerenOtaVaiJabIein thePubIicHealthしaboratorY  
）nforTnationSYStem・Fourth′nOta＝clinicafsYmPtOmS  

and5jgnslistedinTable2couJd be retrievedfrom  
the medicalrecords′a5SOme maYnOt havebeen  
SPedficatlYaSkedfororlookedfor．  

fn conc暮usion．dengue fever should be  
COnSideredin the differentialdiagnosis of febrile  
Patientswithorwithout’atraVe＝1istory．Healthcare  
PrOViders should therefore have an understanding  
Oftheinfe⊂tion，thespectrumofitsc］inicalfeatures，  
andmethodsofdiagnosi5andappropriatetreatment・  
UntiltheAede5mOSquitocanbeeffectivelycontroJ［ed  
Or a COSトeffective va⊂Ci，neis deve（oped，dengue  

feverwillremainapublichealthconcern，eSPeCiallY  
in South－East＾sia．ControIat sourceis one of the  

keYStO⊂Ombatingdenguefever、andrequJreSaCtive  
ParticipationfromaflsectorsofthecommunitY   

Acknowledgemehts  

The rnembers of D甲唱Ue ReviewWbrkingGroup  
gratefu］ly acknow］edge the CentralCommittee  
Onlnfe⊂tious Disease′Hospital＾uthoritY for the  

PrOVisionofpatientmedicaIrecordsandSurYeiflance  
and EpidemiologY Bran⊂h′ Centre for 
Protection for the epidemiolog．calandlaboratory  
lnPUt・Withouttheirsupport′OUrreViewwouldno（  
havebeenachieved．  

References  

texぬ00kofmediclne．3rded．Oxbrd．UK：OxfordMed一日t   

Pub】ications；1995．  

6・Siluationofdenguefeve一九knguehaemorrhagicfeverinthe   

おuth－Eas一心iaRegion．WHqRegiona卜0相ceforSouth   

亡astA5iaweb5ite：htや仙父arO・Who・in昨N侶edionlO／   

5ection332＿1100．htm．Acce5Sed2ユAug2007・  

7．W綬ktyInf∝liousDi5ea5e8utle血Isαialo坤neI2005；川1）・   

Singapore，Minis吋O一日ei帆Singapore：h呼仙moh・   

g仇・5g仙ohc叩漬b血i⊂5W㌍klγbu＝e如5・aSPX・∧ccessd23   

Aug2（氾7・  

8．しimkittikuIKⅥng～akmongkonS．Jit帥血aph叩A．etal・   
Clinioldi侮rencesamong PCR－PrOVen血nguese和t押e  
inkdions．ぬutheast A5ianJ甘甲州dれblk Hea仙   

l・Oengリddenguehaemo汀ha由⊂毎柁－・Wkly【pi血mio＝l∝  

2000；75：193－も．  

2・Gene－alconsideration～．h：Dengue haemo山一agic fevα：  

diagnosis．打eatme叫1椚Ⅵndon and co柑Ot・2nd ed・  

Geneva：肌伽IdHea叫Organizatbn；1997：ト11・  

3・＾uyeungTWQueTしLamK5．NIHL，SzetoML・The（irst  
Patientw仙l∝allya⊂qUireddenguek帽rinHongKong・  
HongKongMdJ2003β：127－9・  

4・Nimman＝吋a S．CtiniQIsp血m and managem即tOf  
denguehaemo一打－a8ic組立田山e鮎tAsian＝加甲州d  
PublicHea肋1987；柑：392－7．  

5・NimmanityaS，Car（b91■DenguehaemorrhagicfeveLln：  
他theraIl印．LedinghamJGG．ⅥねrreIIn～ed如鵬・Oxぬd  

176 トb唱侮喝M由」＼鳳†4No3■血2∝氾●v刷〟．hk画一αg 

167  



－【ね咽膿ねⅥ訂inトb喝侮咽○   

8h訂U′鮎Ianta～MaIaysia du血唱Ik y問rS1998－2003・   

Southeast∧5ian）170PMedPubJicHealth2005；36：1179－  

86．  

13．Ryan FLWt50n M【′Kain KC．川舵SSa鮎rinternationat   

tr訓el．NEngりルkd2002；347：50i－16．  

14・VaughnDWGreenS，馳l甲nar叫iS′da】．Dengueviremia  
【it叫anti叫re叩n軍門愉n′andviM梵碑⊂αdate   
Wi血dis飽父S餅訂吋JlnkdDi52000；18上2－9．  

15・価nS．∧ungM♪れShwe‘TN．dal．Riskねcb帽indengue   
Sh∝ksyndrome．AmJlt甲山dHγg1997；56：56ト72．  

托・∧l飲 

Plateldね∩5血－Sbnsin Dengue Ha酬¶0汀hagic h佗r and   

DengueSh∝k5yndrome・Dengue8u＝din2003；27：138■3．  

ZOO5；3も：t432－8．  

9・血er喝e M卯仙y Ovi廿ap tndex－ 2000－2006‥HKSAR   
bd andtEnvirdhh即ta1日ygi印e Depa沌ment wd汚ite：   
h牧P伽ww．khd・gOV・h兢afefoo仇kn糾Lkve爪ndex・hlml・   

∧cces5d23∧喝2007・  

10．払Iayanar∝，jS′Vaughn▼D叫Nimmann吋aSJdal・Early   

⊂伽i00landlah洞tαγindicab帽Ofacutede爪印ei11ness・J   

lnfectDis・1997；176：ユ1ユー21．  

1l．SinghN8伽mbR，∧gan伯ISK，etal．≠e之0030u由一eakof   
De咽Ue如rjnDelhi．lnd軋知utheasl人sianJnopルId   
PublicHea仙2005；ユ6：11744．  

1j・H＝SSin N．Jaafarj．Naing NN．MatHA．Muhamad人目．   
MamalMN・Areviewofde叩uekⅦr涙idenceinKota  

ミう   

ト輌K叩M由JⅦ14No3■血相2∝冶■柵〟．叫．αg 177  

168  



別紙様式第2  
別紙（3）－3  

医薬品 研究報告 調査報告書   
報告日   一報入手日  新医薬品等の区分  摩生労働省処醐  

識別番号・報告回数  
2008年8月11白  該当なし  

一般的名称 フィブリノゲン加第XIII因子  ClearanCeOfdenguevirusinthe  

ベリブラストPコンビセット  
販売名（企業名）  

（CSLベーリング株式会社）  
研究報告の公表状況  中国  

2008Feb22．   

問題点（血嬉分画製剤でのデングウイルスの不括化・除去）  使用上の注意記載状況・  
デングウイルスは年間に世界で5千万から1億人が感染し、感染者の数十万人がより重篤で生命を脅かすデング出血熱やデングショック症  その他参考事項等  
候群に進展する。  

デングウイルスはフラピウイルス科に属し、直径50nmのエンベロープを有するRNAウイルスである。一般に血液などの高蛋白な体液で長  

期間生存するので、輸血により感染する可能性がある。針刺し事故や骨髄移植、分娩での血液に関連するデングウイルス感染が報告されて  

研                                      しlる。   

究   

報 出   

⊂】 の  低温エタノール分画、陰イオン交換クロマトグラフィー、パスツリゼーション、S／Ⅷ処理とウイルスろ過を含むアルブミンやグロブリンの   

概  各製造工程前に、高力価の培養デングウイルスセロタイプ2を正常人血紫にスパイクし、各製造工程でのデングウイルスのクリアランスを  

要  TCID50アッセイ、RT－PCRで測定した。  

デングウイルスの不括化・除去に対して、各製造工程前は全てで有効であった。  

また、アルブミンの全製造工程（低温エタノール分画、パスツリゼーション）で少なくとも10．1210g減少すること、グロブリンの全製造  

工程（低温エタノール分画、ウイルスろ過、S／D処理、クロマトグラフィー）では少なくとも14．24log減少することが証明された。  

現在実施されている血躾分画製剤の製造方法は、デングウイルス伝播に関して安全である。   

報告企業の意見  今後の対応   

本剤の製造工程（低温エタノール分画、パスツリゼーション、イオン  

交換樹脂等）でデングウイルスが不括化・除去できると考えられる。  
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