
要 旨

新型コロナウイルス感染症（COVID-19）は瞬く
間に全世界へと感染拡大した新興感染症である．愛
媛県でも100名を超える感染者が確認され，当院で
も7月1日までに20例の入院診療を経験した．男
女比は1：1，年齢の中央値［最小値－最大値］は
52歳［12－90］，重症化に関連する基礎疾患は6例
で複数を有していた．予測重症化率の平均値（標準
偏差）は16（27）％に対して，実際の重症度は無
症状5例，軽症10例，中等症3例，重症2例（10％）
だった．予測重症化率のカットオフ値を5％とする
と中等症以上の予測能は AUC0．973（感度1．0，
特異度0．867）と良好だった．死亡は2例（致死率
10％）だった．PCR陽性持続期間の中央値［最小
値－最大値］は18日［8－29］で，1回陰性確認
後再陽性の頻度は17例中7例（41％）と高頻度だっ
た．中等症以上では有意に入院時の CRPと Crが
高値で，急性腎障害の頻度も高く，また入院時の CT
で進展した病変を高頻度に認めた．治療薬は無症状
例を含めて低用量ヒドロキシクロロキンを15例に
使用し，中等症を中心にファビピラビルやヘパリン
を併用した．治療により予測重症化率に比して重症
例を低率に抑えられた可能性はある．COVID-19に
関して日々更新される情報を参考にしつつ，重症化
リスクの評価と病態，病期に見合った治療選択を行
うことが重要である．

緒 言

新型コロナウイルス感染症（COVID-19）は
中国武漢市で2019年12月に初めて報告され1），
以後瞬く間に全世界へと感染拡大していっ
た．2020年8月9日現在，世界では19，474，377
人，日本では47，331人の感染者が報告されてい
る2）．感染経路は接触感染と飛沫感染であるこ
とは早くに判明していたが，世界各国が独自の
水際対策を行ったにも関わらず感染拡大を防げ
なかった理由として，無症状の段階で感染力が
ピークに達するという COVID-19の特異な性質
が挙げられる3）．従って発熱や呼吸器症状など
の有症状者のみをスクリーニングして感染対策
を行っても集団感染や院内感染を完全に無くす
ことは不可能である．
日本では人口の多い都市部から感染拡大が始
まり，地方への人の移動によって地方でも小規
模な集団感染，いわゆる「クラスター感染」が
発生している．愛媛県では8月9日現在，28事
例，101人の感染者が報告されている4）．当院は
第二種感染症指定医療機関であり，県内で発生
した COVID-19症例の内，7月1日までに20
例に対して入院診療を行ってきた．COVID-19
の入院治療経過の共有は今後の診療に寄与する
と考えられるため，当院で経験した20例のまと
めをここに報告する．
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方 法

2020年3月30日から7月1日までに新型コロナ
ウイルスの PCR検査で陽性が確定し，当院に入院
歴のある患者連続20例を対象とした．基礎疾患や
バイタルサイン，血液検査，画像検査，治療内容な
どの情報を電子カルテより後ろ向きに得た．COVID
-19患者の重症度分類は「新型コロナウイルス感染
症 COVID-19診療の手引き第2．2版」5）を参考にし
た．また重症化リスクの予測ツールとして武漢市の
1，590例のコホートを基にしたスコアリングシステ
ム6）を用いて予測重症化率の計算を行った．尚，ス
コアリングに用いられる基礎疾患としては慢性閉塞
性肺疾患，高血圧，糖尿病，冠動脈疾患，慢性腎臓
病（CKD），悪性腫瘍，脳卒中，B型肝炎，免疫不
全の9つで，これらに該当する数をカウントした．
採血データの欠損する症例（2例）の予測重症化率
は QxMD社のアプリケーションである Calculate
の COVID-19Prognostic Tool7）を用いて計算した死

亡率で代用した．予測重症化率による中等症以上の
予測能の解析は ROC解析を用いた．肥満の定義は
日本肥満学会の BMI25kg/m2以上を用いて判定し
た．2群間の比較はMann‒Whitneyの U検定及び
Fisherの正確検定を用い，P＜0．05を統計学的に
有意とみなした．また治療に関しては全20例の患
者の入院診療が終了する時点で，日本で COVID-19
に対する適応承認を有する薬剤はレムデシビルのみ
であった．従って，その他の薬剤を保険適応外使用
するにあたっては倫理委員会の承認を得た上で本人
もしくは代諾者より文書での同意を得た上で投薬を
行った．また，得られた臨床情報を国立国際医療研
究センターが主導で行っているレジストリ研究8）へ
登録することにも同意を得た上で本検討も行った．

結 果

全20例の患者背景を Table1に示す．年齢の中
央値［最小値－最大値］は52歳［12－90］，男性
10例，女性10例で，基礎疾患の数はなしが14例，

Table 1 患者背景

略語：CAD，冠動脈疾患；CKD，慢性腎臓病；COPD；慢性閉塞性肺疾患；CVD，脳血管障害；
DM，糖尿病；HT，高血圧

中央値［最小値－最大値］
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2つが2例，3つが3例，5つが1例で，肥満は4
例だった．予測重症化率の平均値（標準偏差）は
16（27）％（中央値［最小値－最大値］は3％［0．4
－81］）であったが，実際の重症度は無症状5例，
軽症10例，中等症3例，重症2例（10％）だった．
予測重症化率のカットオフ値を5％とすると中等
症以上の予測能は AUC0．973（感度1．0，特異度
0．867）と良好だった．死亡は2例（致死率10％）
で，2例とも PCRが陰性化しないままそれぞれ第
5病日，第42病日に死亡退院した．尚，後者は誤
嚥性肺炎を繰り返し合併したことが主死因で，
COVID-19としては中等症と判断した．2例以外
に，精神症状が強く入院継続が困難だったため PCR
の陰性化を確認できないまま転院した1例が存在し
た．残った17例の PCR陽性持続期間の中央値［最

小値－最大値］は18日［8－29］だった．また1
回陰性を確認した後に再度陽性となる現象を17例
中7例（41％）で計9回認めた．中等症以上の5例
中4例は後期高齢者で，内3例は基礎疾患を複数有
し，基礎疾患のなかった1例も肥満を有していた．
また50代で重症化した1例は高血圧，CKD，悪性
腫瘍の既往の3つの基礎疾患と肥満を有していた．
上記の結果から高齢と複数の基礎疾患及び肥満の重
複が重症度と関連することが示唆された．
次いで症状の内訳を Fig.1に示す．発熱が15例

（75％）と最も多く，次いで咳，倦怠感，味覚嗅覚
異常の順に多かった．下痢は重症化した2例中2例
ともにみられ重症化との関連が示唆された．また頭
痛のみを訴えた患者も1例存在した．意識・見当識
障害に関しては元々精神疾患を有する患者での評価
が難しく，病状が改善した前後の状態で比較すると
3例（いずれも中等症）で意識・見当識障害を認め
た．血痰は皆無だった．また咳などの下気道症状に
比べて上気道症状である鼻汁は2例（10％），咽頭
痛は1例（5％）と稀であった．
血液検査所見に関しては無症状と軽症，中等症と
重症の2群に分けて検査項目の比較を行った
（Table2）．中等症・重症群では有意に入院時の Cr
と CRPが高く，eGFRが低く，急性腎障害（AKI）
合併率が高かった．また症例数が少なく統計学的に

Fig. 1 COVID-19の症状の内訳（n＝20）

Table 2 重症度と血液検査所見（n＝18）

略語：AKI，急性腎障害；PCT，プロカルシトニン
中央値［最小値－最大値］
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有意差を認めないものの好中球・リンパ球比や
LDH，CK，フェリチンそして D-dimerとプロカル
シトニンはいずれも高い傾向を認めた．
画像所見に関して，入院時の胸部 X線で異常所

見を認めたのは20例中9例（45％）のみだったが，
胸部 CTでは19例中14例（74％）に肺炎像を認め
た．CT所見の分類と症状の有無，重症度との関連
を Fig.2に示す．中等症以上の5例中4例がすり
ガラス影（GGO）に加えて浸潤影や索状影，器質
化など GGO以外の所見を認めており，病変の進展
と重症度との関連が示された（P＝0．02）．
治療薬と重症度との内訳を Fig.3に示す．治療

方針は病状と重症化リスクを踏まえて主治医が判断
した．4例が無治療で，16例に投薬を行い，内15
例にヒドロキシクロロキン（HCQ）を投与した．
無症状で HCQを投与した3例はいずれも65歳以
上で，無治療だった軽症の2例はいずれも40歳未
満だった．また中等症以上を中心にファビピラビル
を6例に，D-dimer上昇を認めた中等症3例にヘパ
リンカルシウムの皮下注射を行った．HCQとファ
ビピラビルにヘパリンカルシウムを併用し重症化を
回避できた中等症2例（症例1，4）の胸部 CTを

Fig.4（A，B）に，経過を Fig.5（A，B）に示す．
いずれも経過中に意識障害がみられた後期高齢者
で，症例1は予測重症化率は69％と高く，症例4
も入院時こそ6％だったが第3病日には28～42％
にリスクが上昇した．意識障害がみられる間は食事
介助が必要となり看護師の濃厚接触時間が長くなる
こと，誤嚥リスクが高いことの2点を考慮して経鼻
胃管を挿入して確実な経口薬の投与と経腸栄養を並
行して行った．いずれも PCR陰性化を確認後，そ
れぞれ第29病日，第24病日に退院した．また HCQ
とアジスロマイシン（AZM）にファビピラビルを
追加したものの死亡した症例3の胸部 CTを Fig.4
-Cに，経過を Fig.5-Cに示す．前医での心臓超音
波検査では壁運動異常を認めていなかったが，第2
病日に施行した検査では前壁中隔の壁運動が低下し
ており心筋障害が示唆された．第3病日より頻呼吸
が見られ，酸素1L/分の投与を開始した．第4病

Fig. 4-A 症例1の胸部 CT

Fig. 2 入院時の CT所見と重症度（n＝19）

Fig. 4-B 症例4の胸部 CT

Fig. 4-C 症例3の胸部 CTFig. 3 治療薬と重症度（n＝20）
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日の昼まで酸素投与量は1L/分だったが，第5病
日の早朝より急激に酸素化が悪化し，急変して死亡
した．

考 察

当院で経験した COVID-19患者の20例のまとめ
を報告した．重症化は2例（10％）で死亡は2例
（10％）だったが，COVID-19が主死因となったの
は1例（5％）だった．COVID-19の致死率に関し
ては2020年2月3日時点で，武漢市，武漢市を除
く湖北省，湖北省を除く中国全土，そして中国以外
の国でそれぞれ5．15％，1．4％，0．19％，0．5％と
報告された9）．このような差が生じた理由として，
武漢市では重症例を中心に診断され，診断されてい

ない感染者が多数存在することから見かけ上の致死
率が高くなったと推測されていた．しかしその後全
世界に感染が拡大した結果，中国を含むアジア諸国
では致死率が0．1～6．6％であるのに対して欧米諸
国では4．5～16．3％，人口10万人あたりの死者数
の比較でもアジア諸国では0．03～0．77人に対して
欧米諸国では9．47～78．96人と明確な地域差が存在
することが分かってきた10）．この理由としては人種
差，年齢構成の違い，BCG接種の影響，流行株の
病毒性の違い等の可能性が推測されているが，現時
点で原因は明らかではなく複数の要因が関与してい
るものと思われる．本邦における COVID-19の致
死率は8月9日現在で2．2％である11）．当院の致死
率10％は本邦全体と比べて高率であるが，この理
由として2020年7月以降，都市部を中心に特に若
年層の急激な新規感染者数が増加し，それに伴って
致死率も下がってきていることが挙げられる．また
高齢者施設や精神科病院で発生したクラスターの感
染者を受け入れたことで相対的に重症化リスクが高
くなったことが影響していると考えられる．重症化
や死亡のリスク因子は多数報告されているが，基礎
疾患としては高齢に加えて心疾患，慢性腎臓病，
COPD，肥満，鎌状赤血球症，固形臓器移植後，2
型糖尿病が確立された危険リスク因子として挙げら
れている12）．その他，高血圧や冠動脈疾患の既往，
脳卒中の既往，慢性 B型肝炎，免疫不全，妊娠な
ども重症化のリスク因子としての報告が多く，これ
らの基礎疾患の数を重症化の予測因子の一つとして
含めた予測ツール6）を用いると，当院で重症化及び
死亡した3例の予測重症化率は53～81％であり，
重症化や死亡を回避するのは難しい症例であった．
全20症例での予測重症化率の平均は17％であった
ことを踏まえると，当院の治療成績（重症化率10％，
致死率10％）は比較的良好だったものと思われる．
鼻咽頭拭い液による PCR陽性持続期間の中央値

は18日で，既報13）の17日とほぼ同等であった．1
回陰性確認後の再陽性を17例中7例（41％）に認
めたことに関して，別の報告14）でも90例中18例
（20％）と比較的高頻度に認められている．これは
COVID-19発症早期の PCRの感度が59～71％と低
いとの報告15），16）からも分かるように，少ないウイ

Fig. 5-A 症例1の経過図

Fig. 5-B 症例4の経過図

Fig. 5-C 症例3の経過図
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ルス量では感度が十分でないことを意味している．
従って，陰性確認よりも重要な初期診断時の鼻咽頭
拭い液の採取時には正確な手技の徹底が望まれる．
当院で経験した患者の症状に関しては一般的な症

状の頻度に関する報告17）と大きな差異を認めなかっ
た．下痢を認めたのは重症化した2例のみだが，遷
延する下痢が独立した死亡リスク因子であると共に
高サイトカイン血症や多臓器不全と関連するとの報
告18）があり注意すべき症状と考えられる．但し下痢
に関しては COVID-19の治療薬候補である HCQや
AZMの副作用として頻度が高く，医薬品インタ
ビューフォームによると HCQで9．9％，AZMで
は3．28％（市販後調査で0．91～8．16％）であり，
使用に際しては注意が必要である．また COVID-19
の30％19）という高頻度にみられる味覚・嗅覚異常
は4例（20％）で認めた．既報では若年者及び女性
で有意に多いとされるが，今回は男性3例，女性1
例で，年齢の中央値［最小値－最大値］は38歳［12
－38］でその他の患者の中央値［最小値－最大値］
67．5歳［27－90］と比較して若い傾向がみられた
（P＝0．08）．
血液検査所見に関しては重症化や死亡との関連を

検討した報告は多い．重症化の病態はウイルス感染
により惹起された高サイトカイン血症及び血管内皮
障害に続発する肺血栓塞栓症や播種性血管内凝固症
候群，ARDS，そして多臓器不全であると考えられ
ている20）．従ってこれらの病態と関連する炎症マー
カーであるフェリチンや CRP，血栓症のマーカー
である D-dimer，そして臓器障害のマーカーである
ASTや LDH，腎機能（eGFR），CK等が独立した
予後不良のマーカーとして確立されている21）．今回
も中等症以上で有意に腎機能が悪く CRPが高値で
あった．上記以外にもリンパ球数や好中球数，血小
板数，トロポニン，フィブリノゲン等の絶対値及び
その変動も予後予測因子になりうるとの報告があ
る22），23）．従って初診時のみならずその後のデータ
の変化にも注意を払う必要がある．
胸部 CT所見に関して，当院で経験した中等症以
上の8割で典型的所見としての肺野末梢優位の円形
ないし斑状 GGOに加えて浸潤影や器質化などの所
見を認め，重症度と有意に関連していた．胸部 CT

で肺炎像を認めた81例の報告24）では，無症状時期
の9割以上では GGO単独だったが，発症後1週間
で2割，2週間で4割，そして2週間以上で7割の
患者に網状影や充実部分の混合，浸潤影等といった
GGO以外の所見が見られるようになることが示さ
れている．また重症度と関連する所見として牽引性
気管支拡張や胸腔内リンパ節腫脹，胸水貯留，びま
ん性病変等も報告されている25）．経験的には画像所
見に比して酸素化が保たれている例が多いことか
ら，画像変化が酸素化の悪化に先行すると言え，従っ
て上記の様な GGO以外の所見が重症化の予測に使
える可能性が高いと考えられる．一方，ダイアモン
ドプリンセス号で感染した症例での検討では無症状
者の5割以上で CTで肺炎像を認めた半面，有症状
者でも2割は CT所見が正常であったと報告されて
いる26）．従って正常な CT所見を理由に COVID-19
を否定することが出来ないことは忘れてはいけな
い．
治療に関しては2020年8月9日現在，日本で

COVID-19に対する適応承認を有する薬剤はレムデ
シビルとデキサメタゾンである．レムデシビルは施
設限定で重症例に限り使用が許可されており27），当
院では使用が困難である．日本の他の多くの施設同
様，適応外となる様々な治療候補薬を過去の基礎研
究や臨床研究，症例報告，更には日本感染症学会の
指針27）や海外のガイドラインを参考にしながら使用
するしかないのが現状である．COVID-19の治療を
考える際，その病期を1）ウイルス感染期，2）
肺炎期，3）過剰炎症期の3つに分類すると理解し
易い20）．更に過剰炎症に伴って血管内皮障害から血
栓傾向が惹起されてきて呼吸不全や多臓器不全に至
るという病態理解も重要である28）．即ち1～3）
には抗ウイルス作用を有する薬剤が，2～3）には
抗炎症作用を有する薬剤と抗凝固療法が重要になっ
てくる．当院では抗ウイルス作用だけでなく免疫調
節作用と抗炎症作用を併せ持っている HCQ29）を軽
症例から重症例まで広く使用し，中等症以上には
ファビピラビルを併用した．また D-dimerが上昇
した症例にはヘパリン皮下注を適宜追加することを
基本方針とした．当院では人工呼吸器管理を施行し
ない方針としていたため重症化の徴候がみられた
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50代の1症例は他院に転院搬送した．転院先で人
工呼吸器管理を施行されたが離脱でき，当院に再転
院しリハビリを経た後に自宅退院が可能だった．
米国感染症学会のガイドライン30）で抗ウイルス薬

として推奨されている唯一の薬剤はレムデシビルで
ある．大規模なランダム化比較試験（ACTT試験）31）

で有効性が示され，特に酸素投与を要する中等症で
最も効果が期待できるが，前述の如く本邦で同薬を
使用可能な施設は限られている．本邦において実臨
床で最も使用されている抗ウイルス薬は ICD協議
会のアンケート調査32）によるとファビピラビルで
あった．同薬は本邦で開発され新型インフルエンザ
薬として備蓄されていた薬剤である．中国で行われ
た非重症例を対象としたロピナビル・リトナビルと
の非ランダム化比較試験33）では PCR陰性化が有意
に早く，CT所見の改善率も高かったとの結果だっ
た．また同じく中国で行われた中等症から重症例を
対象とした中国産インフルエンザ薬であるウミフェ
ノビルとのランダム化比較試験34）では，プレプリン
トではあるが，中等症に限るとファビピラビルで有
意に症状改善率が高かったとの結果だった．本邦か
らのファビピラビルに関する比較試験に関する報告
はなく，現在進行中の「COVID-19に関するレジス
トリ研究（UMIN000039873）」から有益な結果が報
告されることを期待したい．
当院で頻用した HCQに関しては単剤，更には

AZMとの併用療法においてウイルス培養陰性化が
有意に早かったとの非ランダム化比較試験35）や，プ
レプリントながら少量 HCQ単剤で CT所見の改善
率や有症状期間の短縮が有意だったとの少数例での
ランダム化比較試験36）が存在する．しかしその後複
数の大規模な観察研究37），38）や濃厚接触者への予防
投与のランダム化比較試験39）で有効性を示せなかっ
たり，単剤あるいは併用療法で QT延長40），41）や心
停止42）が問題になる事があるとの報告が相次いだた
め日本感染症学会の指針27）からも削除された．但し
本邦で全身性エリテマトーデスに使用される HCQ
の量は200～400mgと低用量で，安全性の高さか
らも臨床の現場で広く長期使用されている．実際に
当院で使用した14例においても，定期的な心電図
や血液検査での評価は行っていないものの，重症化

した2例における下痢以外に，不整脈を含む因果関
係が否定できない有害事象は認めなかった．治療効
果に関しては，HCQを使用した15例の重症化率，
致死率はいずれも13．3％（15例中2例）であった
が，予測重症化率の平均値（標準偏差）21（29）％
と比較すると良好だったことから，一定の効果が
あった可能性は否定はできない．尚，妊婦や授乳婦
でも慎重投与ながら使用が可能であること，薬理学
的には抗ウイルス作用以外に免疫調節作用や抗炎症
作用を有し重症化予防も期待されること29），などか
ら使用の是非に関して結論付けるには時期尚早と考
えられ，現在進行中の試験結果を待ちたい．
当院で3例に使用したヘパリンに関して，血栓症
を高率に合併する COVID-19に対して抗凝固療法
を行った症例では生存期間が有意に長く，特に人工
呼吸器を装着した患者では死亡率が有意に低かった
（63％ vs29％）と報告された43）．これを受けて国
際血栓止血学会では敗血症に準じて予防的な低分子
ヘパリンの投与を推奨している44）．その後の基礎的
研究45）でヘパリンには抗凝固作用以外に新型コロナ
ウイルスのスパイク蛋白に結合することで宿主細胞
への侵入を阻止する抗ウイルス作用，そして炎症誘
発蛋白と結合し炎症細胞の癒着と流入を防ぐ抗炎症
作用も有することが報告された．更に，抗ウイルス
作用は低分子ヘパリンよりも未分画ヘパリンの方が
強いとの報告46）も存在する．また抗凝固薬でかつ膵
炎治療薬のナファモスタットに関しても，新型コロ
ナウイルスのスパイク蛋白が宿主細胞の ACE2受
容体に結合して細胞融合することで感染する機序を
セリンプロテアーゼ阻害薬として抑制することが報
告47），48）され，現在臨床試験が進行中である．本邦
から報告された重症例11例の症例集積研究49）によ
るとナファモスタットとファビピラビルを併用投与
することで9例が ICUを退室でき，内7例は退院
可能だった．今後は出血リスクを考慮してこれらの
抗凝固薬を併用したり使い分ける必要があると思わ
れる．
今回，人工呼吸器から離脱し救命可能だった症例
と繰り返す誤嚥性肺炎で酸素化が保てなくなった症
例でステロイド点滴を行ったが，ステロイド全身投
与に関しては当初，ウイルス血症の誘発やウイルス
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排泄遅延が懸念される為，昇圧剤に抵抗するショッ
クや人工呼吸器を要する呼吸不全症例に限っての弱
い推奨に止まっていた50）．しかし米国感染症ガイド
ライン51）では RECOVERY試験52）の結果を受けて
2020年6月25日付けで，SpO2が94％以下で酸素
投与や人工呼吸器，膜型人工肺（ECMO）を要す
る重症例に限って投与を推奨すると変更された．そ
の推奨用量はデキサメサゾン6mg/日を10日間で，
代替薬としてメチルプレドニゾロン32mg，プレド
ニゾロン40mgとなる．RECOVERY試験での治
療必要数（NNT）は酸素投与例で25人，人工呼吸
器症例では8人と効果は顕著であり，日本でも2020
年7月21日付けで COVID-19の治療薬として承認
された．他にも成人呼吸窮迫症候群（ARDS）に対
する観察研究53）においてメチルプレドニゾロンが死
亡のハザード比0．38［0．20－0．72］，NNTが6．3
人と極めて良好な効果が報告された．COVID-19の
病態から，ステロイドが適応になるのはウイルス感
染期ではなく肺炎期から過剰炎症期に移行する時期
と考えられ，投与時期を逸しないことが重要と思わ
れる．
今回 COVID-19に関して引用した報告は極一部
に過ぎない．COVID-19は世界的な関心事項であり，
関連する論文が8ヶ月足らずで3万7千本以上発表
されるという異例の事態となっている（PubMed
で“COVID-19”で検索．2020年8月9日時点）．
論文投稿から査読，公開までの期間が非常に短く
なっている反面，論文の質の低下も問題視されてお
り，著名な雑誌においてさえも論文公開後に取り下
げになる事例が相次いでいる54）．従って論文の結果
を参考にする際には常に批判的吟味を行う必要があ
ることを忘れてはならない．

結 語

当院で20例の COVID-19を入院で受け入れ，
HCQを中心とした治療により比較的良好な結果
であった．基礎疾患の数や血液検査，CT所見
などを組み合わせて重症化リスクを評価し，適
応外の薬剤を含めて日々更新される情報を参考
に，病態と病期に見合った治療選択を行うこと
が重要である．
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A summary of20confirmed cases
of coronavirus disease2019at our hospital
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The new coronavirus disease（COVID-19）is an emerging infectious disease that has spread
worldwide very rapidly. In Ehime Prefecture, more than 100 infected patients have been
confirmed to date and we experienced20cases of hospitalized COVID-19patients by July1 in our
hospital. The male-female ratio was1：1, with a median age of52 years［range,12－90］and six
patients had more than two comorbidities. The average predicted severity rate was16±27%,
whereas the actual severity was as follows : five asymptomatic,10 mild, three moderate, two
severe（10%）. When the cut-off value of the predicted severity rate was 5%, the AUC for
predicting moderate to severe disease was0．973（sensitivity1．00, specificity0．87）. Mortality
rate was 10%（2/20）. The median PCR-positive period was 18 days［range,8－29］, and the
frequency of re-positive after previous negative results was high（41%,7/17）. Among the
moderate to severe group, there were significantly higher levels of CRP and Cr and a significantly
higher frequency of acute kidney injury and developed lesions on CT scans was observed on
admission. Regarding therapeutic drugs, low-dose hydroxychloroquine was used as a key drug in
15 cases, including asymptomatic cases, and favipiravir and heparin were used in combination,
mainly in moderate cases. It is possible that this treatment strategy could keep the number of
severe cases lower than the predicted severity rate. It is important to evaluate the risk of
aggravation and to select the optimal treatment according to the pathophysiology and stage of the
disease with reference to the information about COVID-19that is updated daily.
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