
序 文

人類の英知と努力で創られた抗菌薬により多く

の人々の命が救われてきた。一時は，細菌感染症

は制圧できるのではないかという期待を抱かせる

ほどであった。しかし，耐性菌の出現によって楽

観的な期待は打ち砕かれてしまった。我々が細菌

感染症との戦いの歴史の中で学んだことは，抗菌

薬の使用には必ず耐性菌の出現が伴うということ

である。従来，新しい耐性菌には新しい抗菌薬で

対抗することが繰り返されてきた。しかし，新薬

の開発もすでに限界に達し，今後このような対応

を続けることは不可能となりつつある1）。

世界各国の耐性菌の分離状況はその国の抗菌薬

使用状況と密接に関係している。わが国は抗菌薬

全体の使用量が多いだけでなく，広域スペクトル

の抗菌薬の使用が多い。このため，耐性菌の検出

率が非常に高い国となっている。21世紀にはい

り，細菌性髄膜炎などの重症細菌感染症の治療が

困難になるなど深刻な事態が生じている。人類の

貴重な財産である現存の抗菌薬を延命させるため

に，我々は抗菌薬の使用にあたって基本方針を共

有し，適切な抗菌薬処方に早急に取り組む必要が

ある。

世界的にみてもヨーロッパ諸国は耐性菌が非常

に少ない。これらの国々では，オランダの呼びか

けで 28ヵ国が参加する耐性菌サーベイランス・

システム（The European Antimicrobial Resistance

Surveillance System：EARSS）が展開され，耐性

菌を増やさないための情報公開や教育プログラム

が徹底している2）。また，使用される抗菌薬もペ

ニシリン系抗菌薬が多く，日本での使用が多いセ

フェム系などの広域スペクトルの抗菌薬は少な

い3）。米国でも適正使用のためのガイドラインが
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作成され，国家的事業として耐性菌問題に取り組

み4），その成果も得られつつある5）。

我々の抗菌薬使用状況調査の結果では，個々の

医師により抗菌薬の使用率に大きな違いがみら

れ，一律に抗菌薬を投与する医師も多いことがわ

かる6）。このことは，わが国の小児科医が抗菌薬

の使用基準を共有していないことの反映であると

推測される。

我々抗菌薬適正使用ワークキンググループは，

海外の取り組みなどを参考にし，かつ独自の調査

や研究成果も取り入れ，本ガイドラインを作成し

た。その目的は耐性菌を抑制するための抗菌薬使

用制限であるが，このことが患者に不利益を与え

ることになってはならない。それを避けるために，

本ガイドラインの構成は上気道炎疾患（感冒，咽

頭炎・扁桃炎）だけではなく，関連する疾患（気

管支炎，副鼻腔炎，中耳炎）および重症細菌感染

症への対応として発熱のリスク管理（フォーカス

不明の発熱）も含めた診療指針とした。

本ガイドラインは，次のような抗菌薬の使用の

ための原則を基にしている。

�ウイルス疾患には抗菌薬は投与しない。また
二次感染予防のための抗菌薬投与も行わな

い。

�細菌感染の関与が疑われても，重篤な合併症
のリスクが低く自然治癒が期待できる場合に

は抗菌薬は使用しない。

�細菌感染の証拠があり，抗菌薬による治療の
有効性が認められている場合には抗菌薬を使

用する。

�発熱があり，検査所見などで重症細菌感染症
のリスクが高いと判断された場合には抗菌薬

の使用は認められる。

�細菌性疾患に経口抗菌薬を使う場合は，可能
な限り狭域スペクトルの抗菌薬を第一選択薬

とする

本ガイドラインは日々診療にあたっている臨床

医の視点で作成されたものであり，外来診療です

ぐにも役立つことを目指している。また，実際の

外来診療で必要とされるものは，ガイドラインの

内容そのものよりも指針の根拠となった数々の臨

床研究であると考え，できる限り多くの文献を掲

載した。ガイドラインだけでなく引用された論文

も読んでいただきたい。そして，予想外の経過を

たどる症例に遭遇したときには，ガイドラインに

固執することなく対応していただきたい。個々の

患者の状況に応じて診療指針が変わることは当然

のことであり，どのような治療を行うかについて

の最終的な決定権は担当する医師にある。

なお，本ガイドラインの作成にあたっては，日

本小児科学会学術集会（福岡 2003）でのシンポ

ジウムや外来小児科学会でのスペシャルインタレ

スト（大分 2004）およびワークショップ（2000

～2004年計 5回開催），カンファレンス（大阪

2005）等でくりかえし討論し，幅広く意見を募っ

た。今後も本ガイドラインの有効性について調査

研究を行うとともに，各方面からのご批判を仰ぎ

定期的に改訂する予定である。
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感 冒

1．はじめに
感冒は抗菌薬なしで自然治癒する。しかし，重

症感染のはじまりではないか，細菌による二次感

染をおこさないか，こういった危惧は小児科医な

らだれでも抱くものであろう。そして，まれな重

症細菌感染症を予防する目的で抗菌薬が多用され

てきた。しかし，近年の各種免疫学的診断法（迅

速検査）の開発やわが国の医療機関へのアクセス

の容易さを考慮すれば，抗菌薬に依存しなくても

患児に不利益を与えない医療は十分可能と思われ

る。

2．診断指針
鼻汁や鼻閉を主症状とする全身状態のよい急性

のウイルス疾患で，付随する症状として軽度の咽

頭痛や咳嗽，発熱を伴うこともある。発熱の程度

は 38.5℃未満を目安とする。明らかな咽頭発赤

や咳が主症状となる場合は感冒から除外する。

3．治療指針
1．感冒に対して抗菌薬の適応はない。

2．肺炎マイコプラズマや肺炎クラミジア，そ

の他細菌感染の可能性があっても，感冒の

病態にとどまる限り抗菌薬の適応はない。

慎重に経過観察し，病状に変化がみられた

場合には「咽頭炎・扁桃炎」や「咳／気管支

炎」などの項を参考に診断，治療する。

3．膿性鼻汁が続いても 10～14日間は抗菌薬を

投与しない（「急性副鼻腔炎」の項参照）。

4．解 説
1）感冒の病因と病態および症状

欧米では感冒は common coldと呼ばれ，rhino-

sinusitis（鼻副鼻腔炎）と同義語とされている1）。

原因となる病原体はウイルスである。症状は，ウ

イルスが鼻や咽頭の粘膜，眼の結膜などに付着し

上皮細胞に侵入するところから始まる。粘膜下組

織のマクロファージが上皮細胞のバリアを突破し

たウイルスを認識すると，プロスタグランディン

などの炎症惹起物質が放出されて毛細血管が拡張

し，粘膜の発赤が生じる。また，血管透過性が亢

進するために粘膜下がむくみ，咽頭の痛みや違和

感が生じるようになる。鼻粘膜で同じ現象がおき

ると鼻閉や透明鼻汁となる。マクロファージや上

皮細胞から産生される炎症性のサイトカインやケ

モカインはこれらの生体反応を助長し，さらに血

液中の好中球やモノサイトを呼び集めることによ

り，ウイルスが完全に駆逐されるまでこれらの炎

症反応を拡大し持続させる役割をもっている。こ

のようにして，発熱や全身倦怠感，頭痛，食欲減

退，筋痛などの全身症状も出てくる2）。1～3日後

には鼻汁に上皮細胞や好中球，常在細菌が含まれ

るようになり，細菌感染が関与しなくても膿性と

なる3）。咳や鼻の症状は通常 10～14病日までには

軽快するが，ときには 2週以上続くこともある4）。

原因病原体として，ライノウイルスが約 30％，

コロナウイルスが約 10％，そして RSウイルスと

インフルエンザウイルス，アデノウイルスを併せ

て 10～15％になる5）。さらに，C型インフルエン

ザウイルス，エンテロウイルス，新たに確認され

たヒューマンメタニューモウイルス，新種の

ヒューマンコロナウイルスも感冒の原因ウイルス

となる6）。

2）抗菌薬による症状の軽減効果

感冒でみられる膿性鼻汁について Toddらは小

児を対象にランダム化比較試験を行い，抗菌薬群

とプラセボ群で鼻汁が治療開始後 5～6日以内に

軽快したのは各々 24％と 37％，合併症がみられ

たのは各々 7％と 8％で，両者に有意差はなかっ

た7）。また，6つのランダム化比較試験のメタア

ナリシスでも症状の軽減効果は認められず，抗菌

薬使用の正当性はないと結論されている8）。さら

に，疫学的調査でも感冒症状は 10～14日までに

ほとんど治癒または軽快するとされており，この

間は抗菌薬を投与せずに経過観察することが大切

である9）。もし，これ以上症状が持続する場合は

「急性副鼻腔炎」の項を参照する。

3）抗菌薬による合併症の予防効果

Cronkらは，大学生 2,177例を対象にペニシリ
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ン投与群と対症療法群で再診率を検討したとこ

ろ，それぞれ 26％と 20％で差異はなく，抗菌薬

の効果を否定している10）。また，小児 845例に対

して，抗菌薬の合併症予防効果に関するランダム

化比較試験が行われているが，通常量投与，1／4

量投与，非投与で中耳炎，肺炎，扁桃炎の続発に

差がなく，投与量にかかわらず抗菌薬に予防効果

は認められなかった11）。Lexomboonらは，抗菌薬

投与群と非投与群において，症状持続例あるいは

合併症続発例の頻度がそれぞれ 5.1％，4.6％と差

異がなかったことから，抗菌薬の効果を否定して

いる12）。また，このスタディを含む 5つの研究の

メタアナリシスでも，合併症の予防効果は否定さ

れている13）。さらに Dowellらは，9つのランダム

化比較試験を検討し，抗菌薬療法が鼻汁などの経

過だけでなく中耳炎や肺炎などの合併頻度を変え

ないことを再確認している14）。

4）他の疾患との鑑別

感冒症状の経過によっては，他の 5つのガイド

ラインを参照する必要がある。鼻汁・鼻閉症状が

進行したケースでは「急性副鼻腔炎」，咽頭痛が

主症状であれば「咽頭炎・扁桃炎」，耳痛を訴え

れば「急性中耳炎」，咳が主であれば「咳／気管支

炎」，高熱がみられその原因が特定できないとき

には「フォーカス不明の発熱」のガイドラインを

参照する。

感冒症状に高熱を伴う場合，頻度の多いものと

してはインフルエンザ，アデノウイルス，RSウ

イルスなどのウイルス疾患や肺炎マイコプラズマ

感染症などがある。流行状況や季節性を考慮し迅

速検査などで診断する。生後 5～12ヶ月ごろの高

熱では突発性発疹症も重要な疾患である。感染性

胃腸炎は嘔吐，下痢が主症状であるが，発病初期

では発熱だけのこともある。

重症疾患の初期症状は感冒症状と類似している

ため，鑑別が難しいことも多い。発熱のみで熱の

フォーカスがはっきりしないときは，尿路感染症

や occult bacteremiaを考えて尿検査や血液検査が

必要である。川崎病も発病初期では発熱のみで，

結膜の充血や口唇の発赤など特徴的な症状が出現

するまでは鑑別が難しい。

なかでも重要な感染症は細菌性髄膜炎である。

発病初日には発熱のみを主訴として受診し髄膜刺

激徴候を伴わないことが多く，初診時での診断は

難しい。元気があるか，穏やかな表情か，笑顔が

あるか，会話はできるか，遊べるか，などの全身

状態を継時的に把握し，必要な検査を遅れること

なく実施することが大切である15）。重症疾患を考

えて一律に抗菌薬を処方することはむしろ危険で

ある。経口抗菌薬を投与された患者は，髄膜炎の

診断が遅れることで難聴や神経系の後遺症が残り

やすくなるという報告がある16）。元気がなければ

翌日必ず診察するなど慎重な経過観察（wait and

see approach）が大切で，そのほうが診断はむし

ろ早まる（「フォーカス不明の発熱」の項参照）。

5．まとめ
感冒は自然治癒する。抗菌薬には細菌の二次感

染の予防効果はない。感冒に紛れ込む重症感染症

に対しては，抗菌薬処方よりも，慎重な経過観察

（wait and see approach）のほうがより安全である。

安易に抗菌薬を投与すれば診断が遅れ，適切な治

療の開始が遅くなる。幸いにも，日本は諸外国と

比べて医療制度の面で医師の診察を受けやすい国

であり，慎重な経過観察は十分可能である。こま

めに病状を把握するよう努めることが質の高い医

療につながると考える。
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and sequelae caused by haemophilus influenzae type b
meningitis. Pediatr Infect Dis 1986 ; 5 : 626―632

1．はじめに
咽頭炎・扁桃炎は，高熱とともに扁桃に白色滲

出物が付着することも多いため細菌感染とみなさ

れやすい。しかし，原因病原体の多くはウイルス

である。A群 β 溶血性連鎖球菌（以下，溶連菌）
感染症はリウマチ熱（以下，RF）や急性腎炎（以

下，PSAGN）などの発症要因となるため，その

予防目的で抗菌薬が処方されるが，溶連菌が咽頭

炎・扁桃炎に占める割合は 10～20％と少ない。

当疾患は病変部位を直接観察できるので所見が

とりやすく，しかも各種免疫学的診断法によって

原因病原体の特定が可能となってきた。本ガイド

ラインでは抗菌薬の適正使用を目指した診療方針

を示す。

2．診断指針
咽頭痛と発熱を主症状とする疾患で，咽頭は発

赤し，ときに扁桃は腫脹し滲出物が付着する。咳

や鼻汁，鼻閉などの症状は初期にはめだたない。

3．治療指針
1．咽頭炎・扁桃炎の多くはウイルスが原因で

あり，溶連菌の場合を除いて抗菌薬は必要

ない。

2．溶連菌の場合は，ベンジルペニシリンベン

ザチン（バイシリン G�）3～5万 U／kg／日

（上限 150万単位）分 2～3，10日間，また

は，フェネシチシリンカリウム（シンセペ

ン錠�）4～6万 U／kg／日（上限 200万単位）

分 3～4，10日間が第一選択となる。β ラ
クタム剤に対してアレルギーのある場合は，

エリスロマイシン 30～50 mg／kg／日分 3，10

日間が第二選択となる。

4．解 説
欧米では咽頭炎と扁桃炎をあわせて sore throat

とも呼ばれる1, 2）。わが国では両者はしばしば別々

に扱われてきたが，炎症の広がりや程度による差

異であり，両者を厳密に区別する必要はない3）。

1）原因病原体

小児の滲出物を伴う扁桃炎に限ってみると，溶

連菌が 12％，ウイルスが 42％で，そのうちアデ

ノウイルスが 45％と報告されている4）。その他の

菌が分離培養されても起炎菌としては確立されて

いない1）。非感染時であっても，小児の咽頭ぬぐ

い液からは α あるいは γ 連鎖球菌といった常在
菌のみならず，インフルエンザ菌，肺炎球菌が分

離培養されるが，これらは保菌状態にあると考え

られる。原因病原体が不明の場合は，検出の難し

いウイルスや嫌気性菌などの可能性も考えられ
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る。Haydenらは，急性咽頭炎の原因ウイルスと

してアデノウイルスのほか，ライノウイルス，コ

ロナウイルス，単純ヘルペスウイルス，パライン

フルエンザウイルス，インフルエンザウイルス，

コクサッキーウイルス，EBウイルス，サイトメ

ガロウイルスを分離している5）。その他に，RSウ

イルスや突発性発疹症の原因ウイルスである

HHV―6，7も咽頭炎の原因となる。

�アデノウイルス感染症
咽頭炎・扁桃炎の原因病原体としてはアデノウ

イルスがもっとも多い4）。典型的な咽頭結膜炎の

場合は診察のみで診断できるが，非典型例が多い

ため流行状況を把握することが大切である。アデ

ノウイルス感染症はしばしば 40℃以上の高熱と

なり，その期間も 4～5日と長くなる場合が多い。

発熱早期には白血球数 15,000／µ l以上が半数以上

で認められ，CRP値も経過中に高値となり，occult

bacteremiaとの鑑別が必要となる場合もある6）

（「フォーカス不明の発熱」の項参照）。

診断には迅速検査が有用である。2001年に検

査キットが市販され，アデノウイルスの診断が容

易となった。この検査は抗菌薬の使用を抑制する

だけでなく，保護者に病気の見通しを伝えること

で不安の解消につながっている。検査の感度は 70

～94％と報告され，陰性であっても感染を完全

に否定できないが，特異度は 100％に近いので，

陽性であればアデノウイルスによると診断でき

る7）。

数か月単位でのウイルス排泄や軽微な症状の慢

性感染が指摘されているが，健康な保育園児から

ほとんどウイルスは分離されない事実や（1／174，

0.6％），急性期を過ぎると迅速検査は陰性となる

ことから，陽性の場合はアデノウイルスに感染し

ていると考えるべきであろう8）。

血液検査で炎症反応が強陽性になることが多い

ため，細菌感染症の除外が問題となる。米国の大

学救急部受診例では，アデノウイルス陽性例 143

例中細菌感染症の合併は大腸菌による尿路感染と

モラキセラ・カタラーリスによる菌血症の各 1例

（併せて 1.4％）のみであった9）。迅速検査陽性例

での細菌感染症の合併については注意が必要だ

が，その頻度は稀と思われる。

�その他のウイルス
ウイルスが原因の場合は，咽頭症状のほかに咳

や鼻汁を伴うことが多い。扁桃に滲出物がみられ

るものとして，EBウイルスやコクサッキーウイ

ルス，単純ヘルペスウイルスなどがある。前者は

膜様の滲出物を伴う場合が多く，後 2者は線状の

滲出物にとどまる場合が多い。EBウイルス感染

症の多くは頸部リンパ節腫脹や肝脾腫を伴ってい

る。血液検査で白血球数増多がみられることが多

いが，好中球は減少し異型リンパ球が増加する。

また，抗体検査で確定診断が可能である10）。コク

サッキーウイルス感染症は夏に流行し，軟口蓋に

直径 2～3 mmの潰瘍を伴うことが多い。また，

単純ヘルペスウイルス感染症では一般に歯肉が発

赤腫脹し，口腔粘膜や舌にアフタがみられる。

�溶連菌感染症
典型例では臨床症状や所見で治療を開始しても

よいが，迅速検査や培養検査で菌を確認した上で

治療することが基本である。溶連菌の保菌状態は

治療対象ではないため，臨床症状や特徴的所見が

ない場合は，たとえこれらの検査が陽性であって

も抗菌薬は必要ない11, 12）。小学校の健康児童に溶

連菌迅速検査を実施したところ 18％の児童で陽

性であったとの報告があるように，溶連菌を保菌

していることが多く，感染症か否かの判断は必ず

しも容易ではない13）。

好発年齢は 3歳以上の幼児・学童で，流行は冬

季に多く，また集団の構成が変わる 1学期も注意

を要する13）。症状は発熱と咽頭痛が主で，頭痛や

倦怠感，腹痛，嘔気，嘔吐を伴うこともある。咳

や鼻汁，喘鳴，嗄声，下痢などはむしろ溶連菌を

否定する症状である。発熱の程度は 38.3℃以上

が 30％と報告されている14）。咽頭は赤く，軟口

蓋に発赤や出血斑を認めることも多い。扁桃も赤

く腫大し，滲出物を伴うことがある。舌乳頭が赤

く腫大することもある（いちご舌）。圧痛を伴う
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前頸部リンパ腫大は診断上重要な所見である。全

身の特徴的な発疹が観察されると猩紅熱と呼ばれ

るが，伝染力や予後に違いはない。

溶連菌に対する抗菌薬使用の目的は，発熱など

の症状の回復と続発する RFの予防にある。溶連

菌感染症が流行すると，その 3％程度が RFを続

発しやすい血清型菌（M蛋白 1，3，18型など）

であるため，RFも同時に流行すると考えられて

いる15）。しかし，米国の学童での RF罹患率は 0.2／

10万人に過ぎず，一方，アフリカではその 1,500

倍（300／10万人）の頻度で発生しており，続発

する要因として衛生環境や居住空間に問題がある

との指摘がある。ただ，米国では 1985年にユタ

州のソルトレークシティで RFの流行が始まり，

4年間で 198名が罹患したが，必ずしも生活環境

に関係しなかった16）。このように，RF流行の背

景には不明な点も多い。

RFの予防に抗菌薬を用いる根拠となっている

のは，1949年にワイオミング空軍基地の兵舎で

の溶連菌感染症流行時に行われたペニシリン G

の筋注群と偽薬群による比較試験である。その結

果，前者から 2／798例，後者から 17／804例の RF

発症があり，予防治療の有用性が証明された17）。

その後も，米国ではペニシリンによる RFの初発，

再発例への予防効果が追試され，今日の抗菌薬使

用のよりどころとなり，現在も RF予防目的での

抗菌薬使用が当然視されている1）。一方，英国ス

コットランドでは RFの年間発症数が 0.6／10万人

（440万人に 27例）であり，その中で抗菌薬投与

群の発生率と非投与群の発生率に有意差がなく，

RF予防への抗菌薬の有用性が証明できなかった。

これを基に，SIGN（Scottish Intercollegiate Guide-

lines Network）のガイドラインでは溶連菌感染症

に抗菌薬は必要ないとしている2, 18）。このように，

RF予防のための抗菌薬投与は欧米では意見の相

違がみられ，わが国でもその必要性について再検

討が望まれる。しかし，溶連菌感染症への抗菌薬

投与が定着しているため，ランダム化比較試験の

実施は現状では困難であろう。

PSAGNやアレルギー性紫斑病に対する抗菌薬

の予防効果に関しては，欧米とも否定的であ

る1, 2）。しかし，わが国では低補体血症と軽微な

血尿程度の非典型的な PSAGNが明らかにされ，

また，アレルギー性紫斑病と溶連菌感染症の関連

性も指摘されている19, 20）。本ガイドラインでは，

わが国のこういった現状を踏まえて予防目的での

抗菌薬使用も必要と判断したが，今後のさらなる

検討を期待したい。

�溶連菌以外の菌
溶連菌以外の菌の関与については，その可能性

を完全に否定することはできないが，扁桃周囲膿

瘍等の合併症が疑われる場合以外は抗菌薬投与の

必要性は例外的と思われる。海外でも，溶連菌が

証明されない場合には抗菌薬の適応がないとされ

ている21）。

2）咽後膿瘍と扁桃周囲膿瘍

合併症あるいは鑑別疾患として，頻度は低くて

も重要なのは咽後膿瘍と扁桃周囲膿瘍である。こ

れらは 3～4歳までの男児でもっとも起こりやす

く，発熱，経口摂取減少，流涎といった非特異的

な症状に加えて，頸を動かさない，斜頸，項部硬

直といった症状や所見が診断の手がかりとなる。

診察にあたっては，本疾患の存在を常に念頭に置

き，口腔や咽頭をていねいに観察することが大切

である。起炎菌として溶連菌が重要だが，インフ

ルエンザ菌，クレブシエラ，マイコバクテリウム

などがありうるとされている22）。疑う場合は，耳

鼻科の対応が可能な専門医療機関へ転送する。

3）治 療

ウイルス感染症には抗菌薬は必要ない。高熱が

続き白血球増多や CRP高値となっても自然治癒

する。

溶連菌感染症の治療には抗菌薬を使用する。そ

の場合，溶連菌以外の菌に抗菌作用が及びにくい

薬を使用することが基本である。海外でも第一選

択薬となっている狭域ペニシリンがこの点でもっ

とも優れており，服薬量や味にも問題はない1, 12）。

ペニシリンアレルギーの場合はエリスロマイシン
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が国際的に認められている第二選択薬である23）。

ただし，わが国ではマクロライド系抗菌薬に対す

る耐性菌が増加傾向にあり，今後の動向に注意す

る必要がある。セフェム系抗菌薬も効果はあるが，

肺炎球菌などの耐性化を誘導しやすいので，その

使用をできる限り控えることが重要である14）。

通常，治療開始 24時間以内に解熱する。しか

し，ペニシリンに感受性があっても治癒しなかっ

たり，再発を繰り返したりする場合があり，いく

つかの原因が考えられる。もっとも多いのは薬の

不十分な服用であるため服薬指導は重要である。

新たに別の型の溶連菌に再感染したのであれば再

度投薬する。エリスロマイシンを投与している場

合は耐性菌を疑い，培養検査の上，感受性のある

抗菌薬に変更する。また，ウイルスなど別の病原

体による咽頭炎に罹患していて，検出された溶連

菌は保菌状態であるかもしれない24）。咽頭などに

典型的所見がなければその可能性が高い。また，

溶連菌は粘膜細胞内に侵入し除菌されず保菌状態

を形成するという研究や，溶連菌が咽頭常在菌の

産生する β ラクタマーゼで守られ保護されてい
るとする報告があるが，保菌状態への抗菌薬投与

は必要なく，また β ラクタマーゼを臨床上考慮
すべきとの明確な根拠もない25, 26）。

5．まとめ
当疾患の原因の多くはウイルスであり，溶連菌

感染はむしろ少ない。抗菌薬の適応があるのは基

本的には溶連菌感染症のみである。疾患流行状況

の把握，咽頭所見と各種の迅速検査を利用するこ

とで診断の精度が向上し，抗菌薬の適正使用が推

進できると考える。
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1．はじめに
急性中耳炎は抗菌薬が投与されることの多い疾

患であるが，耐性菌の増加にともなう難治化が問

題となっている。耐性菌の出現に対して新しく登

場する抗菌薬が使用され，さらに高度の耐性菌が

増加している。小児科医は，このような細菌と抗

菌薬の間で繰り返されてきた困難な問題の解決を

迫られている。

これまで，わが国における急性中耳炎治療の基

本は抗菌薬投与とされてきた。しかし，海外での

数多くのランダム化比較試験（以下，RCT）の結

果から，本疾患は自然治癒傾向が強いことが実証

され，抗菌薬の使用を制限した治療が世界の流れ

となっている。オランダでは 1990年から抗菌薬

を原則として使用せず，対症療法のみで経過観察

を行う治療方針1）（1999年に改訂2））が実行され

ている。このような取り組みにより，オランダで

の耐性肺炎球菌の検出率は 1998年で 3％と際

立って少ない3）。米国ではこれまで抗菌薬の投与

を基本としてきたが，2004年の米国小児科学会

のガイドラインでは抗菌薬の使用を制限する方針

を初めて認めた4）。本ガイドラインでも，抗菌薬

の使用制限を基本とした治療方針を採用する。

2．診断指針
急性中耳炎の診断は，急性の耳漏（鼓膜穿孔由

来）がみられる場合か，あるいは中耳に貯留液を

認め，かつ急性感染の症状あるいは所見が 1つ以

上認められる場合とする。中耳貯留液の存在は鼓

膜の膨隆で判断する。急性感染症状は耳痛（乳児

では涕泣，不機嫌，耳を触るなど）とし，急性感

染所見は鼓膜の明らかな発赤，強い腫脹あるいは

水疱形成とする。

3．治療指針
1）初期の治療方針

基本方針 48～72時間は対症療法のみによる

経過観察とする。48～72時間後に発熱や耳痛な

どの症状の改善がなければ抗菌薬の投与も選択肢

とするが，抗菌薬を投与しない場合には注意深い

経過観察を続ける。また，経過観察中でも，症状

の悪化がみられたときはできるだけ速やかに診察

を行う。

耳漏があるとき 7日間は抗菌薬を投与せず，

外耳道の洗浄や清拭などの処置のみで経過観察す

る。ただし，発熱や耳痛などの症状を伴うときは

基本方針に従う。

耳痛があるとき 鎮痛薬としてアセトアミノ

フェンの 10～15 mg／kg／回の投与とする。2歳以

上ではイブプロフェンの 5 mg／kg／回の投与も選

択肢とする。

熱があるとき 急性中耳炎以外の重症細菌感染

症の合併を常に考慮する。特に 3歳未満で 39℃

以上（1歳未満では 38.5℃以上）の発熱のときや，

全身状態が重篤なときには，「重症群」として

「フォーカス不明の発熱のガイドライン」に従う。

菌血症や重症感染症が疑われ血液培養の対象とな

る場合には，sepsis work-upの一環として鼓膜穿

刺あるいは鼓膜切開による中耳貯留液の培養も選

択肢とする。

抗菌薬療法 経口抗菌薬の第一選択はアモキシ

シリン（以下，AMPC）とし，60 mg／kg／日の 5
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日間投与とする。投与開始後 48時間までに症状

の軽快がなければ，90 mg／kg／日まで増量するか，

他の経口抗菌薬あるいは非経口抗菌薬に変更す

る。外来での非経口抗菌薬の第一選択はセフトリ

アキソンとし，1日 1回 50 mg／kgの 1～3日間点

滴静注とする。発熱や耳痛などの症状の消失が確

認できれば，鼓膜所見の残存にかかわらず抗菌薬

投与は 5日間で終了する。

抗菌薬が無効なとき 抗菌薬の増量や変更後も

発熱や耳痛の軽快がみられず，鼓膜所見の改善も

なければ，乳様突起炎などの合併も疑われる。耳

鼻科専門医と連携し，鼓膜切開による貯留液の排

膿，細菌培養および抗菌薬の静脈内投与を行う。

2）長期の治療方針

中耳貯留液の消失までは，鼓膜所見や聴力に注

意しながら経過観察を続ける。3ヶ月以降も中耳

貯留液が残存する場合には，滲出性中耳炎と同様

の管理とする。すなわち，鼓膜の局所陥凹や日常

生活で困る程度の難聴がみられる場合には，慎重

に経過観察を続けるか，小児の聴力検査が可能な

施設を紹介する。難聴の程度が軽く鼓膜の形態異

状もなければ，1～3ヶ月ごとの経過観察を中耳

貯留液の消失まで続ける。

4．解 説
1）急性中耳炎の診断と重症度評価

抗菌薬の適正使用には正確な診断が前提とな

る。しかし，抗菌薬の必要性のない滲出性中耳炎

と急性中耳炎の鑑別は現実には難しい。本ガイド

ラインの診断基準は Bluestoneら5）や米国小児科学

会4）の診断基準をもとにしたが，どちらも急性に

発症した症状や所見があることを条件としてい

る。ただ，鼓膜所見の急性発症を実際に確定する

方法はない。このため，急性発症の所見として鼓

膜の明らかな発赤，強い腫脹あるいは水疱形成と

した。乳児では鼓膜の発赤がみられないことも多

く，強い腫脹や水疱形成の所見は重要である。発

熱を急性症状とする診断基準もある。しかし，発

熱は急性中耳炎の 1／3～2／3でみられる症状であ

るが，先行するウイルス感染に伴う発熱と区別で

きないこと，また高熱のときには他の感染病巣や

菌血症が存在する可能性が高いとされているこ

と5）を考慮して，今回の診断基準には採用しなかっ

た。鼓膜の強い発赤を認めるが，中耳貯留液がな

い場合は鼓膜炎と診断する。強い耳痛を伴うこと

や急性中耳炎へ移行することも多く，実際の対応

は急性中耳炎と同様とする。

滲出性中耳炎は，中耳貯留液を認めるが急性感

染の症状や所見がない場合に診断される。鼓膜は

内陥していることも腫脹していることもある。ま

た，中耳貯留液の性状は漿液性から膿性のものま

である。乳幼児では耳痛の有無を明確に判定する

ことができないため，急性中耳炎との鑑別が困難

なことも多い。このようなときは滲出性中耳炎と

して経過をみる。

重症度分類としては，耳痛と発熱で評価する方

法6）や鼓膜所見で分類する方法などが提案されて

いる。ただ，急性期の中耳炎の管理でもっとも重

要なことは，他の重症細菌感染症の合併を予防す

ることである。このため，「重症群」を「フォー

カス不明の発熱」の項で血液検査の対象とされる

症例とし，その診療指針に準ずる。

なお，中耳炎の診察の実際は「小児科医のため

の中耳炎診療マニュアル」7）等を参照していただき

たい。

2）治療効果の評価方法

適切な診療を行うためには治療効果の評価基準

が必要である8）。

短期評価（2週間まで） 耳痛，発熱，耳漏な

どの症状が消失していれば，鼓膜所見の改善がな

くても「軽快」として 2～3日後に判定する。軽

快していなければ 7日後に再判定する。症状の消

失および鼓膜の発赤や腫脹などの所見（中耳貯留

液残存は除く）が消失していれば，「初期治癒」

として 7日後に判定する。軽快していなければ 14

日後に再判定する。

長期評価（2週間以降） 中耳貯留液が消失し

ていれば，「最終治癒」として 14日後に判定する。

治癒していなければ，1ヶ月，2ヶ月，および 3
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ヶ月後に再判定する。

これらの評価基準は，実際の診療における治療

目標ではない。急性中耳炎の治療で重視されるこ

とは症状の軽快であり，鼓膜所見の完全な消失で

はない9）。

3）抗菌薬の有効性

世界的に注目されているオランダのガイドライ

ン1, 2）は，地方都市 Tilburgの耳鼻科医であった van

Buchemらが人口 15万人のこの地で行った二つ

の研究に基づいている。彼らは，1981年の Lancet

誌上で急性中耳炎 171名（2～12歳）を対象とし

た RCTを発表し10），無治療群 40例，鼓膜切開単

独群 36例，AMPC投与単独群 47例，鼓膜切開

＋AMPC投与群 48例の 4群間の治療効果を比較

した。耳痛は初診時には各治療群で 98％，100％，

94％，94％にみられたが，24時間後では 28％，

28％，28％，35％，7日後では 10％，11％，6％，

10％と各群間に有意な差はなかった。鎮痛薬の

使用頻度は各群ともに 30％程度で，ほぼ同率で

あった。鼓膜所見の異常は 7日後には各群で 49

％，49％，40％，44％にみられたが，14日後で

は 28％，25％，10％，11％と，鼓膜切開の有無

にかかわらず抗菌薬投与群でわずかに少なかっ

た。耳漏は，初診 24時間後には鼓膜切開未施行

群で 15～20％，鼓膜切開施行群で 64～69％にみ

られた。7日後には，鼓膜切開単独群で 18％，他

の 3群で 5～8％と鼓膜切開単独群に多くみられ

たが，14日後では各群とも 0～5％で最終的には

有意差はなかった。このように，抗菌薬の使用や

鼓膜切開の施行の有無で治療効果に大きな違いは

なかった。

さ ら に，van Buchemら は 1985年 の British

Medical Journal誌上で，後にオランダのガイドラ

インとなる治療方針「発病後 3～4日までは鎮痛

薬と点鼻薬のみの治療。耳漏は 14日後まで経過

観察」を 4,860例（2～12歳）で実行しその結果

を発表した11）。このうち耳痛または発熱が 3～4

日間以上持続した「遷延例」126例（2.7％）に対

して，鼓膜切開単独群，AMPC投与単独群，鼓

膜切開＋AMPC投与群の 3群で RCTを行った。

耳痛は，24時間後，7日後，14日後で 3群間に

有意差はなかった。耳漏や鼓膜所見の異常は，7

日後および 14日後には鼓膜切開単独群で他の 2

群に比べ有意に多かったが，AMPC投与単独群

と鼓膜切開＋AMPC投与群の間で有意差はな

かった。全対象例のなかで遷延例以外に抗菌薬が

投与されたのは，他の感染症の合併例で 4.5％，14

日間以上の耳漏持続例で 1.5％であり，最終的に

94％は無治療のまま治癒した。また，遷延例中 2

例（全体の 0.04％）で乳様突起炎が発症したが，

ともに鼓膜切開と AMPC内服による外来治療で

治癒した。

この二つの研究は，その後の各国での治療方針

に大きな影響を与えた。2004年の米国小児科学

会のガイドラインでは，重症例を除き抗菌薬を投

与せずに経過観察をすることを認めた。ただし，

2歳未満では，重症化のリスクが高いことを理由

として抗菌薬投与を原則としている4）。この点に

関して，Damoiseauxらは12）6ヶ月から 24ヶ月未

満の 240例を対象とした RCTを行い，低年齢児

でも経過観察による方針で問題がないことを報告

している。

さらに，メタアナリシスによる検討も数多く行

われており8, 13, 14），いずれの報告でも急性中耳炎

に対する抗菌薬の治療効果はわずかであることが

示されている。ここでは，Rosenfeld8）による 9文

献の 1,892症例（効果の判定時期により文献数と

症例数に変動がある）のメタアナリシスの結果を

紹介する。短期効果として，耳痛や発熱などの症

状は，発病 24時間後の比較では抗菌薬による治

療群で 59％が軽快し，無治療群の 59％と同率で

あった。2～3日後では治療群で 91％，無治療群

で 87％は軽快し，その差は有意であるが 4％と

わずかであった。さらに，4～7日後では治療群

で 93％，無治療群で 88％が軽快し，有意差はな

かった。このように，症状の改善に対して抗菌薬

のわずかな効果がみられたが，実際には鎮痛薬で

対応できるため臨床的な意義は乏しい。7～14日

■ Good Practice Guide

外来小児科 Vol. 8 No. 2 (2005)156



後での鼓膜所見の異常（中耳貯留液の残存は除く）

は治療群で 86％，無治療群で 73％が軽快し，有

意差がみられたが，無治療でも 70％以上が軽快

していた。中耳貯留液の残存率でみた長期効果で

は，1ヶ月後の残存率は治療群で 37％，無治療群

では 40％で有意差はなく，3ヶ月後（2文献での

374症例）でも治療群で 21％，無治療群では 26

％であり，有意差はなく治療効果を実証できな

かった。このように，抗菌薬を使用しなくても多

くは自然治癒していくことがわかる。

細菌の耐性率が増えれば抗菌薬の効果は減少す

るため，上記の報告で認められるわずかな治療効

果も失われる可能性がある。海外でのデータには

耐性菌が少ない時代のものが多く含まれているた

め，耐性菌の多いわが国での実状とは異なる可能

性がある。残念ながら，わが国からの RCTによ

る報告はないため，無治療群と抗菌薬治療群の単

純比較試験（対象 375症例）を参考にすると，2

歳以上で耳漏の持続期間を短縮した以外は，耳痛

の持続期間，1週間までの軽快率，2週間までの

初期治癒率，1ヶ月，2ヶ月，3ヶ月までの最終

治癒率に抗菌薬の効果は認められなかった15）。こ

の結果から推測すると，抗菌薬のわずかな効果も

わが国ではさらに減少している可能性がある。

また，嘔吐や下痢，発疹などの有害事象の発症

頻度は無治療群で 10％，抗菌薬投与群では 17％

であり，抗菌薬による有害事象のリスクは約 2倍

（オッズ比 1.97）となる13）。

4）重症合併症の予防

抗菌薬投与の根拠として乳様突起炎や細菌性髄

膜炎などの重症感染症の予防があげられている。

乳様突起炎については，米国の Bermanは抗菌薬

の登場以前の 20％から 0.1％以下に減少したこ

とをあげ，抗菌薬の効果は大きいとしている16）。

これに対し van Buchemは，抗菌薬を使用しなく

ても乳様突起炎の頻度は 0.04％で，この合併症

の減少は抗菌薬のためではないとしている17）。抗

菌薬の登場以前は合併症のない急性中耳炎は重視

されず，相対的に重症合併症の頻度が高くなった

とする意見もある18）。このほかに，オランダでの

乳様突起炎の発症率は 3.8人／10万人／年であり，

抗菌薬の使用が多い米国の 2倍とする推計19）もあ

るが，2,368症例を対象としたメタアナリシスで

は，乳様突起炎の発症頻度は無治療群で 2／1802

（0.11％），抗菌薬治療群で 4／566（0.71％）と無

治療群で多かったという報告もある20）。いずれに

してもその頻度はまれであり，予防のために抗菌

薬を使用する根拠とはならない。急性中耳炎に併

発する細菌性髄膜炎は乳様突起炎を含む急性中耳

炎から直接波及したものではなく21），鼻咽頭の細

菌叢から菌血症を経て発症するものである。この

ため，鼻咽頭の細菌叢から経耳管的に発症する急

性中耳炎とは発症機構が異なり，直接の関係はな

いとされている5）。このような菌血症（occult bac-

teremia）が急性中耳炎の 1.5～3.0％でみられるこ

とが報告されているが22, 23），我々も 375症例中に

菌血症を 2例（0.5％）経験した15）。この菌血症に

対しては，経口抗菌薬による細菌性髄膜炎の発症

予防効果は不十分であり24），抗菌薬の非経口投与

が必要とされている。このように発熱をともなう

急性中耳炎においては，菌血症を含む他の重症細

菌感染症を見逃してはならない。発熱がある場合

は「フォーカス不明の発熱」のガイドラインを参

照する。

5）抗菌薬の選択と投与期間

抗菌薬療法に関する報告では，抗菌薬の種類，

抗菌薬の投与量，投与日数による治療効果の違い

は不明である14, 18, 25～31）。これは抗菌薬の効果がも

ともと少ないことが理由とされる。このため，本

ガイドラインで提案した抗菌薬の選択や投与量は

薬理学的な考察による。急性中耳炎の起炎菌は肺

炎球菌が 40％，インフルエンザ菌が 25％，モラ

キセラ・カタラーリスが 15％程度とされている

が，それぞれの菌で耐性菌の増加が問題となって

いる32, 33）。インフルエンザ菌やモラキセラ・カタ

ラーリスは自然消失傾向が強く，初期の抗菌薬の

選択は肺炎球菌を対象としたものとなる。AMPC

は通常使用量の 40 mg／kgでは耐性肺炎球菌に対
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応できないが，増量した 60～90 mg／kgでは peni-

cillin―intermediate Streptococcus pneumoniae（PISP）

や一部の penicillin―resistant Streptococcus pneumo-

niae（PRSP）にも対応できる。またセフェム系抗

菌薬に比べ中耳貯留液中の薬剤濃度も高くなる。

このため第一選択薬は AMPCの 60 mg／kg／日と

し，効果がなければ 90 mg／kg／日まで増量するか

第二選択薬へ変更する。第二選択薬は β ラクタ
マーゼ産生菌に対応できるアモキシシリン・クラ

ブラン酸カリウム，あるいは耐性肺炎球菌や β ―

lactamase negative ampicillin resistant（BLNAR）等

の耐性インフルエンザ菌に対するMIC値が低い

第 3世代セフェム系抗菌薬とするが，実際の臨床

効果は不明である。また，抗菌薬の投与期間が最

終治癒に関係しないこと，さらに抗菌薬による耐

性菌の選択を避けるため投与期間は 5日間とす

る28, 31）。

6）耳痛への対応

急性中耳炎の治療のなかで耳痛への対応はもっ

とも重視されるべきである。小児の耳痛に対しア

セトアミノフェンとイブプロフェンの 2剤だけが

安全性と有効性を認められている34）。本ガイドラ

インでもこの 2剤の積極的な使用を推奨する。

わが国では，耳痛に対して鼓膜切開がしばしば

行われている。耳痛に対する鼓膜切開の有効性に

関する RCTとして 5編の文献が検索できた。前

述の van Buchemら10, 11），あるいは Lorentzenら35），

乳児では Engelhardら36）の報告では鼓膜切開の有

効性は否定されている。Roddeyら37）は，強い耳

痛例に限れば，鼓膜切開群では 12例中 10例が 8

時間後に軽快し，対照群では 10例中 5例が軽快

したことから鼓膜切開を有効としているが，症例

数が少ない。van Buchemら11）は，強い耳痛例に

ついて，抗菌薬＋鼓膜切開群では 25例中 22例が

24時間後に軽快し，抗菌薬単独群では 18例中 17

例が軽快したことを報告し，抗菌薬投与の条件下

ではあるが鼓膜切開の有効性を否定している。こ

のため，安全性などを考慮すれば，鼓膜切開は耳

痛に対して第一選択として推奨される治療法では

ないとされている3）。

7）休日への対応

小児の救急医療の場で中耳炎は非常に多い疾患

である。このため休日への対応は重要な課題であ

る。英国の一般医である Catesは，患児の安全性

の確保と抗菌薬の使用制限を両立させる方法とし

て，1999年の British Medical Journal誌上でセー

フティネット処方（Safety-Net Antibiotic Prescrip-

tion：SNAP）38）を提案した。急性中耳炎に抗菌薬

の有効性が少ないことを記載したパンフレットを

保護者に渡し抗菌薬を処方するが，実際の投与は

1～2日後の保護者の判断に任せる方法である。

追試でも抗菌薬の使用制限に有効なことが確認さ

れている39, 40）。ただ，わが国は，欧米諸国と異な

り外来受診が容易な国であるため，この方法を日

常診療で採用する必要性はない。しかし，救急医

療体制の現状を考慮すれば，休日前でかつ発熱や

耳痛が強い症例に限り SNAPを考慮してもよい

と思われる。

8）オランダのガイドラインとの比較

本ガイドラインはオランダのガイドライン1）に

準拠したものとなっている。原則として抗菌薬を

使用しない方針を採用した最大の根拠は，10年

以上も前から問題なく実行されているこのガイド

ラインの存在にある。ただし，本ガイドラインで

は 2つの点を変更した。第一点は，オランダのガ

イドラインでは耳漏が 14日間持続したときにの

み抗菌薬の投与を認めているが，本ガイドライン

では 7日間の持続とした。耳漏の持続に関して，

van Buchemらの報告では無治療でも 7日後に 77

％，14日後には 87％が消失し10），我々のデータ

でもそれぞれ 73％，87％が消失していた15）。こ

のため，抗菌薬の投与開始を 14日後から 7日後

に変更しても抗菌薬投与例は 10％程度増加する

だけであり，日本での実情を考慮して抗菌薬の投

与を 7日後からとした。第二点は，オランダのガ

イドラインでは 2歳未満は 24時間後再診とされ

ていたが，高熱のときや症状が重篤なときの対応

を明確化し，年齢による治療方針の違いをなくし
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た。なお，その後に改訂されたオランダのガイド

ラインでは年齢による治療方針の違いは削除され

ている2）。

9）反復性中耳炎への対応

繰り返す急性中耳炎では保護者の不安が強く，

さらに通院の負担も多い。通常 6ヶ月間に 3回以

上あるいは 12ヶ月間で 4回以上急性中耳炎が発

症した場合に反復性中耳炎とされている。経過観

察（急性中耳炎が発症したときのみの治療），抗

菌薬の予防投与，および鼓膜チューブ挿入の効果

に関するいくつかの RCTがある。Casselbrantら41）

の 2年間の観察結果では，急性中耳炎の発症は経

過観察群で 1.08回／年，予防投薬群で 0.60回／年，

チューブ挿入群で 1.02回／年であった。また，中

耳貯留液が認められた期間はそれぞれ 3.6ヶ月，

2.4ヶ月，1.6ヶ月であった。さらに，1回目の再

発までの期間はそれぞれ 8.2ヶ月，22.1ヶ月，11.2

ヶ月であった。この結果から抗菌薬の予防投薬お

よびチューブ挿入は有効な治療方法であるとし

た。しかし，Rosefeldら8, 20）は 12編の RCTの結果

から，急性中耳炎の発症は臨床研究に登録される

前は少なくとも 1年間に 3～4回以上であったが，

その後は経過観察だけでも 1年間に 1.6回の発症

に減少していることを指摘し，急性中耳炎は成長

とともに減少していく疾患であるため，治療の選

択には慎重であるべきだとしている。

長期の予防投薬や鼓膜チューブの挿入にはさま

ざまな問題点があり，まだ診療方針は確立されて

いない。このため本ガイドラインでは 1年間は経

過観察のみとすることを推奨する。治療法の最終

決定は担当医の判断によるが，各治療方法の選択

はその利点と問題点についての十分な説明と同意

をもとに行われるべきである。

5．まとめ
急性中耳炎は大多数が自然治癒する予後良好の

疾患である。多くの RCTからの結論は，抗菌薬

の投与でわずかな短期効果（耳痛や発熱の改善）

がみられるが，聴力の低下に直接関係する長期効

果（中耳貯留液の消失）はないことである。この

ため耐性菌の増加を考慮すれば経口抗菌薬を制限

した治療方針を基本とすべきであり，治療は患児

の QOLに関係する耳痛の軽減および重症合併症

の防止を目指したものとなる。また，わが国は海

外諸国に比べ外来受診が容易で恵まれた医療状況

にある。このため，患児の QOLや安全性を損な

うことなく抗菌薬の使用を制限した方針の実行は

十分に可能であると思われる。
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1．はじめに
急性副鼻腔炎は上気道炎に普通に合併する疾患

である。その多くはウイルスが原因であり自然治

癒する。しかし，細菌性副鼻腔炎との鑑別が難し

いこともあり，膿性鼻汁を理由に抗菌薬が処方さ

れる傾向にある。海外の臨床研究をもとに本疾患

の診断法の現状を考察し，耐性菌時代にふさわし

い治療法を提案したい。

2．診断指針
急性副鼻腔炎は症状として鼻汁や鼻閉があり，

所見として膿性鼻汁あるいは後鼻漏を認める疾患
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とする。咳嗽や発熱などの症状を伴うこともある。

3．治療指針
1．大部分はウイルスが原因であり，膿性鼻汁

がみられても 10～14日間は抗菌薬を使用し

ない。

2．下記の条件の 1つを満たすとき急性細菌性

副鼻腔炎と診断し，抗菌薬投与を考慮する。

a）症状や所見が 10～14日以上軽快するこ

となく持続した場合（10 day―mark）

b）顔面の腫脹や疼痛が発現した場合

c）上気道炎の経過中に高熱を伴って症状や

所見が増悪する場合

3．画像診断はウイルス性と細菌性を鑑別でき

ないため通常は必要ない。治療に反応しな

い例や合併症を伴う時，再発を繰り返す場

合にのみ適応となる。

4．細菌性副鼻腔炎であっても 60～79％が自然

に軽快するので，重症感がなければ抗菌薬

なしで慎重経過観察する。抗菌薬を使う場

合，その選択は中耳炎のガイドラインに準

ずる。

4．解 説
副鼻腔炎は病期の長さから急性（10～30日），

亜急性（30～90日），慢性（90日以上）に分類さ

れる。ここでは急性副鼻腔炎を取り扱うこととす

る。また，1歳未満では副鼻腔自体が未発達であ

るため，本ガイドラインの適用年齢を 1歳以上の

小児とする。

1）病態生理

副鼻腔は骨質で区画された洞窟状の構造をなし

ており，繊毛を有する上皮細胞で内張りされてい

る。篩骨洞と上顎洞は出生時にすでに存在してい

るが，前者だけが含気しており，後者の含気は 4

歳以降になる。他の副鼻腔の発達はもっと遅く，

蝶形骨洞は 5歳頃から，前頭洞は 7歳前後から発

達しはじめ思春期頃に完成する1）。したがって，

年齢が低いほど副鼻腔炎にはなりにくいと考えら

れる。

副鼻腔は，粘液繊毛浄化機能により通常は無菌

的に保たれている。洞からの排出口は中鼻道に開

口するが，1～3 mmと非常に細いため粘膜の浮

腫や機械的因子で容易に閉塞される。その原因と

して，もっとも頻度が高いのはウイルス性上気道

炎，ついでアレルギー性炎症である。閉鎖された

副鼻腔は陰圧となるため再開口のとき鼻道の常在

菌を引き込むことになり，細菌数が多い場合など

に細菌性副鼻腔炎が発症する2）。

2）原因病原体

ウイルスではライノウイルスやパラインフルエ

ンザウイルス，アデノウイルス等の各種の上気道

炎ウイルスが原因病原体である。細菌では肺炎球

菌が 35～42％，インフルエンザ菌とモラキセラ・

カタラーリスは同率の 21～28％であり，急性中

耳炎のものと共通している。その他に溶連菌と嫌

気性菌も同率の 3～7％認められる3）。

3）ウイルス性と細菌性の鑑別診断

実は急性副鼻腔炎の頻度はとても多い。感冒は

鼻副鼻腔炎（rhinosinusitis）とも呼ばれ，副鼻腔

にもウイルスが進入し炎症が起きている。ウイル

ス感染だけでも副鼻腔粘膜が腫脹し液体が貯留す

るが，自然に治癒する4～6）。二次感染が起きれば

細菌性副鼻腔炎が発症するが，その頻度は少なく

0.5～5.0％と推定されている7～10）。まれに，眼窩

や頭蓋内に炎症が波及して眼窩蜂窩織炎，静脈洞

血栓症，髄膜炎などの重篤な合併症を併発するこ

とがある1）。

副鼻腔は，中耳炎や咽頭・扁桃炎などと違って

病変部を直視下に確認できないため，どのように

診断するかが問題となる。症状は鼻汁，鼻閉，日

中の咳，発熱であり，そのほかに低あるいは無臭

症，口臭，顔面の腫脹や疼痛，上顎の歯痛，頭痛

などを伴えば細菌性を疑うことになる11～13）。しか

し，顔面腫脹などの特徴的症状は小児においてみ

られることは少ない14）。また成人例での検討だが，

鼻粘膜の発赤や腫脹，鼻腔内の膿性鼻汁，咽頭の

後鼻漏が認められても両者の鑑別は難しい15）。さ

らに，鼻汁培養で菌が検出されても副鼻腔炎の原

因菌とみなすことはできない。上顎洞を穿刺すれ
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ば診断できるが，一般外来で行うには侵襲的であ

り重篤な症例以外は勧められない。

4）10 day―mark

以上のように，ウイルス性と細菌性を鑑別する

簡便な方法はないが，Waldらは臨床症状の持続

期間に注目した。ウイルスによる感冒症状はほと

んど 7～10日以内に軽快し，症状が残っていたと

してもすでにピークを越え回復に向かいはじめて

いる16）。症状が軽快することなく 10～30日間持

続した症例を選んで X線検査をしたところ，そ

の 80％の患者で副鼻腔炎の所見が認められた17）。

このような患者に対して上顎洞穿刺による細菌培

養を施行したところ，約 70％の患者で有意な細

菌が検出された18）。以上の研究から，Waldらは

細菌性とウイルス性の鑑別にはこの症状の持続期

間（10～14日）を基準とすることが重要である

とし，10 day―markとして提案した7, 19）。

さらに同研究者らは，10 day―markと X線検査

で診断された患者を対象としてアモキシシリンと

アモキシシリン・クラブラン酸カリウム，プラセ

ボでランダム化比較試験したところ，治療 10日

目での判定で治癒＋改善がそれぞれ，83％，75％，

60％であった。抗菌薬は有効という結果であっ

たが，抗菌薬を使わなくても半数以上は改善して

いた17）。こういった研究から，この 10 day―mark，

すなわち上気道炎の症状が 10～14日以上続くと

いう基準が現在の海外の教科書やガイドラインの

主流となっている1, 20, 21）。私たちの調査でも，合

併症のない感冒の場合，激しい咳，鼻汁などの症

状はほぼ 10日以内で治まっており22），本ガイド

ラインでもこの基準を採用した。

また，頻度は少ないが，39℃以上の高熱を伴っ

て膿性鼻汁，頭痛，顔面痛などの症状が悪化する

場合がある。このような症例では細菌性副鼻腔炎

の重症例の可能性があり，10日を待たずに画像

診断を積極的に行う1, 20, 21）。

5）画像診断

単純 X線やエコー，CT，MRIなどの検査は欧

米では不必要とする論文が多い。 Gwaltneyらは，

感冒の成人患者について CT検査を行ったとこ

ろ，31人中 87％に上顎洞に液体貯留などの所見

を認めた。14人について 2週間後に再 CT検査

を行ったところ，11人（79％）が抗菌薬の投与

なしに完全に，あるいは著明に軽快していた5）。

Kristoらは，呼吸器感染症の小児例における副鼻

腔炎の病変についてMRIを用いて解析した。そ

の結果，60人中 36人（60％）で上顎洞に同様の

所見を認めたが，2回目の検査では，そのほとん

どが抗菌薬の投与なしに軽快・治癒していた6）。

以上のように，画像診断は抗菌薬の適応を示すも

のではなく，過剰な放射線被曝を避けるためにも

ルーチン検査としては不必要である20, 21）。ただし，

重症例や合併症を伴う例，再発を繰り返す例では

その診断や評価に必要となる。

6）治 療

急性副鼻腔炎は米国において成人では 5番目

に，小児では中耳炎についで 2番目あるいは 3番

目に抗菌薬処方されている疾患である3, 23）。しか

し，本疾患における抗菌薬の有用性については成

人領域でも議論がある24）。小児においては先に述

べたように，Waldらはランダム化比較試験で抗

菌薬治療が有効であったと報告した17）。しかし，

15年後，Garbuttらは米国小児科学会のガイドラ

イン21）に従って 10 day―markのみで選んだ患者を

対象に，Waldらと同じ薬でランダム化対照試験

を行った25）。治療 14日目の判定で，症状の改善

率はアモキシシリン群 79％，アモキシシリン・

クラブラン酸カリウム群 81％，プラセボ群 79％

と抗菌薬に効果が認められず，Waldらの報告と

相反する結果となった。

その原因は診断基準の不確かさに起因している

と思われる。すなわち，10 day―markで選ばれた

患者のうち，前述のように 80％が副鼻腔炎であ

り，その 70％が細菌性であるとすれば，80％×70

％＝56％が細菌性と推定される20）。従って，この

基準を満たす患者の約半数はウイルス性と考えら

れ抗菌薬の効果が期待できない。ということは，

ランダム化対照試験を行っても対象患者選択のわ
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ずかな違いによって，どのような結果にもなりう

るであろう。

また，両研究とも長引く上気道炎の有症状患者

を対象としているが，Waldらは X線検査で副鼻

腔に異常所見が認められた患者を調査したのに対

し，Garbuttらは臨床所見のみで診断した患者を

扱っている。対象患者数は前者が 93人で後者が

161人，患者の平均年齢は前者のほうが少し幼少

で（AMPC投与群で前者が 5.5歳に対し後者では

7.5歳），後者では重症患者は除外，前者は小児病

院の 1施設で行われたが，後者は郊外にある 3つ

の小児科診療所で行われたなどの違いがある。両

者の成績の違いはこれらの諸条件の差違も反映し

ていると思われるが，Garbuttらの調査法が開業

医の診療実態に合っていると思われる。

このように，10 day―markでは患者の絞込みは

不十分なので，耐性菌対策の見地に立てば問題点

も多い。たとえこの条件を満たしても，全身状態

が良くて顔面の腫脹や疼痛がなく，重症感がなけ

れば，抗菌薬なしで経過観察（wait and see ap-

proach）が推奨される26）。その際の判断材料とし

ては，これらの所見のほかに CRP値や赤沈値が

参考となる27, 28）。眼窩や頭蓋内の合併症は頻度的

にまれなので，抗菌薬の予防投与よりも慎重経過

観察が勧められる。その際，発熱や顔面痛，不機

嫌，眼周囲の発赤・腫脹などの出現に注意が必要

である。

使用抗菌薬については，対象起炎菌が急性中耳

炎と同じなので薬剤の選択や使用量は中耳炎ガイ

ドラインに準ずる。この治療で軽快せず症状が重

篤であれば，副鼻腔穿刺などを考慮して耳鼻科専

門医に紹介する。

5．まとめ
急性副鼻腔炎の患者で抗菌薬の適応を正確に決

めるのは難しい。10 day―markには問題点もある

が，抗菌薬適応患者をスクリーニングできるとい

う点では有益である。膿性鼻汁があっても 10～14

日間は抗菌薬を処方しないことが重要であり，ま

た，この基準を満たしたとしても，重症例でなけ

れば抗菌薬なしでの経過観察（wait and see ap-

proach）が勧められる。

＜付記＞

本邦では，慢性副鼻腔炎に対してマクロライド

少量長期投与療法が行われているが，小児ではそ

の有効性について現時点では十分なエビデンスは

ない。また，肺炎球菌やヘリコバクターピロリ等の

マクロライド耐性菌が急増しており，本療法がそ

の原因になっているとの指摘もある。積極的に勧

められる治療法ではなく，慎重な対応が求められ

る。また，上顎洞洗浄法やアデノイド切除手術も

効果は不確かであるうえ，これらの治療を行わな

くても，多くは 10歳までに自然治癒するという

報告もある29）。
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1．はじめに
咳／気管支炎は日常よくみられる疾患で，多く

は自然治癒する。しかし，咳や高熱など肺炎と症

状が類似しており，病初期にはのちに肺炎に進展

するか否かの予測は難しいため，予防的に抗菌薬

が使われることが多い1）。このような対応は今日

の耐性菌時代にふさわしいとはいえない。本ガイ

ドラインでは，国内外の臨床研究に基づき，抗菌

薬適正使用のための指針を提案したい。

2．診断指針
咳／気管支炎は咳を主症状とする疾患で，同時

に発熱や痰，肺雑音を伴うこともある。胸部 X

線検査では肺炎を疑わせる所見を認めない。

3．治療指針
1．咳／気管支炎の原因はほとんどがウイルスで

あり，基礎疾患のない患者では抗菌薬を使

用しない。

2．肺炎マイコプラズマや肺炎クラミジアの場

合は，病態が気管支炎にとどまる限り，通

常抗菌薬は不要である。

3．百日咳と診断されればエリスロマイシン 30

～50 mg／kg／日を投与する。

4．解 説
急性気管支炎は一つの疾病単位ではなく，その

臨床的概念はあいまいなので，ここでは，小児の

咳全般を扱うという意味でタイトルを咳／気管支

炎とした。

1）咳／気管支炎の病因

病因病原体はほとんどがウイルス（インフルエ

ンザウイルス，パラインフルエンザウイルス，RS

ウイルス，アデノウイルス，ライノウイルス，コ

ロナウイルス，ヒューマンメタニューモウイルス

など）であり，一部は肺炎マイコプラズマや肺炎
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クラミジア，百日咳菌である2）。本邦では肺炎球

菌やインフルエンザ菌，モラキセラ・カタラーリ

スも原因菌とされているが，それを証明した研究

は少ない3）。海外では，喀痰からこれらの菌が検

出されても基礎疾患のない患者では起炎菌として

のエビデンスはないとされており4～6），Nelson

Textbook of Pediatricsでも二次感染の原因菌とし

てのみ位置づけられている7）。

2）肺炎との鑑別

咳／気管支炎の治療でもっとも重要なことは細

菌性肺炎や非定型肺炎との鑑別である。幸い，か

つて膿胸の原因として恐れられた黄色ブドウ球菌

性肺炎は現在まれな状況となった8）。新生児や肺

の基礎疾患，免疫機能の低下などがない限り，肺

炎と診断されてから治療しても十分間に合う。

細菌性肺炎を疑う症状としては，発熱や全身倦

怠感，湿性咳，病状の急速な悪化などであり，ガ

ス交換が不十分であれば浅表性の多呼吸となる（1

歳未満 50回／分以上，2～5歳 40回／分以上）。鼻

翼呼吸や陥没呼吸，呻吟，チアノーゼを伴えば重

症を意味する9, 10）。理学所見として湿性ラ音が聴

取されたり，呼吸音が減弱している場合には注意

が必要である。また，血液検査で白血球数の増多

や CRP値の上昇がみられれば，細菌性肺炎の可

能性が高くなる10, 11）。

肺炎マイコプラズマなどの非定型病原体による

肺炎では，発熱の程度は様々で乾性の激しい咳が

特徴であるが，乳幼児では湿性咳の場合も多い。

理学所見は正常であることも多いため，正確に鑑

別する唯一の方法は胸部 X線検査である6）。発熱

が続く場合や，熱がなくても咳込みがひどい時に

は胸部 X線検査を考慮する。肺野に陰影が認め

られれば，肺炎のガイドラインにしたがって治療

する9）。

3）抗菌薬の有効性―治療指針の根拠―

急性気管支炎の定義の不確かさや細菌学的デー

タ不足，そして高頻度の自然治癒が適切な治療法

の確立を妨げている。しかしながら，急性気管支

炎の治療に関しては，湿性咳の成人患者を対象に

ランダム化比較試験が 7つ報告されている。この

うち 4つの研究では，抗菌薬使用群ではわずかで

あるが咳の期間が短縮し仕事への復帰が早まっ

た12～15）。残り 3つの研究では，プラセボ群と比べ

て治療結果に違いはみられなかった16～18）。これら

の研究のメタアナリシスでも抗菌薬の有用性は限

定的であった19～22）。すなわち，Faheyらの分析に

よれば，治療開始 7～11日目での湿性咳の改善率

は抗菌薬投与群で 64.0％（228名／356名），プラ

セボ群で 60.2％（207名／344名）とほとんど差が

なかった19）。また Bentらの分析でも，抗菌薬投

与群では咳の期間が半日程度短くなるだけで，統

計的有意差は見出せなかった20）。

小児における調査では，咳と鼻汁の患者 89名

を対象にペニシリン，アンピシリン，エリスロマ

イシンおよびプラセボによるランダム化比較試験

が行われたが，いずれの抗菌薬にも症状の軽減効

果はみられなかった23）。

ウイルス性と判断されても細菌の二次感染を防

ぐ目的で抗菌薬が処方されることも多いが，その

効果は否定的である。Townsendらは，ウイルス

性上気道感染症と診断された小児 781例にクロラ

ムフェニコール，ペニシリン，スルフォナマイド

および対症療法でランダム化比較試験を行い，細

菌二次感染の予防効果を調べた。その結果，肺炎

や中耳炎，扁桃炎などの合併症は抗菌薬投与群で

13.5％（57／423例），対症療法群で 14.8％（53／358

例）と差異はみられなかった。このうち肺炎の合

併は両群ともに同数の 5例であった24）。

4）病因別の診療指針

�ウイルス性気管支炎
ウイルス性気管支炎は通常 2週間あまりで自然

軽快する呼吸器感染症であり，咳が主症状で喀痰

や熱を伴うこともある。聴診所見は正常，もしく

は湿性や乾性のラ音や呼気の延長がみられること

がある。時に，肺炎を除外するために胸部 X線

検査が必要となる。

発熱はウイルス性気管支炎では通常みられる症

状のひとつである。一般に 2～3日で自然に解熱
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するが，RSウイルスやライノウイルスでも 1週

間続くことがある。人へのウイルス感染実験や調

査でも，まず，くしゃみ，発熱，咽頭痛，筋肉痛

の症状が現れ，これらが軽減したあとに咳が出は

じめ，対象者の 17％で 14日間以上持続した25, 26）。

喀痰が膿性になっても必ずしも細菌の二次感染を

示唆するものではない2）。咳に痰が絡んでも長引

いても，大部分はウイルス性気管支炎であり細菌

性を意味するものでない。一般に白血球数や CRP

値は正常であるが，アデノウイルスや RSウイル

スでは高値をとることもあり27），鼻汁や咽頭ぬぐ

い液による迅速診断が重要である。

多くは自然治癒するが，時に重症化がみられ注

意が必要となる。たとえば RSウイルスによる細

気管支炎の場合，3ヶ月未満の乳児では熱がなく

ても呼吸状態が急速に悪化したり，無呼吸発作が

起きることがある。酸素投与を含む呼吸管理が必

要なことも多いので，適切な診断が求められる。

アデノウイルスによる気管支炎では重症ウイルス

性肺炎に進展することもある。抗ウイルス剤治療

は一部の疾患に限られており，治療法がないため

より慎重な対応が求められる。ウイルス性肺炎に

進展した場合，重症例も少なくなく，多呼吸や喘

鳴がひどい症例や全身状態が悪い症例では入院が

勧められる。

元気で全身状態も悪くない，胸部 X線検査も

血液検査も正常，しかし咳と発熱が続く症例は日

常よく経験される。こういった症例では，抗菌薬

を使用せず慎重経過観察 （wait and see approach）

を提案したい。その際，年齢や状況によっては毎

日診察するといった対応も必要である。

�非定型病原体による気管支炎
肺炎マイコプラズマによる気管支炎は，学童や

中高生では長引く咳の原因となるが4），PCR法の

データによれば小児での頻度は急性気管支炎の

6.3％（13／207）に過ぎない28）。病初期には通常発

熱を伴うが，ウイルス性気管支炎と異なり鼻汁は

ないことが多い。発病 4日以内にエリスロマイシ

ンを内服すれば咳の期間が短縮するが，治療が遅

れた場合その効果は顕著でないとの報告があ

る29～31）。また，海外のガイドラインや成書では咳

がひどくない場合や肺炎を併発しない限り，一般

に抗菌薬の必要性はないとされている4, 32）。ラン

ダム化比較試験でも有効性について否定的な結果

が報告されている15）。乳児ではまれに細気管支炎

の原因になるとの報告33）もあるが，一般に軽症例

が多い。

肺炎クラミジアによる気管支炎も，遷延した咳

の場合に疑うべき疾患のひとつである34）。エリス

ロマイシンなどで治療しても咳が数週から数ヶ月

続くこともあり，その効果は一定しない10, 34）。

実際の臨床では，これら非定型病原体による気

管支炎を確定診断することは難しい。しかし，こ

れらは自然治癒するので，胸部 X線所見で肺炎

像がなければ通常抗菌薬は不要である。薬の副作

用や耐性菌を考慮すれば，少しの効果を求めて抗

菌薬を一律投与する正当性はない。エリスロマイ

シンの投与を考慮する場合でも，咳が 10日以上

長引き，日常生活を妨げるほどの激しい咳の症例

に限定すべきである4, 6）。

�百日咳
百日咳は笛声を伴った発作性の咳が特徴で，通

常発熱や鼻汁はなく，肺雑音も聴取されない。病

初期はウイルス性と鑑別できず，診断は流行状況，

ワクチン歴の問診，リンパ球優位の白血球数増多，

血清学的方法，培養等で行う。学童や中高生の場

合，笛声がなく白血球数増多もみられない非典型

例も多く，診断には抗体検査が必要である35）。

カタル期にエリスロマイシン 30～50 mg／kg／日

で治療すれば病気の期間を短縮できるが，痙咳期

に入っていればその効果はあまり期待できな

い35）。カタル期での診断は難しいため，早期治療

が可能なのは集団発生や家族内での二次感染の場

合に限られる。痙咳期の抗菌薬投与は周囲への感

染を防ぐ目的で行われる。6ヶ月未満の乳児で，

無呼吸やチアノーゼがある場合は入院が必要であ

る。
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�その他
長引く咳では気道の過敏性やアレルギー性の咳

がその原因であることが多い。このような患者で

は気管支拡張剤に反応し咳が軽減する36）。膿性鼻

汁や後鼻漏を伴う場合は副鼻腔炎を考慮する（「急

性副鼻腔炎」の項参照）。咳が著しく長引き 4週

間から 8週間続いた場合は，気道異物や肺結核，

線毛運動機能異常などまれな病気も鑑別する必要

がある。できれば抗菌薬の投与は控え，正しい診

断を得ることを優先すべきである4）

5．まとめ
咳／気管支炎の大部分はウイルス感染であり，

抗菌薬が必要なケースは少ない。非定型病原体に

よる気管支炎であっても多くは自然治癒する。肺

炎に対しては，詳しい問診と丁寧な診察，胸部 X

線検査および wait and see approachで早期診断が

可能である。肺炎を恐れるあまり一律に抗菌薬を

投与すれば，耐性菌の蔓延を招き，逆に治療に難

渋する症例が増えるであろう37）。

＜付記＞

クループ（laryngotracheobronchitis）は吸気性喘

鳴を主症状とする上気道閉塞性疾患で，パライン

フルエンザなどのウイルスやアレルギーが原因で

ある。したがって抗菌薬の適応はない。まれに細

菌性気管炎（tracheitis）を続発することがあるが，

抗菌薬の予防効果は認められない。呼吸状態の慎

重な経過観察で対応すべきである。

急性喉頭蓋炎はインフルエンザ菌 b型などが原

因で，発熱と咽頭痛を訴え，初期には咳や吸気性

喘鳴を伴わない。時間単位で急速に呼吸状態が悪

化するので，経口抗菌薬で対応することはできな

い。治療は挿管による気道確保が最優先される38）。
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1．はじめに
小児の発熱の大部分は自然に治癒するウイルス

感染によるものだが，中には稀な重症細菌感染症

が含まれる。多くの発熱児の中から重症細菌感染

症を早期に診断し治療することは，小児の外来診

療における最大の課題である。しかし，病初期に

は発熱のほかに症状や所見に乏しく，その原因を

特定できない場合も多い。受診後に症状が顕在化

し重症細菌感染症と診断される場合もある。わが

国では，このようなフォーカス不明の発熱児に対

して見逃しのリスクを恐れ一律に抗菌薬を処方す

る傾向にあり1），耐性菌増加の一因となっている。

重症例の見逃しを最小限に抑えるためには，こ

のような患者のリスク評価を適切に行うことが重

要である。そして，危険度の高い児に限定して抗

菌薬を投与することで，抗菌薬の総使用量を減ら

し，耐性菌の蔓延を阻止することができると考え

る。

2．発熱の診療
今回のガイドラインは発熱（腋窩温で 38℃以

上）後 48時間以内に受診した患者を対象とする。

明らかな咽頭炎や扁桃炎，気管支炎，仮性クルー

プ，口腔粘膜疹2）などの症状や所見があれば感染

巣があると判断する。また，咽頭所見や発疹によっ

てエンテロウイルス，ヘルペスウイルス，HHV 6

の感染が診断できる場合がある3）。流行状況によっ

ては，インフルエンザやアデノウイルス，RSウ

イルス等の迅速検査キットを使用し原因病原体を

特定する4）。1歳未満の男児および 2歳未満の女

児では尿路感染症を考え尿検査も必須である。な

お，尿路感染症の 10～20％は膿尿を伴わないた

め，確定診断には導尿カテーテルにより採取した

尿で定量培養を行う必要がある5）。採尿バックか

らの培養は，雑菌の混入が避けられないために推

奨しない。

以上により，発熱の原因が特定できれば診断に

応じた治療を行う。発熱の原因を特定できない場
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合にはフォーカス不明の発熱と判断する。

3．診療指針
今回の診療指針は occult bacteremia（以下，OB）

の研究をもとに Baraffらが提唱した指針6）に基づ

いたものであり，生後 3ヶ月以上で免疫不全等の

基礎疾患のない児を対象とする。生後 3ヶ月未満

はデータがなく，今回のガイドラインの対象外で

ある。なお，解熱剤で体温が一時的に下がっても

重症細菌感染症を否定することはできないた

め7, 8），以下に記載する体温は経過中の最高体温

とする。

1）全身状態が重篤な場合

チアノーゼ，意識障害，呼びかけへの反応に乏

しい場合，重度の脱水症状，けいれんなどがあれ

ば全身状態が重篤と判断する9, 10）。直ちに入院し，

適切な治療のために精査を行う。

2）全身状態が重篤でない場合

基本的に抗菌薬を投与せずに経過観察を行う。

ただし，下記の条件を満たす症例のみ血液培養を

施行後，セフトリアキソン（以下 CTRX）50 mg／

kg 1日 1回の点滴静注，またはアモキシシリン 60

mg／kg／dayの経口投与を行う。

i．生後 3～12ヶ月未満の児では体温 40℃以上，

または 38.5℃以上かつ白血球数 15,000／µ l

以上（あるいは好中球数 10,000／µ l以上）

ii．生後 12～36ヶ月の児では体温 39℃以上か

つ白血球数 15,000／µ l以上（あるいは好中球

数 10,000／µ l以上）

3）経過観察中の注意事項

a）血液培養を施行した例

血液培養の結果は 24～48時間程度で判明する。

その間は慎重に経過観察を続ける。経過中に解熱

傾向がなければ CRPの検査を行い，CRP値が 5.0

mg／dl以上であれば，血液培養の判明以前でも重

症細菌感染の続発を考慮した対応を行う。なお，

48時間を超えて細菌が検出された場合は起炎菌

でない場合が多い11）。

以下に，血液培養が陽性になった場合の対応を

示す。

i．肺炎球菌が検出された場合：発熱が続いて

いれば，重症細菌感染症の続発を考慮して

直ちに入院治療を行う。解熱していれば，

感受性のある経口抗菌薬を 7日間投与し治

療を終了する。

ii．インフルエンザ菌 b型（以下，Hib）が検出

された場合：発熱が続いていれば，重症細

菌感染症の続発を考慮して直ちに入院治療

を行う。既に解熱している場合も入院治療

が望ましいが，緊急対応が可能であれば外

来にて CTRX 50 mg／kg 1日 1回の点滴静注

を 3日間施行し，その後感受性のある経口

抗菌薬を 7日間投与する。Hibの場合は解

熱後も重症細菌感染症が続発することがあ

り12），経過中に重篤な症状が出現したとき

には直ちに適切な対応を行う。

iii．その他の菌が検出された場合：髄膜炎菌が

検出された場合には重症細菌感染症の続発

が極めて多く13），また補体欠損等の基礎疾

患を合併することが多いため14），状態のい

かんにかかわらず入院治療の適応となる。

サルモネラ菌や溶連菌，ブドウ球菌，モラ

キセラ属，b型以外のインフルエンザ菌が

検出された場合には，肺炎球菌と同様の対

応とする。

b）血液培養を施行しなかった例

6～48時間は経過観察を続け，解熱傾向がなけ

れば CRPの検査を行う。CRP値が 5.0 mg／dl以

上であれば，重症細菌感染の続発を考慮した対応

を行う。

5．解説と考察
1）ガイドラインと occult bacteremia

フォーカス不明の発熱の多くはウイルス感染に

よるものであるが，稀に OBや重症細菌感染症の

初期のことがある。OBは重症細菌感染症のなか

で比較的頻度が高いため，重症細菌感染症のモデ

ル疾患として多数の臨床研究が行われてきた。今

回のガイドラインも多くは OBでの知見に基づい

ている。
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OBは発熱を主な症状とする菌血症で，時に感

冒症状や中耳炎を伴うが明らかな局所感染症状や

全身状態の悪化がないものと定義されている15）。

その 5～15％に細菌性髄膜炎や細菌性肺炎，急性

喉頭蓋炎，化膿性関節炎，骨髄炎といった重篤な

局所感染が続発する16, 17）。フォーカス不明の発熱

児の中で体温や白血球数，好中球数，CRP値が

高いほど OBの頻度は多くなる18～20）。

OBについての最初の大規模な調査は，1973年

にMcGowanら21）によって行われ，New England

Journal of Medicineに発表された。彼らは直腸温

で 37.8℃以上の発熱があり，そのフォーカスが

不明かつ一般状態が重篤でない小児 708例につい

て血液培養検査を行い，31例（4.4％）で有意な

菌が検出されたと報告した。その大部分は発熱の

みが主症状であり，特異的な所見に乏しいため診

察だけで診断することはできなかった。その後，

OBの一部に細菌性髄膜炎などの重症細菌感染症

が続発することが明らかになり，臨床所見や検査

所見と OBの関係について多くの研究がなされて

きた。

1983年に Dershewitzら22）は，39.5℃以上の発

熱があり，全身状態が重篤でない 3～24ヵ月の児

について，初診時に問診や診察だけで OBを予測

できるかどうかを検討した。その結果，OBが予

測された 110例中 10例（9.1％）が血液培養陽性

であったのに対し，OBではないと考えられた 578

例の中にも 15例（2.6％）の血液培養陽性例が見

つかり，事前に OBを正確に予測するのは困難で

あることを示した。これらの症例は血液培養の判

明前には上気道炎や中耳炎と診断されており，1

例で 24時間後に細菌性髄膜炎が発症した。

OBを予測する検査所見に関して，1993年に

Bassら18）は 3～36ヶ月のフォーカス不明の発熱児

を診察し，�直腸温 40℃以上，�直腸温 39.5℃

以上でかつ白血球数 15,000／µ l以上，のいずれか

で血液培養を施行し，60例の OBを診断した。

この中で，白血球数が 15,000／µ l未満では 182名

中 5名（2.7％）が OBであったのに対し，白血

球数が 15,000／µ l以上では 331名中 55名（16.6

％）が OBであったこと，また白血球数が多くな

るほど OBの割合が高いことを報告している。

OBの治療効果に関して，1994年に Fleisherら23）

は，CTRX 50 mg／kg筋肉内注射と AMPC 60 mg／

kg経口投与の効果を比較し，CTRXによる治療

が続発症を防ぐ率も高く，解熱までの時間も短い

ことを示した。これらの結果をもとに Baraffら

は，生後 3～36ヶ月のフォーカス不明の発熱では，

全身状態が重篤でなくても体温が 39℃以上であ

れば血液検査を行い，白血球数が 15,000／µ l以上

であれば OBの可能性を考えて血液培養を施行し

た上で CTRX 50 mg／kgの筋肉内注射を行うとの

ガイドラインを示した6）。その後，この指針は米

国の救急外来で一般的に使用されてきた。

OBの起炎菌については米国では歴史的変遷が

あり，1990年代に Hibワクチンが導入される以

前には，80％は肺炎球菌，10％は Hib，その他 10

％はサルモネラ菌，溶連菌，髄膜炎菌，B群溶連

菌等であったとされている15）。しかし，現在では，

Hibワクチンおよび肺炎球菌ワクチンの導入によ

り米国では OBの頻度そのものが大幅に減ってい

る24, 25）。

OBの続発症の頻度は起炎菌によって大きく異

なる。肺炎球菌によるものは比較的予後が良く，

無治療で経過観察を行った場合でも重篤な局所感

染の発症頻度は 10％で，細菌性髄膜炎に限ると

2％程度である15）。一方，Hibによるものは予後

が悪く，細菌性髄膜炎の発症頻度は肺炎球菌のそ

れに比べ 10倍以上である13）。起炎菌別に白血球

数をみると，肺炎球菌の OBでは平均 21,500／µ l

であるのに対し18），Hibの OBでは平均 15,100／µ l

である12）。Hibは肺炎球菌に比較し白血球数の上

昇がみられにくく，白血球数 15,000／µ l以上の基

準で検出しにくいことにも注意が必要である。

わが国においても，我々のグループはフォーカ

ス不明の高熱 71例について血液培養を行い，4

例（5.6％）で肺炎球菌が検出された。検出され

た 4例はいずれも白血球 15,000／µ l以上であり，
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15,000／µ 未満の中に血液培養陽性例はいなかっ
た26）。このように，白血球数 15,000／µ lの基準は

日本においても OBの検出に有効であると思われ

る。さらに，白血球数 15,000／µ l以上でフォーカ

ス不明の発熱児 175例を対象に血液培養検査を

行った研究では，20例の肺炎球菌と 3例の Hib

による OBを診断し，Hibの 1例で細菌性髄膜炎

が続発した27）。OBは Hibワクチン導入前の米国

と同様の頻度でみられ，重症細菌感染症の原因に

なっていると考えられる。

2）ガイドラインの限界

�臨床所見における限界
発熱で受診する患者を診察した場合，最初に行

うのは全身状態の評価である。経験ある小児科医

であれば診察のみでこの評価が可能であるが，

AIOS（Acute Illness Observation Scales，表）も参

考になる10）。AIOSを考案したMcCarthy28）によれ

ば，病歴と丁寧な問診，診察によって重症細菌感

染と診断できる sensitivityは 90％程度であると

いう。臨床所見からでは 10％程度は診断できな

いことに注意が必要である。

特にわが国では，医療機関へのアクセスが容易

であるため発熱早期に受診する場合が多く，初診

時に重篤な症状がみられないことが多いと思われ

る。もっとも重症な細菌感染症である細菌性髄膜

炎についてみると，武内らの調査によれば，発病

初日での症状は嘔吐が 56.7％，痙攣の出現は 7.5

％，髄膜刺激徴候である項部硬直， Kernig徴候，

あるいは大泉門膨隆のうち 1つ以上を認めたのは

11.1％に過ぎない。嘔吐は初期から見られること

が多いが，髄膜炎に特異的な症状とは言えず，全

身状態が重篤でない場合には発病初日で細菌性髄

膜炎を診断するのは困難であることがわかる29）。

細菌性髄膜炎をはじめとする重症細菌感染症で

は，時間の経過とともに全身状態の悪化がみられ

る。一定の時間をおいて重症度の評価を行うこと

が大切であると思われる。

�検査所見からの限界
今回のガイドラインでは白血球数 15,000／µ l以

上を抗菌薬投与の基準としている。フォーカス不

明の発熱の中で白血球数 15,000／µ l以上は約 30

％であり26），この中には OB全体の 65％が含ま

れるが15），これらの症例に関しては予後を改善す

ることが期待できる。

残り 70％の白血球数 15,000／µ l未満の症例中

に OBの 35％が含まれるが，今回のガイドライ

ンでは検出することはできない。しかし，この症

例が OBである確率は低く，全例に血液培養を

表 Acute Illness Observation Scales

正常（1点） 中程度の異常（3点） 重度の異常（5点）

泣き方
強くしっかり泣く
満足げで泣かない

ぐずり泣き
泣きじゃくり

弱々しくうめき泣く
甲高い声で泣く

抱っこでの反応
短く泣きやむ
満足げで泣かない

泣いたり泣き止んだり
泣き続ける

ほとんど反応がない

起きているかどうか
起きている

刺激ですぐ起きる
少し開眼し起きる
長い刺激で起きる

目覚めない
眠ってしまう

皮膚色 ピンク色
四肢蒼白

末梢チアノーゼ
全身チアノーゼ
大理石様

脱水の有無 皮膚・眼・口唇正常 皮膚・眼・口唇軽度乾燥
皮膚の緊張がなく，
眼は落ち込み口唇乾く

あやした時の反応 笑顔，すぐ反応 少し笑う，少し反応
笑わない
表情乏しい
反応しない
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行って抗菌薬を投与するのは実際的ではない。慎

重経過観察によって診断するのが最善の方法であ

ると思われる。

3）血液検査について

今回のガイドラインは血液データを基にして治

療方針を決める必要があるが，医療費の増加や患

者の負担を考慮しても血液検査によるリスク評価

は必要である。現在市販されている測定機器では

白血球数，CRP値のみであれば血液量は 20 µ l程

度で検査できる。糖尿病用の採血針を用いて指先

や耳朶から血液を採取すれば痛みも少ない30）。

血液培養を行う際，BACTEC�の小児用ボトル

を用いれば 0.5～4.0 mlの採血量で培養検査が可

能である。培養は，特殊な場合を除き好気性菌を

対象にしたものだけでよい。細菌が生えればボト

ル下の CO2センサーが反応し，セット後 12～24

時間で陽性判定ができる。

4）抗菌薬の投与方法

重症細菌感染症が疑われる場合には，抗菌薬は

可能な限り経静脈投与が望ましい。経静脈投与で

は経口投与に比べ確実に薬剤が生体内に入り，血

中濃度の上昇も迅速であるため，より優れた効果

が期待できる。推奨する抗菌薬は CTRXとした

が，これは半減期が約 7.5時間と長く，投与 24

時間後も有効血中濃度が持続でき31），外来で患者

を治療する場合に頻回の投与を必要としないため

である。

6．ガイドライン実施の際の注意
抗菌薬適正使用のためにもっとも必要なのは注

意深い経過観察である。ガイドラインにある体温

や検査値，時間はひとつの目安に過ぎない。この

ガイドラインによって全ての重症細菌感染症を鑑

別できるわけではなく，重症細菌感染症の可能性

のある児に抗菌薬の使用を限定あるいは強制する

ものでもない。実際の診療では患者ひとりひとり

を注意深く診察し，医師の裁量によって治療を決

定すべきであり，抗菌薬投与に関してもその最終

的な決定権は診察医にある。

7．まとめ
従来から，発熱のほとんどはウイルス感染が原

因であることが経験的にわかっていたが，日常診

療でそれを実証するデータがなく，OBや細菌性

髄膜炎などの重症細菌感染を恐れて発熱の児全員

に経口抗菌薬を投与していた。そういった医療は

耐性菌のない時代には有効であり，OBに起因す

る続発症を防いでいたのかもしれない。しかし，

OBの主要な起炎菌である肺炎球菌や Hibの耐性

化が進んでおり，このままの医療を続けるのは困

難である。

現在は検査機器の普及により，外来医療におい

ても迅速に血液検査を行い発熱のリスク評価をす

ることが可能になった。今回のガイドラインでは

生後 12ヵ月未満の 40℃以上の発熱児を除き，白

血球数 15,000／µ l未満では，一般状態の悪くない

限り抗菌薬を投与しないことを原則とする。

発熱のリスク評価をすることなく発熱児全員に

経口抗菌薬を投与することは，いたずらに耐性菌

を増やし，OBなどの重症細菌感染症の治療を困

難にすることになるだろう。経口抗菌薬は，肺炎

球菌の OBであれば細菌性髄膜炎のリスクをやや

下げる可能性があるが32），Hibの OBではその効

果はなく，既に細菌性髄膜炎を起こしている場合

には，かえって診断の遅れにつながり予後を悪化

させる可能性も指摘されている33）。全ての発熱児

に経口抗菌薬を投与することは推奨される治療で

はない。

＜付記＞

本ガイドラインの基となった Baraffの指針は

米国ではすでに過去のものとなり，対象者は Hib

ワクチン，肺炎球菌ワクチンの未接種者に限られ

ている。重症細菌感染の予防と抗菌薬の使用量を

減らすために，わが国でもこれらのワクチンの早

期導入が強く望まれる。両ワクチンが導入された

時，フォーカス不明の発熱のガイドラインはその

役割を終えると思われる。
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