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はじめに

　百日咳は、主に百日咳菌（Bordetella per tussis）
を原因とする感染力の強い急性気道感染症であり、
激しい咳嗽（痙咳発作）を主体とする呼吸器症状
を引き起こす。いずれの年齢でも罹患し得るが、
ワクチン接種前の乳児または未接種の小児が重症
化しやすく、死亡例の大半は 1 歳未満、特に生後
6 か月未満の乳児である。近年、多くの先進国で
百日咳の再興が認められており、ワクチン効果（免
疫持続期間 4 ～ 12 年と見積もられている）が減弱
した青年・成人層の感染が、重篤化しやすい乳幼
児の感染源となることが指摘されている 1, 2）。
　新型コロナウイルス感染症（COVID-19）の流行
に伴い、2020 年以降、世界で百日咳の報告数が大
幅に減少した。しかし、2023 年より再流行してお
り、特に中国など、東アジア地域において治療の
第一選択薬となるマクロライド系薬に対する耐性
菌（Macrolide-Resistant Bordetel la Per tussis 

: MRBP）の拡大も問題となっている 3）。国内にお
いても 2024 年以降百日咳流行を認めており、それ
に伴い MRBP の報告が相次ぎ、乳児早期の重症・
死亡例も報告されている 4 ～ 8）。
　近年の百日咳の報告数の増加には、ワクチン免
疫効果の減弱、医療者の認知度の向上、診断精度
の向上、サーベイランスの強化、などが要因とし
てあげられている 9）。加えて、COVID-19 パンデミッ
ク後の感染対策の緩和および人流の回復、耐性菌
の出現などが 2023 年以降の流行に影響していると
推測されており 10）、特に重症化リスクのある乳児
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への対策が最も重要な課題と考えられている。
　本稿では、最近の話題の感染症として、百日咳
の近年の発生状況・問題点・対策などもふまえ概
要をまとめたい。

Ⅰ. 百日咳とは

　グラム陰性桿菌である百日咳菌（Bordetella 

per tussis）を主な原因とする急性気道感染症で、
1578 年パリでの流行報告が最初である 11）。1670 年、
初めて“per-tussis”（激しい咳を表すラテン語）
が 使 用 さ れ た。 わ が 国 で は 文 政 年 間（1818 ～
1830）に「百日咳」と呼ばれるようになった 12）。
その後、1906 年 Bordet and Gengou らが初めて
菌を分離し 13）、菌名や培地（Bordet-Gengou 培地）
にその名を残している。潜伏期間は約 7 ～ 10 日で、
病期によりカタル期（感冒症状、1 ～ 2 週間）、痙
咳期（乾性咳嗽と激しい発作性の咳、3 ～ 6 週間）、
回復期（6 週間以降）に分けられ、百日咳と謂わ
れるように、典型例では発症から回復まで全経過
が 2 ～ 3 か月におよぶ。基本再生産数は 16 ～ 21

と感染力が強く、特にカタル期に排菌が多い。菌
の産生する百日咳毒素（pertussis toxin:PT）が主
要な病原因子とされる。
　百日咳はあらゆる年齢層で罹患する可能性があ
るが、臨床像は年齢やワクチン接種歴によって大き
く異なる。ワクチン未接種児では、感冒症状で始ま
り、痙咳期に特有な発作性の連続咳嗽、吸気性笛声

（ウープ：whoop）、これら咳嗽発作の反復（レプリー
ゼ：reprise）、咳込み後嘔吐、無呼吸、白血球増多（相
対的リンパ球増多）などの典型的症状が出現する。
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発熱はないか軽度である。咳嗽は夜間に増悪し、
刺激により誘発される。特に新生児・乳児早期では、
無呼吸やチアノーゼ、痙攣、呼吸停止から突然死
に至ることもある。合併症は、特にワクチン未接
種児に多く、米国疾病予防管理センター（Centers 

for Disease Control and Prevention：CDC）のま
とめ 14）では、無呼吸（68％）、肺炎（22％）、けい
れん（2％）、死亡（1％）、脳症（0.6％）となって
いる。一方、ワクチン既接種の小児・成人では、
主に長引く咳や軽度の感冒症状のみのことが多く、
早期診断が困難で、未診断のまま感染が広がる可
能性がある。特徴的症状がなくても 2 週間以上咳
嗽が持続する場合は、百日咳の鑑別を要する。

Ⅱ. 国内の疫学

　わが国では、ワクチン導入前の 1940 年代は年間
10 万人以上が罹患し、そのうち約 10％が死亡して
いた。1948 年に全菌体型百日咳ワクチン（whole 

cell per tussis : wP）が導入され患者数は激減した
が、1975 年に接種後死亡事例により一時中止され、
再開後も接種率低下により 1976 ～ 1981 年には全
国的流行と死者数の増加がみられた。1981 年には
日本が世界に先駆けて開発した無細胞精製百日咳
ワクチン（acellular pertussis：aP）を含む三種混
合ワクチン（DTaP）が導入され、安全性と有効性
の向上により患者数は大幅に減少し、1982 ～ 2017

年の小児科定点報告では推計 10 分の 1 程度に抑制
された 15）。
　しかし、近年は aP ワクチン効果減弱が指摘され、
ワクチン既接種の青年・成人例が増加している。
2000 年代には大学での大規模集団感染事例や、
2008 ～ 2010 年の全国流行がみられ、この時期には
報告患者の約半数近くが 20 歳以上を占めた 15）。そ
の後はやや減少したものの、保育所や学校を中心と
した低年齢層での散発的流行が報告されている 15）。
　2018 年１月１日からは、感染症法上の分類が改
正され、以前は小児科定点から主に症状による届
出であった百日咳は、成人を含めた検査診断に基づ
く 5 類感染症・全数把握疾患となると同時に、LAMP

法（Loop-mediated Isothermal Amplification）な
ど新たな検査法の導入により正確な疫学情報が得
られるようになった 15）。

　全数把握調査が開始されて以降の国内における
届出数は、2018 年、2019 年と年間 10,000 例を超え、
年齢別ではワクチン既接種の 5 ～ 14 歳の学童期が
感染の中心であり、成人層にもやや集積があるこ
とが明らかとなった。重症化が懸念される 6 か月
未満児は全体の約 5％を占め、その推定感染源は
同胞が約 40％と最多であることがわかった 16）。
　COVID-19 流行期の 2020 ～ 2022 年には報告数
が大幅に減少したが、2024 年以降は再び増加に転
じ、2025 年は 1 月より急激な感染拡大がみられ、
診断週第 35 週時点で累積報告数 7 万 2,448 例と
2018 年の年間届出数の 5 倍以上の流行となってい
る（表 1）３、17）。年齢分布の割合も変化しており、
2018 年、2019 年に最多であった 5 ～ 9 歳から、
2024 年以降は 10 ～ 19 歳が約 60％を占め、次いで
5 ～ 9 歳が 21％となっている（図 1）3）。今後は学
童期以降を対象とした追加接種を含む新たな予防
対策の検討が求められている。

Ⅲ. 海外における発生状況

　国外においても、1940 年代に wP 導入後に百日
咳による発生数・死亡例の報告は激減したが、副
反応が問題となり、欧米など主に先進国では aP へ
と変更された。2008 年に世界保健機構（WHO）
はこれらのワクチン導入により、68 万 7,000 人の
死亡が防がれたと推計している 18）。しかしながら
近年、青年・成人層におけるワクチン効果減弱に
伴い、百日咳の再興が報告されている。この対策

表 1　2018 年以降の国内における百日咳の届出数

届出数

2018 年 12,117

2019 年 16,850

2020 年 2,794

2021 年 704

2022 年 494

2023 年 1,000

2024 年 4,054

2025 年 72,448*

＊ 2025 年は第 35 週時点の届出数を記載　　　　（2025 年 9 月 9 日時点）
文献 3, 17）を基に著者より作成
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として、2000 年代以降、海外では青年・成人に対
して百日咳、ジフテリアの抗原量を減量した成人
用三種混合ワクチン（Tdap：国内未承認）の追加
接種を導入する国が増えたが、周期的な流行は依
然として持続している。このため、重症化リスク
の高い早期乳児への対策が求められ、妊婦への
Tdap 接種による移行抗体を介した予防効果のデー

タが蓄積され 19）、2012 年以降、主に欧米、豪州な
どの先進国において導入されている 20）。
　COVID-19 の流行に伴い、2020 年以降、世界で
百日咳の報告数が大幅に減少したが、2023 年より
報告数の増加がみられ（図 2）21）、欧米、豪州、ア
ジアをはじめ複数の国で再流行が報告されている。
　米国では、2024 年に 3 万 5,435 例が報告され、

図 2．世界保健機構（WHO）：百日咳の報告数と発生率の推移（2000 ～ 2024 年）
文献 21）を基に著者より作成

文献 3）より転載

図 1	 各診断年における届出例の年齢分布（2018 ～ 2025 年）（2025 年は第 12 週まで）
 感染症発生動向調査システムへ報告された百日咳の届出確定症例（2025 年 4 月 3 日時点暫定値）

（図 1 は巻末にカラーで掲載しています）
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2023 年の 5 倍以上、パンデミック前の 2019 年を
上回った。死亡 10 例のうち 6 例は 1 歳未満乳児で
あり、入院症例の 44.6％を占めるなど乳児への影
響が大きい 9）。英国でも 2024 年に 1 万 4,894 例が
報告され、2020 ～ 2023 年の年間 1,000 例未満の低
水準から急増した。2024 年に報告された 1 歳未満
乳児の死亡は 11 例、妊婦のワクチン接種率の低下
が指摘されている 22）。欧州連合（EU）/ 欧州経済
領域（EEA）では、2023 年に 2 万 5,000 例を超え、
2024 年 1 ～ 3 月のわずか 3 か月間で 3 万 2,000 例
を超える症例が報告されている 23）。オーストラリ
アでは、2024 年に 5 万 7,000 例を超え、1991 年以
来最多を記録し、妊婦、両親、介護者などにワク
チン接種が呼びかけられている 24）。中国では 2023

年に 4 万 1,000 例を超え、2024 年には（12 月 31 日
時点）累積患者報告数 49 万 4,321 例、31 例の死亡
が報告されており、1982 年の歴史的記録を上回る
大規模な流行が発生した 25）。特に 3 ～ 16 歳の小児
での増加やマクロライド系薬への高い耐性率が報
告されている 3）。

Ⅳ. マクロライド耐性百日咳菌

　百日咳の治療の第一選択薬となるマクロライド
系薬への耐性菌（Macrolide-Resistant Bordetella 

Per tussis: MRBP）が報告されている。主な耐性機

序としてマクロライド系薬の結合部位である 23S 

rRNA の遺伝子変異（A2047G）であり、マクロラ
イド系薬の最小発育阻止濃度＞ 256μg/mL と高度
の耐性を示す 26）。病原性は感性株と変わらないも
のの、除菌率の低下による治療効果の低下 27）や二
次感染、さらにはワクチン未接種乳児への感染、
重症化が懸念されている。
　MRBP は 1994 年の米国を初めに 28）、複数の国
で散発的に報告されていたが、2011 年以降、特に
中国で急増し、2020 年には 57.5 ～ 91.9％が MRBP

を占めるなど高い耐性率が報告されている 29）。国
内では 2018 年に初めて検出され 30, 31）、2024 年以
降の百日咳流行に伴い報告が相次ぎ、乳児早期の
重症・死亡例も報告されている 4 ～ 8）。しかしながら、
国内全体の耐性率などの詳細な疫学情報は、今後
のデータの蓄積が待たれる。2024 年以降の国内の
主要な MRBP はゲノム解析により中国・上海 32）、
一部ベトナム由来株が示され 33）、人流の活発化に
よりさまざまな経路で国内に侵入し変異を繰り返
しながら今後さらなる分布拡大が危惧されている。

Ⅴ. 診断

　日本で実施可能な百日咳菌の検査（2025 年 8 月
現在）と各検査の推奨時期と（表 2）15）臨床診断例
の検査での確定フローチャート（図 3）34）を示す。

表 2　国内で実施可能な百日咳の検査診断法

ノバグノスト   百日咳IgM/IgA

a  対象患者は「関連学会が定めるガイドラインの百日咳診断基準における臨床診断例の定義を満たす患者」
b  乳児やワクチン未接種者では4週以内まで
c  抗IgM抗体は病日15日，抗IgA抗体は病日21をピークに誘導され，抗IgA抗体は抗IgM抗体よりも持続する

文献 15）より一部改変
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菌を分離することは感染症診断の基本であるが、
感度が低く、近年、短時間で結果が得られる核酸
増幅検査、抗原検査が用いられることが多い。
　ワクチン接種率の高いわが国では、成人も含め、
確定診断には、咳発症から 2 週間以内は培養、3

～ 4 週以内は核酸増幅検査、または抗原検査いず
れかによる病原体診断が最優先で、抗体検査は次
の検査として発症 2 週間以降に検討する。抗原検
査は特別な装置を必要とせず、簡便かつ迅速に結
果は得られるが、核酸増幅検査に比べると感度は
低く、パラ百日咳菌などに交差反応性があるほか、
偽陽性も認められているため結果の解釈には注意
が必要である。IgM/IgA 抗体は、百日咳含有ワク
チン接種の影響を受けないため、単血清での診断
が可能であるが、偽陽性があるため判定には注意
を要する。IgM/IgA 抗体が陰性の場合は，従来通
りに PT-IgG 抗体価で判断するが、ワクチンの影
響を受けることと、抗体上昇まで数週間必要であ
り急性期には使用しにくい。抗 FHA-IgG 抗体は百
日咳菌以外の菌でも陽性になり、ワクチンの影響
を受けるため診断には利用できない 34）。
　MRBP の 23S rRNA（A2047G）変異の検出法は、
リアルタイム PCR 法が国立感染症研究所で開発さ
れているが 35）、現時点ではコマーシャルベースで

は利用できない。
　2018 年から百日咳は 5 類感染症全数把握対象疾
患となり、症状や所見から百日咳が疑われ、かつ
病原体の分離・同定、核酸増幅法、イムノクロマ
ト法による抗原検出、抗体検出のいずれかの検査
で診断された場合、または検査所見がなくても検
査確定例との接触があり臨床的に疑われる場合（臨
床決定）、医師は 7 日以内に規定による届出が必要
である（図 4）36）。

Ⅵ. 治療

　抗菌薬治療は、発症 1 ～ 2 週以内のカタル期では
症状の軽減、周囲への伝播予防が期待できる 37）。痙
咳期では咳の改善効果は期待できないが、他者への
二次感染防止を目的に投与を行う。治療の第一選択
薬はマクロライド系薬である（表 3）38）。新生児・
乳児ではマクロライド系薬は、乳児肥厚性幽門狭窄症

（infantile hyper trophic pyloric stenosis：IHPS）
のリスクが増加するため、新生児にはエリスロマ
イシン（EM）よりも IHPS の発症リスクが低いと
されるアジスロマイシンが第一選択薬となる 38）。
　また、MRBP が確定または疑われる症例、マク
ロライド系薬が使用できない症例に対しては、ST
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図 3. 百日咳　臨床診断例の検査での確定フローチャート（2022 年）
文献 34）より転載
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合剤（スルファメトキサゾール・トリメトプリム）
を用いる 39）。 

　重症例では、MRBP を考慮しマクロライド系
薬に加えて ST 合剤併用を検討する 40, 46）。ST 合剤
は、EM と同等の除菌効果が報告されているが 39）、
国内では百日咳治療の保険適用がない。また黄疸
のある新生児にビリルビン脳症のリスクがあるた
め、新生児期の投与は原則禁忌である 41）。β - ラク
タム系薬（セフォゾプラン・スルバクタム、ピペラ
シン・タゾバクタム）が有効との報告もあるが 42）、
臨床データは限られ標準的治療に至っていない。
現状では、重症度や患者背景に応じた治療選択が
望まれる 46）。
　そのほか重症例においては、免疫グロブリン療

法、交換輸血、白血球除去療法、体外式膜型人工
肺など高度医療施設での集学的治療が必要となる。

Ⅶ. 感染予防・対策

1. ワクチン

　百日咳はワクチン予防可能疾患であり、ワクチ
ン接種はマクロライド耐性の有無にかかわらず感
染対策に有効である。特に重症化予防の観点から、
生後 2 か月より定期接種（五種混合ワクチン）を
速やかに開始する。また、現行の定期接種（計 4 回）
では幼児期以降に抗体が減少し、学童期以降で感
染が報告されている。このため、日本小児科学会

図 4．百日咳　感染症法に基づく医師届出ガイドライン（第三版）
文献 36）より転載
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は 2016 年に承認された DTaP 追加接種（就学前ま
たは 11 ～ 12 歳、任意接種）を推奨している。
　欧米諸国では、母親からの移行抗体を介して乳
児の重症化を防ぐため、妊娠後期の母親が、Tdap

を接種することが推奨されている 19, 20）。日本では
Tdap は認可されていないため、DTaP の妊婦への
接種が検討されている 43）。さらに、乳児と接する
家族、介護者、医療者などへの追加接種により、
重症化しやすい乳児を間接的に守るコクーン戦略
も重要な対策となる 44）。

2. 感染管理

１）隔離
　標準予防策に加え、有効な治療開始後 5 日目まで、
あるいは適切な抗菌薬治療が行われていない場合は
発作性の咳が始まって 3 週目までは飛沫感染予防策
が推奨されている。
２）曝露後予防
　百日咳の濃厚接触患者への抗菌薬の曝露後投与
は、海外のガイドラインではリスクのあるものに限

定されている。CDC のガイドライン 45）では、家族
内の二次感染が高率に起こることから、ワクチン接
種歴にかかわらず、すべての家族内接触者に発端者
の発症から 21 日以内の予防投与を推奨しているが、
なるべく曝露後早期（7 ～ 10 日の潜伏期間以内）の
投与が推奨される 46）。また、乳児、妊娠後期の妊婦、
百日咳が悪化する可能性のある基礎疾患をもつ人

（免疫不全、中等症から重症の治療中の喘息など）
などのハイリスク者、そしてハイリスク者と接触す
る人に、曝露後 21 日以内の予防投与を推奨してい
る。予防内服に用いられる抗菌薬の種類や量、期間
は治療と同一となっている（国内では抗菌薬予防投
与は保険適用外）。また、MRBP を疑い予防内服を
行う際、マクロライド系薬の代替として ST 合剤単
剤使用が考慮される 46）。
３）出席停止
　学校保健安全法では、「特有な咳が消失するまで、
または 5 日間の適正な抗菌薬による治療が終了する
まで出席停止とする」と規定されている。しかし、
近年 MRBP が問題となっており、マクロライド系
薬使用時の除菌率低下による二次感染拡大が懸念さ

表 3.　年齢ごとの百日咳に対する抗菌薬

*1 保険診療上の注意点として、アジスロマイシンの適応菌種に百日咳菌は含まれていない。ただ
し、社会保険診療報酬支払基金での審査ではアジスロマイシンの使用を認めている。

*2 クラリスロマイシンは、電子添文で一般感染症に対する用量は400mg/日が上限となっているた
め、保険診療上、1g/日投与は行いにくい。

 ドライシロップと50mg製剤のみ電子添文上用法・用量の記載がある
*3 エリスロマイシンは、電子添文で一般感染症に対する用量は1,200mg/日が上限となっているた

め、保険診療上、2g/日投与は行いにくい。
*4 ST合剤は、電子添文上「低出生体重児、新生児には投与しないこと」と記載がある。ST合剤への

過敏症の既往歴があるもの、妊婦または妊娠している可能性のある女性、G-6-PD欠乏患者にも禁
忌である。

文献 38, 46）を基に著者より作成



（ 8 ）

312

れる。そのため、咳症状が持続する場合には MRBP

の可能性を考慮し、マスク着用などの咳エチケット
に留意するのが望ましいとされる 46）。

おわりに

　COVID-19 パンデミック後の世界的な百日咳流
行、MRBP の増加などの現状において、重症化リ
スクの高い乳児早期への対策が最優先課題となる。
生後 2 か月からの定期接種に加え、わが国におい
ては妊婦、学童、乳児と接する家族・医療者・介
護者などへの追加接種などの体制整備が強く望ま
れる。
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図 1	 各診断年における届出例の年齢分布（2018～ 2025年）（2025年は第 12週まで）
 感染症発生動向調査システムへ報告された百日咳の届出確定症例（2025年 4月 3日時点暫定値）
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