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呼吸器感染症に対するCarumonamの 臨床的検討

武田博明 ・河野浩太 ・川平昌秀 ・井上尚志 ・小林宏行

杏林大学医学部第一内科学教室

モ ノバ ク タム系抗生 剤 であ るcarumonam (CRMN, AMA-1080)に つ いて臨床 的 に検

討 し以 下 の成績 を得 た。

呼 吸器感 染症9例(肺 炎3例,気 管支拡 張症5例,び まん性 汎細 気 管支 炎1例)に 対 し

CRMN1回19,1日2回 の点滴 静注 によ る臨床 効果 を検 討 した。

その結果,有 効5例,や や有効2例,無 効1例(1例 は感 染症 状 が明確 でなか ったので臨

床 効果 判定 よ り除外)で あ った(有 効 率62.5%)。

副作 用 としては,1例 に好酸球 増 多 をみた ほか は 自覚 的 ・他 覚的 な症 状,所 見上 異常 はみ

られ なか った。

以 上 よ り,本 抗生 剤 は呼 吸器 感染症,と くに グラム陰性 菌 によ る下 気道感 染症 に対 しそ

の臨 床効 果が期 待 され う ると考 え られ る。

Carumonam (CRMN, AMA-1080)は,新 し く開発

された単環性 β-ラクタム抗生剤,す なわ ちモノバ クタム

系抗生剤 であり,そ の抗菌活性がin vitroに おいてグラ

ム陰性菌にある ことが特徴的である。

一方,近 年における呼吸器感染症,と くに下気道領域

の感染症 に関 しては,immunocompromisedhostな ど

の増加に伴な って一段 と難治化の傾向が示 されてきてお

り,し か もかかる例の起炎菌 としてはグラム陰性菌の占

める割合が多 く,治 療上の問題点の一つにな ってい ると

いえよう。

今回著者 らは,グ ラム陰性菌感染が推測 される呼吸器

感染症例 に対 し本抗生剤の投与 による治療 を試み,そ の

臨床効果お よび安全性 に関 して検討する機会を得たので

その結果 を報告する。

1.対 象

対象 は,グ ラム陰性 菌が起 炎菌 として推定 され た

下 気道感 染症9例 で あ り,年齢 は38歳 か ら81歳(平

均66.3歳,男 性7例,女 性2例)で ある。

9例 の疾患 の内 わ けは,肺 炎3例,気 管 支拡 張症 の

感染 性増 悪4例,気 管支 拡張症1例,び まん性 汎細

気 管支炎1例 で ある。

これ らの例 は,い ずれ も中等症例 以上 で あ り,か

つ ア レルギ ー歴 お よび薬 剤 に対 す る副作 用 の既往歴

な どは有 していな い例 であ った。

投 与方 法 は,本 剤1gを1日2回 投与 で あ り,投 与

期 間 は8日 よ り最 長18日 であ る。いずれ も点滴静注

法 にて45～60分 か けて投与 した。

原 則 として,本 剤使 用前後 にお ける末梢血所見お

よび臨床 症状 を観 察 し,さ らに喀 痰中細菌検索,胸

部 レ線 も合 わせ て施行 した。

臨 床効 果判 定 は,本 剤投 与終 了後 に諸症状,所 見

の 改善度 を主治 医が検 討 し,こ れ を行 なった゜

II.成 績

1.症 例 呈 示(Table 1)

症例1:65歳 男性の肺炎例。以前より僧帽弁閉鎖不全

症 を有 してお り,心 房細動が認め られた。本剤使用後,

発熱,膿 性疾の消失,白 血球増多の改善,CRP陰 性化よ

り有効 と判定 した。

症例2:61歳 男性 の気管支拡張症感染性増悪例。基礎

疾患 として陳 旧性の肺結核があ り,慢 性的に呼吸不全状

態 であり,年 次 に数回増悪 をくり返 し喀痰 より緑膿菌が

認め られ る例 である。今 回も膿粘性痰の増加があり,緑

膿菌が同定された。本剤 を1日29使 用 し,18日 間投与

し,自 覚症状の軽度 の改善 とCRPの 改善が認められた

が,白 血球数 は減少せず,細 菌学的にも緑膿菌の消失を

認 めなか ったため,や や有効 と判定 した。

症例3:73歳 男性 の気管支拡張症 の感染性増悪例。長

期にわた り感染増悪が くり返されている例であり,増悪

時 には緑膿菌が喀痰 より検出され る比較的難治例。本剤

使用後 自覚症状 に軽度改善 をみたが,他 の臨床所見上有
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Table 1 Clinical findings in the cases, treated with carumonam

B: beforeP: purulent

A: afterPM: mucopurulent

M: mucous

意な改善を認めずやや有効 と判定 した。

症例4:74歳 男性の気管支拡張症例。喀痰量の増加,呼

吸困難の増強を主訴に来院。感染性増悪 を考慮 し本剤 に

よる治療を開始 したが,入 院後の諸検査 で感染症状 が明

確でなかったために臨床効果判定 より除外 した。

症例5:73歳 男性の気管支拡張痛 の感 染性増悪例。

発熱の消失,咳 嗽減少,白 血球数の正常化,喀 痰中緑膿

菌の減少などより有効 と判定 した。

症例6:62歳 女性 のびまん性汎細 気管支炎例。発熱,

膿性疲が本剤使 用後消失,CRPも 陰性化が認め られ た

ために有効 と判定 した。

症例7:81歳 男性の肺炎例。本例は高度の脳梗塞 を有

している。本剤使用後発熱の消失,膿 性疾の粘性化,白

血球数の正常化などより有効 と判定 した。

症例8:70歳 男性 の肺炎例。本剤使用後,発 熱 消失,

血沈,CRPの 改善が認 められ,喀痰中のEschenchia coli

も消失が認められたため,有 効 と判定 した。

症例9:38歳 女性の気管支拡張症の感染性増悪例。本

例は比較的強い呼吸不全の状態 を有 し,持 続 的に膿性疾

の喀出があ りかつ喀痰 よ り緑膿菌が検 出されている。す

なわ ち肺胞気道系の器質的変化 の強い難治例である。前

投薬 としてceftazidimeが 試 み られ ていたが,感 染症状

の再燃をみたために本剤 に変更 された。 しか しなが ら,

自他覚的な臨床症状 に改善が認 められず,感 染症状が持

続す るため投与開始後8日 で本剤は中止 され,無 効例 と

判定 された。

2.起 炎菌 の変 化

喀痰 よ り検 出 され,起 炎 菌 と判 定 され た 菌種 は

Pseudomonas aeruginosa 4例(症 例2,3,5,9)

Proteus mirabilis 1例(症 例7),Ecoli 1例(症 例

8)で あ った。

これ らの起 炎菌 の うちPaemginosaで は1例 が

消失(症 例3),2例 が菌量 の減 少(症 例2,5),残 り

の1例(症 例9)は まっ た く改善 の傾 向が な く,む し

ろ菌 量 の増加 が認 め られ た。 またP mirabilis,E

coliが 検 出 され た それ ぞれ1例 は菌 の消 失が 認 め ら

れ た。
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3.臨 床 的有効 率

本 剤 の投与 がな され た9例 の うち,感 染 症状 が明

確 でな く効 果判 定 よ り除外 した1例(症 例4)を 除 く

8例 に関 して検 討が な され た。その結 果有効5例,や

や有効2例,無 効1例 で あ り,有 効率 は62.5%で あ

った。な おやや有 効 まで を含 め てみ る と87.5%と 良

好 な成績 が 得 られた。

4.副 作用

本剤投 与 中お よび投与 後 におい て,本 剤 に起 因 す

る と考 え られ る愁訴,所 見 は認 められ なか った。一

方検 査所 見 にお いて は,症 例2に おい て一過 性 の好

酸球 増多(10%)が 認 め られ た。投与 終 了後 の検 査

にお いて好酸球 は正 常化 して お り,本 剤 との関連 が

考 え られた。

III.考 案

CRMNは,単 環 系(モ ノバ ク タム系)に 属 す る抗

生剤 で あ り,そ の抗 菌活性 は グラム陰性 菌 に主 たる

標的 を有 す る ことが特徴 とい える。 さ らに優 れ てい

る点 としては,各 種 β-ラ クタマー ゼ に対 して安 定性

が示 され てお り,β-ラ クタ マーゼ誘 導性 も低 い。さ

らに,吸 収,排 泄 に関 す る検 討で は,喀 痰 中濃 度 も

比 較的 高値 が得 られ てお り,肺 組織 へ の移 行 もス ム

ー ズであ る可能性 があ り
,呼 吸器感 染症 に対 す る有

用 性が示 唆 され てい る1)。

一方
,近 年 にお け る呼 吸器感 染症 に関 して の起 炎

菌 の変動 をみる と,と くに下気道 感染 症 に関 して は,

P.aeruginosa, Hdemophilus influenzae, klebsiella

spp.を 始 め とす るグ ラム陰 性 菌が その起 炎性 を有 し

て い る頻度 が高 い2β)。

CRMNは これ ら各 種 グ ラム陰 性 菌 に対 し強 い抗

菌活性 を有 す る ことよ り,著 者 らは グラム陰性 菌感

染 と考 え られ る呼 吸器感 染症 に本剤 を使 用 し,そ の

臨床的 効果 を検討 した。

先 に も述 べ たが,本 剤 は標 的細菌 が グラム陰性菌

であ り,グ ラム陽性菌 に対 す る抗菌活 性が示されな

い こ とよ り,集 積 された症例 は必 然 的に難治化傾向

の強 い例,す なわ ち肺 胞気道 系 の器質 的障害が強く
,

感 染症状 が年 に数 回反復 を くり返 す よ うな例が多か

った。

これ らの症 例 を対象 に した に もか かわ らず,有 効

率 が62.5%と 比 較 的 良好 な成績 が 得 られ たことよ

り,適 確 な使 用が な されれ ば,本 剤 はある程度難治

化 した呼 吸器感 染症 にお いて も,か な りの臨床的効

果が期 待 され うる と考 え られ た。

また細 菌 学的 な有用 性 に関 して は,呼 吸器感染症

の う ち で比 較 的 終 末 像 と し て認 め られ るPaer

uginosa感 染 症例 に対 す る投 与 にお いて,消 失例2

例,減 少例2例 が 認 め られ た ことは その背景因子を

考慮 す れ ば良 好 な成 績 で あ ろう。 そ してこの結果は,

本剤 の 高い 血中濃 度 お よび喀 痰 中濃度の良好性に裏

づ け られ よ う。

一 方
,本 治験 では一例 に好 酸球増 多が認め られた

が,重 篤 な副作 用 はみ られ ず これ らの ことを勘案す

れ ばグ ラム陰性 菌感 染症 とい う診 断の もとに用いら

れれ ば,本 剤 は通常 の呼 吸器感 染症 は もとよ り,あ

る程度 難 治化 した例 に関 して も安全 に使用可能であ

り,ま た その臨 床効 果 も期待 され うる もの と考えら

れた。
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CLINICAL STUDY ON CARUMONAM
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Carumonam, a monobactum antibiotic, was studied to determine clinical efficacy and safety by
intravenous route in nine patients with respiratory infections (3 pneumonia, 5 bronchiectasis, 1 diffuse

panbronchiol kis).
Clinical response was good in five patients, fair in two, poor in one patient and unevaluable in one.

The total efficacy rate was 87.5%.
No adverse reactions were noted, but in the laboratory examinations transient eosinophilia was

observed in one case.
From our results, we considere carumonum suitable for the treatment of respiratory infections

caused by Gram-negative bacilli.


