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高齢者 にお けるCarumonamの 臨床的検討

鈴木幹三 ・足立 暁 ・山本和英 ・岸本明比古 ・山本俊幸

名古屋市厚生院内科

新 しい単環 性 β-ラク タム抗生物 質carumonamを 高齢 者 にお け る感 染症25例 に使 用 し,

その臨床 効果 お よび副作 用 を検 討 した。疾 患 の内訳 は呼 吸器感 染症22例(肺 炎16例,下

気道 感染 症6例),尿 路感 染症2例,不 明 熱1例 で あ った。 その結果,有 効11例,や や有

効10例,無 効4例 で,有 効率44%,や や有 効以 上 の有 効 率84%で あ った。細 菌学 的効果

で は, Pseudomonas aeruginosa 4株 中 消 失2株,減 少1株,不 変1株, Klebsiella

pneumoniae 2株, Proteus mirabilis, Serratia marcescens, Escherichia coli 各1株 は菌

消失 したが, Pseudomonas ce/acia 1株 は Enterococcus faecalis に菌交代 し,ま た投与後

Staphylococcus aureus 2株 が検出された。副作用は発疹1例,臨 床検査値の異常は白血球

減 少2例,好 酸球 増 多1例,GPTとALP上 昇1例 が み られ たが,い ずれ も本 剤投 与中止

後 軽快 した。 したが ってcammonamは 菌種 を選 択 して使 用 すれ ば高齢者 に対 して も有用

な抗生物 質 と考 え る。

Carumonam (CRMN, AMA-1080) は武田薬品工業

株 式 会社 が 開発 した単 環 性 β-ラ ク タム 抗 生物 質sulfa-

zecinの 基 本 骨 格 を種 々 化 学 修 飾 す る こ とに よ って 得

られ た新 しい注射 用抗 生物 質 で あ り, Pseudomonas

aeruginosa を含むグラム陰性菌に対 して既存の β-ラク

タム系注射剤 より強い抗菌力を示 し,各種 β-ラクタマー

ゼに対 しきわめて安定で,β-ラ クタマーゼ誘導 もきわめ

て低い1)

今回,こ のCRMNを 高齢者における感染症 に使用 し,

その臨床効果および副作用を検討 した。

1.対 象 患 者

対 象患者 は,昭 和59年11月 か ら昭和60年6月 ま

で に 当科 に入 院 した63歳 か ら94歳 まで の高 齢 者

(平均82歳)25例(男12例,女13例)で ある。疾

患の 内訳 は,呼 吸 器感染 症22例(肺 炎16例,下 気

道 感 染症6例),尿 路 感染 症2例,不 明 熱1例 で あ

る。基 礎疾 患 は脳 血管障 害後遺 症,老 年痴 呆,肺 気

腫 などからみられた。 起炎菌は,Paeruginosa3例,

Escherichia coli, Serratia marcescens, Pseu-

domonas cepacia 各1例, Klebsiella pneumo-

niae+Proteus mirabilis, K. pneumoniae+ P.

aeruginosa各1例 で,起 炎 菌 不 明 は17例 で あ っ た

(Table1)。

II.研 究 方 法

CRMNの 投 与 は,皮 内 反応 陰性 を確 認 した うえ

行 い,1gを1日2回,生 理 食塩水100mlま たはソ

リタT3液200mlに 溶解 し60分 で点滴静 注,あ る

い は1回0.59,1日2回,塩 酸 メ ビバ カイ ン3mlに

溶 解 し筋 注 した。 投 与 日数 は3～15日(平 均9.9

日),投 与総 量 は5～309(平 均15.59)で あ った。

本 剤投与 中 は他 の抗生 物質 の併用 は しなかった。

治療効 果判 定 は,下 記の判 定基準 に従 った。

著 効:薬 剤投与3日 以 内 に明 らか に解 熱 し,1週

以 内 にCRPを 含 めた炎症 所見 が消 失 した もの。

有 効:1週 以内 に解熱 し,CRPを 含 めた炎症所見

が改 善 した もの。

や や有効:解 熱傾 向 は認 め られ るが,1週 間後 も

完 全 に37℃ 以下 に な らず,CRPを 含 めた炎症所見

の改善 が少 な い もの。

無効:解 熱傾 向 はな く,薬 剤投 与 を持続 しても発

熱,そ の他 の所見 に何 ら改善 が得 られ なか ったもの。

副作用 に関 しては,発 熱,発 疹 な どの臨床症状,

血 液像,血 小板 数,肝 ・腎機 能 な どをCRMN投 与の

前後 で観 察 した。
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Fig. 1 Case 2 M.K. 81yrs. M. Pneumonia with dementia

Fig. 2 Chest X-P before administration of 

carumonam

Fig. 3 Chest X-P after administration of 

carumonam

III.臨 床 成 績

1.呼 吸器感染 症

Table1に 示 す よ う に,肺 炎16例 の う ち有 効8

例,や や有 効4例,無 効4例 で,有 効率50%で あ っ

た。下気道 感染症6例 で は有効1例,や や有 効5例

で,有 効率16.7%で あ った。

細菌学 的効果 で は,P. aeruginosa3例 中1例(症

例15)は 菌消失,1例(症 例4)は 菌減 少,1例(症

例10)は 不変 で,S. marcescens1例(症 例22)は

菌消失,K. pneumonise+P. mirabilis1例(症 例

18)は 菌消 失,K.pneumoniae+P. aeruginosa1例

(症 例17)は,Staphylococcus aureusに 菌 交 代 し

た。 また,症 例6で は投与 後S. aureusが 検 出 され

た。

以上,呼 吸器感 染症22例 にお け る治 療成 績 は,有

効9例,や や有 効9例,無 効4例 で,有 効 率40.9%

で あ った。

以下 に有効 例 に つ き症 例 を呈 示す る。

症例2M.K.81歳,男,肺 炎(Fig.1)

基礎疾患 に老年痴 呆を有 し入院中であったが,昭 和59

年12月8日 に誤嚥 し38.2℃ の発熱が出現,胸 部X線 で
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Table 2 Overall clinical efficacy of carumonam

E伍cacy11/25(44%)

右下野 に陰影 を認め,誤 嚥性 肺炎 と診断 した。喀痰を認

めず起炎菌は決定で きなかった。痴呆のため点滴静注が

困難であ り,同 日よ りamikacin(AMK)200mgを1日

2回 筋注を開始 し,6日 間使用 したが解熱せ ず,胸 部X線

所見 も改善 しなかった(Fig。2)。AMK無 効 と考 え,12

月15日 よりCRMN0.5g1日2回 筋注 を開始 した とこ

ろ,翌 日には解熱,本 剤 の9日 間の使用 により胸部X線

所見 も改善 し(Fi33),有 効 と判定 した。軽度の 白血球

減少がみられたが,本 剤投与中止後軽快 した。

2.尿 路 感染 症

尿 路感 染症2例 はいず れ も留 置 カテー テル非 使用

例 であ り,有 効1例(症 例23),や や有 効1例(症 例

24)で あった。

細 菌学的効果 で は,E.coliの1例(症 例23)は 菌 消

失 した が,P.cepaciaの1例(症 例24)はEnteroco-

ccus faecalisに 菌交代 した。

以下 に有効例 につ き症 例 を呈示 す る。

症例23J.T.83歳,女,尿 路感染症

昭和60年5月16日38.2℃ の発熱お よび膿 尿が 出現

し,尿 培養でE.coliを106/ml認 め尿路感染症 と診断 し

た。脳血管障害後遺症のため寝 たきりで血管確保が困難

なため,同 日よりCRMN0.5g1日2回 筋注を開始,本

剤の5日 間の使用によ り解熱,E.coliは 菌消失 し,有 効

と判定 した。投与後GPT,ALPの 軽 度上昇 を認 めた

が,本 剤投与中止後軽快 した。

3.不 明熱

症例25は,基 礎 疾 患 に脳 血管 障害後 遺症 を有 し寝

た き りで あ ったが,昭 和60年5月28日 突然40 .2℃

の発熱 が 出現 し,菌 血 症 を疑 い,同 日よ り静注 が困

難 な ため,CRMN0.5g1日2回 筋注 を開 始 した と

ころ,翌 日には解 熱,本 剤の10日 間 の使用 により軽決

し,有 効 と判 定 した。 な お,血 培 は陰 性で感染巣は

決定 で きな か った。

以 上 高 齢 者 に お け る 感 染 症25例 に お け る

CRMNの 治 療成 績 は,有 効11例,や や有 効10例,

無効4例 で,有 効率44%,や や有 効以上 の有効率84

%で あ った(Table2)。

4.副 作 用

臨床 症状 で は,症 例12で 本 剤6日 問投与後 に体幹

部 に発 疹 がみ られ たが,本 剤 の 中止 お よびグ リチル

リチ ン製剤 の投 与 に よ り4日 後 に軽 快 した。生化学

お よび血液検 査 で は,本 剤投 与後 に症例1で 好酸球

増 多,症 例2,10で 軽度 の 白血 球 減少,症 例23で

GPTとALPの 軽度 上昇 が み られ たが,い ずれ も無

処 置 で軽 快 した(Table3)。

IV.考 按

モ ノバ ク タ ム剤 で あ るCRMNは,Citrobacter

freundii, Enterobacter cloacae, S. marcescens,
Haemophilus influenzae, P. aeruginosa を含 むグラ

ム 陰性 桿 菌 に強 い抗 菌 力 を示 し,Paeruginosaに

対 す る抗 菌 力 はcefsulodinお よ びceftazidimeと

同程 度 であ る。β-ラ ク タマー ゼに きわ めて強 い抵抗

性 を示 し,他 の β-ラ ク タム剤耐性 菌 に も抗菌力 を有

す るoま た,β-ラ クタマ ーゼ誘 導作 用が きわ めて弱

い1)。しか し,グ ラム 陽性 球 菌 と嫌気 性菌 にほとん ど

抗 菌 力 を示 さな い とい う点 で,従 来 の β-ラクタム剤

とは明 らか に異 な る。抗 菌機 序,体 内動態,副 作用

な どの点 で は,従 来 の β-ラク タム剤 と何 ら変わ りが

な い。また化 学構 造上,他 の β-ラクタム剤 との交差
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耐性は少ない2)。

細菌感染症 の治療 に,今 日最 も広 く使 用 され る薬

剤はペニシ リン系,セ フ ァロスポ リン系 な どの β-ラ

クタム抗生物質 で あ る。 重症 また は難治性 感 染症 の

場合は,第 三世代 セ フ ェム剤 が選 択 され広 く臨床 に

使用されて いる。 しか し,グ ラム陰性 桿 菌,と くに

緑膿菌に対 する抗菌 力 は不充 分 とされ,β-ラ クタマ

ーゼによる加水 分解 に対 す る安定 性 に もい まだ問 題

が残されてい る。一 方,ア ミノ配 糖 体系 抗生 物質 も

グラム陰性 菌,と くに緑 膿菌 に対 し高度 の抗 菌力 を

示すが,聴 覚 毒性 お よび腎毒 性 に問題 が あ り,腎 機

能の低下 がみ られ る高齢 者 に は第一 選択 剤 とはな り

得ない。

近年,感 染症 の起炎 菌 には変 貌が み られ,グ ラ ム

陽性球菌 の減 少 とグ ラ ム陰 性 桿 菌 の 増 加,と くに

Serratiaと ブ ドウ糖非 発酵 グラ ム陰性 桿 菌の 増加,

耐性菌の増 加が み られ て い る3)。当院 に お け る高齢

者細菌感染症 の起 炎菌 は,院 内感 染末 期肺 炎 にお い

ては肺炎桿菌,緑 膿 菌,大 腸 菌 な どが 重要 と考 え ら

れ4),尿路感 染症 で はEcoli,Proteus, Enterobacter,

Aeudomonas, Semtia, Klebsiellaな どの グ ラム陰

性桿菌 の頻度 が高 く,か つ,2菌 種,3菌 種 とい った

複数菌感染症 例 もみ られ,複 雑性 尿路 感染 症 の特徴

がみられ る ことが 多い5)。 また,敗 血症 で はEcoli,

∫)aemginosa, K.pneumoniae, PmirabiliSな ど

のグ ラム陰性 桿 菌 の 検 出 頻 度 が高 い5)。近 年,S

aureus,Efaecalisな どの グ ラム陽性 球菌 が増 加 す

る傾向がみ られ るが,入 院 中 の高齢 者 にお け る細 菌

感染症の起 炎菌 の主体 は,グ ラム陰 性桿 菌 と考 え ら

れる。

今回,私 ど もが対 象 と した高 齢者25例 は,全 例 が

脳血管障害後遺症 をは じめ種 々の基 礎疾 患 を有 し,

ほとん どが寝 た き りの状 態 で あ り,compromised

hostと 考 え られ,重 症 度 は 中等症 な い し重 症が 大部

分 を 占めた。 この よ うな背景 に おい て,全 体 で有効

率44%の 成績 が得 られ,ま た84%が や や有効 以 上 で

あ った点 は注 目すべ き結 果で あ り,本 剤 の グ ラム陰

性 桿 菌 に対 す る強 力 な抗 菌力 を反映 して いる もの と

考 え られ る。

細 菌 学 的効 果 か らみ れ ば,グ ラム 陰性 桿 菌 で あ

るEcoli, K.pneumoniae, Pmirabilis,S.

marcescens, P.aeruginosa, Pcのacnに は奏効 し

たが,本 剤投 与後 にSaureus 2株,Efaecalis 1株

が検 出 され た。 この ような グラ ム陽性菌 へ の菌交 代

が,モ ノバ ク タム剤 の使 用 に際 し最 も問題 とな る点

で あ り,臨 床 的有 用性 を増 す た めに は他 の抗 生剤 と

の併 用が 必 要で あ る。

副作 用 は発 疹 が1例 み られ,本 剤 投与 後 の検査値

異 常 は少 数例 で,し か も軽度 で あ った。 したが って,

好気 性 グ ラム陰 性桿 菌 に よる感染 症 に関す る限 り,

本 剤の 有効性 とあ わせ て考 え る と,本 剤 は臨床 的有

用 性 の高 い抗生 物質 で あ る と結論 され る。
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CARUMONAM IN ELDERLY SUBJECTS

KANZO SUZUKI, SATORU ADACHI, KAZUHIDE YAMAMOTO,

AKIHIKO KISHIMOTO and TOSHIYUKI YAMAMOTO

Department of Internal Medicine, Nagoya-Shi Koseiin Hospital, Nagoya

Carumonam, a new monobactam antibiotic, was administered to 25 elderly patients with infections
and its clinical efficacy and side effects were investigated. The diagnoses were respiratory tract
infection in 22 patients (pneumonia, 16; lower respiratory infection, 6), urinary tract infection in 2
patients, and fever of unknown origin in 1 patient. The treatment was "effective" in 11 cases,"slightly effective" in 10, and"ineffective" in 4; the efficacy rate (including "slightly effective" and"effective") being 84 %. Bacteriologically, out of 4 strains of Pseudomonas aeruginosa, two were
eradicated, one decreased and one remained unchanged. Two strains of Klebsiella pneumoniae and
one strain each of Proteus mirabilis, Serratia marcescens, and Escherichia coli were also eradicated, one
strain of Pseudomonas cepacia was substituted by Enterococcus faecalis, and two strains of Staphylococ-
cus aureus emerged after treatment. As to side effects, exanthema was found in one patient.
Abnormal laboratory findings were leukocytopenia in 2 cases, an increase in eosinophils in 1 case, and
elevated GPT and ALP in 1 case. Remission and recovery were, however, invariably obtained after
discontinuation of treatment. We, therefore, think that if used in infections caused by susceptible
bacteria, carumonam is also a useful antibiotic for adminisration to elderly patients.


