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T-2588の 基礎的,臨 床的検尉
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国立霞ヶ浦病院内科

富山化学工業(株)で 新 しく開発 され た経口用エステル型セフェム系抗生物質,T-2588に つい

て,基 礎的,臨 床的検討を行なった。 当院の臨床分離保存株8菌 種(S.pyogenes,S.pneumo-

niae,E.coli,K.pneumoniae,Proteus vulgaris,E.cloacae,Serratia marcescens,H;influe-

nzae)に ついてのMICを 他の抗生剤cophalexin(CEX),cefaclor(CCL),amoxcillin(AMPC),

cefoperazone(CPZ),cefmenoxime(CMX)と 比較検討 した。 グラム陽性球菌に対 しては,最 も

優れた感受性を示 した。P.aeruginosaに は 無効とされているが,グ ラム陰性桿菌に対 しては,

CMXよ りやや劣る菌種が二 三あったものの,経 口剤のCCLやCEXよ りも遙かに優れた感受

性を示 した。

臨床的検討では,当 院の入院ならびに外来患者14症 例に経口投与 した。年齢は,24～75歳 投

与量は200～300mg/日 を2～3回 に分け食後(経 口)投 与 した。投与期間は3～17日 間 であっ

た。 症例は,呼 吸器感染症8例(急 性気管支炎1,肺 炎6,慢 性気管支炎1),尿 路感染症6例,

計14例 であった。

効果判定は,著 効3例,有 効9例 で,有 効率は100%で あ った。 臨床症状か らも,臨 床検査値

からも,特 に副作用は認められなかった。本剤は,安 全で有用な抗生物質と思われた。

T-2588は,富 山 化 学工 業(株)で 新 し く開 発 され た

経 口用 エ ス テ ル型 セ フ ェム系 抗 生 物 質 で あ る。 構 造 式 は

Fig1に 示 した。 本 剤 は,経 口投 与 後,腸 管 か ら吸 収 さ

れ,エ ス テ ラ ーゼ に よ り抗 菌活 性 を 示 すT-2525に 加 水

分 解 さ れ る。

本 剤 は,β-lactamaseに 対 し強 い抵 抗 性 を示 し,グ ラ

ム陽 性 菌 な らび に 陰 性 菌 に対 し広 い 抗 菌 ス ペ ク トルを 有

し,強 い抗 菌 力 を持 つ と言 わ れ て い る。 特 に,E.coli,

K.pneumoniae,P.mirabilis,H.influenzaeで は,

CEX,CCLよ り優 れ た 感 受 性 を 示 す と い う。 また ,

従 来 の経 口剤 で は,感 受 性 の 低 か っ たC.itrobacter,

Enterobacter, Indole(+)Proteusお よ びSerratia

に対 して も強 い抗 菌 力 を有 す る とい う1)。

我 々は,本 剤 の基 礎 的,臨 床 的 検 討 を行 な い,若 干 の

成 綾 を 得 た の で報 告 す る。

I. 抗 菌 力

1. 測 定 方 法

当院 の臨 床 分 離 保 存 株,8菌 種(S.pyogenes,S.pneu-

moniae,E.coli, K.pneumoniae,Proteus vulgaris,E.

cloacae,S.marcescens,H.influenzae)123株 に対 す る

本 剤 のMICを 日本 化 学 療 法 学会 標 準 法 に よ り測 定 し,

他 の抗 生 剤,CEX,CCL,AMPc,CPZ,CMXと 比 較

検 討 した 。

2. 成 績(Fig.24～8)

Fig.2-1に 示 した よ うに,S.pyogenesに 対 しては,本

剤 が,CMX,AMPCと 共 に,最 も強 い抗 菌 力を示 し,

MICは,0.01μg/ml以 下 であ り,CCL,CEXよ り遙か

に強 い抗 菌 力 を示 した。S.pneumoniaeに 対 して も同様

の結 果 で,最 も強 い抗 菌 力 を示 した(Fig.2-2)。

E.coliに 対 して は,CMX,CPZよ りは,や や 劣 るも

Fig. 1 Chemical structure of T-2588 and T-2525

T-2588

T-2525
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Fig. 2-1 Sensitivity distribution and cumulative 
curve of StreptococcSs pyogenes 

16 strains (106 cells/ml)

Fig. 2-2 Sensitivity distribution and cumulative 
curve of Streptococcus pneumoniae 

16 strains (108 cells/ml)

の の,CCL,CEX,AMPCよ り遙 か に 強 い抗 菌 力 を示

した(Fig.2-3)。

K.pneumoniaeに 対 して はCMXよ り2管 程 度 劣 る

もの の,CPZと 同 様,強 い抗 菌 力 を示 し,CCL,CEX,

AMPCよ り遙 か に優 れ て い た(Fig.2-4)。

Proteus vulgarisで は,CMXと ほ ぼ 同 様 の,CPZよ

り3～4管 程 度 強 い 抗 菌 力 を 示 し た。CCL,CEX,

AMPCは,50μg/mE以 上 を示 し,耐 性 であ った(Fig.

2-5)。

Fig. 2-3 Sensitivity distribution and cumulative 
curve of Escherichia coil 

15 strains (106 cells/ml)

Fig. 2-4 Sensitivity distribution and cumulative 
curve of Klebsiella pneumoniae 

15 strains (106 cells/ml)

E.cloacaeで は,CPZ,CMXよ り2管 程 度 劣 っ て い

た 。 累 積 カー プ で は,一 部 耐 性 がみ られ た が,CCL,

CEX,AMPCよ り遙 か に 強 い 抗 菌 力 を 示 した(Fig.

2-6)。

S.marcescensに 対 して は,CMXが 最 も 優 れ,本 剤

は,こ れ に次 ぐ強 い 抗菌 力 を示 した。CPZは,本 剤 よ り

2～3管 程 度 劣 って い た。CCL,CEX,AMPCは,100

μg/ml以 上 のMICを 示 し耐 性 であ った(Fig.2-7)。

H.influenzaeに 対 して は,CMX,CPZと 共 に,極 め
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Fig. 2-5 Sensitivity distribution and cumulative 
curve of Proteus vulgaris 

15 strains (106 cells/ml)

Fig. 2-6 Sensitivity distribution and cumulative 
curve of Enterobacter cloacae 

15 strains (106 cells/ml)

て強い抗菌力を示 し,AMPCよ り5管,CCLよ り7管

程度良好であった(Fi畠2-8)。

II. 臨 床 的 検 討

1. 対 象

昭和59年5月 から59年11月 までに,当 院内科を

受診 した14症 例を対象とした6性 別は,男 性4例,女

性10例 で,年 齢は,24～75歳 であった。疾患は,呼 吸

器感染症8例(急 性気管支炎1,肺 炎6,慢 性気管支炎

1),尿 路感染症6例 であった。

Fig. 2-7 Sensitivity distribution and cumulative 
curve of Serratia marcescens 

15 strains (104 cells/ml)

Fig. 2-8 Sensitivity distribution and cumulative 
curve of Haemophilus influenzae 

16 strains (106 cells/ml)

2. 方 法

T-2588,100mgを1日2～3回,食 後に経口投与し

た。投与期間は,3～17日 間,投 与総量は,600～3,400

mgで あった。

3. 効果判定

臨床症状,起 炎菌ならびに臨床検査値の推移より,総

合的に判断 し,著 効,有 効,や や有効,無 効の4段 階に

判定 した。

4. 成 績
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Table 1 Clinical effect of T-2588

Table 1 に示 したように,投 与症例14例 中,肺 炎1

例,慢 性気管支炎1例 の計2例 は,マ イコプラズマであ

ったので副作用以外の効果判定か らは除外 した。12例

の成績は,著 効3例,有 効9例 で,有 効率は100%で あ

った。 疾患別では,呼 吸器感染症6例 中,有 効 が6例

(急性気管支炎1,肺 炎5),尿 路感染症6例 中,著 効

3(単 純性尿路感染症3),有 効3(単 純性尿路感染症

1,腎 盂腎炎2)で あった。細菌学的効果は,呼 吸器感

染症の4例 で起炎菌が不明であったが,1例 でEnter-

obacterが 消失した。尿路感染症では,6例 中4例 で菌

が消失したが,他 の2例 は,投 与後に菌交代がみられ

た。1例 で,P.aeruginosaが,も う1例 でSerratiaが

検出された。2例 共,臨 床症状,検 査値が改善 したので

臨床効果判定では,有 効とした。

5. 副作用(Table2)

臨床症状からも,臨 床検査値からも,特 に副作用は認

められなかった。

以下に特に良好な経過を示 した症例を報告す る。

症例370歳 男 肺炎(Fig.3)

咳嗽,膿 性痰,発 熱を主訴に入院。胸部 レ線写真で右

下肺野に陰影があり,赤 沈,CRPの 亢進がみられた。起

炎菌は,検 出されなか った が,本 剤を,1日200mg

(分2)投 与後,3日 で下熱,2週 間後には,肺 の陰影も

消失した。赤沈,CRPも 正常化し,有 効 と判定した。副

作用は認められなかった。

症例1059歳 女 急性腎盂腎炎(Fig.4)

発熱,腰 痛を主訴に入院。 白血球増多,赤 沈,CRP

の亢進,膿 尿,蛋 白尿がみられた。起炎菌は,E.coliで
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Table 2 Laboratory findings before and after T-2588 therapy

Fig. 3 Case 3, 70 y, M, Pneumonia あった。本剤を,1日200mg(分2)投 与後,3日 で下

熱,5日 後には,尿 培養も陰性化した。 白血球数,赤

沈,CRPも 正常化し,有 効と判定した。 副作用は認め

られなかった。

III. 考 察

T-2588は,グ ラム陽性菌ならびにグラム陰性菌に対

し広範囲な抗菌スベクトルを有 し,強 い抗菌力を示すと

いう。また,E.coli,K.pneumoniae,P.mirabilis,

influenzaeに 対 してはCEX,CCLよ り優れた抗菌力を

示す という。特に,従 来の経口剤では感受性の低いCi-

trobacter, Enterobacter, Indole(+)Proteus, Serratia

に対 しても,強 い抗菌力を示すことが特後であるとい

う1)。

今回の我々の臨床分離株に対する検討では,本 剤はグ

ラム陽性球菌に対する抗菌力が,最 も優れていた。グラ
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Fig. 4 Case 10, 59 y, F, Acute pyelonephritis

ム陰性桿 菌 のE.coli, K.pneumoniae, H.influenzaeに

対 して は,CPZ, CMXと 同 等 な い し,や や 劣 る程 度 の

優 れた抗 菌 力 を示 し,従 来 の 経 口剤 であ るCEX, CCL

よ り遙か に優 れ てい た 。Enterobacterに 対 して は一 部 に

耐 性がみ られ る も の の, CCL, CEX, AMPCよ り遙 か

に優 れ て いた。Indole (+) Proteus, Serratiaに 対 して

もCMXに 次 ぐ優 れ た抗 菌 力 を示 し,現 在 ま で の他 の報

告と一致 した成績を得た1)。

臨床的検討では,12例 中,著 効3例,有 効9例 で有効

率100%と い う極めて良好な成績を得た。呼吸器感染症

では,6例 中,急 性気管支炎の1例,肺 炎の3例 は,軽

症であったが,他 の肺炎は,中 等症であったにもかかわ

らず全例有効以上 とい う良好な成績を得た。尿路感染症

でも,単 純性尿路感染症の4例 は軽症であったが,腎 盂

腎炎の2例 は中等症であ り,い ずれも全て有効以上 とい

う良好な成練であった。新薬シンポジウムで の有効率

は,呼 吸器疾患78.6%,尿 路疾患90%で あ った1,。 そ

れと比較すると,当 院の成績の方が良好であるが,こ れ

は,軽 症例が多 く重症例が無かったためと思われ る。細

菌学的効果では,呼 吸器感染症の1例 で, E.cloacaeが

消失 した。尿路感染症では,1例 でS.faecalisが 消失,

5例 中3例 でE.coliが 消失,2例 で菌交代がみ られた

が,臨 床効果は,有 効であった。

以上のように,本 剤はグラム陽性球菌ならびに Pseu-

domonas以 外のグラム陰性桿菌に対 して優れた効果が

みら払 とりわけ従来の経 口剤で感受性の低かった En-

terobacter, Indole (+) Preteecs, Serratiaに 対 しても

優れた抗菌力を示 した。副作用も少なく,新 しい経口用

セフェム系抗生剤 として極めて有用であり,注 目すべき

薬剤 と思われた。
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In vitro and in vivo clinical evaluations were carried out on T-2588, a newly developed cephalosporin, 
and the following results were obtained : 

The MICs of 123 clinical isolates of 8 species were compared with those of the other cephalosporins 
(CEX, CCL, CPZ, CMX) and AMPC. 

Antibacterial activity of T-2588 against gram-positive bacilli was the highest among CEX, CCL, 
CPZ, CMX and AMPC. Against gram-negative bacilli, antibacterial activity of CMX was the highest 
and that of T-2588 was higher than the other antibiotics studied (CEX, CCL, CPZ, AMPC). 

In this clinical study, a daily dose of 200-300 mg of T-2588 was given orally for 3-17 days to a 
total of 12 patients of six each with respiratory tract infections and with urinary tract infections. 
The clinical efficacy was excellent or good in 12 out of the 12 cases (efficacy rate : 100%). None of 
adverse effect was observed.


