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呼 吸器感染症におけるT-2588の 検討

三 井 健 司

健康保険総合川崎中央病院内科

経口用エステル型セフェム系抗生剤であるT-2588を 呼吸器惑染症に使用 し,そ の臨床効果およ

び副作用などについて検討 した。 疾息の内訳は急性気管支肺炎1例,急 性気管支炎5例,慢 性気管

支炎4例,気 管支拡張症2例 の計12症 例 であった。投与量は1日600mgを1日3回 に分割 し,

7～9日 間経 口投与 した。その結果は,有 効10例 。やや有効1例,無 効1例 で有効率は83.3%で

あった。細菌学的には12例 中7例 から S.pneunoniat 2例, H.influenzae 1例, B.catarrhalis

2例, E.agglomerans 1例 お よび S.pneumoniae + H.influenzae 1例 が分離された。 S.pneumon-

iae, B.eatarrhalis, E.agglomeransの それぞれ1例 を除いてすぺて菌は消失 した。

ご本剤投与によると思われる副作用および臨床検査値異常は全例に認められなかった。

以上の臨床成績から,本 剤は呼吸器感染症に対 して有用な経口抗生剤 と考えられた。

T-2588は 富 山 化 学工 業株 式 会 社 で 開 発 さ れ た 新 しい

経 口用 エ ステル 型 セ フ ェム系 抗 生 剤 で,Fig1に 示 す 構

造式を有 す る。

本剤 は経 口投 与 後,腸 管 か ら吸 収 さ れ,エ ス テ ラ ーゼ

によって抗菌 活 性 を 有す るT-2525 (Fig.2)に 加 水 分 解

される。

T-2525は 従 来 の セ フ ェ ム系 経 口抗 生剤 に 比 し広 範 囲

な抗菌 ス ベ ク トル と 強 い 抗 菌力 を有 し,特 に H.influ-

enzae, Citrobacter, Enterobacter, Indole陽 性 Pro-

teusな どに 対 して一 段 と強 い抗 菌 力 を 有 し て い る。 ま

た,各 種 細菌 産 生 の β-lactamaseに 対 して強 い 抵抗 性

を示 す1)。

今 回,本 剤 を呼 吸 器 感 染 症12例 に使 用 す る機 会 を 得

たのでそ の成 績 につ い て 報 告す る。

Fig. 1 Chemical structure of T-2588

Fig. 2 Chemical structure of T-2525

I. 対象患者および方法

対象は,昭 和60年1月 ～2月 まで当科受診の外来ま

たは入院の軽症～重症呼吸器感染 症 患 者12例 であっ

た。年齢は41～82歳 で平均年齢は63歳,性 別は男性

6例,女 性6例 であった。

疾患の内訳はTable 1に 示す とお りで,急 性気管支肺

炎1例,急 性気管支炎5例,慢 性気管支炎4例,気 管支

拡張症2例 の計12例 であった。

投与方法は全例,1回200mgを1日3回 食後経口投

与(1日 量600mg)し,投 与日数は7日 から9日,総 投

与量は4.0gか ら5.0gで あった。

臨床効果の判定は,臨 床症状(発 熱,咳 嗽,喀 痰な

ど),検 査成績(白 血球数,CRP,赤 沈 など),胸 部 レン

トゲン所見などを参考に著効(Excellent),有 効 (Good),

やや有効(Fair),無 効(Poor)と 評価 し,ま た原因菌

の決定できた症例に関しては,そ の消長から細菌学的効

果を判定 した。

副作用については自他覚症状ならびに本剤投与前後に

おける臨床検査値(末 梢血液像および肝 ・腎機能など)

の変動について検討 した。

II. 臨 床 成 績

1. 細菌学的効果

全例に本剤投与前後に 喀痰 培 養を行なった。その結

果,原 因菌の推定でき得た症例は12例 中7例 であり,

その内訳は単独菌検出例が6例(S.pneumoniae 2例,

H.influenzae 1例,B.catarrhalis 2例, E.aggtomerans

1例),複 数菌検出例が1例(S.pneumoniae +H.influen-

zae)で あった。細菌学的には,S.pneumoniae 2例 中,

1例 は消失, 1例 は不変。H.influenzae 1例 は消失。B.
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catarrhalis 2例 中,1例 は消 失,1例 は不 変 。E.agglo-

merans 1例 は不 変 で,複 数 菌 検 出 の1例 は S.pneumo-

nias, H.influenzaeと もに消 失 した 。

2. 臨床 効果

臨床効 果 は,急 性 気 管 支 肺 炎 の1例 は有 効,急 性 気 管

支炎5例 中,4例 は有効,1例 はや や 有 効,慢 性 気 管 支

炎4例 は全 例有 効,気 管 支拡 張 症2例 中,1例 は 有 効,

1例 は無効 で,全 症 例12例 中,有 効10例,や や 有 効

1例,無 効1例 の有 効 率83.3%で あ った(Table 1)。

次に主 な症例 につ い て 報告 す る。

症例 1 82歳 男 急 性 気管 支 肺 炎

昭和59年12月26日 よ り発熱 。 咳,痰 が 増加 し,

呼吸困鰈 を生 じ,食 思 不 振 とな り当科 受 診 。12月29日

入院後,ampicillin (ABPC)の 静 注,続 い て cefme-

tazole (CMZ)の 点滴(49/日)を 施 行 す る も胸 部 レ ン

トゲ ン所 見等改 善 せ ず 無 効。 喀 痰 か らetS.pneumoniae

が検出 さ紅 た 。 昭和60年1月24日 よ り2月1日 ま で

T-2588を1日 量600mg分3で 経 口投 与 した とこ ろ,

胸龍 レン トゲ ン所 見 に 改 善 が み られ,喀 痰 ・呼吸 困難 な

どの臨床症 状 に も改 善 を 認 め,臨 床 効 果 は 有 効 と判 定 し

た。・しか し,投 与 後 の喀 痰 培 養 で はS.pneumoniaeが

検出され,菌 の 消失 は み られ なか った 。

症例7 77歳 男 慢 性気 管 支 炎

昭和60年1月9日 頃 よ り痰 が黄 色 ・粘 性 とな った 。 一

痰の切 れが悪 くな り息 切 れ が み られ る よ うに な り当 科 受

診しだ。 喀 痰 か ら はS.pneumoniaeと H.influenzae

が検 出さ れ た。 た だ ち にT-2588を1日 量600mg分

3で7日 間 投与 した と ころ,痰 な どの 臨 床症 状 が改 善 し,

CRPも(2+)→(-)へ と正 常 化 した の で 有効 と判 定 し

た。 また,喀 痰 か らはS.pneumeniae, H.influenzae

ども消失 した 。

症例11 72歳 男 気 管 支 拡 張症

昭和60年1月10日 頃 よ り痰 が 増 加 し,黄 色 とな っ

た。切れ が悪 くな り,息 切 れ も増 強 した た め当 科 受 診 し

た。 喀痰 か らはB.catarrhalisが 検 出 さ れ た。 た だ ち

にT-2588を1日 量600mg分3で7日 間投 与 した と

たろ,痰 ・呼 吸 困難 な どの 臨 床 症状 が改 善 し,喀 痰 中 か

ら。B.catarrhalisも 消 失 した の で有 効 と判 定 した 。

3. 副 作用

本 剤投 与 に よ る と思わ れ る副 作 用 は 全 例 に 認 め られ な

かった。 ま た,投 与 前後 の臨 床 検 査 成 績 をTable 2, 3

に示 すが,本 剤投 与 が 原 因 と考 え。られ る検 査 値 の異 常 も

認め ちれ なか った。

III. 考 按

今 日の使用 抗 生 剤 の主 流 を 占 め る の は β-ラ クタ ム系

抗生剤 であ り,そ の開 発 には め ざま しい も のが あ る。 特

にセブェム系抗生剤の進歩は著 しく,抗 菌スベ クトル,

抗菌力などから世代分類されるようになり,第3世 代と

呼ばれる広い抗菌スペクトルと強い抗菌力を有する抗生

剤が臨床にも使用されるようになった。 しか し,こ れら

はすべて注射用の抗生剤であり,経 口用抗生剤に目を向

けてみるとペニシリン系 抗 生 剤も含めて抗菌スベクト

ル,抗 菌力とも大きな進歩が見られていないのが現状で

ある。本邦で新しく開発されたT-2588は 経 口用のエス

テル型セブ呂ム系抗生剤であ り,ェ ステラーゼによつて

加水分解されたT-2525が 抗菌活性を示す。T-2525は

β-ラクタマーゼに安定で,グ ラム陽性菌からグラム陰性

菌まで広範囲の抗菌スペクトルと強い抗菌 力を有 し1),

いわゆる第3世 代と呼ばれる経口用抗生剤である。

呼吸器感染症の起炎菌 としてはH.influenzaeと S.

pneumoniaeが そ の第1位,2位 を占め,両 菌種で起炎

菌のほぼ1/2と なっている2)。したがって,従 来経口用

抗生剤としてはペニシリン系抗生剤が選択され て きた

が,近 年の起炎菌の変遷をみると β-ラクタマーゼ産生

のABPC耐 性H.influenzaeの 増加3)や従来は口腔内常

在菌 と考えられていたB.catarrhalisの 急増がみられ,

それもまた β-ラクタマーゼ産生株の割 合 が 非 常 に高

い8,4)ことから,新 しい経口用抗生剤の必要性が高まって

いる。今回,新 しい経口用抗生剤T-2588を 軽症から重

症までの外来 ・入院の呼吸器感染症患者12例 に使用 し

たところ83.3%の 有効率が得られた。特に,急 性気管

支肺炎の症例(症 例No.1)は 重症の入院患者で,臨 床

的にABPCの 静注やCMZの 点滴が無効であったにも

かかわらず,本 剤1日 量600mgの 投与により胸部 レン

トゲン所見等に改善がみられ有効であった。喀痰中より

検出された5.pneumoniaeは 消失しなかったが,臨 床的

には本剤が注射剤に代わって応用できる可能性が示唆さ

れ,従 来入院治療が必要であった患者を外来において治

療管理でき得ると考えられる。また,慢 性気管支炎の4

症例(症 例No.7～10)も 全例有効であり,こ のような

慢性呼吸器感染症の長期外来管理にもT-2588は 有効な

経口剤であると考えられる。

細菌学的な成績をみると,原 因菌の推定された7症 例

(S.pneumoniae 2例, H.influenzae 1例, B,catarrha-

lis 2例, E.agglomerans 1例, S.pneumoniae + H.

influenzae 1例)中,単 独の S.pneumoniae, B.catar-

rhatis, E.agglomeransの 検 出例において菌消失がみら

れなかった。この3例 中,S.pneumoniaeの 症例は先に

述べた急性気管支肺炎の症例で,臨 床的には有効であっ

たので,今 回菌数等の詳細は不明であるが,菌 数の減少

等が見られていたかも知 れ な い。B.catarrhalis, E.

agglomeransの 症例は,臨 床効果はそれぞれやや有効,
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無効であった。 本剤に対 す るMIC値 は E.agglome-

ransが1.56μg/mlでB.catarrhalisは 不 明であった。

T-25881回200mg経 口投与後の血中濃度のpqak値

は1.6～2.9μg/mlで あ り1),また報告された喀痰中濃度

の成績をみると,対 血清比は1.3～46.2%の 範 囲であっ

た1}。このことから考えると,MIC値 が1.56μg/mlで

あるE.aggtomransは 除菌されにくいと思われ,投 与

量を増量した場合の検討も必要かも知れない。 しか し,

Enterobacterが 原因菌となる呼吸器感染症は重症で,注

射剤でも難治の症例である場合がほとんどであるから,

抗菌力が増強されたとはいえ経口抗生剤の使用は不適と

考えられる。B.catarrhalisはMIC値 は不明であるが,

今回,他 の1株 は消失しており50,0%(1/2)の 消失率

である。新薬シンポジウムの成績でも消 失 率は40.0%

(4/10)で ある1)から,B.catarrihalisee対 しては感受性を

測定して慎重に投与する必要があると思われる。

副作用および臨床検査値異常は全例に認められなかっ

たが,今 回の投与量はすぺて1日 量600mgで あったの

で,今 篌増量 した場合の検討も必要と思われる。

以上の成績から,本 剤はS,pneumoniaeや β-ラクタ

マーゼ魔生株の増えつつあるH.influenzae等 に よる呼

吸器感染症に対 して,従 来の経口剤に代わって安全に使

用でき得る薬剤 と考えられる。また,従 来は注射剤によ

る治療が必要で入院を余儀なくされた患者に対して,そ

れに代わって外来において使用でき得る経口抗生剤であ

ると思われる。
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CLINICAL STUDY ON RESPIRATORY TRACT 

INFECTION OF T-2588 

TAKESHI MITSUI 

Department of Internal Medicine, Kawasaki Chuo Hospital

T-2588, an oral cephem antibiotic of ester type, was administered to 12 patients with respiratory 
tract infection including 1 acute bronchopneumonia, 5 acute bronchitis, 4 chronic bronchitis and 
2 bronchiectasis. The dosage was 600 mg in divided doses taken 3 times daily for 7 to 9 days. 

The clinical response was good in 10 cases, fair in 1 case and poor in 1 case. The efficacy rate 
was 83.3%. 

Bacteriological examination was performed on all cases and the causative organisms were isolated 
in 7 cases : S. pneumoniae (2 cases), H. influenzae (1 case), B. catarrhalis (2 cases), E. agglomerans 

(1 case) and S. pneumoniae +1-f. influenzae (1 case). All these isolates excepting each one case of 
S. pneumoniae, B. catrrhalis and E. agglomerans were eradicated. 

Neither side effect nor abnormal laboratory findings due to the drug were observed in any case. 
It was concluded that T-2588 was a useful oral antibiotic for respiratory tract infection.


