
448 CHEMOTHERAPY APR.1986

呼吸器感染症に対す るT-2588の 臨床効果の検討
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呼吸器感染症の患 者24例(急 性気管支炎4例,肺 炎7例,慢 性気管支炎10例,気 管支拡張症2

例,肺 膿瘍1例)にT-2588を 単独経 口投与 し,著 効4例,有 効13例,や や有効5例,無 効1例,

不 明1例 の臨床効果 を得た。肺炎で7例 中6例,慢 性気管支炎 では10例 中7例 に有効 であった。H.

influenzae, S.pmeumoniaeは 高率 に消失がみ られ た。1例 で投与後5日 目に悪心,胃 部不快感が出

現 し,6日 目に投与 を中止 してい る。 またGOT,GPTな どの一過性軽度上昇が3例 に認められた。

T-2588は 富 山 化 学工 業(株)綜 合研 究 所 で 開 発 さ れ

た 新 しい経 口用 エス テ ル型 セ ブ ヱ ム系 抗 生剤 で,内 服 後

腸 管 か ら吸 収 され 腸 管 壁 の エ ス テ ラ-ゼ に よ って,抗 菌

活 性 を示 すT-2525に 速 や か に加 水 分 解 さ れ るpredrug

で あ る1)。

T-2525は グ ラ ム陽 性菌 お よび 陰 性 菌 に 対 し広 範 囲 な

抗 菌 ス ベ ク トラ ムを 有 し,S.pyogenes,S.pneumoniae,

E.coli, K.pneumoniae, P.mirabilisに 強 い抗 菌 力 を

示 す と共 に,N.gonorrhoeae,イ ソ ドー ル陽 性Proteus,

C.freundii, E.cloacae, S.marcescens, H.infiuenzae

に 対 して も優 れ た 抗 菌 力 を示 す と され て い る。

著 者 ら は今 回,呼 吸器 感 染症 に 対 して 本剤 を使 用 す る

機 会 を得 たの で そ の 成 績を 報 告 す る。Fig.1にT-2588

とT-2525の 構 造 式 を示 した 。

1. 対象 お よび 方 法

膿 性 痰 の喀 出,発 熱,CRP陽 性 化,白 血 球増 多,胸 部

X線 所 見 な どか ら明 らか に 感 染 症 状 が 存在 す る と考 え ら

れ た18歳 以上 の成 人24例 を 対 象 と し,T-2588の 治 療

効 果 な らび に安 全 性 につ い て 検 討 した。

対象 とな ったのは男18例,女6例 で,年 齢は18歳

か ら87歳 まで,平 均年齢は62.7歳 であ った。感染症

の種類は,急 性気管支炎4例,肺 炎7例,慢 性気管支炎

Fig. 1 Structure of T-2588 and T-2525



VOL.34 S-2 CHEMOTHERAPY 449

10例,気 管支拡張症2例,肺 膿瘍1例 であ り,慢 性気

管支炎 と気管支拡張症 の症例 はいずれ も感染症状の増悪

期に本剤を投与 した。

投与量お よび投与方法:20例 では1日300mg(100

mg入 りカプセル3個)が3分 服(食 後)で 経 口投与 さ

れた。投与期間は最短6日 間,最 長16日 間 で,14日 間

5例,15日 間4例,16日 間4例 と2週 間か ら3週 間 の

症例が多か った。 残 りの4例 の うち3例 で は1日600

mg(100mg入 りカプセル6個)が 投与 され,投 与期間

はそれぞれ8日,14日,22日 であ ったが,22日 投与例 は

肺膿瘍であ った。また1例 のみ ではあ るが,1日200mg

(100mg入 りカプセル2個)が6日 間 のみ投与され た症

例があった。総投与量は1.69か ら13.2gで あ るが,

4.29か ら4.8gが13例 と多 くを しめていた。

観察項 目としては,自,他 覚症状,胸 部X線 所 見の経

過を観察す る とともに,Table2に 示 した臨床検査 を中

心 として適宜諸検査を追加 し副作用 の発現に注意 した。

薬剤投与前 には喀痰培養で原 因菌 の検索につ とめ,ま

た治療中,治 療後に も喀痰培養 を実施す ることによ り,

治療による菌 の消長を観察 した。

効果判定:臨 床効果は,自,他 覚症状の改善度,胸 部

X線 所見,臨 床検査値 の推移 などを総合的 に勘案 して主

治医が判定 した。判 定は著効,有 効,や や有効,無 効,

不明の5段 階 で判定 し,Table1の 症例 の総括表 ではそ

れらをExcellent, Good, Fair, Poor,Unknownで 示 し

た。

細菌学的効果は,陰 性化,減 少,不 変,菌 交代,不 明

の5段 階で判定 し,Table1で はこれ らをEliminated,

Decreased, Unchanged, Changed, Unknewnで 示 し

てある。

なお今回 の検討は昭和59年6月 か ら昭和60年4月

の間に行 なわれた。

II. 成 績

臨床効果,細 菌学的効果 はTable1に,臨 床検査値 の

主なものはTable2に 示 した。

(1) 臨床効果:著 効4例(急 性気管支炎1例,慢 性

気管支炎2例,肺 炎1例),有 効13例(急 性気管支炎1

例,慢 性気管支炎5例,気 管支拡張症1例,肺 炎5例,

肺膿瘍1例),や や有効5例(急 性気管支炎1例,慢 性

気管支炎2例,気 管支拡張症1例,肺 炎1例),無 効1

例(急 性気管支炎1例),不 明1例(慢 性気管支 炎1例)

の成績を得た。有効率は24例 中17例,約71%で あ ご

る。

(2) 細菌 学的効 果:投 与開始前24例 中11例 に起.

炎菌あ るいは起炎菌 の可能性 のあ る菌種が分離 され,こ

れを対象 として細菌学的効果 をみ ると菌陰性化8例,減

少1例,菌 交代2例 であ った。

菌 種 別 にみ る と,陰 性 化 した の はH,influenzae5株,

P.aeruginosa2株,S.pneumoniae1株 で 計8件 あ り,

減 少 した の はP.aeruginosa1株,菌 交 代 はS.pneumo-

niaeか らSerratia sp.へ,K.pneumoniaeよ りB.

catarrhalisへ のそ れ ぞ れ1件 ず つ 計3件 に み られ た。

これ らの主 要 菌 種 以 外 の分 離 菌 につ い て の動 向 をみ る

と,S.viridans(viridans group)が 投 与 前後 に分 離 され

た もの1件 があ った が,他 は投 与 前 後 で こ とな る菌 種 が

分 離 され た もの で,そ れ ぞ れviridansgroupとP.Pu-

tida,常 在 菌 とS.aureus, P.maltophiliaとEaero-

genes, Corynebacterium sp.とP.fluorescensな ど であ

った 。

(3) 臨 床 検 査:本 剤投 与 の前 後 に お い て認 め られ た

臨 床 検 査値 の異 常 変 動 は,S-GOT, S-GPTの 軽 度 上 昇

が3例(症 例2,19,22)に み とめ られ,症 例19で は

LDH,γ-GTP,BUNの 軽度 上 昇 を と もな った 。 しか し

い ずれ もそ の後 の検 査 で 正常 に復 して お り,薬 剤 投 与 中

止 の 原 因 に は な っ て い ない が,S-GOT, S-GPTの 上 昇

は 本 剤 の投 与 に関 連 が あ る可 能 性 が あ る。

III. 副 作 用

1例(症 例10)で 内 服5日 目悪 心 と 胃部 不 快 感 が 出

現 し,6日 目に 投与 を 中止 して い る。 中 止後2,3日 で

上 記 の症 状 は 消 失 した。

IV. 考 察

新 薬 シ ンポ ジ ウム2)の 報 告 で は,呼 吸 器感 染症 を対 象

と した場 合,T-2588の 全 体 の有 効 率 は78.6%で あ り,

今 回著 者 ら の 対 象 と した 疾 患 別 に み る と 急 性 気 管 支 炎

84.4%,肺 炎86.5%,慢 性 気 管 支 炎73.4%,気 管 支 拡

張 症66.7%な ど とな っ て い る。分 離 菌 別 臨 床 効 果 で は

H.influenzaeで は87.9%に お よ び, S.pneumoniae

で は90.3%と い う優 れ た 成 績 を 示 して い る。 分 離 菌 別

細 菌 学 的 効 果 で も これ に応 じ てそ れ ぞ れ86%,93.5%

と高 い除 菌 効 果 がみ られ て い る。

著者 らの24例 で の成 績 と比 較す る と,ま ず 全 体 の有

効 率 は,71%で あ りそ の 内訳 は,急 性 気 管 支 炎4例 中2

例 有 効 慢 性 気 管 支 炎10例 中7例 有 効(70%),気 管支

拡 張症2例 中1例 有 効,肺 炎7例 中6例 有 効(86%),肺

膿 瘍1例 有 効 とな り,症 例 数 の 少 な さか らみ て正 確 な比

較 は不 可 能 で あ る が,肺 炎 に 対す る有 効 率86%,慢 性

気 管 支 炎 の有 効 率70%な どの成 績 は前 述 の シ ンポ ジ ウ

ム2)の 報 告 とほ とん ど一 致 してお り,本 剤 の 優 れ た 効 果

を 印 象 づ け る も の であ り,治 療 効 果 の安 定 性 を うか が わ

せ る成 績 で あっ た。 推 定き れ た 起 炎 菌 と の 関 連 で み る

と,H.influenzaeに よ る5例,S.pneumoniaeに よ る2

例,K.pneumoniaeの1例 は本 剤 投 与 後 い ずれ も当該 菌
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Table 2 Laboratory findings before and after T-2588

B : before A: after

* : Different method

** : Not tested
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種の消失をみてい る。 これ ら全 ての例 で臨床効果判定は

有効であった。 シンポジ ウム2)の報告に よる細菌学的効

果,す なわち, H.influenzaeの 消失率86%, S.pneu-

moniaeの 消失率93.5%に 矛盾 しない成績 であ った。

投与前にP.aeruginosaが 分離 され た3例 で,2例 に投

与後消失がみ られ。1例 で 菌数の 減少がみ られ てい る

が,こ の中で2例 が臨床的に有効 と判定 さやた。 報告1)

のP.aeruginosaの 細菌学的 効 果30,8%,臨 床 効 果
ち

14.3%か らみ ると,こ れ ら の 症例で は P.aeruginosa

は主たる 起炎菌 ではなか った と考え るのが 妥 当であ ろ1

う。

以上結論 として,T-2588は H.influenzae, S.pne-

umoniaeな どの呼吸器感染症に対 して 極めて 有用 であ

ると考えられ る。投与対象 としては現時点では軽症か ら

中等症に限定す るのが安全 とは考え られ るが,本 剤が副

作用の少ない(24例 中1例 に悪心 と胃部不快感)経 口剤

であるこ とを考え合わせ る と将来外来愚 者な どを対象 と
梶
した広い適応があ るとの印象 を うけた。なお一過性 では

あ るが投与中S-GOT, S-GPTな どの上昇がみ られて

い るので,肝 機能検査を中心 とした臨床検 査の実施は必

須 であ ろう。

現在 ま で の 報告1,2)でT-2525はin vitroで S.pne-

umoniae, E. coli, K. pneumoniae, H. influenzae など

に優れた制菌作用を有 し て お り,β-ラ クタマーゼ産生

菌,非 産生菌 の両 者でMICとMBCの 差が極 めて小さ

い1)こともうか がわれ,今 後感染症一般 に 対 して広 く適

応 され るであろ うことが予想され る。
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T-2588, a new cephem antibiotic for oral use, was administered to twenty four patients with res-

piratory infections. The diseases included in the present study were acute bronchitis in 4 patients, 
pneumonia in 7, chronic bronchitis in 10, bronchiectasis in 2 and lung abscess in one patient. 

The drug was administered orally 200 mg to 600 mg daily ; total dose ranged from 1.6 g to 13.2 g 
(6 to 22 days). 

Clinical efficacy was evaluated as excellent or good in 17 patients (71%), fair in 5, poor in 1 and 
unknown in one patient. Excellent or good results were obtained in 6 out of 7 patients with pneu-
monia, and 7 out of 10 patients with chronic bronchitis, mostly with H. influenzae or S. pneurnoniae 
infections. 

One patient, 79 year-old male with pulmonary emphysema, complained nausea and dysphoria of 
stomach on the 5 th day of the administration for pneumonia, and the drug was discontinued on the 
6 th day. Transient rise in GOT and GPT was noticed in three patients, who finished the treatment 
without cessation of the drug. 

The results suggested that T-2588 was a safe and useful oral drug for respiratory infections.


