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T-2588の 呼 吸 器 感 染 症 に 対 す る 使 用 経 験 並 び に 血 中 濃 度 測 定 の 検討

高 本 正 祇 ・北 原 義 也 ・原 田 泰 子 ・石 橋 凡 雄 ・篠 田 厚

国立療養所 大牟 田病院内科

新 しいセ フェム系抗生剤T-2588を 呼吸器感染症20例 に使用 した。また7例 に血中濃度を測定

した。対象は単純肺炎2例,基 礎疾患 を有す る肺炎3例,気 管支炎15例 で基礎疾息 としては慢性 気

管支炎8例,気 管支拡張症7例,肺 気腫3例 であった。臨床効果 は著効5,有 効11,や や有効1,無

効3で 有効率(有 効以上)は80%で あった。副作用,臨 床検査値異常は1例 も認め られなか った。

7例(錠 剤4例,カ プセル3例)に おいて食富摂取後,本 剤100mg投 与 の血中濃度を測定 し平

均最高血中濃 度は錠剤4時 間後1.90±0.75μg/ml,カ プセル4時 間後0.95±0.68μg/mlで あった。

T-2588は 富 山化学工業株式会社 で開発 された新 しい

経 口用セ フェム系抗生剤で体内に吸収 され ると抗菌活性

を有す るT-2525に 速やかに加水 分解 され るブロ ドラッ

グであ る。 その抗菌力は グラム陽性菌 よ りグラム陰性菌

に対 して広範 囲なスペ ク トラムを有す る。特にEcoli,

K.pneumeniae, P.mirabilis, H.influenzae, Citro-

bacter, Enterobacter, Indol(+) Proteusお よび

Serratiaに 対 し強い抗菌力を示 す1)。今回我 々は剤型が

錠剤の本剤の供与を うけ呼吸器感 染症に使用す る機 会を

得たので報 告す る。一方,7症 例 にはT-2525の 血中濃

度の測定を行なったのであわせて報告す る。

I. 対象および方法

対象症例 は昭和59年11月 より昭和60年4月 の間

に国立療養所大牟田病 院にて入院 または外来治療 を行 な

った呼吸器感染症20例 で男性14例,女 性6例,入 院

7例,外 来13例,年 齢は30歳 よ り78歳(平 均年齢

62.7歳)で あ った(Table1)。 呼吸器感染症 は肺炎5例

(うち呼吸器の基礎疾患 を有す るもの3例),気 管 支 炎

15例(す べ て呼 吸器 の基礎疾患を有す る)で あ った。基

礎疾患 を有 した肺炎3例 のそれ はすべて気管支拡張症 で

あった。 また気 管支炎15例 の基礎疾患 は慢性気管支炎

8例,気 管支拡張症4例,肺 気腫3例 であ った。感染症

の重症度分類では重症3,中 等症8,軽 症9で 大部分が

中等症または軽症 であった。

T-25881日 使用量 は100mg×3(300mg)2例,100

mg×4(400mg)18例 で投与期間は7日 より25日,総

投与量は2,100mgよ り10,000mgで あ った。

本剤投与前後 において血液検査 と し てRBC,Hb,

Ht,WBC,白 血球分類,Plt,CRP,ESRを,肝 機能検

査 と してGOT,GPT,A1-P,LDH,γ-GTP,D-Bil,

1-Bi1,T-Bilを,ま た腎機能検査 としてBUN,S-Cr

を,他 にNa,K,Clを 可能 なかぎ り測定 した。

菌が検出 されたのは9例 であ ったが起 炎菌 と推定 され

たのは8例 でP.aeruginosa 4例,Haemophilus 2例,

S.pneumoniae 1例,HaemophilusとS.pneumoniaeの

混合感染1例 であ った。

Haemophilusが 検 出された1例 は肺に 基礎疾患 を 有

しない軽症の肺炎でこれ は起炎菌 とは考 えに くか った。

しか しHaemophilusが 検 出された他の2例 は基礎疾患

として慢性気管支炎を有す るも の であ った。P.aerugi-

nosaが 検出 された4例 はすべ て基礎疾患 に慢性気管支

炎 や気管支拡張症 を有す るもので慢性難 治性気道系感染

症 であった。S.pneumoniaeが 検出され た1例 は 肺 気

腫,呼 吸不全に気管支炎 を併発 した症例であった。Hae-

mophilusとS.pneecmoniaeの 混合感染 の1例 は基礎疾

患 に肺気腫を有す る気管支 炎の例 であ った。

効果判定は起炎菌 の推移,発 熱,咳,疾 の性状,WB

C,ESR,CRP等 の自他覚所見を総 合的 に判断 し臨床効

果 は著効,有 効,や や有効お よび無効 の4段 階 とした。 ,

また患者7症 例(100mg錠 剤4例,100mgカ プセル

3例)に 本剤を食後投与 し血中濃度を測定 した。錠剤の

場 合投与前,投 与後1,2,4,6時 間に,ま た カプセル

剤 の場合投与前,投 与後1,2,3,4時 間後 にそれぞ

れ採血 した。なお普通食 を摂取 させた。

T-2525の 血 中濃度 の測定 は富山化学工業(株)綜 合研

究所 に依頼 しK.pneumoniae ATCC 10031株 を検定菌

としたpaper disc法 に より測定 し,標 準曲線 はCon。

seraを 用い作成 した。

II 成 績

1) 臨床成績

臨床効果は著効5例,有 効11例,や や有効1例,無

効3例 で有効以上を とる と有効率は80%で あった。

疾患別に有効性 をみる と肺炎は5例 中4例 が 有 効 以

上,気 管支炎は15例 中12例 に有効以上 で疾患 による
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Table 2 Summary of clinical trials on T-2588

違 いはなか った(Table 2)。

無効の3例 は気管支拡張症を基礎疾患 に有す る肺炎お

よび気管支炎の各1例 お よび慢性気管支 炎を基礎 にもつ

気管支炎 の1例 であった。第1例 はP.aeruginosaが 検

出されたが無効中止のため菌の推移は不明であった。第

2例 はP.aeruginosa,第3例 はHaemephitusが それぞ

れ除菌 できなか った。

起炎菌が推定 さ れ た の は8例 でHaemophiltcs, S.

pneumenias, HaemophilusとS.pneumoniaeの 混合感

染の各1例 は除菌 されたがP.aeruginosaの4例 は不変

または不 明,Haemophilusの1例 は不変であ り除菌率は

3/8で あった。

副作用 は全例に認め られ なか った。また本剤 に よると

思われ る各種臨床検査値異常 も全例にみ られ な か った

(Table3-1,2)。

2) 血中濃度測定

100mg錠 剤投与4例 の平均血 中濃度 は投与1時 間後

0.27±0-24μg/ml, 2時 間後0.91±0.82μg/ml,4時 間

後1.90±0.75μg/m1,6時 間後0.86±0.21μg/mlで す

べての症例で ピー ク値は4時 間後 であった(Table 4)。

100mgカ プセル投与3例 の平均血 中濃度 は,投 与1

時間後0.04±0.07μg/ml,2時 間後0.24±0。11μg/ml,

3時 間後0。44±0.06μg/ml,4時 間後0.95±0.68μg/

mlで あった。 カプセルの場合6時 間後の 測定 を施行 し

ていないので正確 にはいえないが測定範囲では ピー ク値

は錠剤 と同様4時 間後に存在す る と思われ る。また ピー

ク値が錠剤投与 の場合約2倍 の高値 を示 したが理 由は不

明であ る。

報告 に よる と食事摂取時の血 中濃度 の ピーク値は3～

4時 間に存在 しカプセル剤 と錠剤 の比較 ではほぼ同等の

成績が得 られ た としてい る1,。

III. 考 察

T-2588は 新 しく開発 された経 口セフェム系抗生剤 で

腸管 よ り吸収 され て,は じめて加水分解 を うけ抗菌 活性

を有す るT-2525と なるいわゆ るブ ロ ドラッグである。

本剤の特徴は従来 の経 ロセ フェム剤 にみ られない広範囲

の抗菌 スペ ク トラムを有す ることである。特 に呼吸器感

染症 におけ る主要な 起炎菌 はS.pneecmoniae, S.aecre-

us, H.influenzae, K.pneumoniae, P.aeruginosaで あ

り2～4),それぞれ の菌株に 対 す るT-2525のMICは

0.012, 3.13, 0.025, 0.10, 25で ある1)。

本剤 は経 口投与 した場合空腹時 よ り食後 の血 中濃度 の

方が高 い とい う特徴があ り今 回我 々が測定 した本剤 の食

事摂取時 の 血中濃度は 錠 剤,カ プセル ともピー クは4

時間後 と考 えられ,錠 剤 で1.90±0-75μg/m童,カ プセ

ルで0.95±0.68μg/mlで あった。 この結果はS.aureus

お よびP.aerecginosaを 除 く他 の主要菌 種は カバ ーされ

るとい う成績 であ った。 錠剤 とカプセルで ピー ク値がや

や異 なる とい う結果を得たが,症 例数が少ないのでなお

検討 の必要が あろ う。島田1)はT-2588 100mgを 食後投

与 した場合 の最高血 中濃度は3.2時 間後で1.19μg/ml

である と報告 してお り我 々の成績 とほぼ一致 した。

呼吸器感染症を分類する場合,従 来肺実質 の炎症す な

わち肺炎,肺 化膿症 と気道系 の炎症すなわち慢性気管支

炎,気 管支拡張症,肺 気腫 の急性増悪 とす るのが一般的

であるが,こ の気道系の急性増悪が肺炎の型で くる場合

と気管支炎 の型で発症す る場合が あ り従来の分類 ではな

お不正確 であった。そこで今 回我 々は先ず肺炎 と気管支

炎に分類 しそれぞれ,肺 の基礎疾患 の有無で更 に分類 し

た。 そ して基礎疾患に慢性 気管支 炎,気 管支拡張症,肺

気腫をふ くめた。すなわち(1)単 純肺炎,(2)基 礎疾患

を有す る肺 炎,(3)単 純気管支炎,(4)基 礎疾患を有す

る気管支 炎の4群 とした。そ して今 回は急性増悪お よび

肺気腫感染 とい う言葉は意味が不 明確 なので使用 しない

こととした。

今回の症例では1群2例,2群3例,3群0例,4群

15例 で2群+4群 は18例 であ った。 この内訳は慢性気

管支炎8例,気 管支拡張症7例,肺 気腫3例 であ った。

症例全体の臨床成績 では著効5,有 効11,や や有効

1,無 効3で 有効率80%で 非常に満足すべ き結果であ

った。無効の3例 はP.aeruginosa検 出の2例 とHae-

mophilus検 出の1例 であった。

また本剤 に よる副作用 および検査値異常 は全例 に認め

られず,本 剤は肺炎,気 管支炎 ともに軽症お よび中等症

の症例 の治療にfirst choiceと して使用可能 な薬剤 と考

えられた。
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Table 3-1 Laboratory findings before and after T-2588 treatment

B: Before treatment A : After treatment
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Table 3-2 Laboratory findings before and after T-2588 treatment

B: Before treatment A: After treatment
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Table 4 Serum levels of T-2525

1) 100mg, non-fasting (Tab)

2) 100mg, non-fasting (Cap.)
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CLINICAL AND LABORATORY STUDIES OF T-2588 

ON RESPIRATORY TRACT INFECTION 

MASAHIRO TAKAMOTO, YOSHIYA KITAHARA, YASUKO HARADA, 

TSUNEO ISHIBASHI and ATSUSHI SHINODA 

National Sanatorium Ohmuta Hospital 

Clinical studies on T-2588 were performed in 20 patients with respiratory tract infections and follow-

ing results were obtained. Clinical effects were excellent in 5, good in 11, fair in one and poor in 

3 patients and overall efficacy rate was 80%. There was no difference between pneumonia and bronchi-

tis on clinical effect. Causative organisms were isolated in 8 patients out of 20 patients. Bacterial 

eradication was obtained in 3 patients. During the therapy, no side effect and no abnormal laboratory 

findings were observed. 

Serum levels of T-2525 were studied in 7 cases (4 patients for tablet and 3 patients for capsule) 

during the therapy. The peak serum concentrations of T-2525 were observed 4 hours after oral 

administration of 100 mg of tablet and capsule. These concentrations were 1.90•}0.75ƒÊg/ml and 

0.95•}0.68ƒÊg/ml respectively. 

From the above results, it is concluded that T-2588 is a useful drug for the treatment of respiratory 

tract infection.


