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T-2588に 関す る基礎的 ・臨床的研究

慢性呼吸器感染症を中心に

力 富 直 人 ・宇 塚 良 夫.永 武 毅 ・土 橋 賢 治 ・松 本 慶 蔵

長崎大学熟帯医学研究所内科

T-2588は 腸管で加水分解されT-2525と な り抗菌力を発揮する。T-2525は β-tactamaseに 抵

抗性で,イ ンフルエンザ菌を始めグラム陰性菌に対 し,従 来の経 口セフェムとは一線を画す抗菌力

を持っている。本剤の呼吸器感染症における有用性を検討する目的でin vitro抗 菌力および臨床

試験を行なった。

黄色ブ菌26株 はすべて3.13μg/ml以 上,肺 炎球菌51株 はMIC90が0.05μg/ml,イ ン フル

エンザ菌42株 はすべて0.1μg/ml以 下,ブ ランハメラ ・カタラー リス23株 は0.78～3.13μg/ml

で,耐 性側に18株(78%)が 存在した。大腸菌10株 中9株 は0.39～3.13μg/ml,肺 炎桿菌16株

はすべて0.1～3.13μg/mlに 分布した。

喀痰への移行は100mg投 与症例で0.075μg/mlで 対血中 ピー ク比7.1%で あった。200mg

投与症例では喀痰中ピーク濃度0.76μg/ml,気 管支分泌物中濃度1.2μg/mlで,喀 痰中の対血中

ピーク比29%,気 管支分泌物の対血中ピーク比は46%で あ った。

呼吸器感染症20症 例に使用 した。全体での有効率は70%で,内 訳 は急性気管支炎3/3,肺 炎

1/1,慢 性気管支炎9113。 気管支拡張症0/2,D.P.B.1/1に 有効であった。起炎菌は20症 例中19

例に24株 がみつか りインフルエンザ菌は11株 中9株(82%),ブ ランハメラ ・カタラーリス6株 中

3株(50%),肺 炎球菌3株 中2株(67%),黄 色 ブ菌2株 中0(0%),溶 連菌1株 中1株(100%),

緑膿菌1株 中0(0%)に 除菌効果が認められた。副作用は認められなかった。

T-2588(Fig.1)は7位 側鎖 に第3世 代 セ フ ェ ム同 様

に メ トキ シ イ ミ ノ基 とア ミ ノチ ア ゾー ル基 を も ち,3位

に メチ ル テ トラ ゾール 基 を もつ 新 しい経 ロ セ フ ェ ム剤l)

で,腸 管 の エ ス テ ラー たゼに よ り加 水 分解 され て 抗 菌 力 を

もっT-2525(Fig.,2)と な る プ ロ ドラ ッグ剤 で あ る。

T-2525は 従来 の 経 ロセ フ ェ ム剤 と違 い,イ ン フル エ ン

ザ 菌 に対 し格 段 に 強 い抗 菌 力 を 示 し,か つ 大 腸 菌,肺 炎

桿 菌,プ ロテ ウス属 に も他 の経 ロセ フ ェ ム剤 よ り優 れ た

抗菌 活 性 を もつ2)。 また 各 種 細菌 の β-lactamaseに 抵 抗

性 で あ る。これ らの特 長 が,当 科呼 吸 器 感 染 症 患 者 由来 の

Fig. 1 Chemical structure of T-2588

pivaloyloxymethyl (+)-(6R, 7 R)-7-[(Z)-2-(2-amino-
4-thiazol y1)-2-methoxyiminoacetamido]-3-[(5-methyl-
2 H-tetrazO1-2-ypmethyl]-8-oxo-5-thia-1-azabicyclo[4. 
2.0] oct-2-ene-2-carboxylate

病原細菌に対しinvitroに ていかなる抗菌力たをもつか,

また実際に呼吸器感染症患者に使用してその有用性を検

討した。同時に本剤投与中の血中,喀 痰中,病 巣気管支

分泌物中濃度も測定し,本 剤の臨床的特性を体内動態よ

り解析しようと試みた。

I. 方法および材料

(1) 呼吸器病原菌に対するin vitro抗 菌力

当科呼吸器感染症患者由来の病原性明確な起炎菌8,を

用いて日本化学療法学会標準法に準じてMIC測 定を行

なった。菌株は1982か ら1984年 分離の黄色ブ菌26株,

Fig. 2 Chemical structure of T-2525

(+)-(6R, R, 7 R)-7-[(Z)-2-(2-amino-4-thiazoly1)-2-me-
thoxyiminoacetamido]-3-[(5-methy1-2 H-tetrazol-2-yl) 
methy1]-8-oxo-5-thia-l-azabicyclo [4.2.0] oct-2-ene-2- 
carboxylic acid
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1984年 分離の肺炎球菌51株,1984年 分離のインフル

エンザ菌42株,1983年 分離のブラョハメラ・カタヲー

リス23株,1982か ら1984年 分離の大腸菌10株,同

じく肺炎桿菌16株 を使用した。接種菌液は,肺 炎球菌

は5%馬 脱線維素血液加H.I.broth[BBL],イ ンフル

エンザ菌は5%家 兎消化血液加B.H.I.broth[BBL]

(Fildes broth),そ の他の菌種はM.H.broth[BBL]を

用 い,37℃18時 間後,各 々同一の液体培地にて106/ml

に希釈 して作成 した。感受性測定培地にもインフルエョ

ザ菌,肺 炎球菌には先に述べたものを使用 し,そ の他の

細菌にはM.H.agar[BBL]を 用 い タイピング ・アパ

ラーツD型 〔武藤器械〕にて被験菌液を106/mlに 闘整

し接種 した後,37℃18時 間培養に てMICを 判 定 し

た。

(2) 体液中濃度測定

K.pneumoniae ATCC 10031を 検定菌 とする薄層カッ

プ法によるbi0assayを 行なった。 検定用培地はポ リベ

プ トン10g,肉 エ キス5g,グ ルコース1.5g,寒 天15

g/1,000ml(pH6.5～6.6)を 用 い,H.I.breth[BBL]

にて18時 間培養 した検定菌を106/mlに な るよう混釈

し,シ ャーレに10mlず つ分注 した。この上に検定プレ

ー ト 〔日本医科器械〕を載せ
,1孔 当たり200μ1の 検体

を注入 し,37℃18時 間培養後,阻 止円径を測定した。

標準液はT-2525を コンセーラ 〔日水〕で希釈して作

製,こ れを血清,喀 痰,気 管支分泌物測定の標準曲線と

した。

臨床において,慢 性気管支炎1例 で血中濃度,喀 痰中

濃度,気 管支分泌物中濃度を測定し,D.P.B.1症 例で血

中濃度と喀痰中濃度を測定 した。血液は血清を分離 して

検体 とし,喀 痰は投与前 と投与初日から経時的に全喀痰

を採取 しただちに 一20℃ 凍結,ま た気管支分泌物は投

与初日の第1回 目投与後2時 間の血中濃度がほぼピーク

に達 したと思われる頃,気 管支`)局所採痰法により左B,。

の場所より採取し,直 後に同量の1/20M PBSを 加え凍

結 した。濃度測定は治療終了後凍結したものを融解して

行なった。

(3) 臨床的検討

1984年3月 から1985年4月 までの期間,当 科で診療

した,急 性気管支炎3例,肺 炎1例,慢 性 気管支炎13

例,気 管支拡張症2例,び 慢性汎細気管支炎1例 の計20

例に 本剤を使用 した。 投与量は食後1回100mg1日

3回(300mg/日),4例 は1回200mg1日3回(600

mg/日)で,投 与日数は7日 間が17例,10日 間が1例,

12日 間が1例,13日 間が1例 で,大 半が1週 間投与だ

った。

臨床効果の判定は投与前 ・中.後 の臨床症状,起 炎

箇の動向,そ の他の血液生化学的所見より当科の判定

基準5)に より薯効(excellent),有 効(good),や や有効

(fair),無 効(poor)の4段 階で判定 した。また副作用の

検討も合わせて行なった。

II. 戒 績

(1) 呼吸器病原菌の本剤に対する感受性

(1)賀 色 ブ菌の感受性(Fig,3)

26株 すべてがMIC3.13μg/ml以 上に分布している

のに対 し,同 じ経口剤のcefaclor(CCL)で は1.56μg/

ml以 下に6株(23%),ampieillin(ABPC)で も同様6

株(23%)が1.56μg/ml以 下 の感受性分布であった。し

か し同じく検討中のcefixime(CFIX)は すべてが12.5

μg/ml以 上で,T-2525の 方が優れていた。

(2)肺 炎球菌の感受性(Fig.4)

肺炎球菌51株 については,2峰 性の感受性の分布が

認められるもののすべて1.56μg/ml以 下 に分布 し,そ

の90%がe.05μ9/ml以 下 の分布であ り,cefmenoxime

(CMX)と 同様本剤は極めて優れた抗菌力を示 した。そ

れに対し同じ経 口剤のCCLに 対する感受性は全株0.2

μg/ml以 上,CFIXへ の感受性の ピーク値は0.1～0.2

μg/mlで,6.25μg/ml以 上にも4株 高いMIC値 をもつ

耐性菌が存在 した。

(3)イ ンフルエンザ菌の感受性(Fig.5)

Fig. 3 Sensitivity distribution of clinical isolates 
S. aureus (26 strains)
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Fig. 4, Sensitivity distribtition of clinical isolates 
S. pneumoniae (51 strains)

Fig. 5 Sensitivity distribution of clinical isolates 
H. influenzae (42 strains)

42株 す べ て0.1μg/ml以 下 の高 い 感受 性 を示 してお

り耐 性 化 は認 め られ ず,CMXに 近 い 感受 性 パ タ ー ンで

あ り,ABPCと 比 較 して も優 れ てい た 。

(4)ブ ラ ンハ メ ラ ・カ タ ラ ー リス の 感受 性(Fig.6)

プ ラ ンハ メラ23株 の感 受 性 パ ター ンは 明 らか な2峰

性 を示 し,0.78～3.13μg/mlの 方 に18株(78%)が 分

布 して い るがAMPCよ りは 良 い 感受 性 を示Lて い る。

CFIXに 対 して は2株(9%)が12.5μg/mlに 認 め ら

れ る もの の,そ の 他 は す べ て0.1～1.56μg/mlに 分 布

Fig.6 Sensitivity distribution of clinical isolates 
B. catarrhalit (23 strains)

Fig. 7 Sensitivity distribution of clinical isolates 
E. coli (10 strains)

し,T-2525よ り良い感受性を有 していた。

(5)大 腸菌の感受性(Fig.7)

本剤 に対 し10株 中9株(90%)が3.13μg/ml以 下

に分布し,CFIXと ほぼ 同様で あ った が,注 射剤 の

CMXは 本剤 よりす ぐれた感受性を示 した。 しか しすべ

てが6.25μg/ml以 上に分布するcephalexin(CEX)の

成績と比較 して極めて良い感受性であった。

(6)肺 炎桿菌に対する抗菌力(Fig.8)
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Fig. 8 Sensitivity distribution of clinical isolates 
K. pneurnoniae (16 strains)

Fig. 9 Case No. 5 H. H. Diffuse pan bronchiolitis 

44 y. o. male 55 kg

Fig. 10 Case No. 10 S. K. Chronic bronchitis 43 y. o. female 45 kg

T-2525に 対する本菌16株 の感受性分布は0.1か ら

3.13μg/mlま で幅広く分布しているが,そ のピーク値は

0.39μg/mlで あった。CMXよ り2倍,CFIXよ り約

4倍 ほどMICは 高 いが,す べて3.13μg/ml以 上 に分

布するCEXよ り,著 明に優れた感受性成績であった。

(2)　 臨床例における体液内濃度

Fig.9はTable1症 例5の インフルエンザ菌感染急性

増悪時のび漫性汎細気管支炎に本剤100mgを 初回投与

した後の血液,喀 痰を経時的に採取 し,濃 度を測定 した

ものである。2時 間後の血中濃度 ピーク値1.05μg/ml

に対 し,喀 痰の濃度は0.075μg/mlが ピークで移行率は

7.1%で あ った。起炎菌のMICは く0.025μg/mlで 後

の症例で示すように本剤投与後すみやかにインフルエン

ザ菌は消失した。Fig.10は 症例10(Table1)の 慢性気

管支炎のブランハメラ・カタラ上リスによる急性増悪時

にT-2588　 200mgを1日3回 投与 したときのもので,初
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Table 1 Clinical effect of T-2588
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回投与2時 間半後に血液,気 管支分泌物を採取 し,そ の

後投与終了日までのすべての喀痰を経時的に採取 し,そ

のすべてについて濃度を測定したものである。血中濃度

は2.6μg/mlで,気 管支分泌物は1.2μg/mlで あ り,喀

痰中濃度は血痰を除けば0.76μg/mlが ピーク値で,血

中濃度に対 し気管支分泌物は46%,喀 痰中ピーク値は

29%と 極めて良い移行を示 し,MICが..10μg/mlで

ある起炎菌のプランハメラ ・カタラーリスは投与後消失

した。

(3) 臨床検討成績

本剤で治療を行なった20症 例について,年 齢,体 重,

疾患名,起 炎菌とその経過,投 与量,投 与期間,臨 床効

果,副 作用をTable1に,投 与前後の臨床検査成績 を

Table 2に 示 した。

(1) 臨床効果

疾患別臨床効果をTable 3に 示 した。気管支拡張症2

例 と慢性気管支炎4例 にやや有効以下の成績がみられ,

全体での有効率は70%で あ った。ただ し著効例はなか

った。

(2) 起炎菌別効果(Table4)

起炎菌を確定できなかった1例 を除 く19症 例より全

24株 の起炎菌を分離 した。複数菌感染例がTable1に

示すように4例 に認められた。Table4に そ の各薗種別

の細菌学的効果と,投 与後の交代菌を示す。A群 溶連菌

は1株 中1株,イ ンフルエンザ菌は11株 中9株(82%),

肺炎球菌は3株 中2株(67%)が 除菌されているがブラ

ンハメラ・カタラーリスは6株 中3株 が除菌できなかっ

た。ブランハメラ・カタラーリス6株 中MIC測 定がで

きた5株 についてみると0.20μg/ml以 下の3株 はいず

れも除菌されたのに対 し,0.39μg/ml以 上の2株 は除菌

することができなかった。黄色ブ菌2株,緑 膿菌1株 の

分離菌株は除菌されず,黄 色プ菌のうちMICが 測定で

きた1株 は6,25μg/mlで あった。菌交代として黄色ブ

菌1株,ブ ランハメラ・カタラーリス2株,緑 膿菌1株

が出現 したが ブランハメラ・カタラーリス2株 のMIC

は0.39μg/mlと1.56μg/mlで,緑 膿菌1株 のMICは

≧100μg/mlで あ った。複数菌感染例で除菌効果の解離

がみられたのはNo.8の1例 で,肺 炎球菌の消失,他 の

インフルエンザ菌とブランハメラ ・カタラー リスの2菌

種は存続 し,臨 床効果はやや有効に止まった。

(3) 特徴 ある症例の検討

興味ある症例を以下に呈示する。

症例No.5 H.H. び漫性汎細気管支炎44歳

男(Fig.11)

Table 3 Clinical response to T-2588 treatment

Table 4 Bacteriological response to T-2588 treatment
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Fig. 11 Case No. 5 H. H. Diffuse pan bronchio-

litis 44 y. o. male 55 kg

Fig. 18 Case No. 3 S. S. Bronchiectasis 

59 y. o. male 60 kg

Fig. 12 Case No. 6 H. M. Pneumonia 52 y. o. female 47 kg

本例はび漫性汎細気管支炎のインフルエソザ菌による

急性増悪例で本剤100斑9を1日3回1週 間投与した。

T-2525の 起炎菌に対するMICは く0.025μg/mlで,

本剤投与初日の喀痰中濃度 ピー ク値は0.075μg/mlと

そ れを上回 り,イ ンフルエソザ菌は翌 日より喀痰から消

失 し喀痰量と性状が改善 し,白 血球数も正常化し有効と

判定された。

症例No.6 H.M.肺 炎52歳 女(Fig.12)

Amoxicillin(AMPC)無 効 のインフルエンザ菌性肺炎

に対し本剤100mg 1日3回,計13日 間投与で菌の消

失と咳,喀 痰性状,CRP,好 中球数,赤 沈の改善をみ,

有効と判定された。 本菌は β-lactamase非 産生菌では

あるが前投与のAMPCの 投 与量は250mg×3/日 で

あり,そ の投与量が不十分なため無効 と推測された。

症例No.3 S.S.気 管支拡張症(気 管支喘息)59

歳 男(Fig.13)
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Fig.  14 Case No. 4 R. N. Chronic  bronchitis 

58  y.  o.  male  69.5  kg

プランハメラ・カタラーリスによる増悪に対し,本 剤

100mgを1日3回,計7日 間投与したが,MIC1.56

μg/mlの 本菌は一時減少したが消失せず,臨 床症状の

改善も明確でなかった。WBCの 減少はプレドニゾロン

減量の関与 がある と思われる。本例は無効と判定され

た。

症例No.4R.N.慢 性気管支炎58歳 男(Fig.

14)

慢性気管支炎のインフルエンザ菌による増悪に本剤を

100mg1日3回,計7日 間使用した。MIC0.013μg/

mlの インフルエソザ菌は消失 したが代ってMIC1.56

μg/mlの プランハメラ・カタラーリスとMIC100μg/

ml以 上の緑膿菌が出現した。しかし臨床症状 と検査所

見の悪化を認めず,こ の2菌 種の出現は単なる菌交代現

象と判定し,本 剤は有効と判定した。

III. 考 察

T-2588は 第3世 代セフェム類似の側鎖を有する新経

ロセフェム剤で あ り,加 水分解されて抗菌活性をもつ

T-2525に 変化す るプロドラッグであ る。T-2525は イ

ンフルエンザ菌,大 腸菌,肺 炎桿菌,プ ロテウス属など

のグラム陰性桿菌に優れた抗菌力をもち,そ の抗菌スペ

クトラムは第2,第3世 代のセフェムに匹敵 し,従 来の

経ロセフェム剤と一線を画するものである。今回の研究

の目的は本剤の持つ特性が呼吸器病原菌に対 しin vitro

でどのような抗菌力を発揮するか,か つそれが臨床の場

にどのように反映するか,ま た血中,喀 痰中,気 管支分

泌物中への薬剤の移行の良否を検討することにあった。

In vitro抗 菌力においては当科分離の呼吸器病原菌のう

ち,肺 炎球菌51株 に対 し90%の 株 がMIC0.05μg/ml

以下 という第3世 代セフェム注射剤のCMXに 匹敵す

る抗菌力を示 し,イ ンフルエンザ菌42株 ではす べ て

0.1μg/ml以 下 の感受性で,CMXと ほぼ 同様であ り,

ABPC耐 性菌も十分感受性を保持 していた。大腸菌10

株 で3.13μg/ml以 下 に90%,肺 炎桿菌では3.13μg/ml

以下にMIC分 布 し,CMX同 様良い成績であったが,

本剤が経 口薬であり,1回 投与量がある程度制限される

ことを考えると,こ れ らの菌による呼吸器感染症に対す

る効果は肺炎球菌や,イ ンフルエンザ菌ほどは期待でき

ないと思われる。また黄色プ菌26株 はすべて3,13μg/

ml以 上 に感受性があり,CCLよ りも感受性菌が少なか

った。プランハメラ ・カタラーリスに対 してはAMPC

よ りも良いが2峰 性の感受性分布を示 し,し か も0.78

μg/ml以 上の耐性側へ80%が 分布し,プ ランハメラ感

染症に対する本剤臨床応用後の耐性化の促進が懸念され

る。以上の薬剤のin vitro抗 菌力の特徴は肺炎球菌に

は第3世 代セフェム剤同様の極めてすぐれた抗菌力を有

し,イ ンフルエンザ菌ではABPC耐 性菌も含めこれも

第3世 代セフェム剤に匹敵する抗菌力をもつが,黄 色プ

菌には期待できず,プ ランハメラ・カタラーリスヘの効

果については要注意 ということになろう。

体内動態ではび漫性汎細気管支炎例の100mg1日3

回投与例で,喀 痰中濃度ピーク値が0.075μg/ml,慢 性

気管支炎例の200mg 1日3回 投与例で喀痰中ピーク値

0.76μg/mlで あった。後者の気管支分泌物中濃度は1.2

μg/mlと 高かった。血中からの移行率に計算 し直すと前

者のび漫性汎細気管支炎例の喀痰中移行率7.1%,後 者

の慢性気管支炎例で喀痰中移行率29%,気 管支分泌物へ

の移行率46%と 他の β-lactam剤 より高 く6),本 剤 の

血中から病巣気道への移行が良いことが示された。

実際の臨床の場での有効性は全般的にin vitro効 果

を反映するものであった。 ただしインフルエンザ菌2

株,肺 炎球菌1株 で投与後も持続 したものがあ り,そ

のうち1例 はインフルエンザ菌 と肺炎球菌の複数菌感染

例だった。インフルエンザ菌はMICを 測定 しえなかっ

たが,β-lactamase陰 性 で感受性菌であったと思われる

ところから薬剤の移行性がこの症例では低く,そ のため

インフルエンザ菌,肺 炎球菌に有効な病巣濃度にまで到

達 しなかったと推察した。 しか しこの例での肺シンチグ

ラムは行なっておらず,移 行性が低いことを証明できな

かった。プランハメラ ・カタラーリス感染症においては

50%が 細菌学的にも無効で,こ れに加えて2例 において

本菌が交代菌 として認められている。細菌学的無効例,ま

たは菌交代例のプランハメラ ・カタラー リスのMICは

0.39お よ び1.56μg/mlで あ り,有 効 例 のMICは

0.1～0.2μg/mlと,0.39μg/mlを 境に有効,無 効が分か

れ,こ れはin vitroの 耐性菌のボーダーが0.39μg/ml
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にあ ることと合わせ 輿味深い。本菌感染症を1回100

mgと1回200mg(1日3回 投与)の 両方法で治療を行

ない両者を比較 した。1回100mg1日3回 投与4例 中

2例 が有効で,1回200mg1日3回 投与2例 中1例 が

有効 と両者とも有効率50%で,投 与増量の効果はプラ

ンハメラ ・カタラー リス感染症の場合明確でなかった。

黄色プ菌は2例 とも無効で,交 代菌としても1例 にみら

れており,こ の点in vitroの 結果を明確に反映 してい

たが,全 国レベルの集計2)では有効成績が約50%で,当

教室の成績 と異なっていた。

以上要約すると(1)本剤の血中濃度は投与量に比し高く

は上昇 しないが,気 管支分泌物や喀痰への移行がよい。

(2)昨今問題となっているABPC耐 性インフルエンザ菌7)

を含めたインフルエンザ菌感染症に対し有効性が証明さ

れ,肺 炎球菌,A群 溶連菌による呼吸器感染症へも効果

を発揮する。(3)しか しプランハメラ・カタラーリスは本

剤への耐性を獲得 しつつあり,近 年の本菌感染症の増加

を考えると8),黄色ブ菌のセフェム耐性化9}と共に本剤の

今後の臨床上の問題点となる可能性がある。

なお本剤の使用20例 においては全 く副作用や異常所

見は経験されなかった点評価できる。

今後本剤の本格的臨床使用に当っての課題は,必 要に

応 じ1日 投与量の増加を考慮すべき点であろう。この場

合副作用も十分に考慮されねばならない。呼吸器感染症

に限ってみれば一部プランハメラ感染症に不安はあるも

のの,イ ンフルエンザ菌,肺 炎球菌の両菌感染症は1日

300～600mgの 投与で十分な臨床効果が期待でき,こ れ

までと異なった新 しい経口セフェム剤といえよう。
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T-2588 is a prodrug of T-2525 which has a similar chemical structure and antibacterial activity 

to the cephem of third generation. 

Clinical and laboratory studies were performed on T-2525 and T-2588 in order to evaluate its 

usefulness in respiratory tract infections. Minimal inhibitory concentrations (MICs) of T-2525 

against 26 strains of respiratory pathogenic S. aureus were 3.13 ƒÊg/ml, 51 strains of S. pneumoniae 

were •…1.56 ƒÊg/ml (MICH90.:0.05ƒÊg/ml), 42 strains of H. influenzae were •…0.1 ƒÊg/ml, 23 strains 

of B. catarrhalis were 0.05-3.13 ƒÊg/ml, 9 out of 10 strains of E. coli were 0.39-3. 13 ƒÊg/ml and 

16 strains of K. pneumoniae were 0.1-3. 13 ƒÊg/ml. 

In two patients, concentration of T-2525 in sputum and serum were measured. Concentration 

of bronchial secretes was also measured in one patient. In the case with a dose of 300 mg daily, 

the peak sputum level was 0.075 ƒÊg/ml, while in the other with a dose of 600 mg daily was 0.76

μg/ml.

The ratios of peak sputum level to peak serum level ranged from 7.1 to 29%, while a ratio 
of maximum intrabronchial level to peak serum level was as high as 46%. 

Twenty patients with respiratory tract infections (acute bronchitis 3, pneumonia 1, chronic bronchitis 
13, bronchiectasis 2, diffuse pan bronchiolitis 1) were treated with T-2588 in doses ranging from 
300 to 600 mg daily. Clinical efficacy was observed in fourteen of 20 patients (70%). Fifteen of 
24 causative organisms (0/2 S. aureus, 1/1 S. haemolyticus, 2/3 S. pneumoniae, 3/6 B. catarrhalis, 9/11 
H. influenzae, 0/1 P. aeruginosa) were eradicated. No adverse effect was observed. 

From these results, it was concluded T-2588 is one of the effective and useful antibiotic for 
the treatment of lower respiratory tract infections.


