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β―ラクタム系薬は，高い有効性に加え，アレルギーを除くと毒性が少ないことから抗菌化
学療法において重要な役割を果たしている。β―ラクタマーゼに関する最初の論文は 1940 年に
Abrahamと Chain によって報告された。現在，グラム陰性菌における β―ラクタム系薬に対す
る耐性が菌種間で簡単に伝達されるプラスミドに関連していることを，多くの臨床医師や臨床
技師，薬剤師，看護師は知っている。β―ラクタマーゼによる β―ラクタム系薬耐性は，プラス
ミド性のAmpC，基質特異性拡張型 β―ラクタマーゼ（ESBLs）およびカルバペネマーゼ，特
にCMYファミリーのAmpC型，CTX-M―ファミリーのESBLs，セリン型カルバペネマーゼ
のKPCファミリー，さらには IMP，VIMとNDMなどのメタロ―β―ラクタマーゼと関連して
いる。現在までに 1500 以上の β―ラクタマーゼが報告されており，β―ラクタマーゼの分類は，
非常に複雑なものになった。本稿では，最新の β―ラクタマーゼの分類を概説する。
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は じ め に
β―ラクタマーゼの分類は分かりにくいとよく言わ
れる。筆者は 30 年に亘って β―ラクタマーゼの研究に
取り組んでいるが，確かに現在の分類は 30 年前と比
較すると比較にならないくらい複雑になっている。筆
者は，β―ラクタマーゼの研究およびその分類で世界
に名を馳せた澤井哲夫先生，井上松久先生，三橋進先
生に教えを乞い，研究の深水にはまった。はじめに代
えて分類の歴史について振り返りたい。
世界に先駆けて β―ラクタマーゼの分類を試みたの
は日本の Sawai，Mitsuhashi & Yamagishi であっ
た１）。彼らは，β―ラクタマーゼが分解する抗菌薬の種
類，すなわち基質特異性に基づいてペニシリン系抗菌
薬を分解する β―ラクタマーゼを分類した。その後，
Richmond & Sykes 分類や Inoue & Mitsuhashi らに
よって β―ラクタマーゼの分類法が提唱された（表
1）２）３）。Inoue & Mitsuhashi 分類は，極めて良く考えら
れておりペニシリン系薬を分解するペニシリナーゼや

セファロスポリン系薬を分解するセファロスポリナー
ゼ，セフロキシムを分解するセフロキシマーゼなど，
Richmond & Sykes と比較して，より詳細且つ臨床検
査でも使いやすい分類であった。
1980 年代には様々な多種・多様な β―ラクタマーゼ
が報告され，生化学的性状を基に分類すると非常に多
くのクラス・サブクラスに分類することになった。
Ambler は，β―ラクタマーゼに保存されているアミノ
酸配列を基にした単純・明快な分類を提唱した（表
2）４）。この分類は，基質特異性を考慮しないで分類さ
れたが，各クラスに分類された β―ラクタマーゼを見
てみると，それらの基質特異性と関連性がない訳では
なかった。すなわち，クラスAに属する酵素はペニ
シリン系薬，クラスCに属するものはセファロスポ
リン系薬，クラスDに属するものはオキサシリンを
分解する酵素がそれぞれ分類されていた。クラスB
には，その活性に亜鉛が必要な，カルバペネム系薬を
含むほぼ全ての β―ラクタム系薬を分解する酵素が分
類されていた。現在でも，Ambler らが提唱した分類
を使う研究者は少なくない。しかし，臨床検査では保
存されたアミノ酸配列を基にする分類は使いやすいも
のではないことも事実である。
1995 年に Bush らはAmbler の分類を基本的に維持
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表 1.　β-ラクタマーゼの Inoue & Mitsuhashi 分類（文献 9を改変）

β-ラクタマーゼ型 遺伝子の存在様式＊ 菌種 産生様式＊＊

ペニシリナーゼ PCaseV r プラスミド S. aureus i（c）
N. gonorrhoeae c
H. influenzae c

PCaseI R プラスミド グラム陰性菌 c
PCaseII c
PCaseIII c
PcaseIV c

セファロスポリナーゼ Csase 染色体性 E. coli c
P. rettgeri i
P. morganii i
E. cloacae i
C. freundii i
S. marcescens i
P. aeruginosa i

セフロキシマーゼ Cxase 染色体性 B. fragilis c
P. vulgaris i
P. cepacia i

＊：r プラスミドは非伝達性プラスミド，Rプラスミドは伝達性プラスミドを示している。＊＊：iは
誘導型，cは構成型をそれぞれ示している。

表 2.　Ambler分類において各クラスの β-ラクタマーゼに保存されているア
ミノ酸モチーフ（筆者作成）

クラス 活性中心 エレメント 1 エレメント 2 エレメント 3
A セリン S-X-X-K S-D-N

S-D-S
K-T-G
K-S-G

B 亜鉛 116His　 118His　 196His＊
120Asp　221Cys　263His＊＊

C セリン S-X-X-K Y-A-N K-T-G
D セリン S-X-X-K Y-G-N K-T-G

＊：一分子目の亜鉛を保持するのに必要なアミノ酸残基，＊＊：2分子目の亜
鉛を保持するのに必要なアミノ酸残基

し，さらに基質特異性と阻害剤との反応性を加味した
分類法を提唱した。Bush らは β―ラクタマーゼを 1～
3までのグループに大別し，その中を基質特異性や阻
害剤との反応性の違いを基に細分類した（図 1）５）６）。
本稿では，2010 年に Bush & Jacoby が報告した分類
に沿って，β―ラクタマーゼの特徴について概説する。

β―ラクタマーゼとは
β―ラクタマーゼは，β―ラクタム環のペプチド結合
のみを基質として加水分解する，ペプチダーゼに分類
される。β―ラクタマーゼの起源は β―ラクタム系薬の

標的タンパクである，細胞壁合成酵素群の Penicillin
Binding Proteins（PBPs）とされている７）。PBPs は，
D-Alanyl-D-Alanin を基質とするトランスペプチダー
ゼ，トランスグルコシラーゼあるいはカルボキシペプ
チダーゼの機能を有している。PBPs も β―ラクタマー
ゼも β―ラクタム環とアシル結合を形成することがで
きる。しかし，PBPs は，β―ラクタム系薬と結合した
後の化学反応が起こらないため，一度結合した β―ラ
クタム系薬を放出することが出来ない８）。すなわち，
β―ラクタム系薬とアシル結合を形成した PBPs は，完
全に失活し，本来の細胞壁合成酵素として働くことが
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図 1.　β-ラクタマーゼのBush & Jacoby 分類とAmbler のクラス分類の関係（文献 5, 6 を改変）

図 2.　セリン β-ラクタマーゼの加水分解反応（筆者作成）

出来ず，細菌の細胞壁の脆弱なところから溶菌が起こ
り菌は死滅する。
一方，β―ラクタマーゼは，PBPと同様に β―ラクタ
ム系薬との間にアシル結合を形成し，次いで脱アシル
反応が起こり，β―ラクタム系薬の加水分解産産物を

生成する（図 2）９）。β―ラクタマーゼは，腸内細菌科か
らブドウ糖非発酵菌，モラキセラ属菌，インフルエン
ザ菌などのグラム陰性菌が産生する，β―ラクタム系
薬に対するグラム陰性菌の主要な耐性機構であ
る５）１０）～１２）。
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グループ 1（Ambler 分類のクラスC）
グループ 1に属する β―ラクタマーゼは，AmpCと
も呼ばれ，グラム陰性菌の多くがその遺伝子は染色体
上に存在する。本グループに属する酵素は，Ambler
の分類ではクラスCに属し，セファロスポリン系薬
を分解し，β―ラクタマーゼ阻害剤やキレート剤の影
響は受けないが，ボロン酸やクロキサシリンなどによ
りその活性が阻害される１０）１３）。
肺炎桿菌あるいは Proteus mirabilis は染色体上に
ampC が存在しない。また，大腸菌や赤痢菌，サル
モネラ属菌は染色体上に ampC が存在しても殆ど産
生されない。そのような菌種の中にも，グループ 1に
属する β―ラクタマーゼを産生する菌株が散見され
る。これらの菌株は，グラム陰性菌の染色体上に存在
している β―ラクタマーゼをコードする遺伝子が転移
したプラスミドを保有することにより，AmpCを獲
得した。これらのグループ 1に属する β―ラクタマー
ゼは，プラスミド性AmpCと呼ばれている１３）。
セフォタキシムなどのAmpCに安定な第三世代セ
ファロスポリン系薬やセファマイシン系薬に耐性を示
し，β―ラクタマーゼ阻害剤の共存下で感受性が回復
しない Enterobacter 属菌や Citrobacter 属菌，緑膿
菌などが分離されることがある。後述するサブグルー
プ 2be に属する，いわゆる基質特異性拡張型 β―ラク
タマーゼ産生株は第三世代セファロスポリン系薬に耐
性を示すが，β―ラクタマーゼ阻害剤に感受性を示す。
通常，AmpCの発現は β―ラクタム系薬の存在した時
のみ発現するように制御されている。β―ラクタマー
ゼ阻害剤非感性で第三世代セファロスポリン系薬耐性
株はその制御（抑制）機構が破綻したため，β―ラク
タマーゼを常時産生してペリプラスム空間に大量に蓄
積している１４）。その大量に蓄積された β―ラクタマー
ゼはペリプラスム空間に侵入した第三世代セファロス
ポリン系薬と結合して，ゆっくりと分解する。このよ
うな菌株は，第三世代セファロスポリン系薬やセファ
マイシン系薬にも高いMIC値を示すことができる。
プラスミド性AmpC産生株も酵素を大量に産生する
ため，上述の耐性株と同様，本来感性を示すはずの第
三世代セファロスポリン系薬やセファマイシン系薬に
高いMIC値を示す。また，後述するグループ 3に属
する β―ラクタマーゼを産生しないが，カルバペネム
系薬に中間あるいは低度耐性を示す菌株が分離される
ことがある。このような菌株の非感性メカニズムとし
てAmpCの大量産生およびカルバペネム系薬の主要
透過孔であるポーリン孔を形成タンパク質の減少ある
いは欠損が挙げられる１５）。

グループ 2（Ambler 分類のクラスAおよびD）
サブグループ 2a
サブグループ 2a に属する β―ラクタマーゼは，ブド
ウ球菌を含むグラム陽性菌が産生し，ペニシリンやア
ンピシリンを好適基質とする狭域の基質特異性を有す
る，Ambler の分類ではクラスAに分類される β―ラ
クタマーゼである。ペニシリンの分解速度を 100％と
した，セファゾリンなどセファロスポリン系薬に対す
る相対加水分解速度は 10％以下である１６）１７）。すなわ
ち，サブグループ 2a に属する酵素産生株はセファロ
スポリン系薬に感性を示す。
サブグループ 2a に属する酵素は，クラブラン酸お
よびタゾバクタムによって良く分解され，その IC50値
（50％阻害濃度）は 1 μM未満と低値を示す。本酵素
をコードする遺伝子の多くは染色体上にコードされて
いるが，ブドウ球菌属の中には 2a に属する酵素をコー
ドする遺伝子をプラスミド上に保有している菌が存在
する６）。
サブグループ 2b
サブグループ 2bに属する酵素はグラム陰性菌が産
生する。サブグループの後に“b”が付された酵素もAm-
bler の分類ではクラスAに属している。2bはペニシ
リン系薬およびセファロチンやセファロリジンのよう
な第一世代セファロスポリンを分解し，クラブラン酸
およびタゾバクタムによって強く阻害を受ける５）６）。
TEM-1，TEM-2 および SHV-1 などが本サブグループ
に属している。
サブグループ 2be
基質特異性拡張型 β―ラクタマーゼ（Extended-
spectrum β-lactamase：ESBL）がサブグループ 2be
に属している。サブグループ 2be に属するTEM―型
および SHV―型酵素は，サブグループ 2bに属する酵
素にアミノ酸の置換変異が生じた変異酵素である（表
3）９）。サブグループ 2be に属する β―ラクタマーゼは，
2bが分解できなかったオキシイミノ基を有するセ
フォタキシム，セフタジジムあるいはアズトレオナム
などを分解する５）６）。これらの抗菌薬に対する 2be に
属する β―ラクタマーゼのオキシイミノセファロスポ
リンに対する相対加水分解速度は，ペニシリンを
100％とした場合，10％以上である１８）。
現在，2be に属する酵素の中でCTX-M―型酵素は急
速に拡散している。CTX-M―型 β―ラクタマーゼの起
源となる酵素の遺伝子は，Kluyvera 属菌の染色体上
に存在する（表 4）１９）２０）。CTX-M―型 β―ラクタマーゼの
多くの酵素がセフォタキシムをセフタジジムと比較し
て効率よく分解することが特徴である。さらに，CTX-
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表 3.　TEM―型および SHV―型 ESBL に見られるアミノ酸置換例

β―ラクタマーゼ
アミノ酸残基：

39 104 164 238 240 265
TEM-1 Q E R G E T
TEM-2 K
TEM-3 K K S
TEM-8 K K S S
TEM-15 K S
SHV-1 Q D R G E L
SHV-2 S
SHV-3 L S

http://www.lahey.org/Studies/から抜粋引用
略号：D，アスパラギン酸；E，グルタミン酸；G，グリシン；K，リ
ジン；L，ロイシン；Q，グルタミン；R，アルギニン；S，セリン；
T，トレオニン

表 4.　CTX-M―型酵素とその起源酵素の関係

CTX-M―サブグループ名 報告年 報告国 酵素名 主要酵素名 起源
CTX-M-2 1986 日本 FEC-1 CTX-M-4，CTX-M-44 Kluyvera ascorbata
CTX-M-3 1989 ドイツ CTX-M-1 CTX-M-1，CTX-M-15 Kluyvera ascorbata
CTX-M-8 1996 ブラジル CTX-M-8 CTX-M-40 Kluyvera ascorbata
CTX-M-9 1994 スペイン CTX-M-9 CTX-M-14，CTX-M-27 Kluyvera georgiana
CTX-M-25 2000 カナダ CTX-M-25 CTX-M-26，CTX-M-41 不明

M―型酵素の多くは，セフェピムも加水分解する。CTX-
M―型酵素は，クラブラン酸と比較してタゾバクタム
で強く阻害される７）１２）。
サブグループ 2be には，BEL-1，BES-1，SFO-1，
TLA-1，TLA-1，さらに PER―型およびVEB―型酵素
がなどが属している。2be に属する酵素に共通するク
ラブラン酸に対する高い感受性は，臨床検査でESBL
産生株の検出に利用することができる５）６）。
また，臨床材料から分離される Klebsiella oxytoca
の中には，ESBLと区別できないKOKYあるいはK1
と呼ばれる β―ラクタマーゼを産生する菌株が存在す
る。最近，Bush は当該酵素を 2be，すなわちESBL
に分類することを提唱している１１）。
サブグループ 2br
サブグループ 2br は，クラブラン酸による阻害に耐
性を獲得した β―ラクタマーゼであるが，基質特異性
は 2bと同様である。サブクラス 2br には，TEM-30
や TEM-31 など 36 種類のTEM―型 β―ラクタマーゼ
および SHV-10 など 5種類の SHV―型 β―ラクタマーゼ
が属している５）。

サブグループ 2ber
サブグループ 2ber は ESBLおよびクラブラン酸の
阻害に耐性を示すという 2br の性質を併せ持つ β―ラ
クタマーゼである。2ber に属する β―ラクタマーゼと
して，CMT（complex mutant TEM）と命名されて
いる β―ラクタマーゼおよびTEM-50（CMT-1）が報
告されている２１）。
サブグループ 2c
サブグループ 2c は，カルベニシリンあるいはチカ
ルシリンに対する相対加水分解速度が，ペニシリンの
加水分解速度を 100％とした場合，60％以上のもの
である。本酵素は，クロキサシリンやオキサシリンの
相対加水分解速度は 50％以下である。グループ 2c に
属する酵素はクラブラン酸やタゾバクタムにより強く
阻害される。このグループに属する β―ラクタマーゼ
は，カルベニシリンに対する薬剤感受性検査をあまり
実施されないことから，その検出は困難である２２）。
サブグループ 2ce
サブグループ 2ce は，基質特異性を拡張したサブグ
ループ 2c である。本サブグループに属する酵素は，
カルベニシリンに加えてセフェピムおよびセフピロム
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を基質とする。これまでにAcinetobacter baumannii
KAR株から見出されたRTG-4（CARB-10）のみが報
告されている。本酵素もクラブラン酸およびタゾバク
タムにより強く阻害される２３）。
サブグループ 2d
サブグループ 2dに属する酵素は，クロキサシリン
またはオキサシリンの相対加水速度がペニシリンのも
のと比較して 50％以上を示す酵素である。本サブグ
ループに属する酵素は，OXA―型 β―ラクタマーゼと
も呼ばれる。サブグループ 2dに属する酵素はカルベ
ニシリンも良く分解し，一部のものは塩化ナトリウム
やクラブラン酸により阻害を受ける５）６）１１）１２）２４）。
サブグループ 2de
サブグループ 2de に属する酵素は，クロキサシリ
ンやオキサシリンに加えてオキシイミノ基を有する β
―ラクタム系薬を分解する。2de に属する主要酵素は
OXA-10 を起源として，1～9アミノ酸残基の置換変
異が生じたOXA-11 や OXA-15 をはじめとする酵素
である。それらの多くはトルコやフランスで分離され
た緑膿菌から見出された。2de に属する β―ラクタマー
ゼ産生株のセフタジジムに対するMIC値は，セフォ
タキシムまたはアズトレオナムと比較して明らかに高
値である２５）。
サブグループ 2df
サブグループ 2df に属する β―ラクタマーゼはカル
バペネム系薬を分解する。OXA-51 をコードする遺伝
子はAcineotbacter baumannii の染色体上に存在す
る２４）。さらに，サブグループ 2df に属するOXA-23 や
OXA-24�40，OXA-58 などの酵素もAcinetobacter 属
菌が産生する。一方，OXA-48 や OXA-181 などは腸
内細菌科細菌が産生する２６）。2df に属する β―ラクタ
マーゼのカルバペネマーゼとしての活性は低く，イミ
ペネムおよびメロペネムに対する kcat値は 1 s-1以下で
ある。ペニシリンおよびオキサシリンの kcatは，カル
バペネム系薬と比較して 40～50 倍大きな値を示して
いる。カルバペネム系薬高度耐性株が保有する 2df に
属する酵素をコードする遺伝子は，発現させてもカル
バペネム系薬に耐性を示さない。また，2df に属する
β―ラクタマーゼも 2dに属する酵素と同様，クラブラ
ン酸による阻害は受けない２４）。
サブグループ 2e
サブグループ 2e に分類されている β―ラクタマーゼ
は，第三世代・第四世代セファロスポリン系薬を分解
し，クラブラン酸やタゾバクタムによる阻害を受け
る。本酵素をコードする遺伝子は，プロテウス属菌の
染色体上に存在する。サブグループ 2e に属する β―ラ

クタマーゼはサブグループ 1のAmpCや 2be の
ESBLと区別することが困難である。サブグループ 2e
の酵素は，アズトレオナムとの親和性が低いことがサ
ブグループ 1に属する酵素と異なる５）。本サブグルー
プに属する酵素数が，将来増加する可能性は低く，将
来的に 2be に編入される可能性がある。
サブグループ 2f
サブグループ 2f はクラスAに属する β―ラクタマー
ゼの中でカルバペネム系薬を分解する酵素である。2f
に属する酵素は，クラブラン酸と比較してタゾバクタ
ムにより強く阻害されることである。セフタジジムを
SME―型及び IMI―型酵素は分解できないがアズトレ
オナムを分解する。SME―型や IMI―型，NMC-Aをコー
ドする遺伝子は染色体上に存在するため，急激にこれ
らの耐性因子保有株が増加する可能性は高くない２７）。
それと比較して，KPC―型や GES―型をコードする遺
伝子はプラスミド上に存在するため，急速に拡散する
極めて厄介な耐性因子である。実際に，ニューヨーク
市内あるいはイスラエルの病院においてKPC―型 β―
ラクタマーゼ産生グラム陰性菌による院内感染が発生
し，現在では世界中に拡散している２７）２８）。

グループ 3（Ambler 分類のクラスB）
グループ 3に属する β―ラクタマーゼは，クラスB
あるいはメタロ β―ラクタマーゼ（MBL）とも呼ばれ
ている。グループ 3に分類される β―ラクタマーゼは，
その活性に亜鉛イオンが必須である。また，β―ラク
タマーゼ阻害剤で阻害されないが，ethylenedia-
minetetraacetic acid（EDTA），dipicolinic acid ある
いは 1,10-o ―phenanthroline などのキレート剤で阻害
される。クループ 3の β―ラクタマーゼをGarau らは
構造生物学的見地からサブクラスB1，B2 および B3，
Rasmussen & Bush は酵素の基質特異性などから 3a
および 3bサブグループにそれぞれ分類した２９）３０）。構
造生物学的に分類されたサブクラスB1と B3 の構造
は類似しており，機能的にも差異はない。
サブグループ 3a
臨床上重要で酵素の種類が増加しているサブグルー
プ 2a に属する酵素の遺伝子の多くは，プラスミド上
に存在する。サブグループ 2a に属する代表的な酵素
は，主としてブドウ糖非発酵菌が産生する IMP―型あ
るいはVIM―型である。最近では，これらのMBLを
産生する腸内細菌科細菌も院内感染の原因菌として注
目されている。これらサブクラスB1に属する酵素
は，モノバクタム系薬を除く全ての β―ラクタム系薬
を加水分解活性する２９）。
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写真 1.　第 12 回 β-ラクタマーゼミーティング参加者の記念写真（2014 年 6 月 28 日～ 7月 1日，Gran Canaria，Canary 
Islands，Spain）

Garau の分類によるサブクラスB1に加えて，サブ
クラスB3も Rasmussen & Bush はサブグループ 3a
に分類した２９）３０）。Garau のサブクラスB3は，S. malto-
philia が産生する L1 や CAU-1，GOB-1 および FEZ-1
が含まれる。これらサブグループ 3a に属する酵素は，
亜鉛イオンの保持に関与するアミノ酸が互いに異なっ
ている。しかし，Rasmussen & Bush は，両サブクラ
スが最大の酵素活性を発揮するために 2分子の亜鉛イ
オンが必要なこと，類似の酵素学的パラメータを示す
ことを根拠に同一のサブグループとした。サブグルー
プ 3a に属するMBLは FEZ-1 を除き，ペニシリン系
薬，セファロスポリン系薬およびカルバペネム系薬に
対して高い加水分解効率を示すが，モノバクタム系薬
を分解しない３０）。一方，FEZ-1 は，このサブグループ
としては例外的にカルバペネム系薬およびペニシリン
系薬と比較してセファロスポリン系薬を効率よく分解
する３１）。
サブグループ 3b
サブグループ 3bに属する酵素は，ペニシリン系薬
およびセファロスポリン系薬と比較してカルバペネム
系薬を良く分解する。本酵素の基質特異性は狭く，カ
ルバペネム系薬は分解するがセファロスポリン系薬を
分解せず，むしろセファロスポリン系薬で阻害され
る３２）。そのような理由から，サブグループ 3bに属す
る酵素は，ニトロセフィンを用いて検出することが困

難である。
構造生物学的に，サブグループ 3bに属する酵素
は，1分子の亜鉛分子が結合している場合に加水分解
効率が最大になる。本サブグループに属する酵素は，
3a に属する β―ラクタマーゼとは対照的に，活性中心
に 2分子の亜鉛イオンが存在すると酵素活性が低下す
る３３）。

お わ り に
β―ラクタマーゼはその発見から既に 70 年が経過
し，現在ではその数が 1500 種類に上っている。しか
し，β―ラクタマーゼは，その機能を β―ラクタム環の
ペプチド結合を開裂させることだけに特化した非常に
ユニークな酵素である。この単純と思える酵素反応は
完全に解明された訳ではない。30 年前までの日本に
は β―ラクタマーゼを研究対象とする多くの研究者・
研究機関が切磋琢磨し，世界に先駆けた多くの研究を
行っていた。残念ながら研究者の多くが企業の研究所
に属する研究者だったため，抗菌薬の開発が下火にな
るにしたがって，日本の β―ラクタマーゼ研究は衰退
の一途を辿った。筆者は，3年毎に世界の β―ラクタ
マーゼの研究者が一堂に会して議論する β-lactamase
meeting に参加している。今年はカナリア諸島の Las
Palmas で第 12 回の会議が開催され，94 名の研究者
が 3日間にわたって β―ラクタマーゼに関して様々な
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視点から活発に討論した（写真 1）。私が嬉しかった
のは，高名な研究者に交じって若い多くの研究者が活
発に議論に参加していたことである。一方で，日本か
らの参加者がいつも一人であることはとても残念なこ
とである。今後，日本でも若い研究者が β―ラクタマー
ゼ研究に参画し，国際会議や国際学会で議論する日が
訪れることを心から願っている。
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Functional classification of the β-lactamases

Yoshikazu Ishii
Division of Infection Control and Prevention, Department of Microbiology and Infectious Diseases,
Toho University School of Medicine

The β-lactam antibiotics play an important role in antibacterial chemotherapy because of their high efficacy
combined with a lack of toxicity exception of allergy. First article concerning β-lactamase in Bacillus coli was re-
ported by Abraham and Chain by 1940. Now, most of clinical physicians, clinical technologists, pharmacists and
nurses have known that resistance to β-lactams in Gram-negative organisms are associated with plasmid which
are easily transferred among species. β-Lactam resistance caused by β-lactamase is increasingly associated with
plasmidic AmpC, extended-spectrum β-lactamases (ESBLs) and carbapenemases, specifically the CMY-family of
AmpC, the CTX-M-family of ESBLs, the KPC family of serine carbapenemases, and the IMP, VIM and NDM-1
metallo-β-lactamases. Classification of the β-lactamase is quite complicated, because more than 1500 β-lactamases
have been reported now. In this review, I will try to update and explain of the classification for β-lactamase.


