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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　配列番号１と少なくとも９５％の配列同一性を有するアミノ酸配列、ならびに
　Ａｍｂｌｅｒ分類による以下の変異：
　　位置２３２にアラニン（Ａ）以外の脂肪族疎水性残基；
　　位置２３７にアラニン（Ａ）以外の極性で中性電荷の親水性残基；
　　位置２３８にアラニン（Ａ）以外の脂肪族疎水性残基；および
　　位置２４０にセリン（Ｓ）以外の極性で負電荷の親水性残基；
を含むβ－ラクタマーゼ。
【請求項２】
　Ａｍｂｌｅｒ分類による位置２７６にアスパラギン酸（Ｄ）以外の極性で中性電荷の親
水性残基または極性で正電荷の親水性残基という変異をさらに有する、請求項１に記載の
β－ラクタマーゼ。
【請求項３】
　Ａｍｂｌｅｒ分類による位置１３５にグルタミン（Ｑ）以外の極性で中性電荷の親水性
残基という変異をさらに有する、請求項１に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項４】
　前記脂肪族疎水性残基がグリシン（Ｇ）、アラニン（Ａ）、ロイシン（Ｌ）、イソロイ
シン（Ｉ）、メチオニン（Ｍ）およびバリン（Ｖ）から選択される、請求項１に記載のβ
－ラクタマーゼ。
【請求項５】
　前記極性で中性電荷の親水性残基がアスパラギン（Ｎ）、グルタミン（Ｑ）、セリン（
Ｓ）、トレオニン（Ｔ）、プロリン（Ｐ）およびシステイン（Ｃ）から選択される、請求
項１～３のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項６】
　前記極性で負電荷の親水性残基がアスパラギン酸（Ｄ）およびグルタミン酸（Ｅ）から
選択される、請求項１に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項７】
　前記極性で正電荷の親水性残基がアルギニン（Ｒ）およびリシン（Ｋ）から選択される
、請求項２に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項８】
　ペニシリンおよびセファロスポリンの内の１種または複数種を加水分解する、請求項１
～３のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項９】
　前記ペニシリンがアンピシリンである、請求項８に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１０】
　前記セファロスポリンがセフトリアキソン、セフォタキシム、セファゾリン、セフォペ
ラゾン、セフェピム、セフロキシムおよびセフタジジムから選択される、請求項８に記載
のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１１】
　配列番号１と比較して改善されたセファロスポリンに対する触媒効率を有する、請求項
１～３のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１２】
　配列番号１と比較して１０倍～１０００倍改善されたセファロスポリンに対する触媒効
率を有する、請求項１１に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１３】
　前記セファロスポリンがセフトリアキソン、セフォタキシム、セファゾリン、セフォペ
ラゾン、セフェピム、セフロキシムおよびセフタジジムから選択される、請求項１２に記
載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１４】
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　Ｐ３Ａと比較して改善されたセファロスポリンに対する触媒効率を有する、請求項１～
３のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１５】
　前記セファロスポリンがセフォタキシム、セフェピムおよびセフトリアキソンから選択
される、請求項１４に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１６】
　ＧＩ管中で活性である、請求項１～３のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１７】
　小腸中で安定である、請求項１６に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項１８】
　請求項１～３のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼをコードするポリヌクレオチド
配列を含む、ポリヌクレオチド。
【請求項１９】
　請求項１８に記載のポリヌクレオチドを含む宿主細胞。
【請求項２０】
　請求項１～３のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼと、薬学的に許容可能なキャリ
アまたは賦形剤と、を含む医薬組成物。
【請求項２１】
　経口投与用に処方される、請求項２０に記載の医薬組成物。
【請求項２２】
　抗生物質療法を受ける患者における抗生物質誘発性クロストリジウム・ディフィシレ感
染症（ＣＤＩ）および／またはクロストリジウム・ディフィシレ関連疾患の予防に使用す
るためのβ－ラクタマーゼであって、
　配列番号１と少なくとも９５％の配列同一性を有するアミノ酸配列、ならびに
　Ａｍｂｌｅｒ分類による以下の変異：
　　位置２３２にアラニン（Ａ）以外の脂肪族疎水性残基；
　　位置２３７にアラニン（Ａ）以外の極性で中性電荷の親水性残基；
　　位置２３８にアラニン（Ａ）以外の脂肪族疎水性残基；および
　　位置２４０にセリン（Ｓ）以外の極性で負電荷の親水性残基；
を含むβ－ラクタマーゼ。
【請求項２３】
　Ａｍｂｌｅｒ分類による位置２７６にアスパラギン酸（Ｄ）以外の極性で中性電荷の親
水性残基または極性で正電荷の親水性残基という変異をさらに有する、請求項２２に記載
のβ－ラクタマーゼ。
【請求項２４】
　Ａｍｂｌｅｒ分類による位置１３５にグルタミン（Ｑ）以外の極性で中性電荷の親水性
残基という変異をさらに有する、請求項２２に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項２５】
　前記脂肪族疎水性残基がグリシン（Ｇ）、アラニン（Ａ）、ロイシン（Ｌ）、イソロイ
シン（Ｉ）、メチオニン（Ｍ）およびバリン（Ｖ）から選択される、請求項２２に記載の
β－ラクタマーゼ。
【請求項２６】
　前記極性で中性電荷の親水性残基がアスパラギン（Ｎ）、グルタミン（Ｑ）、セリン（
Ｓ）、トレオニン（Ｔ）、プロリン（Ｐ）およびシステイン（Ｃ）から選択される、請求
項２２～２４のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項２７】
　前記極性で負電荷の親水性残基がアスパラギン酸（Ｄ）およびグルタミン酸（Ｅ）から
選択される、請求項２２に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項２８】
　前記極性で正電荷の親水性残基がアルギニン（Ｒ）およびリシン（Ｋ）から選択される
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、請求項２３に記載のβ－ラクタマーゼ。
【請求項２９】
　前記クロストリジウム・ディフィシレ関連疾患が抗生物質関連下痢（ＡＡＤ）である、
請求項２２～２４のいずれか１項に記載のβ－ラクタマーゼ。
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