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論文内容の要旨

歯周炎患者から分離され，実験動物 lと歯周病原性を発揮するグラム陰'性の通性嫌気性梓菌 Ez.kenella 

corrodens は、菌体表層 lとレクチン様物質を備え，乙の物質を介して in vitro で頬粘膜上皮細胞をは

じめとする極々の生体細胞に付着することが示されてきた。しかし ， in vivo において， E. corrod，尉lS

は頬粘膜や舌粘膜からはほとんど検出されず，プラークから多く検出される。この原因として，著者は唾

液中に E. corrodens の粘膜上皮への付着を阻害する物質が存在するのではないかと推察し，検索した

結果，顎舌下腺唾液がE. corrodens を凝集させることを見い出した。すなわち，唾液による菌の凝集

が頬粘膜上皮への本菌の定着を回止しているものと考えられる。そこで，唾液中の E. corrodens 凝集物

質の性状を明らかにするとともに本菌との凝集機構を検討して，不明な点が多い唾液と口腔細菌との相

互関係を菌の口腔への定着という観点から病因論的に考察した。

顎舌下腺唾液から E.corrodens 1073 株を凝集させる物質 (E. corrodens凝集因子)を以下の万法

により精製することに成功した。すなわち. pH7.2 の 10mM リン酸塩緩衝生理食塩水(P B S) にて透析

した顎舌下腺唾液(血液型A，分泌型)を， P B S で平衡化したECTEOLA セルロースカラムに添加し，

非吸着画分および1. 0 M Na C 1 溶出画分を除去した後，チオシアン酸ナトリウムの濃度匂配にて， E. 

corrodens 凝集因子をカラムから溶出した。これを，分画分子量20万を境とする限外濃過により分画濃

縮した後，さらにチオシアン酸ナトリウムで平衡化したTSK G 5000 PWG カラムによるゲ)レ櫨過を行っ

た。このようにして得た E. corrodens 凝集因子は SDS ポリアクリノレアミドゲ)レ電気泳動 (S D Sｭ

PAGE) Iとより単一バンドを示した。

E. corrodens 凝集因子のサフザユニット分子量は SDS-PAGEILより約14万と推定された。また，
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本凝集因子はTSK G 5000 PWG カラムを用いたゲル靖、過により，分子量約27万，約55万，および約 200

万に相当する 3 つの部位に溶出された。これら 3 つの各フラクションは. SDS-PAGE により同ー

の単一バンドを示すことから，それらは分子量約14万のサブユニットのそれぞれ 2 量体. 4 量体，およ

び分子間凝集体であると考えられる。

E . corrodens 凝集因子の化学分析の結果，本凝集因子はムチン型の糖タンパクであり，その構成成

分の約73%が糖で，構成糖のモル比はガラクトサミン，グルコサミン，ガラク卜ース，フコース，シア

ル酸がそれぞれおよそ 2:1:2:1:1 の割合を示した。また，構成アミノ酸として，プロリン，ス

レオニン，セリン，アラニンが多く検出された。

本凝集因子による E.corrodens 1073 株の凝集は菌体表層に存在すると考えられる細菌レクチン様タ

ンパクと E. corrodens 凝集因子の糖側鎖に位置する Nーアセチ lレー D-ガラクトサミン (GalNAc)

類似レセプターとの結合 lとより発現することが明らかになった。一方，頬粘膜上皮細胞への E. corrodens 

の付着もこれと類似の機構，すなわち . E.corrodens 菌体表層のレクチン様タンパクと頬粘膜上皮細

胞表層のGalNAc 類似レセプターとの結合である乙とが既に当教室のYamazaki らにより報告されてい

る。以上の乙とから， E. corrodens の口腔粘膜への付着は本凝集因子の存在により競合的な阻害を受

けている乙とが推定された。

次 l乙本凝集因子がE. corrodens に特異的なものであるかどうかを20菌種. 47菌株の細菌を用いて検

討した。さらに顎舌下腺唾液あるいは全唾液による乙れらの細菌凝集反応についても検討を加えた。そ

の結果， E. corrodens 凝集因子は次の様な多様な細菌をも凝集させた。すなわち，セロタイプ bl乙属

する 2 株の S .mutans. 供試したすべての Act i nomyces • Bac t e ri onema mat rucho t tt 14266 株，

Bacteroides gingivalis 381 株. Bacteroides 仰laninogenicus subsp. intermedius 24株，供

試したすべての Actinobacillus actinomycetemcomitans , Ca仰ocyt 0 phaga s put igena # 4 株であ

った。しかも，これらの細菌凝集反応はGalNAc の存在によっても阻害されなかった乙とから，その凝

集機構は E.corrodens 1073 株とは異った機構で‘ある乙とが示唆された。さらに，精製した E. corrodens 

凝集因子とは凝集しないが，顎舌下腺唾液および全唾液により，あるいは全唾液とのみより凝集する細菌が

存在した。このような多彩な凝集反応の結果は，唾液中には今回精製した糖タンパク以外にも複数の細

菌凝集因子が存在することを強く示唆している。

論文の審査結果の要旨

本論文は Eikenell σ corrodens を凝集する因子をヒ卜顎舌下腺唾液より分離精製し，その生化学的性

状ならび!と凝集機構について検討したものである口

その結果，この凝集因子はサブユニット分子量約14万のムチン型糖タンパクであることが明らかとな

った。またこの菌凝集反応は N←アセチ jレ D ガラクトサミン (GalNAc) Iとより特異的に阻止され

る乙とから，この凝集は細菌性レクチン様物質と唾液凝集因子の糖側鎖に位置する GalNAc との結合
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により発現すると推定された。さらに，この凝集因子は E. corrodens 以外のいくつかの口腔細菌種を

も凝集せしめるが，この場合にはGalNAc による凝集問害が生じないことから，その凝集機構は E.

corrodensの場合とは異なることが示唆された。

福原君の論文は歯周病関連細菌として注目されている E. corrodens の口腔内定着機構を，唾液と本

菌との相互関係という観点から考察し，いくつかの新しい知見を提示したものであり，歯学博士の学位

請求に値する極めて価値ある業績と認める。
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