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論文内容の要旨

St r e p t 0 C 0 C C U s mu t a n s は，グルコシ jレトランスフエラーゼ(以下 GTase) の作用 lとよりスク

ロースから不溶性グノレカンを合成し，このグ‘ルカンを介して歯面に付着するとともに，菌体間凝集反応

等 lとよりデンタ jレプラーク(以下プラーク)を形成する。この特性は， S. mutans のう蝕原性の発現

に決定的 l乙重要な役割を果すことが知られている。したがって，なんらかの方法で不溶性グルカンの合

成を阻害することができれば， S. mutans の歯面への付着やプラ，ーク形成を抑制し，ひいてはう蝕を

予防することができると考えられる。本研究は，溝口順三ら(東洋醸造株式会社研究所)が， S .mutans 

のスクロース凝集に対する阻止作用を指標として土譲標品から分離した真菌， Arthrz'nium sp.の作る

糖タンパク (M 507]) がこのような目的に利用できるかどうかを検討したものである。

すなわちM 507]が，溝口らが検定に用いた以外の So mutans株(スクロース凝集能が強い印清型d ， f 

および g の代表株)の凝集を阻害することを確認した上で，この糖タンパクが S. mutans の invitro

でのクザルカン合成，抜去歯のエナメル質片表面への付着および同表面での人工プラーク形成にどのよう

に影響するかを検討した。得られた結果は，次のように要約される。

S. mutans OMZ ] 76 株(血清型 d )の培養上清由来の粗酵素標品をスクロースと反応させた際に

作られる不溶性グルカン(全生成グールカンの約70%) の生成は， M 507] (100μg/ m1反応液)の添加に

よりほぼ完全に阻害された。一方，可溶性グjレカンの生成の阻害は認められなかった。

OMZ ] 76 株およびFA 1 株(血清型 b )の培養上清由来の酵素標品によりスクロースから生成された

グルカンをメチル化後加水分解し，メチル化グ司ルコースをガスクロマトグラフィーにより分離定量した

と乙ろ，生成されたグルカン中の α- 1， 3 クソレコシド結合の総グjレコシド結合に対する割合は，両株そ
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れぞれ約32%および15~ぢであった。これに対して， M5071 (80μg/ mE) 存在下で生成されたグルカンで

は，いずれの酵素標品によるものも，グJレコシド結合のほとんどが α 1， 6 結合であり， α- 1， 3 結合

の割合は数%!乙過ぎなかった口すなわち， M 5071は， S. mutans の GTase の α 1， 3 結合を作る作

用を選択的に阻害し，不溶性グjレカンの合成を抑制することが示唆された。

一般に，スクロースの存在下で生育した S. mutans は菌体周囲に粘着性の構造物を作って固体表面lζ

強固に付着することが知られている。そこで，スクロース存在下で培養した数種の S. mutans 株のガ

ラス試験管壁への付着 l乙対するM 5071 添加の影響を検討した口その結果， M 5071 の添加濃度に応じて

OMZ 176 株の付着は減少し，約25μg/ mE濃度では付着は完全に認められなくなった。 OMZ 176 株

以外のS. mutansの血清型 a-g の代表株についても，本質的に同様な付着阻止効果が得られた。

ついで， OMZ 176 株のヒ卜抜去歯のエナメル質片表面への付着およびプラーク形成を走査型電子顕

徴鏡lとより観察し， M 5071添加の影響を調べた。その結果，スクロース存在下で生育するOMZ 176 株

は菌体周囲に作ったクソレカンを介してエナメル質表面に付着するが， M5071(100μg/ m1)の存在下で

は，菌体周囲へのグルカン形成が阻害され，エナメル質表面への付着が抑制されることが形態学的観察

によっても確認された。さらに，一旦エナメル質表面に付着した菌がスクロース存在下で増殖して集

落を形成する際. M 5071 が存在すると， この集落形成が抑制された。また，スクロース加BHI ブロー

ス中でOMZ 176株をエナメノレ質片とともに培養した際，エナメル質片表面にプラークが形成されるが，

M 5071 の存在はこのプラーク形成を阻害した。

以上要するに，土譲真菌の一株である Ar t h r i n i um sp. が作る糖タンパク (M 5071 )が S. mutans 

の培養上清由来のグ)レコシ lレトランスフエラーゼによる不溶性グルカンの合成を選択的 !L，かつほぼ完

全に抑制することを明らかにした。この所見は. M 5071 の発見の端緒となった S.mutansのスクロー

ス凝集阻止作用が不溶性グノレカン合成の阻害によることを示唆する。また本研究によって， S. mutans 

の作るグルカンの不溶性がα- 1, 3 グノレコシド結合した主鎖に依存し， S. mutans の歯面モデノレへの

付着に α-1 ， 3 グノレコシド結合を多量に含む不溶性クールカンが重要な役割を果していることが，従来とは

異なる視点から，確認された。

M 5071 が S. mutans の α ー←1， 3 グルコシド結合を作る酵素作用を選択的に抑制し，不溶性グルカ

ンの合成を阻害することによって， S. mutans の歯面への付着，およびプラーク形成を著明に阻止す

ることを示したこのモテ、ル実験の結果は，他の条件が整えば， M 5071 をヒ卜のう蝕予防にも利用し得

る可能性を期待させるものと言えよう口

論文の審査結果の要旨

Stre�tococcus mutans による不溶性グルカンの生成は，本菌がう蝕原性を発現するための最も

重要な特性であることがよく知られている。この研究は，土壌真菌である Arthri ni um sp. が産生す

る糖タンパク (M 5071 )が S. mutansのグルカン生成，クソレカン生成に基づく本菌の歯面への付着，
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デンタルプラークの形成などに及ぼす影響を in vitro で調べたものである。

この研究により， M 5071 は s. mut ans OMZ 176 株およびFA 1 株から調製したグルコシ jレトラン

スフエラーゼの α-1 ， 3 グルコシド結合形成作用を選択的に抑制し，不溶性グjレカンの合成をほぼ完全

に阻害すること，またM 5071 を共存あるいは“結合"させた歯面モテ、ルでは s. mutans の付着が抑制さ

れ，さらに s. mutans がすでに歯面モデノレに付着したあとでも， M 5071 を共存させると集落形成が

阻害されることなどの事実を明らかにした。

曽我君の業績は，以上のようにM 5071 が S. mutans のう蝕原性の発現に決定的に重要な役割を果た

す不溶性グルカンの生成を阻害することにより，様々な過程においてプラークの形成を抑制することを

明らかにし，本物質のう蝕抑制への利用の可能性を考える基礎を与えたものであり，歯学博士の学位請

求に値する価値ある業績と認める。
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