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sallVar11亅 m（ MS） 細 胞 は 、   ヒ ト

IgGFc断 片 と 結 合 し た 。   結 合 活 性 は   pH7.0

よ り も   p‖ 4.0で 強 く 、   Mn2゙ な ら び に   Cu2゙

で 増 強 さ れ た が 、   マ ン ノ ー ス で 阻 害 さ れ た 。

MS細 胞 の ブ 口 ナ ー ゼ 処 理 に よ っ て 、   lgGFc

断 片 結 合 活 性 が 著 し く 低 下 し 、   分 子 量   150、

90な ら び に   88kDaの タ ン パ ク 質 が 減 少 ま た

は 消 失 し た 。   こ れ ら の 成 績 か ら 、 MS細 胞 は レ

ク チ ン 様 活 性 で マ ン ノ ー ス 特 異 的 に   I gGFc

畠 B位 の 糖 鎖 と 結 合 し 、   結 合 に 関 与 す る の は 分

子 凧 が   150、   90な ら び に   88kDaの 細 1胞 袈 J圃

タ ン バ ク 質 で あ る こ と が 明 ら か と な っ た 。

I gGFc断 片 ， と 結 合 マ ． る 主 要 夕 ン パ ク 質 は 、

分子量  90kDaのタンパク質  （90kp）である
ことがイムノブロッテイング法で証明された。



す な わ ち 、   90kpは MS細 胞 膜 で は マ イ ナ ー

な タ ン パ ク 質 で あ ′ る に も か か わ ら ず 、 MS細 胞

の   I gGFc断 片 結 合 活 性 を に な う 主 要 夕 ン パ

ク 、 質 で あ る こ と が 明 ら か と な っ た 。

90kpは 、   卜 リ 卜 ン   X― 100に よ っ て MS細

胞 の J膜 画 分 、 か ら 可 溶 化 さ れ 、   イ オ ン 交 換 ク ロ

マ 卜 グ ラ フ イ ー な ら び に ク ロ マ ト フ オ ー カ シ

ン グ で 梢 製 さ れ た 。   最 終 精 製 標 品 の 比 活 性 は

膜 画 分 の 約   10倍 、   回 収 率 は 20.3％ で あ っ

た 。   90kpは 、   ヒ 卜 お よ び   7穏 の 動 物 由 来

l gGFc断 片 と 結 合 し た 。

90kpの ヒ ト   I gGlc断 片 結 合 活 性 は   IgM

で 約   57％ 、   I gGで 約 93％ 阻 害 さ れ た 。   こ の

こ と か ら   90kpは   I gGの み な ら ず   IgMと も

Fc部 位 で 結 合 す る 可 能 性 が 示 唆 さ れ た 。   比 較

の た め に 用 い た プ 口 テ イ ン   A

（ StaphylococcusaureIlS由 来 の   IgGFc結 合

性 夕 ン バ ク 質 ）   は 、   ヒ ト 、   ブ タ 、   マ ウ ス お よ

び ウ サ ギ   I gGFc断 片 と こ の 順 序 で 強 く 結 合

し た こ と か ら 、   90kpは プ 口 テ イ ン   Aと は 興

な る 結 合 様 式 で IgGFc部 位 と 結 合 す る こ と が
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示 唆 さ れ た 。   90kpは ヤ ギ な ら び に ウ サ ギ

IgGの   Fc部 位 と 結 合 し 、   ConAに 対 し て 強

い 親 和 性 を 示 し た 。   こ れ ら の 成 績 は 、   90kp

が I gGの   Fc部 位 と 結 合 す る 糖 夕 ン パ ク 質 で

あ る こ と を 示 し て い る 。
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Mycoplasrna salivarむひrnの

ヒトIgG Fc結合活性について

研究目的

  Mycoplasma salivariりmはヒトの口腔常在微生物叢の一員であり、主な常
在部位は歯垢と歯肉瀦である。この微生物は、糾織傷害性に作川し得るノょ化
学f｜´、Jならびに免疫学的活性を持ち、口腔内における生キI‖胞数（CFU）の勁態なら
びに抗体応答の誘導などに関する所見から、口腔感染症（歯岡疾心、知歯周囲
炎、顎骨炎など）に病因的にかかわっている場合のあることが示唆されている。
  M． salivarium (ATCC 23064）(MS）キl‖J胞がへモリジン感rI三ヒッジ赤inL球
（SRBC)を末感作SRBCより も強く凝集す ることに着目し、ヒトIgGのFc

断片をプローブとして、MS細胞がlgGのFc部位と結合することをI明らか
にし、その活性を担う物質を同定し、ネ肖製する目的で本研究を行った。

キ占架

Asr:iiilK!のヒトIgG I:c断片キ占合活竹：
  MSキI‖胞はIgG Fc断片と結合し、その活性はD―mannoscで阻害され・丶Mn
イオンならびにCuイオンによって活性化された。

  MSキlll胞をpronascで処理すると、その活性は失われ、分子盈88、90な
らびに150 kDaの細胞表眉タンパク質が消失していることがキm胞クンパク質
のSDS―PAGEで示された。これらのクンパク質のうち、90 kDaのタンパク質

（90 kp)が結合活性において主要な役割を采していることがimmunoblott―
ing法で明らかにされた。
90 kpのキ｜Ij製
  MS細胞膜標品を調製し、1％（v/v）TritonXー100含有10 mM酢酸ナトリウ
ム緩衝液（pll 6.0）に浮遊させ、370Cで111寺問振i發・処理した。浮遊液の
100．000xg上み｜fに90 kpは存在することがimmunoblott ing法で確認され
た。
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  この上浦を、TritonX－100存在下で、CM―Sepharosc FF、DEAE Scphaccl、
chromatofocusingでjl[lrl次処理したのちに、さらにTritonX－100非存在下で
再度DEAE Sephacelで処理することによって、90 kpを単一のタンパク質と
してキ肖製することが出来た。
90 kpのtli状
1．等m点がp‖5．5であった。このpllでlgG Fc断片結合活性は不可逆的
    に失われた。したがって、ネ轟製の際に、chromatof ocusingで溶出した画
    ク｝のpllを直ちに7．Oとなるように調整した。
2． concanavalinAに対して強い親和f4iを示した。
3．lgG Fc断片斈古合活t：は抗原特異的ヤギIgG、ヒトlgGならびにIgM
    によってm害された。
4．90 kp感作タンニン酸処理SRBCがへモリジン感作SRBCを凝集した。
5．ウシ、ヤギ、ヒッジ、ブク、マウス、ラットならびにウサギ由来IgG Fc
    断片とほば同程度に結合し、対照として調べたキ舟製プ口テインAのよう
    に強い誣特異性を示さなかった。

考察ならびに総括

  以上の成絨から、MS細胞IよヒトJgG Fc部位と結合することがI川かとなっ
た。その結合様式はプロテインAとの結合様式とは異なり、MSネtIlJJ包H焚表眉
の 90 kpが レ ク チン 様 活 性に よっ て、IgG Fc部位の 糖鎖 を構成 する
D― mannoseを 認 識 し て こ れ と 結 合 す る こ と が 示 唆 さ れ た 。
  IgG Fc結合活性によって、M．sallvarlumは、IgGと非特異的に結合し、
擬装することによって食細胞によって捕捉されることを逃れ、さらに、感染
防御抗体の中で主役を粟しているIgGの機能を喪失させることによって、自
らのみならず共存する他の微生物の生存を可能とし、感染の遷延化に寄与し
ているものと考えられる。M． salivariumは、宿主の感染防御機構から逃れ
るために、いくっかの形態的ならびに機能的特徴を術えていることが知られ
ている。その機能的特徴のーっとして、本研究で明らかにされた活性が新た
に追加された。

  審査担当者は、論文提出者に論文要旨の説明を求め、ひきっづいて、研究
目的を設定するに至った経過、研究方法、結果、考察などにっいて質問し、
関述ヨf項にっいて試問したところ、合格と判定するに足る解答を得た。本研
究論文は、口腔常在微生物叢における堕． salivariumの役割ならびに、ほと
んどが、口腔常在微生物による混合感染である口腔感染症の病囚論と治療法
を考える上で重要なfn報を捉示している。さらに、精製した活性物質は試薬
として免疫学的研究への利用の司能性も考えられる。以上の審査キ古粟にもと
づき、審査担当者は、本研究が学位論文に値し、諭文提出者が歯学t導士の学
位を授与されるにふさわしいものと認定した。


