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SANTRUMPOS
PSO - Pasaulio sveikatos organizacija
KPI - éduonies pazeisty, plombuoty ir iSrauty danty skaicius
SK — seiliy komponentai
GPS — gliukany polisacharidai
Gtf — gliukoziltransferazé
Ftf - fruktoziltransferazé
F-ATPazé¢ - F tipo adenozino trifosfataze
GBPs — gliukanus prisijungiantys baltymai (angl. glucan-binding proteins)
Ag I/l —antigenas I/11
gp-340 — glikoproteinas 340
ATP — adenozintrifosfatas
NAD" - nikotinamido adenino dinukleotidas (oksiduotas)
S-1gA - sekrecinis imunoglobulinas A
DNR — deoksiribonukleortigstis
OT - optinis tankis

BG — bismuto galatas



IVADAS

Danty éduonis, dar Kitaip vadinamas kariesas - yra labiausiai paplitusi burnos liga tiek
i$sivys¢iusiose, tiek besivystandiose pasaulio 3alyse. Si liga yra didelé visuomenés sveikatos
problema. Tyrimais nustatyta kad 2,5 milijardy Zmoniy visame pasaulyje serga kariesu [1].
Pasaulio sveikatos organizacijos (PSO) duomenimis danty éduonj turi 60-90% mokyklinio
amziaus vaiky bei didZioji dauguma suaugusiyjy [2]. Eduonies intensyvumas, atliekant
epidemiologinius tyrimus, daZniausiai iSreiSkiamas naudojant PSO rekomenduojamg KPI
indeksa, t. y. éduonies pazeisty, plombuoty ir iSrauty danty skai¢ius, tenkantis vienam individui.
Danty éduonies intensyvumas ir paplitimas jvairiose pasaulio Salyse skiriasi. Remiantis
duomenimis, gautais atlikus tyrimus laikotarpyje nuo 1973 iki 2008 mety, éduonies intensyvumo
indeksas (KPI) pasaulyje sieké 2,11 (£ 1,32). Pastebéta, kad Amerikos bei Europos regiony
rodikliai vir§ijo pasaulio vidurkj. ISskiriamos buvo 24 Europos Salys, 1§ kuriy labiausiai pasaulio
vidurkj virSijo: Serbija, Ukraina, Slovakija, Bosnija bei Hercegovina, o taip pat ir Lietuva [3].
Kity autoriy duomenimis 2010 metais danty éduonies paplitimas pasaulyje sieké 35%,
didZiausias sergamumas buvo stebimas Centrinés Europos (47%) bei Piety Amerikos Salyse,
(45%), tuo tarpu maZziausias — Australijos bei Siaurés Amerikos Salyse (apie 20%) [4]. 2015
metais didZiausias danty éduonies paplitimas buvo stebimas Lotyny Amerikoje (54.9 %) [1].
Atlikus tyrimus Europos regione nustatyta, kad >92% suaugusiyjy turi kariesg [5]. Lietuvoje
atlikti tyrimai parod¢, kad danty éduonies paplitimas 2016 metais tarp 18 mety asmeny sieké
78,3%, 0 KPI — 2,93 [6]. Taigi, atsizvelgiant j epidemiologinius rodiklius galima teigti, kad
danty éduonies problema islieka aktuali ir reikalauja prevenciniy veiksmy.

Danty éduonis arba kariesas - tai liga, kurios metu vyksta danty irimas ir susiformuoja
karioziné¢ ertmé [11]. Kietyjy audiniy pazeidimas vyksta dél danty demineralizacijos, t. y.
mineraliniy medZiagy tirpimo veikiant ragstims, kurias gamina bakterijos metabolizuodamos
angliavandenius. Danty éduonies kliniking eigg lemia tam tikry mikroorganizmy aktyvumas,
maisto, turin¢io daug angliavandeniy vartojimas, 0 taip pat ir burnos higiena [22, 23]. Taciau
Sios ligos atsiradimg labiausiai jtakoja tam tikros burnos bakterijos, rasys, vadinamos
kariesogeninémis bakterijomis. Svarbiausiu veiksniu karieso etiologijoje laikomos Streptococcus
mutans bakterijos [24, 25]. Dauguma burnos bakterijy geba formuoti biopléveles. Danty
bioplévelé — tai jvairiy rasiy bakterijy agregatas, besitvirtinantis prie danty kietyjy pavirsiy ir
uztikrinantis bakterijoms idealias augimo salygas [13, 14]. S. mutans bakterijos vadinamos
pirminiais kariesogenais, pasizyminciais virulentiSkumu, nes inicijuoja biopléveliy formavimasi.
Taigi, S. mutans bakterijos laikomos svarbiausiu veiksniu karieso etiologijoje ir patogenezéje,

kurios, sgveikoje su kitomis burnos bakterijomis, jtakoja $ios ligos raidg [24, 25].



Siuo metu karieso profilaktikai naudojamos priemonés, turingios fluoro junginiy bei
sintetiniy cheminiy medziagy: chlorheksidino, triklozano [38]. Tokios medziagos jeina j burnos
higienos priemones: danty pastas, burnos skalavimo skys¢ius. Fluoras skatina danty
remineralizacija, o chlorheksidinas bei triklozanas pasizymi antibakteriniu poveikiu. Taciau,
esant ilgam ir nepertraukiamam minéty medziagy vartojimui, kai kurios bakterijos jgyja joms
atsparumg. Todél, siekiant iSvengti pastarojo efekto bei pagerinti burnos sveikatg ir sumazinti
¢duonies atsiradimo rizika, turi biiti ieSkoma naujy prevenciniy priemoniy. Tyrimy, kuriuose
bity jvertintas bismuto galato efektas bakterinéms biopléveléms, néra atlikta. Todél Siame darbe

buvo siekiama nustatyti bismuto galato poveikj S. mutans bioplévelés susidarymui.



DARBO TIKSLAS IR UZDAVINIAI

DARBO TIKSLAS:

Nustatyti bismuto galato poveikj Streptococcus mutans bioplévelés susidarymui in vitro.

DARBO UZDAVINIAL:

1. Jvertinti bismuto galato poveikj S. mutans bioplévelés biomasei, naudojant kolorimetrijos
metoda.

2. Nustatyti bismuto galato poveikj S. mutans bioplévelés storiui bei SiurkStumui, taikant
optinés profilometrijos metoda.

3. Ivertinti bismuto galato poveikj S. mutans bioplévelés pH pokyc¢iams.



1. LITERATUROS APZVALGA

1.1. Zmogaus mikrobiota

Mikroorganizmai yra labai paplite visame pasaulyje. Zmonés evoliucionavo apsupti
mikroorganizmy, todél Sie tapo zmoniy neatsicjama dalimi. Tai pagrindzia atlikti tyrimail.
Apskaiiuota, kad mikroorganizmy kiekis Zmogaus kine siekia 3,8*%10*, 0 Zmogaus organizmo
lasteliy skai¢ius lygus 3,0%10 [7]. Taigi mikroorganizmy kiekis Zmogaus organizme yra tikrai

didelis ir sudaro apie 0,2 kg kiino masés.

Kiekvienoje kiino dalyje yra unikali mikrobiota, besiskirianti tarp individy.
Mikroorganizmy daugiausiai randama Zarnyne, burnos bei nosies ertméje, ant odos,
urogenitalinéje sistemoje. Burnos ertmé yra labiausiai kolonizuota mikroorganizmais, po
zarnyno [8]. Remiantis Zmogaus burnos mikrobiomo duomeny baze (angl. Human Oral
Microbiome Database), burnoje identifikuota apie 770 mikroorganizmy rasiy, i§ kuriy 70%
kultivuojamos, o0 30% priklauso nekultivuojamiems mikroorganizmams, kuriy nepavyksta
iSauginti in vitro tam, kad galima baty juos istirti [9]. Burnos ertméje yra daugelis pavirsiy, kurie
gali buti kolonizuoti mikroorganizmais. Jos mikroflorg daugiausiai sudaro bakterijos, taip pat
grybai, pirmuonys, re¢iau — virusai [10]. I§ visy mikroorganizmy grupiy, bakterijos turi
didZiausig jtakg burnos ligy raidai. Burnos ertm¢ kolonizuoja daugelis bakterijy: Actinomyces,
Bifidobacterium, Lactobacillus ir kity gen¢iy atstovai. Dominuojanéios bakterijos yra
Streptococcus genties rasys, pavyzdziui: S. mitis, S. oralis, S. salivarius. Jos priklauso
nepatogeninei burnos mikroflorai, kuri gamindama jvairius toksinius metabolitus konkuruoja su

kity rasiy bakterijomis bei slopina nepageidaujamy patogeny kolonizacijg [10, 11].
1.2. Danty bioplévelés formavimasis
1.2.1. Danty bioplévelé

Bakterijos retai gyvena izoliuotose, vienos rasies kolonijose arba kaip vienalgsCiai
organizmai. Joms budingas gyvenimas ,bendrijose“. Tokios ,bendrijos“ vadinamos
bioplévelemis. Bioplévelé — tai jvairiy riiSiy bakterijy agregatas, stipriai besitvirtinantis prie kieto
pavir$iaus, kurj gaubia Seimininko bei bakterijy polimery matrica [11-14]. Tarpbaktering matrica
sudaro: daugiausia polisacharidai (gliukanai, fruktanai) ir baltymai, o taip pat nukleortigstys ir
lipidai [13]. Sis sudétingas darinys pasizymi griezta struktiira, kurioje skirtingos bakterijos
pasiskirsto nevienodai pagal metabolinj aktyvuma. Toks pasiskirstymas paremtas skirtingu

gebejimu metabolizuoti maisto medziagas [15]. Biopléveleje bakterijy rusSys egzistuoja labai



glaudzioje saveikoje, sudaro koordinuota ir funkcionalia biocenozg, kuri uztikrina idealias
augimo sglygas, efektyvy trikstamy maisto medziagy panaudojimg bei padidina atsparumg
egzogeniniams veiksniams [14].

1.2.2. Adhezijos mechanizmai

Svarbiausias veiksnys bioplévelei susiformuoti yra adhezija, t. y. bakterijy gebéjimas
prisitvirtinti prie pavirSiaus. Adhezija lemia nespecifinés jégos ir specifinés sgveikos
atsirandancios tarp mikroorganizmo ir Seimininko pavirSiaus. Veikiant nespecifinéms jégoms,
pavyzdZiui: joninéms, vandenilinéms bei hidrofobinéms jungtims, Van der Valso jégoms,
jvyksta pirminé bakterijy adhezija, kuri yra nestipri. Ilgalaikei adhezijai reikia didesnio afiniteto
jungéiy, kurios atsiranda dél specifiniy saveiky tarp adheziny, esanciy ant bakterijy pavir§iaus ir
Seimininko danty emal] dengiancios pelikulés receptoriy. Veikiant specifinéms sgveikoms
susidaro stiprios ir negrjztamos jungtys (pvz.: baltymas-angliavandenis, baltymas-baltymas),
pasizymincios specifiSkumu, kurj salygoja adheziny komplementarumas substrato receptoriams
[11, 14, 16].

1.2.3. Danty bioplévelés formavimosi etapai

Danty bioplévelés susidarymo modelis paremtas bakterijy adhezija prie kieto pavirSiaus bei
tarpusavio sgveika. Pagrindinés danty bioplévelés formavimosi stadijos yra pateiktos 1 paveiksle
[14]:

1. Danty bioplévelés formavimasis prasideda nuo danty pavirSinio kietojo audinio -

emalio padengimo plona plévele, vadinama pelikule, kuri sudaryta is seiliy baltymy ir

glikoproteiny (1A pav.).

2. Déka receptoriy sglygotos adhezijos prie susidariusios pelikulés prisitvirtina bakterijos

(1B pav.).

3. Ivairiy risiy bakterijos sintezuodamos polimerines medziagas suformuoja bioplévelés

matricg (1C pav.).

4. Besidauginancios bakterijos sudaro mikrokolonijas ir suformuoja danty baktering

plévele. (1D pav.).



1 pav. Danty bakterinés plévelés formavimasis. Adaptuota i§ R. J. Lamont, R. A. Burne, M. S.
Lantz ir D. J. LeBlanc vadovélio ,,Oral Microbiology and Immunology*“ (ASM Press,
Washington, DC, 2006).

Prie susidariusios pelikulés ant danty pavirSiaus prisijungia pirmosios bakterijos,
vadinamos pirminiais kolonizatoriais. Dazniausiai tai buna Streptococcus arba Actinomyces
genties atstovai, kurie prisijungia prie pelikulés per seiliy komponentus (SK) (2 pav. 1, 3) ir
gliukano polisacharidus (GPS) (2 pav. 2, 4) [11]. SK — tai seilése esancios medziagos,
pavyzdziui: prolinu turtingi baltymai, jvairGs glikoproteinai, seiliy fermentai, o GPS - tai
netirpiis komponentai, sintetinami veikiant bakterijy fermentams gliukoziltransferazéms (Gtf).
Pirminiai kolonizatoriai tampa substratu antriniams kolonizatoriams, t. y. laisvame biivyje
esancios bakterijos jungiasi prie jau prisitvirtinusiy bakterijy pavirSiuje esan¢iy SK ir GPS. Toks
procesas vadinamas koadhezija. Antriniams kolonizatoriams yra biidinga ir tiesioginé adhezija

prie pirminiy kolonizatoriy, kuri vyksta baltymy-angliavandeniy rySiy pagalba (2 pav. 5) [11].
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2 pav. Pirminiai ir antriniai danty pavirSiaus kolonizatoriai. Adaptuota i§ R. J. Lamont, R. A.
Burne, M. S. Lantz ir D. J. LeBlanc vadovélio ,,Oral Microbiology and Immunology“ (ASM
Press, Washington, DC, 2006).

1.3. Bioplévelés atsparumas jvairiems poveikiams

Bakterijos sudarancios bioplévele yra labiau atsparios nepalankioms aplinkos salygoms,
biocidinéms medziagoms, antibiotikams bei Seimininko gynybiniams mechanizmams [17].
ISskiriami  keli  veiksniai, lemiantys bakterijy, sudaranéiy bioplévelg, atsparuma.
Egzopolisacharidiné matrica, gaubianti visg bioplévelés struktiirg, pasizymi ribota difuzija, todél
sumazg¢ja antibiotiky patekimas [18]. Kai kurios bakterijy riSys sintetina fermentus, gebancius
baktericidiniy poveikiu pasizymin¢ias medziagas transformuoti j netoksiskg formg [19]. Taip pat
atsparumg lemia biopléveléje esanCiy bakterijy heterogeniSkumas. Dél ribotos difuzijos,
maistinés medziagos ir deguonies kiekis biopléveléje pasiskirsto nevienodai. ISoriniame
sluoksnyje jy kiekis didesnis, 0 tuo tarpu vidiniame — mazesnis. D¢l to jvairiuose bioplévelés
sluoksniuose skiriasi bakterijy metabolinis aktyvumas bei augimo greitis: iSoriniuose
sluoksniuose stebimas aukStas aktyvumas, vidiniuose - Zemas. Baktericidiniu poveikiy
pasizymincios medziagos veikia metaboliskai aktyvias, greitai augancias bakterijas, 0 tuo tarpu
neaktyvios ir létai augancios bakterijos yra maziau jautrios. Toks biopléveles
,issisluoksniavimas* pagal metabolinj aktyvuma lemia didesn;j atsparumg antibiotikams [18-20].
Be to, bioplévelés atsparumui turi jtakos kvorumo jutimas (angl. quorum sensing) — tai yra
tarpbakteriné komunikacija. Bakterijos sekretuoja signalines molekules, kuriy déka reguliuojama
ju geny raiSka. Tokiu budu yra koordinuojama bakterijy veikla, jy virulentiSkumas, judrumas,
konjugacija bei bakterinés plévelés formavimasis [19, 20]. ISskiriami ir kiti bakterijy atsparuma
didinantys veiksniai, pavyzdziui, geny mutacijos, dél kuriy pasikeicia bakterijy iSorinés
membranos struktiira bei ekspresuojamos molekulés [18, 19]. Itakos turi ir horizontali geny
pernasa. Tarpbakterinés sgveikos metu, pavyzdziui konjugacijos, yra perduodami genali,

atsakingi uz atsparumg [18]. Didele jtaka taip pat turi iSmetimo pompy ekspresija bakteriniy
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lasteliy pavirdiuje. Sios struktiiros leidzia bakterijoms reguliuoti viding homeostaze $alindamos
tokias toksines medziagas, kaip antibiotikai, ir toksiSki metabolitai [21]. Taigi bioplévelés
struktiira, jos ypatumai bei egzistuojantys glaudis tarpbakteriniai rysiai leidzia bakterijoms islikti
gyvybingoms nepalankiomis sglygomis ir lemia jy atsparumg. Dél aukS¢iau minéty priezasciy,

bakteriniy biopléveliy sukeltos ligos yra sunkiai gydomos.

1.4. Streptococcus mutans jtaka danty éduonies raidai

Viena dazniausiy burnos ligy, kurios etiologijoje svarby vaidmenj vaidina tam tikri
mikroorganizmai, gebantys formuoti biopléveles, yra danty éduonis. Si liga, Kitaip dar vadinama
kariesu — tai sutrikimas, kuriuo metu vyksta danties kietyjy audiniy irimas. Kariesas atsiranda,
kai danty emalyje pradeda mazéti mineraliniy medZiagy ir susidaro karioziné ertmé. Nustatyta,
kad karieso raidoje svarby vaidmenj vaidina maisto, turinio daug angliavandeniy, vartojimas
[22]. Taciau Sios ligos atsiradimg labiausiai jtakoja tam tikros burnos bakterijy rasys, t. y.
kariesogeninés bakterijos, kurios metabolizuodamos maisto angliavandenius i$skiria organines
ragstis, lemian¢ias danties kietyjy audiniy demineralizacijg [23]. ISskiriami kariesogenai:
pirminiai (S. mutans bakterijos) bei antriniai (Lactobacillus, Veillonella, Neisseria, Actinomyces
ir Fusobacterium) [11]. Svarbiausiu veiksniu karieso etiologijoje ir patogenezéje yra laikomos S.
mutans bakterijos, kurios, sgveikoje su kitomis burnos bakterijomis, jtakoja Sios ligos raidg [24,
25].

1.4.1.S. mutans bakterijos savybés ir genetiné sandara

Pirmasis S. mutans bakterijas apibtdino J. Kilian Clarke 1924 metais [26]. Tai zmogaus
burnos ertmés mikrofloros atstovas, kolonizuojantis danty kietyjy audiniy pavirSius [14]. Pagal
tarptauting J. Bergey klasifikacijg Sios bakterijos yra priskiriamos Bacteria domenui, Eubacteria
karalystei, Firmicutes tipui, Bacilli klasei, Lactobacillales eilei, Streptococcaceae Seimai,
Streptococcus genciai, Streptococcus mutans rasiai. Tai apvalios ar ovalios formos, 0,5-0,75 pm
diametro, nejudriis, nesudarantys spory ir kapsuliy mikroorganizmai, priklausantys
fakultatyviniams anaerobams. S. mutans pagal nusidazymg Gramo metodu priskiriami
gramteigiamoms bakterijoms, kurios nusidaZo violetine spalva. Tepin¢liuose iSsidésto jvairaus
ilgio grandinélémis. Si bakterija geriausiai auga selektyviose mitybinése terpése su padidintu
sacharozés kiekiu. Kolonijos mazos, ploks¢ios, nelygiais kraStais ir matiniu pavir§iumi, 0,5-1
mm diametro. Kolonijy pavirSiuje gali biiti matomi skyscio laseliai, tai yra egzopolisacharidai,
kuriuos sintetina bakterijos. S mutans pasizymi dideliu biocheminiu aktyvumu, skaido dauguma
angliavandeniy (laktoze, maltoze, manitolj, melibioze, sacharoze, sorbitolj, inuling, rafinoze, N-
acetil-gliukozaming) iki rigs¢iy. Be to sintetina o-D-gliukozidaze, B-D-gliukozidaze, a-D-

galaktozidazg, acetoing i§ gliukozés (teigiamas Voges-Proskauer testas). Taip pat $i bakterija
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hidrolizuoja eskuling, bet ne argining. Neturi katalazés aktyvumo, negamina ureazés, yra atspari
bacitracinui [11].

Pagal antigening sandarg yra skiriami septyni S. mutans serovarai: a, b, c, d, e, fir g [11].
Daugiausiai su karieso raida yra siejama S. mutans UA159 padermés c¢ serovaras. S. mutans
UA159 padermés genoma sudaro ziediné chromosoma, kurios dydis siekia 2,03293 Mb (2 032
925 bp), turinti 2040 geny, koduojanciy 1958 baltymus [27]. S. mutans priskiriamos prie
bakterijy, turinc¢iy mazg G+C (guanino + citozino) pory kiekj (<60%), kuris lygus 36,8%. G+C
sastatas yra vertinamas pagal DNR lydymosi temperatirg, kuo didesnis G+C kiekis, tuo

auksStesné lydymosi temperatiira [27, 28].

1.4.2.S. mutans virulentiSkumo veiksniai

S. mutans pasizymi specifiniais virulentiSkumo veiksniais, kurie lemia burnos ligy (danty
¢duonies) iSsivystymg [14, 29, 31]. Svarbiausiais veiksniais laikomi bakterijy egzofermentai:
gliukoziltransferazé¢ (Gtf) ir fruktoziltransferazé (Ftf). Veikiant Siems fermentams i$
angliavandeniy sintetinami gliukozés bei fruktozés polimerai: gliukanai bei fruktanai, kurie
lemia ilgalaik¢ adhezijg prie pavirSiaus ir skatina bioplévelés susidarymg [14, 30, 31]. Taip pat
didele reikSmg¢ turi baltymas adhezinas - antigenas I/I1 (Ag I/11), kurj koduoja spaP genas [14,
34]. Antigenas I/II yra ekspresuojamas bakterijy pavirSiuje ir turi aukstg afiniSkumag seiliy
glikoproteinui — agliutininui (gp-340). Prisijungimas prie pelikuléje esanéiy agliutininy skatina
bakterijy adhezija prie danty pavirSiaus. S. mutans virulentiSkumg taip pat lemia F tipo
adenozintrifosfatazé (F-ATPazé), kuri uztikrina bakterijy atsparumg rugs$ciy poveikiui bei

efektyvy augimg zemo pH salygomis [14, 29].

1.4.3.S. mutans jtaka bioplévelés susidarymui

S. mutans bakterijos laikomos pirminiais kariesogenais, kurie inicijuoja bioplévelés
formavimgsi. Egzistuoja du mechanizmai, Kkuriais S. mutans bakterijos jungiasi prie
susiformavusios danty emalio pelikulés [29]. Vienas i§ biidy yra nuo angliavandeniy
priklausoma adhezija. Sio mechanizmo pagrindiniai veiksniai yra bakterijy sintetinami
egzofermentai (Gtf, Ftf) bei gliukanus prisijungiantys baltymai (angl. glucan-binding proteins
[GBPs]) [14, 29-31]. Gtf fermentus sudaro du domenai: gliukany sintezés bei gliukany
prisijungimo domenai. Gliukany sintezés domene vyksta angliavandeniy hidrolize, o
susidariusios gliukozés molekulés yra sujungiamos gliukany prisijungimo domene suformuojant
gliukozés polimerus (gliukanus) [14]. ISskiriami trys glukoziltransferaziy tipai: GtfB, GtfC ir
GtfD. GtfB uztikrina vandenyje netirpiy gliukany sinteze, kurivose tarp gliukozés monomery

dominuoja a-1,3 jungtys. GtfC sintetina netirpius bei tirpius gliukanus, kuriuose dominuoja a-1,6
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jungtys, o GtfD — tirpius gliukanus. Kita S. mutans egzofermenta Ftf taip pat sudaro du domenai:
fruktany sintezés bei fruktany prisijungimo domenai. Siuo atveju, fruktany sintezés domene
vyksta angliavandeniy hidrolizé, 0 susidariusios fruktozés molekulés yra sujungiamos fruktany
prisijungimo domene suformuojant fruktozés polimerus (fruktanus). Ftf sintetina vandenyje
tirpius fruktanus. [14, 29-31]. Taigi, egzofermenty funkcija yra ekstralgsteliniy polisacharidy
sintezé: tirpus fruktanai yra kaip ekstralgstelinés angliavandeniy saugyklos, kurios naudojamos
energijai gaminti esant nepalankioms salygoms, o tuo tarpu gliukanai dalyvauja bakterijy

adhezijoje bei formuoja bioplévelés matricg [14].

Dar vienas svarbus nuo angliavandeniy priklausomos adhezijos mechanizmo komponentas
yra gliukanus prisijungiantys baltymai (Gbp). I$skiriami keturi jy tipai: GbpA, GbpB, GbpC ir
GbpD. Sie baltymai yra ant bakterijy sienelés pavirSiaus ir atlicka receptoriy funkcija
susintetintiems gliukanams bei tokiu badu dalyvauja adhezijoje bei bioplévelés susidaryme [32,
33]. Taigi, nuo angliavandeniy priklausomo adhezijos mechanizmo metu susidariusios sgveikos
tarp Gtf susintetinty gliukany ir bakterijy ekspresuojamy gliukanus prisijjungianéiy baltymy
uztikrina stipry bioplévelés prisitvirtinima prie danty pavirsiaus [14, 29, 30].

Kitas mechanizmas, budingas S. mutans bakterijoms, yra nuo angliavandeniy
nepriklausoma adhezija. Nustatyta, kad Siuo atveju sgveika vyksta tarp bakterijy pavirSiuje
esanciy adhezijos molekuliy bei danty emalio pelikulés. Vienas i§ adhezijos baltymy, esanciy
bakterijy sienelés pavirSiuje, yra antigenas I/II (Ag I/II). Sis baltymas specifiskai jungiasi su
pelikuléje esanciais seiliy glikoproteinais — agliutininais (gp-340), taip uztikrindamas bakterijy

prisitvirtinimg prie danties kietyjy pavirsiy [14, 34].

1.4.4.S. mutans atsparumas rugstinei aplinkai

Visos bakterijos energija gauna adenozintrifosfato (ATP) pavidalu, skaidant organines
medziagas: angliavandenius, baltymus, lipidus [11]. S. mutans metabolizuodamas
angliavandenius (gliukozg, fruktozeg) glikolizés metu gauna energija ATP pavidalu, o susidares
piruvatas, katalizuojant fermentui laktatdehidrogenazei, ver¢iamas j pieno ragstj (laktatg),
redukuojantis nikotinamido adenino dinukleotidui (NAD™) [14]. Taigi, S. mutans bakterijos,
naudodamos angliavandenius kaip energijos $altinj, gamina ir i$skiria j aplinka pieno rtigstj kaip
galutinj metabolizmo produkta.

Bakterijy gaminamos riigStys sumazina bioplévelés pH iki 5,5 ir maziau. Ragstinés
aplinkos salygos biopléveleje slopina rugstims neatspariy, ,,neutrofiliniy® bakterijy augima ir
lemia jy Zit], nes Siy bakterijy optimali aplinkos pH verté yra artima neutraliai. Todél esant

pastoviai zemam pH vyksta acidofiliniy bakterijy selekcija. Sios bakterijos geba funkcionuoti
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rugstinéje aplinkoje, labiausiai i$skiriami S. mutans bei Lactobacillus genties atstovai [14].
Tolerancija rugstims lemia F-ATPazé. Tai fermentas esantis citoplazminéje membranoje.
Vykstant ATP hidrolizei F-ATPazé per membrang $alina protonus (H" jonus), dél to palaikomas
didesnis citoplazmos pH negu iSorinés aplinkos pH. Tokiu btdu bakterijos apsisaugo nuo ragsciy
poveikio ir palaiko savo fermenty funkcionavima.

Bakterijy i$skirtos rtgstys lemia aplinkos pH sumazéjima. Rugstiné aplinka skatina danty
kietyjy audiniy demineralizacijg ir karieso iSsivystymg. Taigi apibendrinant galima teigti, kad
atsparumas rugstinei aplinkai padidina S. mutans virulentiSkumg bei tuo paciu ir gebéjimg

nulemti danty éduonies raida.

1.5. MedZiagos slopinancios bioplévelés formavimasi

Egzistuoja nattiraliis apsaugos veiksniai, kuriy déka zmogaus organizmas geba apsisaugoti
nuo daugumos bakterijy. Burnoje tokiais veiksniais yra seilése esantys agliutininai, pavyzdziui:
mucinas, S-IgA (sekrecinis imunoglobulinas A), parotidinis agliutininas, kurie prisijungdami
prie bakterijy pavirSiaus jas agliutinuoja ir tokiu bidu slopina burnos ertmés pavirsiy
kolonizacijg [14]. Taip pat seilése yra medziagos pasizyminé¢ios antibakteriniu poveikiu. Viena i$
tokiy medziagy yra lizocimas — hidrolaziy klasés fermentas, ardantis bakterijy sieneles, t. y.
hidrolizuojantis B-1,4 glikozidinius ry$ius tarp N-acetilmuramo ragsties ir N-acetil-D-
glukozamino peptidoglikanuose [35]. Kitos antibakterinj poveikj turin¢ios medziagos: seiliy
laktoperoksidazés fermentai, histatinas bei laktoferinas taip pat slopina danty bioplévelés
susidarymg [14, 36, 37]. Seiliy komponenty apsauginé funkcija yra nepakankama, kada
vartojama daug angliavandeniy turin¢io maisto. Be to, kai kurios bakterijos jgyja atsparuma,
gamina jvairias fermentus inhibuojancias medziagas ir tokiu budu geba iSlikti bei stimuliuoti
bioplévelés formavimasi.

Siuo metu karieso profilaktikai naudojamos priemonés, turin¢ios fluoro junginiy (natrio
fluoridas, alavo fluoridas) bei sintetiniy cheminiy medziagy: chlorheksidino, triklozano [38].
Tokios medziagos jeina i burnos higienos priemones: danty pastas, burnos skalavimo skyscius.
Fluoras skatina danty remineralizacija bei pasizymi antibakteriniu poveikiu [39].
Remineralizacijos metu fluoras dalyvauja kaip katalizatorius danty emalio jsotinime kalcio bei
fosforo jonais. Fluoro antibakterinis poveikis pasireiSkia jo gebéjimu slopinti  bakterijy
fermentus: angliavandeniy metabolizme dalyvaujancia enolaz¢ bei pH palaikancig ATP-aze,
todél sutrinka glikolizés procesas, ATP gamyba bei intralgstelinio pH reguliacija [40].
Chlorheksidinas ardo bakterijy sienelés vientisumg ir lemia bakterioliz¢ [41, 42]. Triklozanas
slopina bakterijy fermentus, dalyvaujancius rugsciy sintezéje (enoil-ACP reduktazg), glikolizéje

(piruvatkinazg, laktatdehidrogenaze, aldolaze) bei atsparumg riugstims lemiancius fermentus (F-

15



ATPaze) [43]. Taciau, nors auks$¢iau minétos veikliosios medziagos yra patvirtintos klinikinéje
praktikoje bei naudojamos kaip burnos higienos priemoniy sudedamosios dalys, esant
ilgalaikiam arba netinkamam jy vartojimui, jos gali biiti toksiskos ir sukelti Salutinius poveikius.
Ilgalaikis fluoro poveikis gali sukelti danty bei skeleto fluorozg [44]. EksperimentiSkai nustatyta,
kad chlorheksidinas gali toksiskai veikti osteoblastus, o triklozanas gali turéti poveikj
endokrininei sistemai [45, 46]. Be to, esant ilgam ir nepertraukiamam minéty medziagy
vartojimui, kai kurios bakterijos jgyja joms atsparuma. Todé¢l, norint pagerinti burnos sveikatg ir
sumazinti ¢duonies atsiradimo rizika, turi biiti ieSkoma naujy prevenciniy priemoniy.

Kuriant naujas prevencines priemones danty éduonies profilaktikai, démesys kreipiamas j
mutans grupés streptokokus, ypa¢ S. mutans bakterijas, kurios laikomos pirminiais
kariesogenais. Biitent S$ios bakterijos inicijuoja danty bakterinés plévelés susidaryma ir lemia
karieso raidg. S. mutans iSskiriami egzofermentai (Gtf) sintetina gliukanus, kurie stiprina
bakterijy adhezijg ir stimuliuoja bioplévelés susidaryma. Todél glukoziltransferazés (Gtf) yra
pasirinktos, kaip taikiniai, danty éduonies profilaktikos priemoniy kiirimui. Atrastos sintetinés
bei nattralios medziagos slopinancios Siy fermenty aktyvumg bei raiska. Ta¢iau dauguma
medziagy efektyvios tik eksperimentinémis sglygomis [38].

S. mutans Gtf fermentai turi katalizinj N ir C domenus. C galas yra gliukanus prijungiantis
domenas, kur formuojami gliukany polimerai. Tuo tarpu, N domeng sudaro gliukozés ir
fruktozés aktyvieji centrai kur vyksta sacharozés hidrolizé [47]. Bitent, N ir C domeny aktyvieji
centrai identifikuoti kaip Gtf inhibitoriy taikiniai [38]. EksperimentiSkai nustatyta, kad sintetiniai
junginiai: deoksinojirimicinas, tris (hidroksimetil) aminometanas, trichlorogalaktosacharoze,
cetilpiridinio chloridas, aleksidino dihidrochloridas slopina Gtf fermenty aktyvumg [38].
Auks¢iau minétos medziagos jungiasi prie Gtf katalizinio domeno N galo gliukozés aktyviojo
centro ir tokiu budu neleidzia prisijungti sacharozei, todél nevyksta jos hidrolizé ir néra
sintetinami gliukanai [38]. Tokiu pat poveikiu pasizymi ir natiraliis junginiai gauti i§ augaliniy
ekstrakty: benzofenonas ir flavonoidai [48]. PanaSiu principu veikia ir neorganiniai cinko
junginiai (cinko oksidas), kurie slopina Gtf funkcijas jungdamiesi prie N domeno fruktozés
aktyviojo centro [38]. Pastebéta, kad natiiralios, augalinés kilmés medziagos — katechino
polifenoliai: epikatechinas, epigalokatechinas ir epigalokatechino galatas, o taip pat ir
proantocianidinai, galotaninai slopina bioplévelés formavimasi prisijungdami prie Gtf C domeno
ir sutrikdydami gliukany polimery sintezg¢ [48].

Kitas buidas bioplévelés formavimuisi slopinti rastas Gtf geny raiskos lygmenyje.
Sintetinés medziagos: metakriloksiletilcetilo dimetilo amonio chloridas ir amonio dimetakrilatas
in vitro slopina S. mutans gftB, gftC geny raiska [49, 50]. Tokiu paciu principu veikia ir

polifenolis — epigalokatechinogalatas bei vario junginiai [51, 52]. Natiraliis junginiai, tokie kaip
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antrakvinonai (resveratrolis, emodinas) bei terpenoidai (timolis, kaurenoiné ir pimariné riigstys),
inaktyvuoja Gtf veiklg ir raiSkg bei F-ATP-aziy aktyvuma ir tokiu biidu sutrikdo rugséiy
pusiausvyrg bei gliukany sinteze¢ bakterijy lgstelése [53-56].

Be to, naujais biotechnologiniais metodais kuriamos DNR vakcinos danty éduonies
profilaktikai. Gyviiny modeliuose nustatyta, kad tokios vakcinos stimuliuoja specifiniy S-1gA
sinteze ir tokiu biidu mazina bakterijy adhezija, gliukany sinteze ir danty bioplévelés susidaryma
[57, 58].

Nors visos minétos medziagos pasiZymi teigiamu veikimu eksperimentinémis sglygomis,
taciau jy veiksmingumas néra kliniSkai patvirtintas. Be to, visada yra tikimybé¢, kad esant
nepertraukiamam bet kokiy cheminiy junginiy vartojimui bakterijos gali jgyti atsparuma. Todél
nuolat turt biti kuriamos naujos prieSkariozinés medZiagos, pasiZymincios alternatyviais

poveikio mechanizmais.

1.6. Galo ragstis ir bismuto galatas
1.6.1. Galo rugsties fizinés bei cheminés savybés

Bismuto galatas  yra  galo  ragsties darinys. Galo  ragstis (3.,4,5-
trihidroksibenzenkarboksirtigstis, cheminé formulé C;HgOs) yra organiné ragstis, priklausanti
polifenoliams, kurie sudaro didziausig grupe antriniy augalinés kilmés metabolity. Galo riigsties
randama visuose augaly dalyse: Saknyse, zZievéje, medienoje, lapuose, séklose bei vaisiuose
(mélynése, gervuogése, braskése, vynuogése) [59]. Sios riagities yra gausu arbatZoliy,
kakavmedziy, zagreniy ir migliniy lapuose, gZzuolo zievéje bei kituose augaluose. Tai gelsvai
baltos spalvos kristalas, kurio moliné masé siekia 170,12 g/mol, tankis 1,69 g/cm®, lydymosi
temperatiira svyruoja 258 - 265 °C [60]. Galo rigstis pasiZzymi mazu tirpumu vandenyje — 1,1%
20 °C temperatiiroje, taCiau gerai tirpsta etanolyje, acetone, glicerolyje [60]. Rugstj sudaro
vienas aromatinis Ziedas, trys hidroksilo grupés bei viena karboksilo grupé [60]. Galo rugsties

druskos ir esteriai vadinami galatais.

Galo rugstis pasizymi: antioksidaciniu, antimutageniniu, antikancerogeniniu, antialerginiu,
prieSuzdegiminiu, antibakteriniu bei antiateroskleroziniu poveikiais [61]. D¢l savo didelio
veiksmingumo, galo ragstis bei jos esteriai yra placiai naudojami medicinos ir chemijos srityse

bei kitose pramongés Sakose: farmacijos, kosmetikos ir maisto gamybos pramonése.
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1.6.2. Galo ruigsties bei jos esteriy antibakterinis bei bioplévelés susidaryma

slopinantis poveikis

D. Shao ir kt. tyrimais nustatytas galo riigsties slopinantis poveikis E. coli bei S. mutans
augimui bei bioplévelés formavimui [62]. Taip pat pastebéta, kad galo riigstis sukelia
negrjztamus Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, ir Listeria
monocytogenes bakterijy membrany poky¢ius [63]. Antibakterinis poveikis pasireiSkia todél, kad
galo rugstis pazeidzia lgsteliy stabilumg dél membranos hidrofobiskumo ir kriivio pokyciy,
sukeldama bakterijy sienelés plySima. Galo riig§¢iai budinga savaiminé oksidacija tam tikromis
salygomis. Vykstant §iai oksidacijai susidaro tokie laisvieji radikalai, kaip pavyzdziui: hidroksilo
radikalas, vandenilio peroksidas, superoksido anijonas. Q. Wang ir kt. tyrimais nustatyta, kad
UV-A spinduliai padidina galo rigsties antibakterinj poveikj Escherichia coli bakterijoms [64].
Veikimo principas paremtas tuo, kad dél UV-A spinduliy Sios medziagos greiiau patenka ]
bakterijy lasteles ir lemia laisvyjy radikaly susidaryma, o tai sukelia oksidacinj stresg bei Igsteliy
Zt].

Galo rugsties esteriai taip pat pasizymi antibakteriniu poveikiu. Pavyzdziui, in vitro atlikto
eksperimento rezultatai parodé, kad metilo galatas turi jtakos burnos bakterijy augimui ir slopina
S. mutans bioplévelés susidarymg inhibuodamas Gtf fermentus [65]. Be to, E. Vahid-Dastjerdi ir
kt. nustaté Rhus coriaria L. ekstrakto, kurio pagrindinis komponentas yra metilo galatas,
slopinancéig jtaka S. mutans gtfB, gtfC, gtfD geny raiskai [66]. Taip pat T. Kacergiaus ir kt. atlikti
tyrimai rodo, jog metilo galatas, iSskirtas i§ Rhus coriaria L. ekstrakto, slopina S. mutans
bioplévelés susidaryma ir rugsciy gamyba joje [67]. Kito galo riigsties esterio — etilo galato
antibakterinj poveikj nustaté K. Li ir kt. [68]. In vitro bei in vivo atlikty eksperimenty rezultatai
rodo, kad Fructus Chebulae Immaturus komponentai, jskaitant etilo galatg, pasizymi
baktericidiniu poveikiu Klebsiella pneumoniae ir Staphylococcus aureus bakterijoms. Be to, V.
Gabe ir kt. nustaté, kad etilo galatas taip pat slopina S. mutans bioplévelés susidaryma bei
rugséiy gamyba joje [69]. Dar vienas galo rugsties esteris — oktilo galatas taip pat pasizymi

antibakteriniu poveikiu Helicobacter pylori bakterijoms [70].

1.6.3. Bismuto galato savybés

Bismuto galatas (C;HsBiOg) — sunkiojo metalo (bismuto) ir galo riigsties druska. Tai
geltonos spalvos bekvapiai, beskoniai milteliai [71]. Bismuto galato struktiira pavaizduota 3
paveiksle [72]. Y. Wang ir kt. tyrimais nustaté, kad bismuto galatas — tai koordinaciniy jungciy
polimeras, kuriam biidinga kristaliné strukttra [73]. Galo rtgsties hidroksilo grupiy deguonies
atomai jungiasi su Bi**. Kiekviena Bi** molekulé yra sujungta su dviem galo riigitimis per [-Bi-
O-]» jungtis ir sudaro zigzago formos struktiira. Tokios daugybinés struktiiros jungiasi
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tarpusavyje per laisvas galo riigsties karboksilo grupes sudarant vandenilines jungtis. Papildomai
struktiirg stabilizuoja prisijungusios vandens molekulés. Pastebéta, kad dalin¢ kristalinés
struktiiros degradacija vyksta esant 150 °C temperatiirai, dél vandens molekuliy pasalinimo.
Pridéjus kelis lasus vandens struktiira atsinaujina. Be to pridéjus vandeninj HCI tirpalg bismuto
galato struktiira, esant 37 °C temperatiirai, licka stabili. Menka tirpumg bei stabilumg esant
riigdtinei aplinkai uZtikrina stiprios Bi**-O jungtys [73]. Y. Wang ir kt. tyrimais nustaté, kad
bismuto galatas geba absorbuoti dujas, pavyzdziui N, bei CO, priklausomai nuo esamos
temperatiiros. Skirtingo dujy kiekio absorbcija esant skirtingai temperatiirai leidzia daryti

prielaida, kad §i medziaga gali lengvai keisti savo struktiirg priklausomai nuo temperatiiros [73].

OH

Bi-OH
O o
HO

3 pav. Bismuto galato struktiira (prieiga per interneta:

https://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/aldrich/s765007 ?lang=en&region=IL)

1.6.4. Bismuto galato poveikis bakterijoms

Tyrimais nustatyta, kad bismuto druskos, sgveikaudamos su bakterijy sieneléje esanciu
glikokaliksu, iSstumia dvivalencius katijonus ir tokiu biidu pazeidzia sienelés vientisuma, jos
pralaidumg bei lemia bakteriniy lasteliy zttj. Tokj antibakterinj bismuto drusky poveikio
mechanizmg Helicobacter pylori bakterijoms nustaté C. W. Stratton ir kt. [74]. Be to, W. Baer ir
kt. tyrimais nustaté kitg baktericidinj mechanizma, kuriuo bismuto galatas slopina Helicobacter
pylori bakterijy kvépavimo grandinés (fosforilinimo) reakcijas [75]. Taciau iki Siol néra

duomeny apie bismuto galato slopinantj poveikj S. mutans bioplévelés susidarymui.
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2. TYRIMO METODIKA

Siekiant nustatyti bismuto galato poveikj Streptococcus mutans bioplévelés susidarymui in

vitro buvo atlikti trys atskiri eksperimentai. Tyrimo duomeny imtis bioplévelés biomasei jvertinti

buvo n=9-11, pavirSiaus $iurkStumui n=12, storiui n=9. Tyrimas buvo atliekamas Vilniaus

universiteto Medicinos fakulteto Infekciniy ligy ir dermatovenerologijos klinikos Virusologijos

laboratorijoje. Bioplévelés pavirSiaus Siurk§tumo bei storio vertinimas, taikant optinés

profilometrijos metoda, buvo atliekamas Vilniaus universiteto Lazeriniy tyrimy centre.

2.1. Eksperimente naudotos priemonés, reagentai ir prietaisai

Naudotos priemonés

24 sulinéliy ploksciadugnes ploksteles (Sarstedt)

96 Sulineliy ploksciadugnés plokstelés (Anicrin)

Kintamo tiirio vienkanalés mechaninés pipetés su vienkartiniais antgaliais
Eppendorf tipo mégintuvéliai (1,5 ml)

Kriomégintuvéliai (1,5 ml)

Vienkartinés mikrobiologines kilpelés (1 pl)

Mikroskopo objektiniai stikliukai (76 x 26 mm; Thermo Fisher Scientific)

Naudotos medzZiagos ir reagentai

Todd Hewitt buljonas (THB; BD BioSciences)

Sacharozé (Sigma-Aldrich)

Milli-Q distiliuotas vanduo

Bismuto galato milteliai (Sigma-Aldrich)

96% etilo alkoholis

Kolumbijos agaras su 7% avies krauju (E&O Laboratories)
10% liesas pienas (BD BioSciences)

Kristalvioletas (Merck)
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e Lediné acto rugstis (Merck)

Naudoti prietaisai

e Termostatas

e Vorteksas

o Kratiklis

e Mikroplosteliy skaitytuvas-spektrofotometras (Dynex MRX)

e Sensofar PLu 2300 optinis profilometras su 50X konfokaliniu objektyvu

e SevenCompact  S210-Bio pH matuoklis su prijungtu InLab® Micro Pro ISM®
mikroelektrodu (Mettler-Toledo)

2.2. Bakterijy padermé ir kultivavimo salygos

S. mutans UA159 (Nr. 700610) padermé, gauta i§ AmerikietiSko tipo kulttiry kolekcijos,
buvo pasirinkta $iai eksperimentinei studijai, nes ji kolonizuoja Zmogaus burna. Sios padermés
bakterijy kultiros buvo saugomos liesame 10% piene —70 °C sglygomis. Prie§ eksperimentus
bakterijos buvo 18 val. 37 °C kultivuojamos Todd Hewitt buljone (THB) anaerobinémis
salygomis (95% N ir 5% CO,). Kultiry grynumas buvo tikrinamas Kolumbijos agare su 7%

avies krauju.

2.3. Bismuto galato paruoSimas

Bismuto galato tirpalas buvo paruostas sterilioje THB terpéje, pasiekiant 100 mg/ml
koncentracija. Bismuto galato koncentruotas tirpalas toliau buvo laikomas Saldytuve 4 °C

temperatiiroje iki panaudojimo.

2.4. EKksperimentinio tyrimo eiga

Eksperimenty atlikimo tikslais bakterijy kultiiry optinis tankis (OT) buvo pakoreguotas iki
0,2 naudojant mikroploksteliy skaitytuva-spektrofotometra ir parinkus 630 nm bangos ilgj.
Streptococcus mutans UAL59 bakterijos iSsétos praskiedimu 1:100 1 24-iy Sulinéliy
plokséiadugnes lasteliy kultary polistireno ploksteles, uzpildytas THB mitybine terpe su 1%
sacharoze. Prie§ iSséjant bakterijas j atitinkamus plokstelés Sulinélius buvo pridétas bismuto
galato tirpalas, gaunant tokias galutines koncentracijas: 2 mg/ml, 4 mg/ml, 6 mg/ml, 8 mg/ml ir
10 mg/ml. S. mutans bakterijos, nepaveiktos bismuto galatu, panaudotos kaip eksperimentiné

kontrolé. THB terpé be bakterijy buvo panaudota kaip tuscia kontrolé, o S. mutans bakterijos
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augintos THB terpéje be sacharozés — jvertinti angliavandeniy jtakg biopléveliy susidarymui.
Taip pat j plokstelés Sulin¢lius vertikaliai jdétos sterilios stiklo plokstelés, iSpjautos i$
mikroskopo objektiniy stikliuky. Plokstelés su bakterijomis, paveiktomis bismuto galatu,
inkubuotos 24 val. 37 °C temperatiiroje anaerobinémis sglygomis (95% N ir 5% CO,)
inkubatoriuje. Pra¢jus nurodytam inkubacijos laikotarpiui, plokstelés Sulinéliuose susidare
bioplévelés kiekiai (biomasé) nustatyti naudojant kolorimetrijos metodika, o stikliukai iStraukti,
i8dziovinti ore ir toliau panaudoti kiekybiniam streptokoky bioplévés storio bei Siurkstumo
jvertinimui taikant optinés profilometrijos metodika. Po 24 val. inkubacijos, S. mutans

bioplévelés augimo terpés pH buvo iSmatuotas kiekviename plokstelés Sulinélyje.

2.5. Kolorimetrijos metodika

Po 24 val. inkubacijos, plokstelés Sulinéliai buvo praskalauti distiliuotu vandeniu siekiant
pasalinti planktonines ir silpnai prisitvirtinusias bakterijas. Sulin¢liy dugne susidariusi bioplévelé
uzfiksuota 96% etanoliu (1 ml j kiekvieng Sulinélj). Po 15 min. fiksacijos, etanolis buvo iSpiltas
ir plokstelé buvo i8dZiovinta ore. UZfiksuota bioplévelé¢ buvo nudazyta 0,01% kristalvioleto
tirpalu (1 ml j kiekvieng Sulin¢lj). Praé¢jus 15 min., dazai buvo iSpilti, plokstelé praskalauta
distiliuotu vandeniu bei i§dziovinta ore. Paskutiniame etape atlikta susikaupusio dazo ekstrakcija
naudojant 33% ledine acto riigst] (1 ml j kiekvieng Sulinélj). Po 30 min., 200 pl ekstrakcijos
tirpalo perkelta j 96 Sulinéliy plokstele. Biomasé buvo nustatyta iSmatavus gauto ekstrakcijos

tirpalo optinj tankj 595 nm bangos ilgyje naudojant mikroploksteliy skaitytuvg-spektrofotometra.

2.6. Optinés profilometrijos metodika

Panaudojant Sensofar PLu 2300 optinj profilometra su 50X konfokaliniu objektyvu, buvo
atlikti keturi matavimai S. mutans bioplévelés pavirSiaus Siurk$tumui jvertinti bei trys matavimai
bioplévelés storiui nustatyti per stiklo plokStelés vidurj nuo matomos bioplévelés apacios iki
virSaus. Nuskaityty ir iSmatuoty bandiniy duomenys buvo toliau apdoroti su Gwyddion

programos 2,50 versija (http://gwyddion.net) tam, kad buty galima kiekybiSkai apskaiciuoti

bioplévelés pavirsSiaus Siurk§tumo parametrus ir jos stori, atspindinéius bioplévelés iSsivystymo
laipsnj. Papildomai medianinis filtras, kurio dydis 10 pikseliy, arba 3 pm, buvo pasirinktas ir
pritaikytas pavirSiaus formos klaidoms ir banguotumui pasalinti. Siekiant kiekybiskai jvertinti
biopléveles pavirSiaus SiurkStuma, buvo apskaiciuotas vienas i§ svarbiausiy pavir§iaus parametry
— Rq (SiurkStumo vidutiné kvadratiné paklaida), apibréZiantis iSmatuoty aukS€io nuokrypiy
vidurkj. Vertikalaus ibrézimo, dirbtinai padaryto ant kiekvienos bakterijomis padengtos stiklo

ploksteles pavirsiaus, aukstis buvo panaudotas bioplévelés storiui matuoti ir apskaiciuoti.
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2.7. S. mutans bioplévelés augimo terpés pH nustatymas

Po 24 val. inkubacijos, S. mutans bioplévelés augimo terpé i§ kiekvieno plokstelés
Sulinélio buvo perkelta i Eppendorf tipo mégintuvélius ir nustatytas terpés pH vertés naudojant
InLab® Micro Pro ISM® mikroelektroda, prijungta prie SevenCompact” S210-Bio pH

matuoklio.

2.8. Statistiné duomeny analizé

Duomeny statistinis reikSmingumas jvertintas pritaikant SPSS programos (23.0 versija)
One-Way ANOV A metoda su LSD Post Hoc testu. Mazesnés uz 0,05 p reik§més buvo laikomos

statistiSkai reikSmingomis.
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3. DARBO REZULTATAI

3.1. Bismuto galato poveikis S. mutans bioplévelés biomasés susidarymui

Naudojant kolorimetrijos metoda, buvo nustatyta, kad visos bismuto galato koncentracijos
reik§mingai sumazino S. mutans biopléveliy biomase palyginti su kontrole (p < 0,05) (4 pav.).
Pabréztina, kad S$is efektas pasireiské priklausomu nuo koncentracijos bidu. Didziausias
slopinantis poveikis buvo pasiektas su 10 mg/ml bismuto galato koncentracija, kuri sumazino S.
mutans bioplévelés formavimasi 60,5% palyginti su kontrole (p < 0,05). Taip pat rezultatai rodo,
kad sacharozés buvimas S. mutans bakterijy augimo terpéje padidina formuojamy biopléveliy
biomase. S. mutans bakterijy, auginty THB terpéje be sacharozés, suformuotos bioplévelés
biomasé ~4,8 kartus mazesné palyginti su bakterijomis augintomis THB terpéje su sacharoze (p
<0,05).
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4 pav. S. mutans bioplévelés biomasés kiekiai, susidare po 24 val. inkubacijos THB mitybinéje
terpéje su 1% sacharoze ir skirtingos koncentracijos bismuto galato (BG) tirpalais. Duomenys
(n=9-11), gauti i$ trijy atskiry eksperimenty, yra isreiksti kaip vidurkiai + standartiné paklaida.
“p < 0,05, palyginti su kontrole.

5 paveiksle pateiktos trijy eksperimenty 24 Sulinéliy ploks¢iadugnés plokstelés, kuriuose
yra S. mutans bakterijy po 24 val. inkubacijos suformuotos bioplévelés, nudazytos 0,01%

kristalvioleto tirpalu.
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3.2. Bismuto galato poveikis S. mutans bioplévelés storiui bei pavirSiaus

SiurkStumui

Optinés profilometrijos metodas buvo taikomas kolorimetrijos rezultatams patvirtinti.
Palyginti su bakterijomis augintomis be sacharozés ir nepaveiktomis bismuto galatu (6A pav.),
kur bioplévelés SiurkStumo bei storio parametrai buvo lygis 0,09+0,00 ir 0,24+0,01 pum,
sacharozés buvimas S. mutans bakterijy augimo terpéje paskatino bakterijy adhezija prie stiklo
ploksteliy pavir§iaus bei biopléveliy formavimasi (6B pav.). 2, 4, 6, 8 ir 10 mg/ml bismuto galato
koncentracijos reikSmingai sumazino biopléveliy formavimasi ant stiklo ploksteliy pavirSiaus
(6C-G pav.). Sis efektas pasireiské priklausomu nuo koncentracijos biidu. Remiantis gautais
duomenimis 10 mg/ml BG sumazino S. mutans bioplévelés storj 74 % (7A pav.) bei bioplévelés

pavirSiaus SiurkStumo parametra (Rq) 74,4 % (7B pav.), palyginti su kontrole (p < 0,05).
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Bakterijos

-1% sacharozeé

+1% sacharozé

+1% sacharozé

+1% sacharozé

Bakterijos

+1% sacharozé

Bakterijos + BG (4 mg/ml)

+1% sacharozé

+1% sacharozé

THB terpé be bakterijy

+1% sacharozé

6 pav. Stiklo ploksteliy su S. mutans bioplévele optinis vaizdas po 24 val. inkubacijos su
skirtingos koncentracijos bismuto galato (BG) tirpalais. Stiklo ploksteliy pavirSius, kai bakterijos
inkubuotos terpéje (A) be sacharozés ir nepaveiktos BG, (B) su sacharoze ir nepaveiktos BG, bei
paveiktos (C) 2, (D) 4, (E) 6, (F) 8 ir (G) 10 mg/ml BG. (H) tuscia kontrolé. Padidinimas, x50.

27



M
~
[%)]
|

1,74

[\
I
*

0,79

0,24

Bioplévelésstoris (um)
e =
o (%3] = (%)}
| | |
o
~J
. *
- *
=
%
[
o
* T
w

> & & o o () (<] G
R 6\?’ O Q Q Q Q Q
‘631.-@ &0.5 *_0& 0}&/ %&/ q}@/ Q}&\/ Q}&\/
> K A< o & N &
N ‘;o
x@ o
«Qs’ ‘,_@,‘
%’b
B
0,9 -
0,73
— 0,8 -
g |
207 , 0,57
g %
g 0,6 - 0,44
B 0,5 - * 0,35
5 % 0,28
5> 0,4 -
.0 * 0,19
< 0,3 -
3 02 0,09 *
g— ’ 0,03 -
@ 0,1 - o
0 __— T - T T T T T T
{\\g 01"""’ ‘\e» Q,(o Q,(o ,b(o q,(:> Q,(:>
& T\ & &/ (&/ 6\/ (&/ 6}/
o s o & & B) B) B)
& F AP & & & &
<° \oq," a5 LS o & S
R N
4 &
,\QS’ ‘-_@a
<

7 pav. S. mutans bioplévelés storio (A) bei SiurkStumo (B) parametrai, po 24 val. inkubacijos
THB mitybin¢je terpéje su 1% sacharoze ir skirtingos koncentracijos bismuto galato (BG)
tirpalais. Duomenys (n = 12, bioplévelés SiurkStumas; n = 9, biopléveles storis), gauti i§ trijy
atskiry eksperimenty, yra isreikti kaip vidurkiai + standartiné paklaida. “p < 0,05, palyginti su

kontrole.
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3.3. Bismuto galato poveikis S. mutans bioplévelés augimo terpés pH

S. mutans bioplévelés augimo terpés pH matavimai parod¢, kad bakterijos, augdamos THB
mitybinéje terpéje su 1% sacharoze, pagamino organines riigstis, kurios nulémé pH sumazéjima
~1,8 karty palyginti su pH reikime THB terpéje be bakterijy (1 lentel¢). Sis Zymus pH
sumazéjimas rodo padidéjusj rigstingumg S. mutans biopléveléje. Taip pat rezultatai rodo, kad
sacharozés buvimas S. mutans bakterijy augimo terpéje lemia padidéjusj jos rigstinguma.
Bakterijy, auginty be sacharozés, terpés pH 1,2 karty didesnis palyginti su bakterijy, auginty su
sacharoze, terpés pH (p < 0,05). Remiantis pH matavimais, bismuto galatas neapsaugo nuo
organiniy rugsciy susidarymo S. mutans biopléveléje (1 lentelé). Nepaisant to, kad nustatytas
statistinis pH verCiy reikSmingumas, kiekybiSkai néra uzfiksuotas pH atstatymas iki neutralaus

lygio (pH=7,21) bismuto galato poveikyje (1 lentelée).

1 lentelé. S. mutans bioplévelés augimo terpés pH reikSmés, iSmatuotos po 24 val. inkubacijos

THB mitybinéje terpéje su 1% sacharoze ir skirtingos koncentracijos bismuto galato (BG)

tirpalais.
Eksperimentiné grupé pH

THB terpé be bakterijy 7,21 +£0,01 *

Bakterijos be sacharozés 4,8+0,01 *

Kontrolé 3,91 +£0,02

BG (2 mg/ml) 3,95 +£0,00 *

BG (4 mg/ml) 3,95+0,07 *

BG (6 mg/ml) 3,97 +£0,01 *

BG (8 mg/ml) 3,96 + 0,00 *

BG (10 mg/ml) 3,96 + 0,00 *

Duomenys (n=9-11), gauti i$ trijy atskiry eksperimenty, yra isreiksti kaip vidurkiai + standartiné
paklaida. 'p < 0,05, palyginti su kontrole.
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4. REZULTATU APTARIMAS

Atlikto eksperimentinio tyrimo rezultatai parod¢, kad bismuto galatas slopina S. mutans
biopléveliy formavimasi priklausomu nuo koncentracijos biidu, taciau neapsaugo nuo organiniy
rugsciy susidarymo biopléveléje.

Iki $iol néra atlikta jokiy tyrimy, kuriuose biity vertinamas bismuto galato slopinantis
poveikis S. mutans bioplévelés susidarymui. Panasts tyrimai buvo atlikti T. Kacergiaus ir kt.,
kur buvo vertinamas kito galo ragsties esterio, metilo galato, poveikis S. mutans formuojamoms
biopléveléms [67]. Naudojant kolorimetrijos metoda, buvo nustatyta, kad 0,7 mg/ml metilo
galato sumazino S. mutans bioplévelés formavimasi 68%, 0,85 mg/ml —89% ir 1 mg/ml - 93%.
Tokj slopinant] metilo galato efekta nustaté ir M. S. Kang ir kt., kuriy tyrimo rezultatai nurode,
kad 1 mg/ml $ios medziagos reikSmingai sumazina S. mutans bioplévelés biomas¢ po 24 valandy
inkubacijos terpéje su 5 % sacharoze, palyginti su bakterijomis nepaveiktomis metilo galatu [65].
V. Gabés ir kt. tyrimais nustatytas kito galo riigsties esterio — etilo galato poveikis S. mutans
formuojamoms biopléveléms. Didziausias slopinantis poveikis buvo pasiektas su 3,53 mM (0,7
mg/ml) etilo galato koncentracija, kuri sumazino S. mutans bioplévelés formavimasi 68% [69].
Abu galo riigSties esteriai, tick metilo galatas, tiek etilo galatas vienodai reikSmingai mazina S.
mutans bakterijy biopléveliy biomasés susidarymg. Nors Sio eksperimentinio tyrimo rezultatai
rodo, kad bismuto galatas taip pat reikSmingai sumazina S. mutans biopléveliy biomase, tac¢iau
tokiam poveikiui pasiekti prireiké didesnés medziagos koncentracijos, palyginti su minétais galo
rugsties esteriais. Didziausias slopinantis poveikis buvo pasiektas su 10 mg/ml bismuto galato
koncentracija, kuri sumazino S. mutans bioplévelés formavimasi 60,5%. Taigi, metilo galatas bei
etilo galatas yra efektyvesnés medziagos slopinant S. mutans biopléveliy susidaryma, palyginti
su bismuto galatu.

Naudojant optinés profilometrijos metoda buvo nustatyti bioplévelés pavirSiaus SiurkStumo
parametrai ir jos storis, atspindintys biopléveles iSsivystymo laipsnj. Atlikto eksperimento
rezultatai parod¢, kad 10 mg/ml bismuto galato poveikyje bioplévelés pavirSiaus SiurkStumas bei
jos storis 3,9 karty mazesnis, palyginti su kontrole. Taigi, §i medZiaga reik§mingai slopina S.
mutans bioplévelés formavimasi. Panasis tyrimai buvo atlikti V. Gabés ir kt., kur buvo
vertinamas kito galo ruigsties esterio - etilo galato poveikis S. mutans bioplévelés storiui bei
SiurkStumui, taikant optinés profilometrijos metoda [69]. Nustatyta, kad 0,7 mg/ml etilo galato
koncentracija sumaZzina bioplévelés pavirSiaus SiurkStumo parametrg 91%, o bioplévelés storj
96%. T. Kacergiaus ir kt., tyrimais buvo vertinamas metilo galato poveikis taikant tg pati
metoda, kur 1 mg/ml metilo galato koncentracija sumazino S. mutans bioplévelés pavir§iaus

SiurkStuma bei storj 99% [67]. Bismuto galato slopinantis efektas yra maZesnis, palyginti su etilo
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bei metilo galatu, nes 10 mg/ml Sios medziagos sumazina bioplévelés pavirSiaus SiurkStumo
parametra 74,4%, o bioplévelés storj 74%. Be to, Siam efektui pasiekti prireiké didesnés bismuto
galato koncentracijos.

Yra nustatyta, kad S. mutans bakterijos, naudodamos angliavandenius kaip energijos
Saltinj, gamina ir iSskiria j aplinka pieno rugstj kaip galutinj metabolizmo produkta [22]. Tai
patvirtino ir Sio atlikto eksperimento rezultatai. S. mutans bakterijy pagamintos ragstys sumazino
bioplévelés pH iki 3,91. Tuo tarpu kai THB terpéje be bakterijy pH buvo lygus 7,21. Taigi, S.
mutans bakterijos nulémé pH sumazéjimg ~1,8 karty. Toks Zymus rigstingumo padidéjimas
skatina danty demineralizacija bei lemia karieso iSsivystymg. Tod¢l ieSkoma medzZiagy,
geban¢iy apsaugoti nuo rugsciy susidarymo. T. Kacergiaus ir kt. tyrimais buvo nustatytas
slopinantis metilo galato poveikis riig§¢iy gamybai S. mutans biopléveléje [67]. Metilo galato
koncentracijos ribose nuo 0,7 mg/ml iki 1 mg/ml padidino augimo terpés pH 96-97%. Panasy
poveikj nustaté ir V. Gabé ir kt. tiriant kitg galo rugsties esterj - etilo galatg [69]. Tyrimais
nustatyta, kad 0,7 mg/ml etilo galato padidina S. mutans augimo terpés pH 96%. Auks¢iau
minéti galo riigSties esteriai reik§mingai apsaugo nuo S. mutans augimo terpés pH sumazéjimo ir
geba beveik visiSkai nuslopinti rugsciy gamybg biopléveléje. Remiantis $io atlikto
eksperimentinio tyrimo rezultatais nenustatytas S. mutans bioplévelés augimo terpés pH
atstatymas iki neutralaus lygio (pH=7,21) bismuto galato poveikyje. Tai reiSkia, kad §i medZziaga
neapsaugo nuo organiniy ragséiy susidarymo S. mutans biopléveléje. Taigi, vertinant bismuto

galato gebéjimg apsaugoti nuo riigSciy susidarymo Si medziaga, Siuo atveju, yra neefektyvi.

Nustatyta, kad karieso raidoje svarby vaidmenj vaidina maisto, turinio daug
angliavandeniy, vartojimas [22]. Svarbiausiu kariesogeniniu angliavandeniu yra laikoma
sacharozé. Siuos teiginius patvirtina eksperimento rezultatai. Sacharozés buvimas S. mutans
bakterijy augimo terpéje padidina formuojamy biopléveliy biomas¢. S. mutans bakterijy, auginty
THB terpéje su sacharoze, suformuotos bioplévelés biomase¢ ~4,8 kartus didesné palyginti su
bakterijomis augintomis THB terpéje be sacharozés. Taip pat rezultaty duomenimis sacharozés
buvimas S. mutans bakterijy augimo terpéje lemia padidéjusj jos rigstinguma. Bakterijy, auginty
be sacharozes, terpés pH sieké 4,8, tuo tarpu bakterijy, auginty su sacharoze — 3,91. Reiskia,
esant Siam angliavandeniui S. mutans augimo terpés pH reikSmés sumaz¢jo 1,2 karty. Taigi,
sacharozé panaudojama kaip substratas bioplévelés sintezéje ir lemia padidéjusia rtgsciy

gamyba joje.

E. Vahid-Dastjerdi ir kt. nustaté, kad Rhus coriaria L. ekstraktas turi slopinancia jtakg S.
mutans gtfB, gtfC, gtfD geny raiskai [66]. Atsizvelgiant j tai, kad Rhus coriaria L. ekstrakto

pagrindinis komponentas yra metilo galatas, galima biity iSkelti hipoteze, kad metilo galato
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slopinantis poveikis S. mutans biopléveléms pasireiské dél gliukoziltransferaziy, gaminanciy
netirpius gliukanus, kurie jeina j bioplévelés matricg, gamybos inhibicijos. Auks¢iau minéti etilo
bei metilo galatai, skirtingai negu bismuto galatas, apsaugo nuo organiniy riigs¢iy susidarymo
biopléveléje. Toks slopinantis poveikis rags¢iy gamybai S. mutans biopléveléje galéty
pasireiksti, galimai, dél F-ATP-aziy aktyvumo slopinimo. Taciau tai yra tik hipotezé, kurig
reikéty patikrinti tyrimais. Kokiu veikimo mechanizmu pasireiskia bismuto galato slopinantis
poveikis S. mutans formuojamoms biopléveléms néra zinoma. Viena i§ hipoteziy galéty buti
tokia, kad bismuto galatas galimai slopina geny (gtfB, gtfC, gtfD), atsakingy uZ bakterijy
adhezijg ir bioplévelés matricos formavimg, raiSkg. Taip pat slopinantis poveikis galéty
pasireiksti ne tik geny bet ir baltymy lygmenyje. Bismuto galatas galéty slopinti S. mutans
bioplévelés formavimagsi jungiantis prie Gtf aktyviyjy centry, taip sutrikdydamas gliukany
polimery sinteze, arba prie gliukanus prisijungianciy baltymy (GbpA, GbpB, GbpC, GbpD)
sutrikdydamas bakterijy adhezijg. Taciau, atsizvelgiant j tai, kad bismuto galatas pasizymi mazu
tirpumu ir eksperimento metu §i medziaga iSkrito j nuosédas, antibakterinis poveikis gali buti
abejotinas. Tikétina, jog bismuto galato slopinantis poveikis S. mutans biopléveléms pasireiské
dél mechaninio poveikio. Bismuto galatas nusédes ant ploksteliy ar stikleliy pavirSiaus trukde
bakterijoms prisitvirtinti. Kuo didesné buvo naudojama koncentracija, tuo didesnis bismuto
galato kiekis iSkrito ] nuosédas, tuo labiau buvo trikdoma S. mutans bakterijy adhezija ir tuo
silpnesnis buvo bioplévelés formavimasis. Todél ir buvo stebima, kad bismuto galato slopinantis
efektas pasireiSké priklausomu nuo koncentracijos biidu. Tam, kad nustatyti tikrgjj bismuto

galato veikimo mechanizmag reikéty atlikti tolimesnius tyrimus.

Taigi, bismuto galatas slopina S. mutans bakterijy adhezijg bei biopléveliy formavimasi.
Nors $i medziaga neapsaugo nuo organiniy rigsciy susidarymo bioplével¢je, taciau gali biiti

naudojama karieso profilaktikoje kaip priemoniy, skirty dengti danty pavirsiy, sudétin¢ dalis.
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ISVADOS IR PASIULYMAI

1. Bismuto galatas priklausomu nuo koncentracijos buidu ir zenkliai slopina S. mutans

biomasés susidaryma ant standaus (polistireno) pavirsiaus.

2. Bismuto galatas priklausomu nuo koncentracijos budu ir Zymiai sumazina S. mutans

bioplévelés, susidariusios ant standaus (stiklo) pavirsiaus, storj bei jos Siurk§tuma.

3. Bismuto galatas neslopina organiniy rigsc¢iy susidarymo S. mutans biopléveléje.

Remiantis atlikto tyrimo rezultatais galima teigti, kad bismuto galatas pasizymi slopinanéiu
poveikiu S. mutans bioplévelés susidarymui. Taciau $ios medziagos veikimo mechanizmas vis
dar néra Zinomas. Todél norint patvirtinti bismuto galato klinikinj reikSmingumg reikéty atlikti
iSsamesnius, daugiau informacijos apie Sios medziagos veikimo mechanizmg, suteikiancius
tyrimus. Rekomenduojama atlikti tolesnius tyrimus siekiant jvertinti gtfB, gtfC ir gtfD iRNR
kiekius, fermentinj GtfB, GtfC ir GtfD baltymy aktyvumg bei vandenyje netirpaus gliukano
koncentracijg S. mutans bakterijy kultiirose, esant bismuto galato poveikiui. Bismuto galatas
galéty buti taikomas odontologijos srityje, o butent karieso profilaktikoje kaip priemoniy, skirty

dengti danty pavirsiy, sudétiné dalis.
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SUMMARY
Effect of bismuth gallate on Streptococcus mutans biofilm formation

Streptococcus mutans bacteria are considered to be the most important factor in the
development of dental caries. Virulence of these bacteria is determined by their ability to form
biofilm on solid surfaces and produce organic acids leading to tooth decay and cavitation. The
discovery of new substances capable to suppress the formation of biofilm has a great importance
for the prevention of dental caries.
Aim of the research. To determine the effect of bismuth gallate on the formation of S. mutans
biofilm in vitro. The following tasks were set for the research: to determine the effect of bismuth
gallate on the biomass, thickness and roughness of S. mutans biofilm as well as to evaluate the
effect of this substance on pH changes of the biofilm.
Methods. The colorimetric assay was applied to the evaluation of the biomass formed by S.
mutans and the optical profilometry assay — for the thickness and roughness. The pH of the
growth medium of S. mutans biofilm was measured using a microelectrode.
Results. Bismuth gallate exhibits the inhibitory effect on the formation of S. mutans biofilm. 10
mg/ml bismuth gallate concentration reduced the biomass of biofilm by 60.5% compared to the
control (p < 0.05). Moreover, this substance also significantly reduced the thickness of S. mutans
biofilm by 74% and the roughness parameter of the surface by 74.4%, compared to the control (p
< 0.05). However, according to the pH measurements, bismuth gallate does not protect from the

formation of acids in S. mutans biofilm.

Conclusions. Bismuth gallate suppresses the formation of S. mutans biofilm on solid
(polystyrene, glass) surfaces. Although this substance does not protect from the formation of
acids in the biofilm, it can be used in the prevention of dental caries as an ingredient of the

products designed to cover the tooth surfaces.

Keywords: Streptococcus mutans, biofilm, dental caries, bismuth gallate.
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SANTRAUKA
Bismuto galato poveikis Streptococcus mutans bioplévelés susidarymui

Streptococcus mutans bakterijos laikomos svarbiausiu veiksniu danty éduonies raidoje. Siy
bakterijy virulentiSkumg salygoja geb¢jimas formuoti biopléveles ant danty kietyjy pavirSiy bei
gaminti organines riigstis, kurios lemia danty irimg bei karioziniy ertmiy susidaryma. Naujy
medziagy, gebanciy slopinti biopléveliy susidarymg, atradimas turi svarbig reikSme¢ danty
¢duonies prevencijai.

Tyrimo tikslas. Nustatyti bismuto galato poveikj S. mutans bioplévelés susidarymui in vitro.
Tyrimui pasiekti iSkelti uzdaviniai: nustatyti bismuto galato poveikj S. mutans bioplévelés
biomasei, storiui bei Siurkstumui ir jvertinti $ios medziagos poveikj bioplévelés pH pokyc¢iams.
Metodai. S. mutans formuojamos bioplévelés biomasei jvertinti buvo taikomas kolorimetrijos
metodas, tuo tarpu storiui bei SiurkStumui — optinés profilometrijos metodas. S. mutans
formuojamos bioplévelés augimo terpés pH iSmatuoti buvo naudojamas mikroelektrodas.
Rezultatai. Bismuto galatas pasizymi slopinanéiu poveikiu S. mutans bioplévelés susidarymui.
10 mg/ml bismuto galato koncentracija sumazino bioplévelés biomase 60,5%, palyginti su
kontrole (p < 0,05). Be to §i medZiaga taip pat reikSmingai sumazino S. mutans bioplévelés storj
74% bei pavirSiaus SiurkStumo parametrg 74,4%, palyginti su kontrole (p < 0,05). Taciau,
remiantis pH matavimais, bismuto galatas neapsaugo nuo organiniy rtgsc¢iy susidarymo S.

mutans biopléveléje.

ISvados. Bismuto galatas slopina S. mutans bioplévelés formavimasi ant standZiy (polistireno,
stiklo) pavirSiy. Nors §i medziaga neapsaugo nuo organiniy rugsciy susidarymo biopléveléje,
taciau gali biiti naudojama karieso profilaktikoje kaip priemoniy, skirty dengti danty pavirsiy,

sudétiné dalis.

Raktazodziai: Streptococcus mutans, bioplévele, danty éduonis, bismuto galatas.
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