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主論文

ADAMTS13 gene deletion enhances plasma high-mobility group box1 elevation 

and neuroinflammation in brain ischemia-reperfusion injury. 

ADAMTS13 遺伝子欠損は脳虚血再濯流傷害における血衆high mobili ty 

group box1 の上昇を促進し神経炎症を悪化させる。
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論文審査の要旨

ADAMTS13 遺伝子欠損マウスの脳虚血モデ、ルを解析した本研究では、 ADAMTS13

がフォン・ヴィレブ、ランド因子(VWF) 多量体を切断することで、VWF の持つ血小板血

栓形成作用および白血球の臓器浸潤を促進する作用を制御し、虚血性ストレスか

ら脳組織を保護する可能性が示された。 ADAMTS13 は、ずり応力依存性に VWF を

切断するため、動脈狭窄部の病的血栓のみを溶解し、生体防御に必要な止血血

栓を分解しないため、脳梗塞の治療で問題となってきた脳出血合併症を、理論

的には誘導しない。本研究は、 ADAMTS13 が、多様な機序を通じて、虚血に対し

て脳を保護する安全な薬剤となる可能性を示したものである。今後、 ADAMTS13

の脳虚血における基礎的および臨床情報をさらに検討することで、ヒトの脳虚

血の原因となる脳血栓症、脳塞栓症、さらに、クモ膜下出血後の遅発性脳虚血

の新規治療法の開発に大きな進展がもたらされることが期待される。
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに脳卒中の新規治療方

法の開発と進歩に寄与するところが大きいと認める。
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