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論文審査の要旨

本研究の目的は、 ADAMTS13活性の欠乏によって特徴づけられる全身性重篤

疾患である血栓性血小板減少性紫斑病(TTP)に対する治療として行われる血衆

交換において、使用する血疑製剤とじて、新鮮凍結血衆(FFP)もしくはクリオ上

清(CSP)の何れがより効果的かという未解決の問題を解明することにある。

各血柴分画製剤中の ADAMTS13にvonWillebrand因子(VWF)との相互作用お

よび機能における差異があるかを解析する方法とじて、大孔性アガロース・ポ

グアクリノレアミドゲ、ルを用いた等電点電気泳動と高ずり応力惹起血小板凝集

但品目'A)測定を採用している。その結果、 ADAMTS13は血築中では VWF結合

型と非結合型として存在することを証明し、主として高分子量VWFマルチマー

に結合すること、 VWF結合型 ADAMTS13は主としてクリオ(CP)中に存在し、

CSP中では非結合型であることを解明している。また、 CSPには FFPの約 93%

の ADAMTS13が存在し、約 7%は CP中に含まれることを明らかにしている。

さらには、 FFP、CSPとも ADAMTS13の用量依存性に H-SIPAを抑制するが、

CPによる凝集開始期における抑制効果は FFP、CSPと比較して有意に低いこと

を証明し、 ADAMTS13が VWF結合型か非結合型かにより、血小板凝集抑制効

果に影響を与えることを明らかにしている。

以上のことから、 CSPでは血築中の VWF量が少なく、 ADAMTS13活性はほ

ぼ正常であり、高分子 VWFマルチマーと複合体を形成する ADAMTS13の量が

少ないことを示しており、 CSPが TTPの血衆交換にはより効果的であることが

解明されているものと考えられ、今後の TTP治療の臨床に貢献する有意義な研

究と評価される。
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに血栓性血小板減少性

紫斑病治療の進歩に寄与するところが大きいと認める。

平成 25 年 11月 12日

学位審査委員長

消化器機能制御・移植医学

教 授中島祥介

学位審査副委員長

循環・呼吸機能制御医学

教 授谷口繁樹

学位審査委員

地域健康医学

教 授車谷典男

学位審査委員

血栓制御医学

教 授杉本充彦

学位審査委員(指導教員)

血液・血流機能再建医学

教 授藤村吉博


