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論文審査の要旨

申請者はペナンブラ類似領域を有する脳静脈閉塞モデルを用いて生薬成分である

Betulinic  acid (BA ）が神経細胞保護効果を有するか否かについて検討した。雄性wistar ラ

ットを無作為に2群に分け、光凝固法によって隣接する 2本の脳皮質静脈を閉塞させた。

静脈閉塞後BA(3 Omg/kg ）あるいはvehicle (DMSO ）を7日間の経口投与を行った後に潅流

固定、梗塞体積を評価した。control 群では梗塞体積は3.81 士2.21 mm3 、BA群では 1.90

±1.lmm3 であり、 BA は静脈梗塞の進行を著明に抑制した（P=0.017 ）。以上のことから

BA は、有意な神経保護効果を有することを明らかとした。公聴会における質疑応答で

はBA の梗塞発症後の投与法についての質問に対して実臨床においても発症前に投与可

能な状況は多くはなく、発症後投与で神経保護効果があることが重要であるとした。ま

たBA の投与量の当否についての質問に対しては先行研究のマウスへの投与量50mg/kg

を参考にしたがヒト換算で2.5g （体重50kg ）という量になるため、さらに減量し30mg/kg

という投与量を本研究では採用したと答えた。また梗塞発症後に効果のある薬剤として

は現行でシロスタゾールが最も用いられているが BA はそれを補完する可能性があるこ

と、及び生薬成分ではBAの他にUlsoric Acid やBaicalin などがあることなどを明快に回

答した。総じて今後の直接臨床応用に向けた着実な研究であり、参考論文と併せて医学

博士の学位に値する研究であると判定する。
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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神経機能制御医学の進歩に

寄与するところが大きいと認める。
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