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研究成果の概要 

血管の内側を覆う細胞(血管内皮細胞)とその表面を覆う糖タンパク質の層(グリコカリックス)に着

目し、その構造や性質、遺伝子の働きの違いを検索した。マウスやヒトの様々な臓器の血管内皮とグリ

コカリックスを、電子顕微鏡やレクチン染色法を使って解析した。脳、心臓、肺、肝臓、腎臓、腸など

の臓器では解析がほぼ終了しているが、膵臓では現在も実験条件を検討中。 

グリコカリックスを作る主要な 4 種類の酵素の遺伝子を欠損させたマウスを作製し、特にヘパラン硫

酸という成分を減らしたマウスを使って、大腸がんモデルで血管内皮の役割を調べた。その結果、炎症

を引き起こす物質が増えていることがわかり、ヒトの大腸がん組織でも同じことが起きているかを調

べている。 

抗がん剤による血管内皮グリコカリックスの障害による副作用を調べ、その予防薬候補としてナフ

ァモスタットメシル酸塩が有望であることを、末梢神経障害のマウスモデルを使って明らかにした。こ

の成果は 2つの論文として発表された。1)抗がん剤のビンクリスチンによる末梢神経障害に対して、ナ

ファモスタットメシル酸塩がグリコカリックスを保護することで、神経障害と毛細血管の透過性亢進

を抑制できることを示した。2)別の抗がん剤のオキサリプラチンによる末梢神経障害でも、グリコカリ

ックスの損傷が関与しており、ナファモスタットメシル酸塩がその障害を防ぐことを明らかにした。 

これらの研究成果は、血管内皮とグリコカリックスの重要性を示すとともに、その障害を防ぐ新しい予

防法の開発につながると期待される。 
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