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研究成果の概要（和文）：塩分過剰はIL-17を介してマウス大動脈解離を増悪させた。マウスへの塩分負荷は血
漿IL-17Aを変化させずIL-17受容体を増加させ、NFkBを活性化させたことからIL-17感受性を高める可能性が示唆
された。また、IL-17ノックアウトはECM遺伝子群の発現パターンを大きく変化させ、その制御因子であるTGF-β
経路(pSmad2、Smad7)を活性化し、塩分過剰はTGF-β経路に対して抑制的に作用した。以上から塩分過剰はIL-17
を介してECM代謝異常、大動脈解離増悪を引き起こすことが示された。

研究成果の概要（英文）：In this project, we investigated the mechanism of worsening aortic 
dissection by high salt intake and the involvement of IL-17. High salt induced IL-17 receptor 
expression without affecting plasma IL-17, and activated NFkB in aorta in an IL-17-dependent manner,
 suggesting the increase the sensitivity of aortic tissue to IL-17. In addition, deletion of IL-17 
gene showed higher activity of Smad2, upregulation of ECM genes, and increase in medial collagen 
fibers in aorta. Interestingly, high salt induced expression of Smad7, a negative regulator of Smad 
signaling, and suppressed Smad2 activation in an IL-17-dependent manner. We propose that high salt 
and IL-17 synergistically dysregulate ECM metabolism in aorta to exacerbate AD.

研究分野： 血管外科、分子血管病態学

キーワード： 大動脈解離　塩分過剰　IL-17　細胞外マトリックス
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ŚŲŰűľ ŤŪŵżľ œŬżŲžŪżŮŻľ ŠŘŴŔľ ŢŪżűſŪƁľ Ūŷŭľ

ŕŪŽŻŮŻľŨŸźŻŮŷŲŷŰľœŸźżŲŬľŖŲŻŻŮŬżŲŸŷľžŲŪľśŞńňŎľ
ŢŪżűſŪƁľ
ąºz4ƌķ�ª�ƌPĨíRƌą.ĝÓƌ2
ý�ƌc��Tƌ�ËĖRƌ��LcƌV^Ó
ĵƌÒ�êkľ
Ø ŏň >��q·=U�Uăä�ľ ŉŇňŎŅŊŅňŏľ
ĩ¤ǜǄǪǣǎľ ŀÍ^Êĩ¤aŁľ
ľ
ƋşŸŵŮŬŽŵŪźľ ŶŮŬűŪŷŲŻŶľ Ÿůľ ſŸźŻŮŷŲŷŰľ ŪŸźżŲŬľ
ŭŲŻŻŮŬżŲŸŷľūƁľűŲŰűľŻŪŵżľżűźŸŽŰűľśŞńňŎľŹŪżűſŪƁŅľ
ŠŅľŠŲŻűŲŭŪŃľŚŅľœŸŴŲŃľŤŅľšűŷŸŃľşŅľŠŲŻűŲűŪźŪŃľœŅľ
ŘŽźŽŻűŸŃľ ŤľŚŲźŪŴŪźżŪŃľ ŤŅśżŸŃľşŅľŚŪƁŪŻűŲŃľŚŅľ
ũŪŻŽŴŪſŪŃľũŅľŘŽŴŽŶŸżŸľ ľ
ŗŽźŸŹŮŪŷľŤŸŬŲŮżƁľšůľŕŪźŭŲŸŵŸŰƁľŉŇňōľŕŸŷŰźŮŻŻľ
ŉŇňōŅŇŏŅŉŎľţŸŶŪŀśżŪŵƁŁ 

O 1
œŸŴŲľ ŚŃľ šűŷŸľ ŤŃľ ŘŽźŽŻűŸľ œŃľ ŠŲŻűŲűŪźŪľ şŃľ
ŠŲŻűŲŭŪľŠŃľŚŲźŪŴŪżŪľŤŃľũŸŻűŲŶŽźŪľŝľ
şŸŽŻŮľ ŶŸŭŮŵľ Ÿůľ ŪūŭŸŶŲŷŪŵľ ŪŸźżŲŬľ ŪŷŮŽźƁŻŶľ
ŲŷŭŽŬŮŭľūƁľŕŪŕŵŉŅľ ľ ľ
şŸŽŻŮľşŸŭŮŵŻľŸůľŧŪŻŬŽŵŪźľŖŲŻŮŪŻŮŻŅľŗŭŲżŸźŅľŤŪżŪľ
şŃľŤŹźŲŷŰŮźŃľťŸŴƁŸőľŉňňńŉŉōŃľŉŇňō
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