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研究成果の概要（和文）：　von Willebrand因子（VWF）とその切断酵素であるADAMTS13のバランスは、凝固や炎症と
いう生体防御機構の発現と密接に絡んでいる。 今回はマウスの心筋梗塞モデルを用い、ADAMTS13によるVWF機能抑制が
心筋梗塞を抑制することを明らかにした。しかしながら、マウスの盲腸結紮穿刺による敗血症モデルでは、VWFノック
アウトマウスでは致死率の上昇が認められ、VWF機能の抑制は生体にとって害になると考えられた。また人の敗血症に
おいてはVWFプロペプチドとADAMTS13の比が、敗血症の重症度と相関し、VWF－ADAMTS13軸が敗血症の病態生理に関与し
ていることが示唆された。

研究成果の概要（英文）： The function of von Willebrand factor (VWF) is essential for normal hemostasis 
and regulated by ADAMTS13 which cleaves VWF to smaller less-active forms.
 We recently found that ADAMTS13 plays a role in safeguarding the myocardium from coronary artery 
ischemia by reducing VWF-dependent inflammation as well as thrombosis. Next we studied VWF contribution 
to pathophysiology of sepsis using a mouse model of experimental sepsis involving cecal ligation and 
puncture (CLP). VWF gene-deleted (VWF-/-; knock-out: KO) mice showed a significantly lower survival rate 
than wild-type mice after CLP. From those findings, in different types of inflammation, suppression of 
VWF function may lead to harm body. We need to study more about these differences.
 The ratio of VWF-propeptide to ADAMTS13 is associated with disease severity in patients with severe 
sepsis or septic shock. It means that it may be possible that correcting the imbalance between VWF and 
ADAMTS13 could be therapeutically useful.

研究分野：医歯薬学

キーワード： von Willebrand factor　ADAMTS13　inflammation　infarction　sepsis
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