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（論文審査の要旨）

血中 25・ヒドロキシビタミン D3[25(0H)D3］低値は心血管イベント発生に関連することが示

されているが、血管組織内局所におけるビタミン D代謝は検討課題である。本研究では、高

リン（P）や炎症性サイトカインである腫疹壊死因子ーα（tumornecrosis factor－α：TNF－α） 

により惹起される血管平滑筋細胞（vascularsmooth muscle cell: VSMC）の石灰化系におい

て、 25(0H)D3の影響について検討した。その結果、 25(0H)D3は、 Pおよび TNF－αにより誘

導された VSMCの骨芽細胞様細胞への形質転換を抑制した。また、石灰化に伴い低下したビ

タミン D受容体や lα位水酸化酵素（CYP27Bl）の mRNA発現を回復させる傾向を示した。

ビタミン D受容体アクティベータが、血管石灰化を抑制することはすでに明らかにされて

いるが、 25(0H)D3の血管組織内局所におけるビタミン D代謝への作用を検討した報告は少な

い。本論文において、 25(0H)D3が VSMCの石灰化を抑制する際に、血管組織内におけるビ

タミン D代謝系の調節が関与していることを明らかにしている点は、臨床の場において観察

される血中 25(0H)D3濃度低下と心血管イベント発生との関連を反映している新規的な所見

といえる。また、適切な血中 25(0H)D3濃度の維持が生命予後改善に貢献する可能性を示唆し

ている点で、本論文は学術的価値のあるものと考えられた。
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