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　High mobility group box １（HMGB１）は全ての有核細胞の核内に存在する非ヒストン核蛋白質であ

り、多岐にわたる疾患において、障害を受けた組織の細胞核内から放出され、炎症因子として働く。

くも膜下出血（SAH）においてもvasospasm及びearly brain injuryにHMGB１が関連しているとも報

告されている。今回、SAHモデルラットを用いて、抗HMGB１抗体による抗攣縮効果及び神経保護効

果について研究を行った。雄性SDラットに尾動脈から採取した自己血を大槽に注入し、抗HMGB１抗

体をSAHモデル作成後、５分後と24時間後に１mg/kgずつ静脈内投与した。本研究では対照群には

control IgGを投与し、SHAM群を合わせ３群に分けて検討を行った。Vasospasm評価として、SAH後

48時間にcomputed tomographic angiography（CTA）で脳底動脈（BA）を観察し、BA平滑筋にお

けるHMGB１の免疫組織学的評価も施行した。その他、BAにおける血管収縮関連因子や炎症性サイト

カインの発現評価をRT-PCRで行い、行動学的評価としてopen field testを応用して走行距離や平均走

行速度を測定した。治療群ではvasospasmが有意に抑制されており、またBAでの血管収縮関連因子

や炎症性サイトカインの発現も有意に抑制されていた。BA平滑筋層において、治療群ではHMGB１は

核内に保持されていたが、対照群では核外へのtranslocationが観察された。最後に治療群では走行距

離及び平均走行速度もSHAM群と同等の結果であった。SAH後のvasospasm及びearly brain injuryに

HMGB１が関与している可能性が示唆された。抗HMGB１抗体投与は、抗血管攣縮効果・抗炎症及び神

経保護効果を示した。


