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脳腫瘍 （グ リオー マ ）の 悪性度 と血管基底膜 コ ラー ゲン の 動態
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　 基底膜は上皮細胞や血管内皮では間質側を 、 筋細胞や脂肪細胞で は細胞膜 を取 り囲む シート

状 の 構造物で あ り、細 胞 と間質 を境 す る 細胞 外 マ トリ ッ ク ス 成分 の
一

つ で ある。こ の 基底膜の

主な構成成分で ある IV 型 コ ラ
ーゲンは従来よ り知 られて い る 【α 1（IV）］2 α 2（IV）の 構成鎖よ りな

る classic ネ ッ トワークの他に α 3〜α 6鎖の 亜型 よ り構成される second ネ ッ トワ
ー

クが存在 し、

こ れ らの α 鎖 の 構成成分が組織特異的に発現する こ と が明 ら か に成 っ て きた 。 ヒ ト癌 （皮膚癌、

乳癌、肺癌）に お い て も佐渡、二 宮 らに よ り開発された ヒ ト α （IV）鎖特異抗体を用いる事によ

り、腫瘍細 胞 の 異型性や浸潤性と関連 して基底膜 IV 型 コ ラ
ーゲン α 鎖分子 の 再構築が示 され

て い る 。

　腫瘍血管基底膜 の 特異性 を追求する 目的で脳腫瘍 （グリオ
ー

マ ）を検索材料 とし、上記 α （W ）

鎖特 異抗体によ る免疫組織化学的検討 を行 っ た 。 グ リオー
マ の 悪性度は腫瘍細胞の退形成 、 細

胞分裂像、細胞密度、血管内皮の増殖、壊死巣な ど の組織学的評価 を含め た WHO 分類を用い

た。腫瘍に 近 接した非腫 瘍性 血管 の 基底 膜 で は ［V 型 コ ラ
ーゲ ン α 1，α 2 鎖はすべ て の 血管に存

在するが、毛細血管 レベ ルでは α 1
，
α 2 鎖に加え 、 α 3

，
α 4

，
α 5 鎖 と α 5

，
α 6 鎖よ りな る 小血管が

各々 密度を異に して 存在 し、他臓器 （皮膚、乳腺）の 毛細血 管 に比 して脳血管 特異的な α 鎖分

子 の 構成 を示 して い た。Low 　grade（良性）グ リオ
ー

マ で は α 3
，
α 4

，
α 5 鎖 の 基底膜をもっ 小血管は

消失 し、 α 1
，
α 2 鎖と α 5

，
α 6 鎖よりなる 小血管に改築 して お り High　grade（悪性）グリオ

ー
マ で は

α 5，α 6 鎖分子の 消失傾 向がみ られ、さ らに高度悪性 群 で あるグリオブラ ス ト
ー

マ で は α 1，
α 2

鎖 も消失傾向を示す症例を確認 し た。

　 以上 の結果は脳 の 血管 内皮で は血 液一脳 関門 を保つ 高 度 に分化 した特 殊構造 をも っ と共 に、

脳血管基 底膜 にお い て も lV 型 コ ラ
ーゲ ン α 鎖分子 が肺や腎などの バ リヤー性の 高い 基底膜 と

同様 の α 3
，
α 4

，
α 5 鎖の second ネ ッ トワ ーク を有 して お り、脳腫瘍の 増殖 と腫 瘍 の 悪性度 が増

す と共に腫瘍血管基 底膜で は これ ら の α 鎖分子 の 再構築がな され て い る事を示 して い る 。すな

わち、 α 3
，
α 4

，
α 5 鎖の second ネ ッ トワー

クは血管内皮の機能の 安定性と 血液・脳関門の 保持に

重要で あり、 その 発現の 消失は血管内皮の バ リヤ
ー

の 消失、不安定性 の 獲得 と腫瘍血管新 生 へ

の トリガー
に関与 して い る の か も知れ な い。
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