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個体発生と病態におけるバーシカンの役割 
 

愛知医科大学分子医科学研究所 渡辺秀人 
 
 バーシカン（versican, PG-M, Cspg2, 以下 Vcan）はアグリカン/レクチカンファ
ミリーに属する細胞外マトリックス型のコンドロイチン硫酸/デルマタン硫酸プロテオ
グリカンで、他のアグリカンファミリーメンバーとは異なり臓器特異性なく生体内に幅
広く発現する。胎生期においてVcanは心臓、毛包、真皮、軟骨原基等に一過性に高発
現し、細胞の増殖と分化を制御する一方、成人/成獣においては血管、脳等に局在して
細胞外マトリックスの構成成分として機能する。様々なVcan遺伝子改変マウスの解析
を通じて私達は、１）胎生9.5-10.5 の心臓のCardiac Jelly 形成と胎生12.5-14.5 の
心中隔形成に、２）出生までの真皮形成に、３）軟骨分化と関節形成にVcanがそれぞ
れ重要な役割を果たすことを発表してきた。また癌の増殖と浸潤において宿主Vcanは
線維芽細胞とコラーゲン線維の両者の維持に必須であることを明らかにした。これらの
一連の研究成果は、Vcanが細胞外マトリックス変容の際に中核的な役割を果たす分子
であることを例証している。 
 Vcan は種々のマトリックス分解プロテアーゼ群によって分解されるが、中でも
ADAMTS-1、4、5、9、15、20 は Vcan コア蛋白質の一定の部位を特異的に切断す
ることからバーシカナーゼと呼ばれている。Vcan コア蛋白質の当該部位の切断が
Vcanの代謝の鍵を握ると考えられていることからこれらバーシカナーゼ群はVcanの
代謝を司ると考えられている。また切断後の N-末端束のフラグメントは、線維芽細胞
の挙動を制御したり形質細胞腫の増殖を制御することからバーシカインと呼ばれてい
る。私達はVcanコア蛋白質のバーシカナーゼ切断部位を変異させたバーシカイン抵抗
性バーシカンを発現するノックインマウスを作出し、解析を進めている。 
 本講演ではバーシカンの生体内機能とバーシカインによる Vcan 分解の意義に関し
て紹介する。 
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