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１．研究計画の概要 
 脳腫瘍の診断、治療、学術研究を進歩させ
るためには、正確な診断が不可欠である。従
来の診断に用いてきた形態学に基盤を置く
分類法は、腫瘍の生物学的特性や遺伝子発現
を必ずしも反映していなかった。そこで、本
研究ではヒト脳腫瘍の組織ライブラリーを
用いて、形態と遺伝子の２つの観点から、腫
瘍の持っている生物学的活性を正しく反映
する新しい分類「形態・遺伝子分類」を構築
し、より良い病理診断の基礎を確立しようと
している。これまでの研究成果から、脳腫瘍
の細胞形態、遺伝子の発現、生物学的特性の
間には特定の関係があることが、次々と明ら
かになってきている。本研究では、日本人の
腫瘍組織ライブラリーを研究対象として、形
態の特徴と遺伝子発現の２つのパラメータ
ーから、腫瘍の生物学的特徴との相互関係を
統計学的手法を用いて明らかにし、これを基
礎として新たな脳腫瘍分類、すなわち「形
態・遺伝子分類」を構築する計画である。 
 
２．研究の進捗状況 
 脳腫瘍組織・細胞の形態、形質発現、遺伝
子異常の観点から、脳腫瘍の特性を解析して
きた。またモデル動物を使った解析も追加し
て、ヒト腫瘍との比較を試みている。脳腫瘍
分類の検討も行いその問題点を指摘してき
た。さらに、腫瘍発生母細胞の解析を進めて
一定の成果を納めている。 
（１）脳腫瘍の症例を関連施設より収集し、
病理学的ならびに臨床的解析をおこなった。
症例はデータベースに登録し、病理標本を作
製をして臨床的ならびに病理学的解析を行

ない、特徴のある症例については学会報告・
論文発表を行った。 
（２）び漫性膠腫および毛様突起星細胞腫の
腫瘍細胞について、形態学的、免疫組織化学
的ならびに細胞遺伝学的解析を行ない、この
腫瘍の組織学的分類に関する問題点を明ら
かにした。 
（３）グリオーマの発生母細胞に関する解析
を行い、脳内の Olig2 陽性細胞が単に
astrocytoma と oligodendroglioma の母細胞
であるばかりでなく、pilocytic astrocytoma
や glioneuronal tumor の母細胞としての役
割があることも明らかにしてきた。さらに
grade II, III のグリオーマでは増殖能を持つ
細胞の大部分が Olig2 陽性であることを示し、
この細胞のグリオーマ母細胞としての役割
を明らかにした。 
（４）中枢神経系に発生する一群のラブドイ
ド腫瘍を本邦より収集し、その臨床病理学的
解 析 を 行 な い 、 本 腫 瘍 群 の 中 に は
INI1/hSNF5 遺伝子の不活性化により発生す
る異型奇形腫様ラブドイド腫瘍と、この遺伝
子異常を伴わない一群が存在し、ともに極め
て悪性度の高い脳腫瘍であることを明らか
にした。 
（５）世界保健機構との共同研究により、
S100β/v-erbB トランスジェニックラットに
発生する脳腫瘍の病理学的解析を行い、この
腫瘍が悪性膠腫、退形成性乏突起膠腫および
乏突起膠腫に分類されることを明らかにし
た。 
 
 
 



３．現在までの達成度 
 ②おおむね順調に進展している。 
（理由） 
 脳腫瘍の症例収集は順調で、その解析から
多くの学会報告、論文発表をすることができ
た。特にグリオーマについては、基礎的な解
析が進み、腫瘍の諸特性が明らかにされ、分
類の基礎となる因子が抽出されてきた。発生
母細胞に関する研究も Olig2 を中心として進
展している。組織マイクロアレーを用いた解
析でも着実に成果が出ている。ラブドイド腫
瘍についての研究、動物実験を用いた解析ま
で研究の幅も広がりを見せている。 
 
４．今後の研究の推進方策 
 脳腫瘍の形態・遺伝子分類について多くの
基礎データが集積してきたので、これらを反
映した分類法モデルを開発し、それを実際の
脳腫瘍症例に適用させて、その有効性を検証
していく。 
 
５. 代表的な研究成果 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
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