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生体内のコレステロ…ルは生合成及び食餌性に由来す

るが,細胞内では童をこ細胞膜に遊離塾として,叉血中で

はリボ蛋臣の成分として主にエステル型として存在 して

いる. りボ蛋白iこはChylomic1-On.Vu)L,lJt)L ll).

IiDL,β㌔;'LI)l一などが知られ LDLは ApoB及び

ApoEに特異的な u)I:receptorl､.al)0E問有nLDL

t･ecpptorrelatedprotein(1ノRPlヱ一により細胞内へ取

り込まれる.一万 LDL-rcceptorLT)存在 しない細胞に

マクロファ-ジが知られているが, この細胞は native

LDLは取 り込めないが acetyl化 LDLや酸化変性 し

た Ll)Lを scavengerreceptorを介して取 ･Tl込むこ

とが明らかをこなった3).粥状動脈硬化巣の初期病変の特

徴の 1つをこ泡沫化細胞の出現を挙げれるが,泡沫化細胞
が単クローソ抗体を周いた研究から初期病変ではマクロ

ファ-ジ由来,後期をこぼ平滑筋細胞由良窯のものも出現

していることが明らかをこなった.1) Sca＼でngerReceptorの構造 (図 ll3､
タ仁7Llは1'種板でⅠ型 し∵ミノ酸451個),rI型 (358

ReprintI･()questtO:TerLIOONO.

DepとulmelltOfBioctlernistl-y,Niigala

LTnivel･SitySchoolofA,'Iedieille,

NiigataCity.(J51.J八PAN.

潤)と呼び前者は Cysrich ドメイソを持つ.分子量

は 220kDaで3畳体を構成するB機能 ドメイソは6つ

より成Lr)LirlcytoplasmiC(NIprnlillalHi妻ltt-;111Slll州1-

brane③ spaeer㊨ α-helicalcoiledcoiユ㊨ collagen

like(鼻specificdomaim と呼ぶ.N端が細胞質側にあ

る inside-outreceptol･しり1種である.cytOSOli｡donl(,l上n

の KFDAR が endocytosisと閑適すると推定されて

いる.(1･-1lelicaleoiltチdcoildomainはロp･(シンジ､､′

パー様構造を持ち3盈俸構造の形成をこ役立つ.又この領

野にある Hisは endosomesLTl過程で pH (:Tl変化に対

しreceptorの構造変化を起こさせリガソドの解離に重

要と考:ilL.lIILる.LIOllagelllikedornこIinは CTly-XIY

の繰 り返 しが多 く,Yの Pro,Lysは水酸化されクロ

スリソタに役立つ.3最終構造で初めてリガソドと結合

し還元すると結合能を衆 う.C端の specificdomain

はI型で Cysrichdomainlikestrt.lrture. Ⅲ型では

短 く動物種差も大きい. Ⅰ型 ｡l)NAでもⅢ型 el)NA

でも同し様なりガンド結合,取 ;l込､ん,分解能を示す.
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聞及スカペソジャ-受容体の構造鳥)

t.,,卜べ-､,ハーlJ-I)l書養h･rll;･~~､Tl触 Il_!粧丁つけIlくNAトロ司
吊二酎見トト臣)∴二Lf.際汗lF牲 【l町-うht､tLlrlolri汀lt,ドLlニ

トこf川三しているrfj■能性･しい工 1甑 11町丁)1111くN八

'~口紅[こIht,nlilli＼,t､叩柾inL,て起こる.

]1St､こl＼廿日抑Ir(､し､叩tOri-い弓†~ff1-:･二機能

体で検索した結濃では労資化した関軌 局在M車(柿

,E胤 AJ,L･I､パ冊註.血管間蹄.脳の!_≠1ri＼,こrjLlulこIrStぐ‖こ11(=)

L,ell.肝瞳ハごいく､Jl卜再f･･摘胴包等＼に存∵在-jJlモ工

動脈硬化巣での局在は,顧問病変で内皮細胞直下で腰旨

肪染色陽性.礼:1車に特異的な単′̀[=トーン抗体LrT̂111号111

陽性の泡沫細胞をこ検出される和

讃) コレステロ-ル代謝とマタロファ-ジ

i-hoIL7St…11にしいさ(-I(1W1-I1でgulこ11io=がさか左し､.従一一

て111いdifit-(1Ll)Lを ･万的に取亘込･-I:*泡i･射しし塙い.

しかしM～うハ泡沫lLは1110(-iiriL,(Ii-r)l一二L=-L･引出､り

でなくVLDLの取り込みで屯起こる,M車はリポ蛋白

リパ-ゼ札㌘監)を分泌し陶らのVLDL取り込みと=j

L-/:-;Ir~-tIL蓄積に促進的に作門十二日∴ J41,1-1._Jハ代

謝物或は塵生された中間型リボ蛋由ぼ平滑筋細胞に取り

込まれ脂質革帯をもたらす可能性屯ある.

もう1つのコレステロ-ル代謝に関わると思われるM¢

ハ裡能にこ1いい1:Jくf1分潮娃豆上㌘立､.M･;J廿麟肝FiL十結合

して積極的をこapc)民を分泌する.分泌された apoE

廿卜u)1,-移ナ｣■.し,I･Ll＼t､rSぐ(､tMltlStt､T･t,ilrこ111叩nl-tに

閃.い･tl九･1')に番漬し./':二Et′い･L,-Jiを･!j紺1.日rlux

こIPいl~.:∴キ十ト調吊闘',Jrt-,LTLIPtOr∴考十~一打こい･そ:-1_川_,

1･(､(､叩tOrl丑山1(1I汀OtL-､illりーltl)＼覆工=-てMOへ指胃

を取り込むu離品故意をこあづかる由動脈硬化症の初期で

(:ill..述ハE-1仙lXとuptこIkL?ハべ'-I,:,一日ミupti-Ike-I

後期はeffiu濫-懐いていると予想される書

トtL)i.ⅠでぐPPtOrは構造的に末だ町㌧言いてないが.h対

にはapoALA-IVを特異的をこ認識する蛋由があり

I.PCtl)to上-上考:i･_∴.ナ巨trl.tでt､PPToT･結合後L71)運命はIJI)L-

T.LIL,叩tいr(T〕場合と.取立･rli/ドIで1-PPlorハ様にLlldoso】lle

はリゾソ-ムと敵合せず,従って取り込まれたHDL

は分解を受けない纏飽内輸送経絡を介してゴルジ装置の

d(1(､).tOトisを.受け･二∴ミニ推定さ畑t').叉mo(lilit､d‖1)I_

は上記の糟だ印もoTではな宅Scavem欝erree叩tOTで代

の結合をこ盛翠なTyy残基が推定されている.
細胞内で合成さ:軋たこIL-i:;I.トー,iハ細胞大層膜へハ

輸送速度はmod豆fied拙Lで著しく減少する,このこ



血管障害の発生メカニズムと予防

†㍊ ll;lliul川)i.小 l･11)LI.ハ_､し小川･十結合し上目伸 T

ちかの細胞内シグナルが細胞内をこ伝達きれ細胞内コレス

テロ-ル輸送系が促進される機構のあることを推定させ

-J工 人1(:パ :こ10111.ILnl_刃 lJ磯 し烏楯拙二さ倶 二極 tll)1..

を加えて細胞内の CE慶を測定すると24時間で CE 最

訂半終 日､し脱泡沫1'L/,_い トヽ_IL沌 侶 上し､. -･jj-こl(.･叫ll

稽互搾周を トリガ-をこM車のコレステmMル代謝が恐

及び 流涙esteTO且esもeThydT｡領民Seをタ-ゲットとする

経絡を介して調節させる可能性が考えられる｡細胞 レべ

･iでしょ卜汀11∴ 土.1(二＼′r∴抑制約--1ICt/I-hl･(.lrいILISt~､に

は促進的との報告はこの考えを意汚しよう血
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