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研究成果の概要（和文）：　うま味感受性低下の患者に対し、液体クロマトグラフ・アミノ酸分析システムを用
いた唾液中のグルタミン酸塩定量測定およびリアルタイムPCR法によるうま味受容体遺伝子の定量解析をおこな
った。その結果、うま味感受性低下の患者では唾液中のグルタミン酸塩の量が低い傾向がみられた。一方でうま
味容体遺伝子の発現量に統計学的有意差はみられなかった。以上より、うま味障害にはでうま味容体遺伝子の発
現量の変化より唾液中のグルタミン酸塩の量が関係する可能性が示された。

研究成果の概要（英文）： Quantitative measurement of glutamate in saliva using high performance 
liquid chromatography (HPLC) and quantitative analysis of umami receptor genes expression by 
real-time PCR method were performed to determine the cause of reduced umami sensitivity. As a 
result, the amount of glutamate in saliva in patients with reduced umami sensitivity had a tendency 
to be lower than that in subjects with normal umami sensitivity. On the other hand, there was no 
significant difference in the expression levels of the umami receptor genes expression between 
patients with reduced umami sensitivity and healthy subjects. These results suggested that reduced 
umami sensitivity could be related to the amount of glutamate in saliva.

研究分野： 口腔診断学
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１．研究開始当初の背景 
我が国における味覚障害者は、超高齢化に

伴い確実に増加している。我々の調査では、
高齢者（65 歳～94 歳）の約 37％に味覚障害
が認められ(Satoh , Sasano et al: Journal of 
Health Science, 2009)、味覚障害者は食欲減
退および体調不良に陥ることが明らかとな
った（佐藤、笹野ら：口腔診断学会誌, 2013）。 
「うま味」は甘味・酸味・塩味・苦味と並ぶ
第 5の味質でありタンパク質摂取のシグナル
である。最近我々は世界に先駆けて「うま味」
感受性検査法を確立し(Satoh S, Sasano T et 
al. PLoS One, 2014）、臨床に応用したところ、
甘・酸・塩・苦の４味は正常でありながら「う
ま味」感受性のみ低下している患者が味覚障
害者全体の 16％も存在することが明らかと
なった。これらの患者は全て高齢者で、おい
しくないから食べたくない、体重が減少した、
体調が悪いなど全身状態の悪化に繋がる
様々な症状を併発していた（Sasano T et al. 
Flavour, 2015）。高齢者にとって「うま味感
受性低下」は全身の健康に関わる重要なサイ
ンと捉えるべきであり、この改善は健康寿命
の延伸に大きく関わると考える。 
 
２．研究の目的 
本研究では、「うま味感受性低下」は、唾

液中グルタミン酸塩および味覚受容体遺伝
子に起因するという仮説を立証することに
より、「うま味感受性低下」に対する診断と
治療の標準化・均霑化にチャレンジし、国民
の健康長寿の実現に貢献することを目的と
した。 
 
３．研究の方法 
（１）うま味感受性低下の患者の選定 
うま味感受性について、臨床で広く用いら

れている濾紙ディスク法を応用し、グルタミ
ン酸ナトリウムを試薬として調査した
（Satoh S, Sasano T et al. PLoS One, 
2014）。認知閾値が３以下（１，２，３）を
正常、4 以上（４，５，６）を低下とし、う
ま味感受性低下者と正常者をそれぞれ 10 名
を選出した。認知閾値はうま味感受性低下群
で 4.5±0.67）、正常群で 2.4±0.49 であった。 
（２）唾液中グルタミン酸塩の定量 
グルタミン酸塩の定量には、本課題で申請

した液体クロマトグラフ・アミノ酸分析シス
テムを用いた。 
（３）リアルタイム PCR 法によるうま味受
容体遺伝子の定量解析 
うま味受容体遺伝子である T1R1、T1R3、

および mGluR4 の発現量について定量解析
をおこなった。すなわち、舌後方側縁部の葉
状乳頭領域を試料採取部位として擦過し、安
全かつ定量的に味細胞を採取した。採取試料
から Total-RNA を抽出（High Pure tissue 
Kit, Roche)し、RNA の濃度測定を行った。
その後、逆転写反応（Transcriptor First 
Strand cDNA Synthesis Kit.Roche, 

Mastercycler, Eppendorf）により cDNA を
作製した。cDNA をテンプレートとして
T1R1、T1R3、および mGluR4 についてリア
ルタイム PCR 定量解析（CFX96,Bio-Rad）
を行った。 
（４）統計 
正常者と異常者 (患者)の唾液中グルタミ

ン酸塩量およびうま味受容体遺伝子の発現
量相違を検討するために、Student t 検定に
より統計分析をおこなった。p<0.05 を有意水
準とした。なお、統計ソフトは JMP 
pro11(SAS Institute Japan, Tokyo, Japan)
を用いた。 
 
４．研究成果 
（１）唾液中グルタミン酸塩の量は、患者群
で 54.6±29.6μM であり、正常群の 81.9±
28.0μM と比較して低い傾向が見られた。し
かし統計学的有意差はみられなかった
(p=0.06) 
（２）T1R1、T1R3、および mGluR4 の遺伝
子発現は患者群で、0.49±0.48、0.38±0.29
および 0.06±0.12、正常群で 0.61±1.12、
0.39±0.30 および 0.08±0.11 であり、T1R1、
T1R3、および mGluR4 の全てにおいて有意
差がなかった。 
 
うま味感受性低下の患者では唾液中グル

タミン酸塩の量が低下している傾向にあっ
たため、うま味障害の原因として唾液中グル
タミン酸塩量の低下が関係する可能性が示
唆された。今後症例数を増やし詳細に検討す
る必要があると思われた。一方でうま味感受
性低下の患者と健常者では味受容体遺伝子
の発現量に変化は見られなかった。今回はβ
-actin をリファレンスとしてリアルタイム
PCR 解析をおこなったが今後は味蕾細胞に
特異的な分子をリファレンスとして解析す
る必要性が示唆された。 
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