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研究成果の概要（和文）：本研究では、放射線・化学療法中の頭頸部癌患者を対象として、舌の葉状乳頭よりサンプル
を採取し、うまみ受容体T1r1,T1R3,　甘味受容体T1R2,T1R3、苦味受容体T2R5の遺伝子発現を解析した。その結果、う
ま味、甘味受容体に共通するT1R3は化学療法開始により減少し、4週間後に元に戻った。一方で、苦味受容体は治療に
より増加した。これらは味覚閾値や、自発性異常味覚と一致していた。さらに、これらを増加させるため、食品の味を
調整するグルタミン酸ナトリウムを付加した。これにより受容体の変動は抑制された。その応用として、患者の食欲を
増進させるためのふりかけを作製し、現在その効果を検討している。

研究成果の概要（英文）：In the present study, an attempt was made to clarify the hypothesis that 
chemotherapy changes gene expression of taste receptors in the tongue to induce dysgeusia in patients 
with head and neck cancer. The present study enrolled 21 patients who received chemoradiotherapy for head 
and neck cancer. The mRNA levels of taste receptor subunits: T1R1, T1R2, T1R3 and T2R5 were measured in 
the scrapings of lingual mucosa obtained with a small spatula. In 17 patients with mild/moderate 
stomatitis, mRNA levels of T1R3 were significantly and transiently decreased, while those of T2R5 mRNA 
significantly and transiently increased after chemotherapy. There was a negative significant correlation 
between the perception thresholds of umami or sweet tastes and lingual mRNA levels of T1R3 in patients 
with mild/moderate stomatitis after chemotherapy. Lingual mRNA levels of T2R5 were significantly 
increased in patients who complained of phantogeusia after chemotherapy.
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１．研究開始当初の背景 
 
 頭頸部癌患者にとって放射線・化学療法は
最も有効で、一般的な選択肢であるが、味覚
障害や、嘔吐・嘔気、倦怠感など副作用が生
じることも多く、これらが引き金となって、
食欲不振、ひいては体重減少が顕著となり、
治療を中断させかねない。嘔吐について制吐
剤、痛みについては鎮痛剤の利用などの対処
療法があるが、味覚障害については、これま
で原因も明確化されておらず、画期的な対処
療法もないままであった。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、放射線・化学療法中の味覚異
常の原因に、舌の味覚受容体の変化が影響し
ているのではないかと仮説立て、それを明ら
かにすることを目的とした。 
 また、この受容体変化を調節する食品成分
の探索を行った。 
 
３．研究の方法 
（１）対象者 
本研究は徳島大学病院臨床研究倫理委員会
の承認のもと行った。対象は徳島大学病院耳
鼻咽喉科にて頭頸部癌の治療を受けた患者
とした。 
 
（２）受容体遺伝子の測定 
舌の味覚受容体遺伝子 T1R1, T1R2, T1R3, 
T2R5 は患者の舌の葉状乳頭より得た。舌サン
プルを擦過し、RNA を採取し、ｃDNA に変換
後リアルタイムPCRにて受容体発現量を測定
した。 
 
（３）味覚検査 
味覚検査は全口腔法にて行った。 
 
（４）統計処理 
統計処理には GraphPad Prism を用いた。 
 
４．研究成果 
（１）放射線・化学療法時に味覚受容体 T1R3
は減少し、T2R5 は増加する。 

 
 
 口腔内粘膜障害が軽度・中等度の場合では、
味覚受容体の変動は T1R1、T1R2 では認めら
れなかったのに対し、T1R3 は減少し、T2R5
は増加した。一方で粘膜障害が高度の患者で
はすべての遺伝子発現が減少した。 
 
 
 
（２）うま味味覚受容体の変化は味覚検査に
よる閾値の変化と一致する。 
 全口腔法による味覚検査を行い、検値・認
値を測定した。甘味・うま味閾値の上昇は
T1R3 遺伝子発現の減少とほぼ一致していた。 
 

 
 
一方で、苦味閾値も上昇し、T2R5 遺伝子の増
加とは一致していなかった。そこで、患者の
自覚症状である自発性異常味覚（悪味症）と
の関連をみたところ、自発性異常味覚を訴え
る患者で T2R5 遺伝子の上昇が有意であるこ
とが明らかとなった。 
 
 
（３）グルタミン酸ナトリウムによる味覚受
容体遺伝子の Up−regulation 
 健常人においてグルタミン酸を経口摂取
したところ、T1R3 遺伝子発現の増加が認めら
れた。 
 そこでグルタミン酸ナトリウムに、口内炎
のある患者でも口腔内刺激の少ない食品数
種を加えてふりかけを作製した。現在その効



果を検討中である。 
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