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研究成果の概要（和文）：甘味、旨味、苦味、酸味細胞以外の味蕾細胞に特異的に発現する新規

遺伝子の取得を目指し、味蕾と味蕾を含まない有郭乳頭上皮組織の DNA マイクロアレイデー

タを基に、遺伝子の探索と発現解析を行った結果、甘味、旨味、苦味、酸味細胞以外の味蕾細

胞に特異的に発現する 3 つの遺伝子を取得した。 

 

研究成果の概要（英文）：In order to analyze the physiological functions of the taste bud cells 

other than sweet, umami, bitter, and sour taste receptor cells (TRCs), we obtained the 

molecular characteristics of taste bud cells. Three genes were specifically expressed in the 

taste bud cells other than sweet, umami, bitter, and sour TRCs. 
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１．研究開始当初の背景 

食物摂取の際に生じる味覚は、食品中に含ま

れる呈味物質が口腔内に存在する味蕾と呼

ばれる組織中の味細胞により受容されるこ

とにより生じる。味蕾は、主として口腔咽頭

部の上皮層に分布する。哺乳類では、味蕾の

大部分は舌上皮の有郭乳頭、葉状乳頭、茸状

乳頭に存在している。それぞれの味蕾は 100 
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個程度の細胞から構成され、タマネギ状の構

造をしている。ヒトが感知する味のうち、甘

味、旨味、苦味、酸味、塩味は 5 基本味と呼

ばれる。このうち甘味、旨味、苦味について

は G タンパク質共役型受容体が受容体とし

て同定されており、甘味・旨味物質は T1R

ファミリーの受容体により、苦味物質は T2R

ファミリーの受容体により受容される。酸味

物質については、TRP (transient receptor 

potential)ファミリーに属する分子 PKD2L1

および PKD1L3 が受容体候補分子として同

定 さ れ て い る 。 T1Rs 、 T2Rs 、

PKD2L1/PKD1L3 は互いに異なる味細胞に

発現することから、甘味・旨味、苦味、酸味

はそれぞれ異なる味細胞により受容される

ことが明らかとなっている。 

近年、当研究代表者らは、電位依存性カリウ

ムチャネルの一つである KCNQ1 が甘味、旨

味、苦味、酸味を受容する味細胞の全てに発

現し、これらの味細胞以外の味蕾細胞にも発

現していることを見出した。味蕾中の細胞に

対する味細胞の割合は、甘味、旨味、苦味細

胞が合わせて 30%程度、酸味細胞が 15%程度

であり、既知の味覚受容体を発現しない細胞

群が残り半数近くを占める。このような味蕾

細胞、つまり甘味、旨味、苦味、酸味受容細

胞以外の味蕾細胞には NTPDase2 

(Nucleoside triphosphate 

diphosphohydrolase-2)が発現するという報

告があるものの、他の分子知見はほとんどな

かったため、それらの味蕾細胞の機能は不明

であった。NTPDase2 を発現する味蕾細胞

が実際に味を受容する細胞であるかは不明

であるが、これらの味蕾細胞は KCNQ1 を発

現することや、特有の膜電位変化パターンを

示すことなどから、膜電位変化が生じると考

えられる。また、甘味、旨味、苦味、酸味が

それぞれ異なる細胞で受容されることから、

塩味やその他の味を受容する細胞である可

能性が考えられる。このような甘味、旨味、

苦味、酸味受容細胞以外の味蕾細胞の分子知

見を取得し、その細胞の生理機能を解明する

ことは、味覚研究における課題の 1 つであっ

た。 

 

２．研究の目的 

本研究では、上述のように機能が未知である

甘味、旨味、苦味、酸味受容細胞以外の味蕾

細胞に焦点を当て、それらの細胞の味覚応答

機能の解析を行うことを目的とし、味蕾の

DNA マイクロアレイによる遺伝子発現デー

タを利用することにより、甘味、旨味、苦味、

酸味受容細胞以外の味蕾細胞の分子知見を

獲得することを目的とした。 

 

３．研究の方法 

味蕾は主に舌上皮層に存在していることか

ら、味蕾に発現する遺伝子の探索には、ほと

んどの場合において、味蕾を含む上皮層が解

析対象組織とされ、味蕾以外の上皮層に発現

する遺伝子が多数得られている。そのため、

味蕾特異的な発現を示す遺伝子の探索には

味蕾のみを解析対象とする方が効率的であ

ることは自明である。当研究代表者は舌上皮

層から単離した味蕾（TB）、味蕾を除いた乳

頭上皮（Cvp-Epi）、および非乳頭上皮

（Np-Epi）の 3 つの組織を丁寧に摘出し、

DNA マイクロアレイを用いて、それぞれの

遺伝子発現データを既に取得していた。この

データを用い、味蕾にのみ発現量の多い遺伝

子を抽出することにより、味蕾細胞全体に発

現する遺伝子や味蕾中の特定の細胞にのみ

発現する遺伝子を同定した。後者の遺伝子群

に対し、既知マーカー分子との二重あるいは

三重染色を行い、NTPDase2 と共発現する

遺伝子群および NTPDase2 発現細胞の一部



 

 

に発現する遺伝子群を同定した。 

 

４．研究成果 

(1) 舌上皮層において味蕾特異的に発現する 

遺伝子の探索 

本研究で用いた DNA マイクロアレイ 

GeneChip Rat Genome 230_2.0 (Affymetrix 

社)には約 3 万の遺伝子(プローブセット)が

搭載されている。味蕾に特異性をもって発現

する遺伝子は味蕾と上皮組織間での発現量

の差が大きいと考えられる。TB での発現数

値が Cvp-Epi に対して有意に大きいプロー

ブセットは 11053 個得られた(Welch’s 

t-test,False Discovery Rate (FDR) < 0.1)。

この中から TB での発現数値が Cvp-Epi で

の発現数値の 5 倍以上となり、かつ、TB で

の発現数値が 1000 以上となるプローブセッ

トを抽出した。この中には味蕾で特異的に発

現する遺伝子が多く含まれ、Krt2-8 のよう

に味蕾全体に発現する遺伝子だけでなく、

NTPDase2 や Gna14 のように味蕾の一部

の細胞に特異的に発現する遺伝子も含まれ

ていた。 

 

(2) マイクロアレイデータから抽出した遺伝 

子のマウス有郭乳頭における発現解析 

上述のように抽出してきた遺伝子のマウス

舌上皮層における発現分布を調べるため、マ

ウス有郭乳頭上皮層切片を用いて in 

situhybridization (ISH)を行い、味蕾や有郭

乳頭上皮層におけるシグナルの分布から、各

遺伝子の発現パターンを 4 つに分類した。 

1. 有郭乳頭上皮層において有意なシグナル

が観察されなかった遺伝子 

2. 味蕾を含む有郭乳頭上皮層に全体的にシ

グナルが観察される遺伝子 

3. 味蕾特異的なシグナルは観察されるが、味

蕾における発現が弱い遺伝子 

4. 味蕾の全体または味蕾の一部の細胞に特

異的な強いシグナルが観察された遺伝子 

上記 3.のグループに含まれる遺伝子は、味蕾

が存在しない上皮に発現は観察されないが、

味蕾におけるシグナルは非常に弱く、発現細

胞種ははっきりとは分からなかった。一方、

4.のグループに含まれる遺伝子については、

味蕾のほぼ全ての細胞に発現していた遺伝

子の他、味蕾の 5～7 割程度の細胞に発現し

ていた遺伝子も存在した。 

(3) 新規遺伝子の発現細胞種の同定 

味蕾特異的に強いシグナルが観察された遺

伝子の発現細胞種を同定するため、マウス有

郭乳頭切片において二重 ISH を行った。そ

の際、TRPM5、PKD1L3、NTPDase2 を、

それぞれ甘味・旨味・苦味細胞のマーカー遺

伝子、酸味細胞のマーカー遺伝子、甘味・旨

味・苦味・酸味細胞以外の味蕾細胞のマーカ

ー遺伝子として用いた。はじめに、各遺伝子

が既知の味細胞に発現するか調べるため、

TRPM5およびPKD1L3の混合プローブを用

い、各遺伝子のシグナルと比較した。その結

果、3 つの遺伝子のシグナルは TRPM5 およ

び PKD1L3 のシグナルと完全に排他的であ

った。一方、これらの遺伝子のシグナルは

NTPDase2 のシグナルとほぼ一致していた。

以上のことから、当研究で取得した 3 つの遺

伝子は甘味、旨味、苦味、酸味細胞には発現

せず、これら以外の味蕾細胞に発現すること

が明らかとなった。 

本研究では、甘味、旨味、苦味、酸味細胞以

外の味蕾細胞に特異的に発現する新規遺伝

子の取得を目指し、味蕾と味蕾を含まない有

郭乳頭上皮組織のDNA マイクロアレイデー

タを基に、遺伝子の探索と発現解析を行った。

その結果、甘味、旨味、苦味、酸味細胞以外

の味蕾細胞に特異的に発現する 3 つの遺伝

子を取得した。これらの既知の味覚受容体を



 

 

発現しない味蕾細胞の機能は不明だが、膜電

位変化を生じうることや、甘味、旨味、苦味、

酸味が互いに異なる細胞で受容されること

から、未だ同定されていない塩味やその他の

味の受容細胞である可能性が考えられる。 

この細胞群に発現する遺伝子は NTPDase2

以外に報告されておらず、遺伝子発現から味

蕾細胞での分子機能を予測することは難し

いが、機能が未知であった味蕾細胞に新たな

分子知見が加わった。今後は、これらの遺伝

子を分子ツールとして、機能が未知であった

味蕾細胞の機能を明らかにできることが期

待される。 
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