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研究成果の概要（和文）：味細胞の寿命は約10日と短いにも関わらず、味覚情報(認知)は恒常的に維持されてい
る。このことから、味細胞と味神経は、配線/断線を繰り返す中で味質選択的に接続される分子機構を有する可
能性が推定されている。しかし、このメカニズムについてはほとんど不明である。そこで本研究では、この未知
の動的な配線制御機構を明らかにするために、味蕾および味神経に共通に発現する細胞表面蛋白(Cadherin: 
Cdh)ファミリーに着目し解析を行った。この結果、プロトカドヘリン20が甘味受容細胞および味覚神経の両者に
特異的に発現しており、甘味情報ラインの配線制御メカニズムに寄与している可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：Taste quality specific information (taste discrimination) is constantly 
maintained, despite lifespan of taste cells is as short as about 10 days. This suggests there would 
be a molecular mechanisms that newborn taste cells are selectively matched with distinct taste 
neurons during continuous turnover. However, little is known about such taste cell-neuron matching 
mechanisms. In this study, to clarify this, we focused on the cell adheasion protein, Cadherin (Cdh)
 super-family, and examined its involvement in the matching mechanisms. Expresssion analyses 
including GeneChip revealed that protocadherin 20 was expressed specifically in both sweet taste 
cells and taste neurons, which may contribute to cell-neuron matching to generate the sweet taste 
infomation line. 

研究分野： 口腔生理
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
味細胞と味神経とは、生まれてから死ぬまでの全ライフコースを通して絶えず配線/断線を繰り返しながら味質
選択的に接続されることで、外・内環境に適切な「摂食行動適応」が達成されていると考えられる。その一方
で、加齢や不規則な生活習慣により「ミス配線」も起こりやすくなることも考えられ、この慢性化が特定の疾病
発症、つまり「口腔および全身の味覚感受性の低下」から「体内栄養素の代謝異常」、そして「生活習慣病など
個体機能の低下」へと繋がる可能性が推定された。本研究成果により、味細胞ー味神経の配線を制御する方法の
開発が可能となり、生活習慣病やフレイル等を予防・治療する新たな健康寿命延伸戦略の萌芽が期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
味覚受容体は、口腔のみならず視床下部や消化管、膵臓β細胞など様々な栄養関連臓器で発現
することから、味覚の異常は、口腔のみならず、全身の臓器でも味覚異常が生じて、栄養・摂食・
嚥下障害や生活習慣病（高血圧・糖尿病・高脂血症）の発症原因となる可能性が示唆されている。
味細胞は少なくとも 5 種類に分類され、それぞれ異なる 5 基本味に対する特異的な味覚受容体
を発現して味物質を受容している。また、この味細胞の寿命は約 10 日と短いにも関わらず、味
覚情報（認知）は恒常的に維持されている。これらのことから、味細胞と味神経とは、生まれて
から死ぬまでの全ライフコースを通して絶えず配線/断線を繰り返しながら味質選択的に配線さ
れることで、外・内環境に適切な摂食行動適応が達成される可能性が示唆される。その一方で、
加齢や不規則な生活習慣によりミス配線も起こりやすくなることも考えられ、この慢性化が上
記の疾病発症、つまり、口腔および全身の味覚感受性の低下から体内栄養素の代謝異常、そして
生活習慣病など個体機能の低下へと繋がる可能性が推定された。 
 
２．研究の目的 
そこで本研究では、この未知の動的な配線制御機構を明らかにするために、味蕾および味神経
に発現する細胞表面蛋白（Cadherin: Cdh）ファミリーに着目し、これらが 5基本味（=5 栄養素：
甘味=糖、塩味=Na+、うま味=アミノ酸、酸味=H+、苦味=毒物）に特異的な配線制御分子として機
能している可能性について分子生物学的、神経生理学的、行動生理学的解析、および遺伝子改変
マウスを用いた解析により明らかにすることを目的とした。 
 
３．研究の方法 
動物の愛護及び管理に関する法律、九州大学動物実験規則、遺伝子組換え生物等の使用等の規
制による生物の多様性の確保に関する法律、および研究開発等に係る遺伝子組換え生物等の第
二種使用等に当たって執るべき拡散防止措置等を定める省令等の法令、並びに九州大学遺伝子
組換え実験指針を遵守し遂行した。 
実験動物は、野生型 C57BL/6マウスを使用した（生後4〜8日または 8～20週齢、体重25～30g）。
Cdh の発現は、GeneChip 解析、RT-PCR、in situ hybridization および二重免疫組織化学法によ
り解析した。 
 
４．研究成果 
GeneChip 解析において 16 種類の Cadherin(Cdh)が味細胞と味神経に有意に発現していること
が分かった（図 1）。RT-PCR および in situ hybridization を行った結果、protocadherin-20 
(Pcdh20) mRNAがマウス味蕾の一部の味細胞に限局して発現していることが分かった（図 2）。さ
らに、共発現解析の結果、Pcdh20は甘味受容体構成分子である T1R3と特異的に共発現しており、
甘味細胞の機能発現に関与している可能性が示唆された（図 3）。最後に、味蕾の発生過程にお
ける発現様式を解析した結果、Pcdh20 は T1R3の発現に遅れて発現していることがわかった（図
4）。これらのことから、Pcdh20 は、味蕾の発生過程および完成後の味細胞のターンオーバー過
程において、甘味細胞への分化後に発現し、甘味細胞と甘味神経線維との特異的配線に関与して
いる可能性が示唆された。 
 

図 1. GeneChipを用いたマウス味蕾（茸状乳頭:FP, 有郭乳頭: CV）、味神経節（膝神経節：GG, 

迷走/舌咽神経節：NPG）、および非味神経節（三叉神経節:TG）におけるカドヘリンファミリー遺

伝子の発現解析（Hirose F et al., Sci Rep, 2020, 10(1):2051 より引用） 

 



 

図 2. in situ hybridization法を用いたマウス味蕾（茸状乳頭:FP, 有郭乳頭: CV）と味神経

節（膝神経節：GG, 迷走/舌咽神経節：NPG）における Pcdh20 mRNA、味細胞マーカー（T1R3:甘

味, Gust：苦味）、および味神経マーカー（P2X2）の発現解析（Hirose F et al., Sci Rep, 2020, 
10(1):2051 より引用） 

 

図 3. in situ hybridization法と免疫組織化学法を組み合わせた二重染色によるマウス味蕾

（有郭乳頭: CV）における Pcdh20 mRNAと味細胞マーカータンパク質（T1R3:甘味,Gust:苦味, 

Car4:酸味）との共発現解析（Hirose F et al., Sci Rep, 2020, 10(1):2051 より引用） 

 



 

図 4. in situ hybridization法によるマウス味蕾（有郭乳頭: CV）発生過程（生後 4〜8日：

P4〜8）における Pcdh20 と味細胞マーカー mRNA（T1R3:甘味,Gust:苦味）の発現解析（Hirose F 

et al., Sci Rep, 2020, 10(1):2051 より引用） 
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