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【概要】 
2021 年 3 ⽉ 10 ⽇、札幌コンベンションセ

ンター及びオンライン上で開催された「第
94 回 薬理学会年会」へ参加し、以下の研
究内容を発表した。 
 
【⽬的】 

TRPA1 は、主に⼀次求⼼性神経に発現す
る ⾮ 選 択 的 カ チ オ ン チ ャ ネ ル で あ る 。 
TRPA1 は、さまざまな有害化合物や、機械
的刺激や温度刺激などの⽣理学的ストレス
によって活性化される侵害受容器として機
能している。TRPA1 の薬理学的特性は、多
種多様な種で⽐較されており、種の多様性
が報告されている。亜鉛は TRPA1 のアゴ
ニストであり、TRPA1 の細胞内ヒスチジン
残基が細胞内亜鉛に対する感受性に寄与し
ている。ただし、細胞外亜鉛による TRPA1
活性化のメカニズムは不明である。本研究
の⽬的は、ヒト TRPA1（hTRPA1）、ニワト
リ TRPA1（chTRPA1）を⽤いて細胞外亜鉛
による TRPA1 活性化の分⼦メカニズムを
明らかにすることである。 
 
【⽅法および結果】 
Ca2+イメージング法において hTRPA1 に、

亜鉛（Zn2+）を添加し、細胞内 Ca2+濃度を
観察したところ Ca2+濃度が⼤きく上昇した。

しかし、chTRPA1 では Zn2+を添加しても
細胞内 Ca2+濃度は、ほとんど上昇せず、
hTRPA1 と chTRPA1 の亜鉛感受性は⼤き
く異なっていた。また、Zn2+イメージング法
を⽤いて細胞内 Zn2+濃度を観察したところ
hTRPA1、chTRPA1 に Zn2+を添加した際に
hTRPA1 では亜鉛の流⼊が起こり細胞内
Zn2+濃度が⼤きく上昇したが chTRPA1 で
はほとんど Zn2+の流⼊が起こらなかった。
そこで chTRPA1 にアゴニストである AITC
を添加した状態で Zn2+を添加したところ、
それぞれを単独で添加した際と⽐較して細
胞内 Ca2+濃度は⼤きく上昇し、細胞内への
Zn2+の流⼊も⾒られた。 
 

【考察】 
本研究の結果から、chTRPA1 は Zn2+感受

性が乏しく、その要因として細胞外からの
Zn2+流⼊が制限されていることが考えられ
る。細胞外からの Zn2+流⼊が制限されてい
る要因について現在探索中である。 
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