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【背景・目的】 遅発性筋痛(DOMS)は、慣れない運動後に

遅れて発症する骨格筋由来の機械痛覚過敏であり、特にア

スリートや肥満患者など継続的な運動が必要な場合に重

大な症候であるが、その発症メカニズムには不明な点が多

い。我々はこれまで、Transient receptor potential(TRP)
チャネルV1やV4がDOMSにおける筋機械痛覚過敏に深

く関与することを報告した 1) 。一方、別のサブタイプで

あるTRPA1は機械刺激感受性を持つイオンチャネルであ

ると考えられているが、DOMSへの関与は不明である。そ

こで本研究では、TRPA1がDOMSに関与するか行動薬理

学および分子生物学的手法により調べた。 
 
【方法】 ラット足関節背屈筋に伸張性収縮(LC)を負荷し、

筋機械逃避閾値が低下した DOMS モデルラットに対し、

選択的 TRPA1 阻害薬(HC-030031)を筋注し、筋機械逃避

閾値を測定した。また、野生型マウスおよび TRPA1 ノッ

クアウトマウス(KO)の腓腹筋にそれぞれ LC を負荷し、

筋機械逃避閾値を測定した。さらに、LC を負荷した野生

型マウスおよび TRPA1 KO の腓腹筋において、神経成長

因子(NGF)ならびにシクロオキシゲナーゼ 2(COX-2)の
mRNA 発現を、リアルタイム PCR を用いて定量した。な

お、本研究は新潟医療福祉大学倫理委員会の承認を受け、

関連する利益相反はない。 
 
【結果】 ①DOMS モデルラットにおいて、HC-030031 
(10 µmol)投与群では LC により低下した筋機械逃避閾値

に比べ閾値の有意な上昇がみられた（図 1A）。②野生型マ

ウスの筋機械逃避閾値は LC 負荷によって有意な低下が

みられたが、TRPA1 KO ではみられなかった。③野生型

マウスでは LC 負荷 3 時間後に NGF mRNA の有意な発

現上昇がみられたが、TRPA1 KO ではみられなかった（図

1B）。一方、COX-2 mRNA は野生型マウスと同様に

TRPA1 KO においても有意な発現上昇がみられた。 
 
【考察】 結果①②より、TRPA1 は DOMS の筋機械痛覚

過敏に関与することが考えられた。また結果③より、

TRPA1 は DOMS における NGF 産生に関与することが

明らかとなった。先行研究 2) において NGF は DOMS の

末梢感作に関わることが明らかとなっていることから、

TRPA1 は NGF を介して DOMS における機械痛覚過敏

を引き起こすと考えられる。 
 

【結論】 TRPA1 は、NGF を介し DOMS における機械

痛覚過敏に関与することが明らかとなった。本研究の成果

は、DOMS の発症機構解明に向けた重要な知見になると

考えられる。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図１ 主な実験結果 
 

A. 筋機械逃避反応閾値の推移を示す。LC 後低下した

逃避反応閾値は、高濃度の TRPA1 阻害薬（HC-030031, 
10 µmol）の筋注によって、DMSO 群（コントロール群）

に比べ有意に上昇した。B. LC 前ならびに LC3 時間後の

NGF mRNA発現レベルを示す。TRPA1 KOマウスでは、

LC 負荷 3 時間後に NGF mRNA の有意な発現上昇は認

められなかった。 
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