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【背景・目的】 過度な機械刺激を痛みとして知覚するプ

ロセス（機械痛覚）は、外傷などの危険から生体を遠ざけ、

その生存率を高めるのに役立つと考えられる。近年、触覚

などの軽微な機械刺激を受容する仕組みが明らかになり

つつあるが、機械痛覚のメカニズムは大きな謎であり、そ

のセンサーとなる分子実体も不明である。最近になり、１

次求心性感覚神経で特異的に TRPV2 を欠損したコンデ

ィショナルノックアウトマウス (TRPV2-cKO マウス)を
用いた行動学的解析より、機械痛覚の候補分子として

TRPV2 が報告された 1)。しかしながら、TRPV2-cKO マ

ウスの機械痛覚行動の減弱をもたらす末梢神経機構は明

らかでない。 
そこで本研究では、TRPV2-cKO マウスを用い、末梢侵

害受容器の一般的特性や痛み刺激応答を電気生理学実験

より定量的かつ体系的に記録・解析し、機械痛覚に関わる

末梢神経・分子機構の解明を試みた。 
 
【方法】 １次求心性感覚神経で特異的に TRPV2 を欠損

した TRPV2-cKO マウスを用いた 1, 2)。炭酸ガス吸入によ

る安楽死後、伏在神経－後肢皮膚のインビトロ標本を作

製した。先行研究に準じ、単一神経記録法を用いた電気生

理学的解析より、皮膚 C 線維侵害受容器を同定し、その

一般的特性（活性化閾値電圧、神経伝導速度、自発放電頻

度、受容野の分布）、また、定量的機械刺激 (294 mN / 30
秒) および熱刺激 (32→56°C / 40 秒) に対する応答を記

録・解析した 3, 4)。 
なお、本研究は新潟医療福祉大学動物実験委員会の承

認を受け、関連する利益相反はない。 
 
【結果】 対照マウス(CTR 群)と比較し、TRPV2-cKO マ

ウスでは、定量的機械刺激に対する皮膚 C 線維侵害受容

器の放電頻度が明らかに低かった（図 A）。これを定量的

に解析したところ、TRPV2-cKO マウスでは、機械反応閾

値が有意に高く（図 B）、刺激期間中に発生するスパイク

数が有意に少なかった（図 C）。また、TRPV2-cKO マウ

スでは C 線維の受容野のサイズが CTR 群と比べ、有意に

小さかった（データ省略）。他の一般的特性（活性化閾値

電圧、神経伝導速度、自発放電頻度）に群間差はなかった

（データ省略）。また、C 線維の侵害熱刺激に対する応答

は、反応線維の割合や反応閾値、反応の大きさともに群間

差はなかった（データ省略）。 
 
【考察・結論】 １次求心性感覚神経で特異的に TRPV2
を欠損した TRPV2-cKO マウスの皮膚 C 線維侵害受容 

 
 
器では、機械刺激に応じる受容野が小さく、その反応性も

顕著に減弱することがわかった。これより、皮膚の機械痛

覚には少なくとも、C 線維侵害受容器終末に発現する

TRPV2がその末梢神経・分子機構に関わると考えられる。

一方、cKO マウスを用いた今回の解析では、TRPV2 は侵

害熱受容に関与しないという結果になった。 
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