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研究の概要 

TRP チャネルの機能解析、阻害剤の探索・応用 

 

Transient receptor potential （TRP）チャネルは、温度や化学物質、浸透圧などのさまざまな刺激により、

Ca2+などのイオンを透過させることにより、細胞内の情報伝達を担っている。哺乳動物細胞において、現在

までに 6 つのサブファミリーからなる、少なくとも 29分子種より構成されていることが示されている。TRP

は温度、化学物質および浸透圧など様々な刺激により活性化され、Ca2+などを透過させることで細胞内への

情報伝達を担っている。 

筆者らはこれまでに、チロシンリン酸化酵素阻害薬である数種の Tyrphostin AG 関連化合物が TRPM2 阻

害作用を有していることを明らかにした。また、抗うつ薬である duloxetine が TRPM2 阻害作用により脳虚

血後再灌流障害を抑制することを見出している。TRPM2 は酸化ストレスにより活性化される Ca2+透過性イオ

ンチャネルであり、これまでの研究で、種々な疾患に関与することが示されている。特に、TRPM2 は脳・心虚

血後再灌流障害、神経障害性疼痛、アセトアミノフェン誘発性肝障害およびデキストラン硫酸ナトリウム誘

発性潰瘍性大腸炎の増悪に関与することが報告されている。また、TRPA1、TRPV1および TRPM8は、疼痛やか

ゆみに関与することが報告されている。本研究は、主に TRPM2 を中心として、各 TRPチャネルの機能解析お

よび TRP阻害剤の探索・応用を目的とする。 

今年度は、主に脳虚血後再灌流障害と TRP チャネルを介した組織障害に関与する細胞の解明、および TRP

チャネル阻害剤の作用点について重点的に検討する。また、TRP チャネルと精神疾患、主としてうつ病・不

安神経症との関連についても検討する。 

【論文】・「Inhibitory effects of Tyrphostin AG-related compounds on oxidative stress-sensitive 

transient receptor potential channel activation」 

・「Protective Effects of Duloxetine against Cerebral Ischemia-Reperfusion Injury via 

Transient Receptor Potential Melastatin 2 Inhibition」 

【科研費】課題番号：21K09081 

TRPM2 は酸化ストレスにより活性化される Ca2+透過性イオンチャネルであり、これまでの研究で、種々な

疾患に関与することが示されている。特に、TRPM2は脳・心虚血後再灌流障害、神経障害性疼痛、アセトアミ

ノフェン誘発性肝障害およびデキストラン硫酸ナトリウム誘発性潰瘍性大腸炎の増悪に関与することが報告

されている。 

TRPM2 の研究が発展した暁には、脳・心虚血後再灌流障害、神経障害性疼痛、アセトアミノフェン誘発性

肝障害およびデキストラン硫酸ナトリウム誘発性潰瘍性大腸炎等の関連疾患の治療の一助となると考えてい

る。 

 

https://researchers.thu.ac.jp/thu/detail.html?systemId=6f143e26cde7bdf3520e17560c007669&lang=ja&st=researcher

