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目のかゆみを伝える脳内のしくみを解明 

 

奈良女子大学研究院生活環境科学系の高浪景子准教授（前国立遺伝学研究所マウス開発研究室助

教）、国立遺伝学研究所マウス開発研究室の小出 剛准教授、長岡技術科学大学技学研究院物質生物

系の霜田 靖准教授、岡山大学学術研究院環境生命自然科学学域（理）の坂本浩隆教授らの共同研究

グループは、脳幹の目のかゆみを伝達する神経機構について明らかにしました。 

本研究成果は、2023 年 11 月 30 日付で、国際科学雑誌「Frontiers in Molecular Neuroscience」

にオンライン掲載されました。 

 

■研究の背景 

大気汚染や花粉の影響で、花粉症などのアレルギー性結膜炎が年々増加しています。アレルギー

性結膜炎では強い目のかゆみを伴いますが、これまでからだのかゆみに比べて顔のかゆみが伝えら

れるしくみは不明でした。本研究グループは、からだの知覚を伝達する脊髄知覚神経系において、

かゆみ特異的分子として報告されたガストリン放出ペプチド（GRP）と GRP受容体 1)に着目し、顔の

知覚を伝えている三叉神経知覚系では、三叉神経節および脳幹の三叉神経核 2)のうち脊髄路核尾側

亜核（Sp5C）表層に GRPの投射や GRP 受容体が発現することを報告してきました（図 1）。そして、

三叉神経知覚系の GRPと GRP受容体の発現部位は、実験動物モデルでよく用いられている齧歯類の

マウスやラットのみでなく、真獣類や霊長類などのモデル動物を用いた解析から、哺乳類に共通し

ていることを報告してきました（図 1）。 

 

図 1 顔の知覚を伝える脳幹の三叉神経知覚核におけるガストリン放出ペプチド（GRP）と GRP受容体(GRPR)

の発現部位は哺乳類で共通している。 
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■研究の成果 

今回、目のかゆみの伝達に脳幹の GRP/GRP受容体系が関与するかどうか、マウスの結膜炎モデル

を用いて解析しました。かゆみの強さは、後足や前足を使った目を引っ掻く行動で評価しました。

目にかゆみ刺激を受けると、マウスの目を引っ掻く行動が増え、このとき、脳幹の Sp5C 表層の神

経が特異的に活性化され、この領域に発現する GRP 受容体の神経の活性化がみられました（図 2）。 

 

 

図 2 目にかゆみ刺激を受けると、目を引っ掻く行動が増え、このとき、脳幹 Sp5C に発現する神経細胞や GRP

受容体(GRPR)発現細胞が活性化される。 

 

また、脳幹の Sp5C に GRP を投与すると、実際には目にかゆみ刺激がないにも関わらず、目を強

く引っ掻く行動がみられ、脳を刺激することで目にかゆみが誘発されることを見出しました（図 3）。 

 

 

図 3 脳幹 Sp5C に GRP を投与して Sp5C に発現する GRP 受容体(GRPR)を活性化させると、目や顔を強く引っ掻

く行動がみられる。 

 

また、Sp5Cの GRP受容体発現細胞を障害すると、一部の目のかゆみ刺激に対する引っ掻き行動が

抑制されました。ここから、目を含む顔のかゆみの伝達に GRP という神経ペプチドホルモンとその

受容体が関与することを明らかにしました。 
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本研究グループは、脳幹領域の GRP/GRP受容体系が齧歯類のマウス・ラットのみでなく、真獣類

や霊長類に共通していることを報告してきました。ここから、霊長類においても目のかゆみ伝達に

脳幹の GRP/GRP受容体が関与する可能性が考えられます。 

 

■今後の展望 

目のかゆみを伴うアレルギー性結膜炎（花粉症を含む）は、大気汚染などの影響を受け、世界的

に増加しています。2017 年の日本眼科アレルギー研究会有病率調査によると、日本におけるアレ

ルギー性結膜疾患の有病率はおよそ 50％でした（Miyazaki et al., Allergol. Int.：487-495, 

2020）。目から脳へかゆみを伝える分子メカニズムの特定は、花粉症などの目の難治性掻痒症に対

する新たな治療法の開発に貢献できる可能性があります。 

 
■掲載雑誌 
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■解説 

1）ガストリン放出ペプチド（GRP）受容体 

ブタの消化管から単離された神経ペプチド、ガストリン放出ペプチド（GRP）の受容体。概日リ

ズムや情動行動の調節、かゆみ伝達、雄の性機能など多くの生理作用が報告されている。 

2）三叉神経核 

三叉神経が連絡する脳幹にある神経核。顔面・口腔領域の運動性、および知覚性の神経が出入り

する。かゆみを特異的に伝えている GRP 受容体を発現する神経が三叉神経脊髄路核尾側亜核

（Sp5C）に存在する。 
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