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はしがき

医療向上に伴い癌患者の予後は改善 してきているが、皮肉にも骨転移患者数は年々増加

している。骨は癌が高頻度に転移する臓器の一つであるが、肺や肝臓などの vital organ

と比較すると転移発生後生存期間は良好である。骨転移は直接には生命予後には関わらな

いが、患者の Ouality of life(00L)を著 しく低下させる要因であり、その中に激 しい疼痛

がある。癌骨転移性疼痛 (骨痛)の新たなメカ三ズムの解明は新たな骨痛の治療に結びつき、

患者の 00L向上にも結びつくと考えられる。

骨痛のメカニズムは癌浸潤による骨破壊という物理的刺激を知覚神経が認識 し、痛みと

して認識されると考えられている。癌骨転移では、破骨細胞が酸を分泌 して骨を破壊する

こと、腫瘍自身が酸性環境を作 り出すこと、酸が発痛物質の一つであることから、我々は

骨痛のメカニズムの一因として酸、及び酸感受性受容体が関与 していると仮定 し、酸感受

性受容体の一つであるカプサイシンの受容体σRPVl)に着目した。

骨痛誘発動物モデルを作成し、TRPVl遺伝子欠損マウスを用いて行動解析および免疫組織

学的に 丁RPVlの骨痛への関与を検討した。丁RPVlは骨痛に対して重要な役割を担つており、

新たな骨痛治療の標的分子となる可能性が示唆された。

本報告書は、平成 17-18年度科学研究費補助金 (基盤研究 C)に基づいて、表題の研究課

題を実施した結果についてまとめたものである。研究組織、研究経費、研究成果発表状況

は以下の通りである。
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はしがき
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して認識されると考えられている｡癌骨転移では､破骨細胞が酸を分泌して骨を破壊する

こと､腫癌自身が酸性環境を作り出すこと､酸が発痛物質の一つであることから､我々は
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