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研究概要 

抗老化物質として知られるビタミン C (VC, アスコルビン酸) は生体内の様々な生理機能に関与し VC 欠乏により壊

血病が発症するほか、老化が加速し慢性閉塞性肺疾患を含む様々な病態が悪化する。我々は、内因性ガスメッセン

ジャー硫化水素 (H2S) が Cav3.2 T 型カルシウムチャネル (Cav3.2) の機能増強を介して体性痛、内臓痛および化学

療法誘起末梢神経障害に関与することを明らかにしているが、この Cav3.2 は VC により直接阻害されることが報告

されている。このため、VC 欠乏状態が Cav3.2 の機能を変化させ、種々の痛みの強度に影響を及ぼす可能性が考え

られるが、VC 生合成系を欠くヒトとは異なり、マウスは VC を生合成できるので食餌制限によって VC 欠乏状態のマ

ウスを作ることができない。そこで我々は、VC 生合成に必須である酵素 GNL/SMP30 を欠損させたマウス 

(GNL/SMP30-KO マウス)を用いて、VC 欠乏状態が体性痛や内臓痛および化学療法誘起末梢神経障害にどのような影

響を及ぼすかを検討した。 

 

研究成果 

野生型マウスにおける H2S 供与体 NaHS の足底投与誘起体性痛および結腸内投与誘起関連痛覚過敏、抗がん剤パクリ

タキセル誘起末梢神経障害は、VCまたはT型カルシウムチャネル阻害薬によって抑制された。GNL/SMP30-KOでは、

VC 摂取制限により、血漿および組織のアスコルビン酸レベルが劇的に低下し、NaHS 足底内投与誘起体性痛、結腸

内投与誘起関連痛覚過敏およびパクリタキセル誘起末梢神経障害を増強した。以上より、VC が高齢者で認められ

る種々の疼痛調節に重要な役割を果たすことが明らかとなり、アンチエイジング戦略における VC 摂取の重要

性が示唆された。 
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