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【概 要】

神経損傷に伴い脊髄後角での中枢性感作により引き起こされる神経因性疼痛は、最近

海馬の記憶・学習にみられる長期増強などの可塑性変化と驚くほど共通性があると考え

られるようになり、その発症機構が注目を集めている。申請者らは最近、神経型一酸化

窒素合成酵素 (nNOS) の活性化に伴う一酸化窒素(NO)産生の増加が神経因性疼痛の維持

に重要であることを見出し、NADPH diaphorase 染色による nNOS 活性の定量方法を確立

した。本研究は、難治性疼痛の大きな要因である神経因性疼痛に焦点を当て、nNOS の

活性化を指標にタンパクのリン酸化や遺伝子発現変化によるシナプスの可塑性の分子機

構から、脊髄組織レベルの神経回路網 in situ での NOS 活性化機構、さらにサルを用い

たポジトロンエミッショントモグラフィ（PET）による in vivo での分子イメージング

まで脊髄での疼痛発症、さらに大脳皮質での疼痛認識まで体系的に解析を行い、神経因

性疼痛の発症・認識機構を解明することを目的とする。

【期待される成果】

本研究は学術的見地から神経因性疼痛に伴う神経可塑性の分子機構を解明するだけで

なく、ヒトへの応用を視野に入れた痛みの客観的診断法の開発を目指している。2000

年のアメリカ議会による“痛みの 10 年”宣言にみられるように、痛みの克服は長年に

わたる人類の課題である。本研究により痛みの客観的診断法が確立できると、難治性疼

痛の治療の方針を立てその有効性を評価することが可能となり、高齢化社会を迎える日

本にあって個人の生活の質の向上だけでなく医療費の軽減など社会的にも貢献できると

期待される。
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