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研究成果の概要（和文）：足底部瘢痕によって慢性痛覚過敏を生じるモデル動物をラット及びマウスにおいて作成した
。ラットによる解析では手術をした後肢で特異的に非侵害性機械刺激に対する痛み閾値が著しく低下し術後12 週間後
まで持続した。その瘢痕組織では、コラーゲン線維が真皮層から筋層まで発達し、線維芽細胞が集積していることが観
察された。L5脊髄神経においては神経線維のミエリン鞘の断片化が検出された。L5脊髄後角におけるc-FOS 陽性神経線
維については手術側と非手術側の差を認めなかった。マウスモデルでも同様の痛覚過敏が観察され、DRGではTNFおよび
Interleukin関連の遺伝子が増加していることが分析された。

研究成果の概要（英文）：The animal model with painful scar was developed in rats and mouse by extensively 
stripping subcutaneous tissue from the plantar in the hind paw. The mechanical pain threshold decreased sp
ecifically in the ipsilateral plantar in animals with scar. This state was maintained for 12 weeks. A coll
agen layer developed from fibers derma to the muscular layer in the scar tissue in which many fibroblasts 
were observed. No statistical differences were found for the areas of the c-Fos-immunoreactive (c-Fos-IR) 
neurons in the ipsilateral and contralateral sides of the L5 level of the dorsal horn in both the Scar gro
up and Pinhole (sham operation) group. However, myelin sheath fragmentation of the nerve fibers was observ
ed in the ipsilateral dorsal root at the L5 position. Similar behavioral findings were observed in mouse m
odels and TNF and Interleukin associate mRNA was increased in ipsilateral DRG.
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1. 研究開始当初の背景

事故による筋の挫滅や外科的手術後の筋損

傷など

化は、

瘢痕化は運動障害のみならず痛みを惹起す

ることも多く、慢性痛の要因として注目され

ている。

患者は、多くが痛みを慢性化（固定化）させ、

治癒または寛解することが少ない。

故に限らず手術を受けた後に長期間持続す

る創部周囲の

患者の日常生活の質を著しく低下させ

め、治療は困難を極め

痕化のメカニズムを明らかにし、治療法を確

立させるため、動物を用いて研究を行うこと

とした。

 

 

2. 研究

(1)事故や手術後の筋損傷などにより引き起

こされる筋組織の瘢痕化

らかにするため、

作製し、瘢痕から慢性の痛覚過敏モデルを確

立する。

 

(2)手術後の瘢痕性疼痛が持続するメカニズ

ムを明らかにするために、ラットの後肢足底

に癒着性瘢痕を作製し、瘢痕に起因した疼痛

が3ヵ月以上遷延する動物モデルを独自に構

築する

 

(3)これまで動物モデルとしてラットを使用

してきたが、今後マウスを用いた研究を進め

るため、これまで行ってきたラットをマウス

に置き換え、同様に比較検討し、マウスにお

ける瘢痕から慢性への痛覚過敏モデルを確

立する。また、骨格筋肉組織の発生・分化・

機能維持や炎症性変化に関連が報告されて

いる細胞外マトリックス分子（ヒアルロン酸、

ヒアルロン酸共有結合タン
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