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研究成果の概要（和文）：本研究では、一次知覚神経のインフラマソーム活性化が神経炎症を引きおこして慢性
痛が成立するとの仮説を検証した。
マウス慢性炎症モデルにおいて、インフラマソームを構成するNLRP2、カスパーゼ1の後根神経節における発現を
定量したところ、NLRP2とカスパーゼ1活性の有意な上昇を認めた。カスパーゼ1阻害剤およびNLRP2 siRNAの髄腔
内投与により、慢性炎症時の痛覚過敏は緩和された。
これらの所見より、後根神経節におけるインフラマソームの活性化が慢性炎症時の痛覚過敏成立に関与すること
が明らかにされた。

研究成果の概要（英文）：The aim of this study was to investigate the hypothesis that activation of 
inflammasome in the DRG contributes to the development of chronic pain hypersensitivity.
NLRP2 expression and caspase1 activity was measured in DRG of chronic inflammation model mouse. Both
 NLRP2 expression and caspase1 activity was increased by chronic inflammation. Caspase1 inhibitor 
and NLRP2 siRNA reduced pain hypersensitivity during chronic inflammation.
These results demonstrated that NLRP2 inflammasome in the DRG contributes to the development of 
chronic inflammatory pain hypersensitivity.

研究分野：疼痛治療

キーワード： インフラマソーム　神経炎症　痛覚過敏　後根神経節
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次に、脂質メディエーターであるセラミドの

足底投与により炎症を惹起させたマウス後

の発現とカスパーゼ

測定した。その結果、セラミド炎症

の発現増加とカス

活性の上昇が生じていることが明ら

ンフラマソームを阻害することで痛覚

阻害剤を髄腔内投与し、
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②遺伝子干渉法による NLRP2 阻害の効果 

マウスに NLRP2 siRNA を髄腔内投与し、CFA

炎症モデル作成、行動解析を行い、痛覚過敏

の程度をスクランブル配列のsiRNAを投与し

たマウスと比較した。機械刺激に対する逃避

閾値は CFA 投与後に低下したが、その値はス

クランブル配列のsiRNAを投与したマウスよ

りも有意に NLRP2 siRNA を投与したマウスで

高く、痛覚過敏が緩和されていることが示さ

れた。 

セラミド投与モデルでも同様に、NLRP2 siRNA

投与マウスの痛覚閾値はスクランブル siRNA

投与マウスよりも高かった。 
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