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研究成果の概要（和文）：私たちはラットの脊髄坐滅モデルにおいて、セロトニン２C 受容体の

RNA 編集の効果について調べた。脊髄においてサブクローニングを行った後ダイレクトシー

クエンスでそのフェノタイプを明らかにする方法で RNA 編集の割合を解析した。我々の研究

の成果は、脊髄の下行性疼痛抑制系におけるセロトニンの作用が増強する方向に RNA 編集に

よる調節を受けていることが明らかになった。その変化は痛み刺激に対する適応性変化である

可能性が示唆された。 
 
研究成果の概要（英文）：We investigated the effects on 5HT2C receptor RNA editing 
efficiency of contusive SCI. Using cloning followed by sequence analysis on spinal cord 
samples takes, we compared mRNA editing. Our results might be evidence of functional 
adaptation mechanism in which increased expression of 5HT2C mRNA isoforms that 
encode receptors more sensitive to serotonin works to activate brainstem-spinal descending 
5HT systems to, in effect, suppress transmission of nociceptive signals from primary 
afferent neurons to the spinal dorsal horn. 
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１． 研究開始当初の背景  
 （３）脊髄坐滅モデルにおける前頭葉のサン

プルを解析したが、有意な変化が得られなか
った。ラットにおいて短期間でうつ状態を引
き起こさない可能性が考えられた。 

セロトニンは神経伝達物質であり、脳にお
いてはうつ状態における欠乏、脊髄において
は下行性疼痛抑制系に関与する。さらに、セ
ロトニン２C 受容体は RNA 編集が起こるこ
とが知られている。この変化が痛みのモデル
でどのようになっているか、さらに、既に明
らかにされているうつ状態における変化も
同時にとらえることが出来たら高次脳機能
への役割が明らかになる画期的な研究であ
ると考え着想に至った。 
 
２．研究の目的 
 研究の目的は神経障害性モデルの脊髄に
おいて RNA 編集がどのような役割を担って
いるか明らかにすること、さらに、神経障害
性疼痛モデルにおけるうつ状態の惹起が捉
えられることを目標とした。 
  
３．研究の方法 ５．主な発表論文等 
（１）動物  
大阪大学の倫理規定に従い動物実験を行っ
た。 

（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 

①6週の SD ラットのオスに対し、脊髄坐滅モ
デルを 10cm の高さから 10g の錘を落とすこ
とにより作成した。 
②その疼痛行動を von Frey Filament を用い
て測定した。 
（２）解析 
①術後 2週間で組織の取り出しを行い RNA 抽
出、ｃDNA 変換を行った。 
②リアルタイム PCR を用いてセロトニン２C
受容体の発現定量を行った。 
③サブクローニング法を用いて RNA編集割合
の測定を行った。 
 
４．研究成果 
（１）脊髄坐滅モデルにおいてセロトニン２
C 受容体は障害部位より尾側においては発現
の抑制が起こっている 
 
 
（２）脊髄障害性疼痛において、セロトニン
２C 受容体 RNA 編集がおこり、セロトニン伝
達をスムーズに行うための適応性変化の役
割を担っていることが示唆された。 
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