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【概要】 
 国立成育医療研究センター（所在地：東京都世田谷区大蔵、理事長：五十嵐隆）研究所  

薬剤治療研究部の宮本幸上級研究員らのグループは、末梢神経の成熟過程において神経組

織の形態変化を調節する中核分子であるサイトヘジン 2 が、腰や手足の痛みを感じる神

経（末梢神経）をつくる過程に関与することを明らかにし、その分子が制御される仕組みを

解明しました。このことは、サイトヘジン 2 の活性化を制御することによって、痛みを感じ

る神経システムを自在に操れることになり、痛みの根治療法の確立に向けた新しい創薬標

的分子を発見したことを意味します。 

 この成果は、2022 年 1 月 26 日に米国細胞生物学会誌『Science Signaling』の web 上で

公開され同号の表紙に選ばれました。 

 
 
 
 
 
 
 

図 1 痛みの原因になる神経とその崩壊。 

痛みを司る神経（左模式図）が、劣化や脱落する（右模式図）ことで痛みが誘発されると考

えられます。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

痛みを感じる神経が構築される分子メカニズムを解明 
〜手足や腰の痛みの新たな治療法開発に期待〜 
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図 2 痛みを司る神経が構築される過程の分子メカニズム 
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【プレスリリースのポイント】 
・慢性的な腰や手足の痛みの原因を明らかにする上で、痛みを感じる神経（末梢神経）

がどのようにしてできるかを明らかにすることが大変重要です。 

・サイトヘジン 2 が末梢神経系に発現し、神経構造を構築する過程において中心的な役

割を果たすことを解明しました。 

・サイトヘジン 2 が末梢神経系の痛みの治療において、新たな標的分子となる可能性が

あることを明らかにしました。 

 

【背景・目的】 
・慢性的な腰や手足の痛みの根本原因は不明である場合が多く、対症療法として、痛み

止めの処方が主流となっています。このような末梢神経の痛みは、神経組織の破綻（図

1）が慢性化するためであると考えられています。｢痛みを伝える神経システムがどのよ

うに形成され、どのように維持されているのか｣を解明することは、痛みの根本原因を

明らかにすることに強く関連しています。 

・末梢神経系に発現している遺伝子群をゲノムワイドに探索した結果、サイトヘジン 2

が多く存在することを明らかにしました。このサイトヘジン 2 は末梢神経の成熟過程に

おいて神経組織の形態変化を調節する中核分子でした。 

・サイトヘジン 2 はリン酸化されると活性化されますが、PTP4A1 という脱リン酸化

酵素によってリン酸基がはずれ不活性化されることが分かりました。一方で、SH2B1

とよばれるアダプター蛋白質によってリン酸基が保護されることで、サイトヘジン 2 の

活性化が維持され末梢神経組織の形態変化が円滑に進むことが判明しました。 

 

【今後の展望・発表者のコメント】 
・末梢神経系の構築に関わる中核分子を明らかにしたことで、神経システムの破綻が慢

性化した場合も、それを再構築できる可能性が示されました。今後、これらの知見に基

づいた痛みの根治療法が確立されることが強く期待されます。 
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