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研究要旨 

 我々は中枢神経感作の病態を表すような動物モデルの社会関係性への影響、また生理学的、客

観的指標となりうる方法の開発を行っている。神経障害性疼痛は中枢神経感作を代表する疾患の

一つであるが、この疼痛が一旦形成されたPair-Bondingに対してどのような影響を及ぼすかを

検討した。また、MEG、EEGを用いて触覚による変化関連反応を調べた。更に変化が連発したと

きの二回目の反応の抑制率を聴覚とも比較した。また中枢神経感作スクリーニングツールである

Central Sensitization Inventory（CSI）が口腔顔面痛の患者に対しても有用かどうかについて

調査を開始した。結果として未だ予備的であるが、神経障害性疼痛が社会関係性を障害する可能

性があり、また感覚モダリティを越えて個体内の抑制率が存在すること、またCSIが口腔顔面痛

患者でも使用可能であることなどが判明した。 

 

Ａ．研究目的 

中枢神経感作は複雑な病態を呈する疾患群

において、共通するメカニズムの一つではな

いかと考えられている。しかし、その生理学

的、かつ客観的な指標といえるものは未だ存

在していない。 

前年度は動物実験の結果より、一夫一婦の

性質をもつ高社会性げっ歯類によるパートナ

ーロスによる不安増強が観察されたことを報

告した。またヒトにおいては、中枢神経感作

における感覚モダリティ評価として、聴覚刺

激に基づく変化関連反応に基づくペアードパ

ルス抑制を変化関連反応と組み合わせること

で、様々な脳内感覚情報処理の抑制を検出す

る方法として有効である可能性を報告した。 

今回の進捗としては、動物では慢性疼痛が

社会関係性に影響を及ぼす可能性について検

討した。また、ヒトではこれまで報告した聴

覚だけではなく、触覚による変化関連ペアー

ドパルス抑制が見られるかどうかを確認した。 

また中枢神経感作のスクリーニングツール

である CSI を用いた慢性疼痛性疾患、特に口

腔顔面痛における有効性の検討を目的として 

調査を行った。 

 

Ｂ．研究方法 

B-1 

これまでと同様に高社会性げっ歯類を用いて

一連の研究を行った。坐骨神経損傷（CCI）に

よる神経障害性疼痛モデルを作成し、痛みの

持続の確認とパートナーとの Pair-Bonding

が変化するかどうかについて検討した。 

 

B-2 

中枢神経感作の背景には何らかの感覚情報処

理における抑制機能の破綻が存在すると考え

られる。我々は EEG や MEG を用いて変化関連

反応とペアードパルス刺激を組み合わせ、効

率的な抑制を見るための方法を開発している。

今回は、触覚刺激と変化関連反応を組み合わ

せた方法について検討した。触覚刺激は正中

神経を知覚閾値の 1.2 倍に、変化は 1.5 倍に

設定し、刺激間隔は以前聴覚で行ったのと同

じ 600ms とした。MEG で刺激への反応を記録

し、BESAにてダイポール推定を行い、信号源

を分離した。同時に聴覚刺激も行い、それぞ

れの抑制率を比較した。 

 

 



B-3 

慢性疼痛疾患患者の中には中枢神経感作によ

る影響強く受ける者も多い。CSIは中枢神経感

作を簡便にスクリーニングする質問紙であり、

様々な分野において応用されている。本研究

では、特に口腔顔面痛領域の慢性疼痛性疾患

患者に対する CSI と疼痛強度、心理因子につ

いての関連性を評価し検討した。 

（倫理面への配慮） 

本研究は愛知医科大学の倫理規定に基づいて

進めている。 

 

Ｃ．研究結果 

B-1 

 予備的な研究ではあるが、疑似手術群と比較

し、神経障害性疼痛群ではアロディニアが術

後3Wまで持続していた。またパートナーとの

Pair-Bondingが疑似手術群と比較し減少する

可能性が認められた。 

 

B-2 

触覚変化関連反応も連発刺激よって抑制され、

その抑制はS1よりもcS2やiS2において顕著

であった。特に早期成分の抑制が乏しいこと

が明らかであった。また、聴覚刺激によるSTG

の抑制と S2 における抑制は個人内で相関し、

皮質内抑制には感覚モダリティを越えて固有

値がある可能性が示された。 

 
 

B-3 

 口腔顔面痛患者に対しCSIの質問票を用い

た調査を開始し、現在 9 例が対象となってい

る。診断は筋・筋膜性疼痛とバーニングマウ

ス症候群が大半を占め、男女比は 1:8 と女性

が多かった。疼痛NRS、HADS、PCS などの

指標については、過去の当センターの結果と

ほぼ同様であった。CSI-A は 37.3 ±8.9 であ

った。 
 

Ｄ．考察 

高社会性げっ歯類において、神経障害性疼

痛により社会関係性に強い影響を及ぼす可能

性が示唆された。  

また、ヒトにおいては中枢神経感作を生理

学的に定量化するひとつの方法として聴覚の

のみならず触覚によるペアードパルス抑制が

有用である可能性があった。特筆すべきは別

の種類の感覚連発刺激でも抑制率には一定の

傾向があることであり、この固有の抑制が多

彩な感覚過敏性を示す中枢神経感作の病態を

ある程度反映することも考えられる。 

また CSI による口腔顔面痛患者の検討につ

いては調査を開始したばかりであり、他の慢

性疼痛との比較が課題として残っている。今

後は対象者数を増やすとともに、B-2 を応用

した客観的指標による評価を検討している。 

 

Ｅ．結論 

中枢神経感作の病態メカニズムについての研

究を展開した。動物では社会関係性モデル、

ヒトでは誘発反応を利用した生理学的指標に

ついて臨床応用を含めて今後更に検討を続け

る。 

 

Ｆ．健康危険情報 

 総括研究報告書にまとめて記載。 
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