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【背景】 

Nerve growth factor (NGF)は、変性椎間板に神経侵入を促し腰痛発症に関与する。我々は、

炎症刺激で誘導される PGE2 が、NGF 発現を negative feedback 様に抑制する活性を有し、

選択的 COX-2 阻害剤はこれを解除し NGF 発現を増強させることを報告した。選択的 COX-2
阻害剤は、PGE2 のみならず、COX-2 下流のプロスタグラン (PG)を抑制するが、これら PG
の NGF 発現に対する作用は不明である。本研究では、各種 PG の NGF 発現調節に対する作

用を検討した。 
【目的】 
ヒト椎間板細胞で各種 PG の NGF 発現に対する調節作用を検討すること 

【方法】 
単離培養したヒト椎間板細胞を PGE2、PGE1、リマプロスト、PGI2、PGD2、PGF2a を各種

条件下（10-10,000nM）に IL-1 処理し、NGF mRNA 量を real-time PCR 法、NGF 蛋白量を ELISA
法を用いて比較検討した。また、PGE1 および PGE2 については EP4 アンタゴニスト処理した

際の NGF 発現量も比較検討した。 
【結果】 

IL-1 により誘導される NGF 発現は PGE1/2 により濃度依存的に抑制された (IC50 of 
PGE1 and 2 = 10.6 and 9.9 nM, respectively)。リマプロストおよび PGI2 も NGF 発現を抑

制したがその効果は、PGE1/2 と比べ弱かった。一方、PGD2 は濃度依存的に NGF 発現を増

強させた、PGF2a は NGF 発現には影響を及ぼさなかった。 
【結語】 
本研究より、PGE1、リマプロスト、PGE2 および PGI2 は、NGF 発現を抑制する効果を

持つことが明らかとなり、選択的 COX-2 阻害剤による NGF 発現増強に、PGE2 および PGI2
産生抑制が強く関与すると考えられる。また、腰部脊柱管狭窄症に使用されるリマプロスト

に腰痛緩和効果が認められているが、同薬剤による NGF 発現抑制作用がその機序の一端を担

うと推察される。 
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