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• 国际译文 •

外周感觉神经元 STING/IFN-I 信号通路的镇痛机制

干扰素基因刺激蛋白 (STING) 属于天然免疫调节剂，是免疫和肿瘤领域的明星分子，其在神经系统的

功能却尚不明确。研究者发现，外周感觉神经元中 STING 通过 IFN-I 信号通路调控疼痛。结果如下：(1) 在
正常小鼠鞘内注射 STING 激动剂可明显提高痛阈，产生镇痛作用，但不影响运动。在慢性疼痛模型（包括

骨癌痛和神经病理性疼痛），激活 STING 通路同样产生明显的镇痛作用，并且无明显的不良反应（如耐

受和运动障碍）；(2) 激活 STING 可以引起 DRG 组 INF-I 的增加。这种现象在 STING-gKO 和 STING-cKO 
(Sting1fl/fl;Nav1.8-cre) 小鼠不存在。IFN-I 的受体 IFNAR1 在感觉神经元中大量表达。IFN-I 可以直接减弱伤

害感受神经元的兴奋性，最终实现镇痛。由此可以得出，STING 激动剂的镇痛作用是通过 IFN-I 来实现的；

(3) 研究者在非人灵长类动物-猕猴上也验证了 STING 激动剂的镇痛作用。猕猴鞘内注射 ADU-S100 可以显

著提高痛阈、并增加脑脊液 IFN-I 的水平。IFN-I 可以明显降低 DRG 神经元的兴奋性。因此，该研究揭示了

STING/INF-I 信号通路的镇痛作用，将为神经免疫调节和镇痛，尤其为既有抗癌又有缓解癌痛药物的研发提

供科学依据。

（Donnelly CR, Jiang C, Andriessen AS, et al . STING controls nociception via type-I interferon signaling in sensory neurons. 

Nature, 2021, 591(7849):275-280.  北京大学神经科学研究所，刘风雨 译）
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