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研究成果の概要：８週令ラットを用いて、まず甲状披裂筋の長期脱神経による変性像を明らか

にし、その上で長期脱神経後の甲状披裂筋に対する神経筋弁移植術の効果を検討した。脱神経

後の期間(10-58 週)に応じてアセチルコリン受容体が減少し、甲状披裂筋の断面積と誘発活動

電位が低下した。神経筋弁移植術を行うといったん起こったこれらの萎縮性変化が回復した。

しかし、その効果は神経筋弁移植術までの脱神経期間が長くなるとある程度低下した。 
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１．研究開始当初の背景 
(1)反回神経は頭蓋内から喉頭に至るまで長
い経路を走行するので種々の疾患によって
障害されその麻痺は高度嗄声をきたして患
者の QOL を著しく障害する。従来の治療法で
はある程度の改善はみられるが正常域にま
で回復することはきわめて稀である。 
(2)神経再支配を促す方法を従来法に併せて
行うことが必要であるが、神経切断時の即時
吻合以外に有効な方法が存在しなかった。 
(3)甲状披裂筋の神経再支配を促す方法とし
て頸神経ワナと胸骨舌骨筋を利用した神経
筋弁を甲状披裂筋に移植する方法が外国で
報告されている。しかし、臨床応用の報告は

効果が一定せず、賛否両論がある。脱神経後
の甲状披裂筋の変性過程や、異所性神経を用
いた神経再支配過程に関する基礎的検討が
全くなされていないのが現状であった。 
 
２．研究の目的 
 生後 8 週の Wistar 系ラットを用いて以下
のことを明らかにする。 
(1) 一側反回神経脱神経モデル(以下、脱神
経群)を作成し、経時的に甲状披裂筋の変性
過程を明らかにする。 
(2)同モデル動物を作成し、一定期間経過後
に神経筋弁移植術を行い術後 10週飼育し(以
下、移植群)、甲状披裂筋の変性を(1)の結果



と比較する。 
 
３．研究の方法 
(1)脱神経群は、反回神経切断直後、10、18、
26、42、58 週後に喉頭を摘出し、甲状披裂筋
全体の断面積、個々の筋線維の断面積、神経
終末数、アセチルコリン受容体(AchR)数を計
測した。各群 6匹ずつ行った。 
(2)移植群は、脱神経群と対応するように、
切断直後、8、16、32、48 週後に神経筋弁移
植術を行いその 10 週後に評価した。各群 12
匹ずつ行った。半数は喉頭を摘出して(1)と
同じ計測を行い、残る半数は誘発筋電図検査
を行った。 
 
４．研究成果 
(1)脱神経群、移植群すべての動物で声帯運
動は回復しなかった。 
(2) 甲状披裂筋全体および筋線維断面積 
①脱神経群の甲状披裂筋全体および筋線維
断面積は正常に比して有意に低下したが、脱
神経期間に関わらず一定の値を示した。それ
ぞれ 61.1-72.5％、45.0-51.9％であった。 
②移植群では筋全体の萎縮はみられず、筋線
維の大きさにばらつきがあった。32 週時の移
植群を除けば筋全体および筋線維の断面積
は対応する脱神経群よりも有意に大きかっ
た。即時移植群は 16 週以後の移植群よりも
筋線維断面積が有意に大きかった。 
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 処置側     正常側 
図 1．甲状披裂筋の強拡大組織像。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 2．筋線維断面積。(DNV:脱神経群、NMP:
神経筋弁移植群)、**:p<0.01 、NS:有意差な

し。 
 
(3)神経終末および AchR 
①脱神経群の神経終末および AchR 数は正常
に比して有意に減少した。さらに 58 週群で
は 10 週群よりも有意に減少した。 
 
②移植群の神経終末数は即時および 8週時移
植群で対応する脱神経群よりも有意に多か
った。他の時期の移植群では有意差がみられ
なかった。また、即時移植群は 8週時移植群
よりも、16週時移植群は 32 週時移植群より
も有意に多かった。AchR 数は即時移植群で対
応する脱神経群よりも有意に多かった。移植
術までの脱神経期間に応じて神経終末数、
AchR 数ともに徐々に減少した。 
  正常側  脱神経後58週  48週時移植 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 3．甲状披裂筋の神経筋接合部。上段:神経
終末、下段:AchR 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 4．神経終末数/AchR 数。(DNV:脱神経群、
NMP:神経筋弁移植群)、**:p<0.01、*:p<0.05、
NS:有意差なし。 
 
(4)誘発筋電図検査 
移植群のすべての動物で、頸神経ワナの電気
刺激によって甲状披裂筋の誘発活動電位を
認めた。この筋電位は移植した頸神経ワナの
切断後および切断した反回神経の中枢側断
端の電気刺激では誘発されなかった。移植術
までの脱神経期間に応じて誘発活動電位が
低下した。 
 
ラット甲状披裂筋は脱神経後 10週から 58週



までおよそ 60-70％とほぼ一定の断面積を保
っており、また、AchR は約 35％が長期脱神
経後も残存していることが明らかになった。
このことから、甲状披裂筋は長期脱神経後も
再生運動神経線維を受け入れる可能性のあ
ることが分かった。神経筋弁を移植すると、
対応する脱神経群と比較して即時移植群を
除いて神経終末数と AchR 数に有意差がなか
ったものの、全動物で甲状披裂筋の誘発電位
が記録されたことから頸神経ワナを介して
甲状披裂筋に神経再支配が起こったと考え
られた。また、移植群の AchR は脱神経群に
比して大きく正常に近かったことも神経再
支配が起こったことを示唆すると考えられ
た。 
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