
 

様式 C-19 

科学研究費補助金研究成果報告書 

 

平成２１年 ４月３０日現 在 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 

 

研究成果の概要： 

ペンドリンノックアウトマウスは、内リンパ水腫を呈し難聴はあるが、甲状腺腫大

はみられない。本研究では、ペンドリン遺伝子異常のマウスにおいてヨード欠損食の

甲状腺、内耳への影響を検討した。ヨード欠損食を食べているマウスは、コントロー

ルダイエットをとっているマウスに比べて甲状腺が腫大した。  

ガドリニウム非注入耳と注入耳でＭＲＩ内耳造影所見が全く異なり、マウスでも鼓室内ガド

リニウムが内耳に移行することが捉えられた。 

ペンドリンノックアウトマウスでは、コントロールマウスと比べて内リンパのスペースが大

きかった。 
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１．研究開始当初の背景 

内リンパ水腫のＭＲＩによる画像化がヒト

でも可能であることを、我々は２００７年３

月に発表した（Laryngoscope, 2007）。本研

究（２００７年度と２００８年度）は、動物

において内リンパ水腫の画像化を試み、動物

とヒトでどのように異なるか検討し、より良

い内外リンパ腔画像を描出しようとした。 

 

２．研究の目的 

内リンパと外リンパは、成分が大きく異なる

にもかかわらず、内外リンパを区別して描出

することは困難であった。死後、側頭骨病理

でメニエール病では、内リンパの体積が増大
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する内リンパ水腫があることが報告されて

きたが、生きている段階で内リンパ水腫があ

るかどうか形態的に評価することができれ

ば、メニエール病など内耳疾患の診断や病態

の解明に大きな進歩である。本研究では、動

物の内耳ＭＲＩを撮影し、臨床例と比較検討

しようとした。 

 
３．研究の方法 

(1)神戸にある４．７テスラ動物用ＭＲＩ装置

を用いて、マウス内耳のＭＲＩを撮影した。

マウス用ヘッドコイルを使い TR/TE=300/15 

ms FOV=4x2cm,Matrix 256x128, Slice 

Thickness=0.6mm(gap 0.6mm)とした。コン

トロールマウス３匹４耳、ペンドリンノック

アウトマウス１匹２耳において、顕微鏡下に

鼓膜経由で鼓室内にガドリニウム造影剤（オ

ムニスキャン）を注入し６時間後にＭＲＩを

撮った。 

(2)メニエール病や突発性難聴患者に鼓室内

にガドリニウム造影剤（オムニスキャンまた

はマグネビスト）を注入し２４時間後に３テ

スラＭＲＩを撮った。またガドリニウム造影

剤（プロハンス）を静脈内に投与し４時間後

に同様ＭＲＩを撮った。これらは、倫理委員

会の許可のもとに行った。 
 
４．研究成果 

(1)ガドリニウム非注入耳と注入耳でＭＲＩ

内耳造影所見が全く異なり、マウスでも鼓室

内ガドリニウムが内耳に移行することが捉

えられた。ガドリニウムは、外リンパに入っ

ていくが内リンパには入っていかず、内外リ

ンパのコントラストから内リンパ水腫を評

価できる。ペンドリンノックアウトマウスで

は、コントロールマウスと比べて内リンパの

スペースが大きかった。ただ、マウスＭＲＩ

画像は臨床例より画像の質が悪かった。 

臨床例は３テスラ、今回の動物用ＭＲＩは、

４．７テスラであったが、動物用ではＴ１で

の検討であり、３Ｄ－ＦＬＡＩＲなど、微量

のタンパクやガドリニウムの描出に有利な

方法がとれなかったことが内外リンパの描

出に不利であったと考えられた。 

なお、ヨード欠損食を食していたマウスは

コントロールダイエットのマウスに比べ、甲

状腺が腫大していた。 

(2)臨床例では、ガドリニウム鼓室内投与後

のＭＲＩで、内外リンパの描出ができ、内リ

ンパ水腫その程度分類も可能になった。この

程度分類は、ＴＩではなく 3D-FlAIR 3D-real 

IR MRIが貢献した。ガドリニウムを鼓室内注

入でなく静注して内リンパ水腫が評価でき

ればさらなる臨床応用が期待できる。今回、

ガドテリドールを通常量の２倍（転移性脳腫

瘍の描出では保険で認められている量）を静

注し４時間後に３Ｄ－ＦＬＡＩＲ ＭＲＩ

を撮ることにより内リンパ水腫の評価が可

能になることがわかった。 
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