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研究成果の概要（和文）： 

部分的内耳破壊に対する内耳機能の変化とその保護について、主に電気生理学的手法を用い

て解明をおこなった。 

(１) 内リンパにおいて音伝達に重要な役割を果たすカリウムイオンは、外側半規管の破壊

では変化が認められなかったが、前庭まで破壊した場合に濃度の低下が認められ、内耳破壊

時の聴力低下の原因として示唆された。 

(2)内外リンパの急激な漏出を防止することにより、前庭開放時の蝸牛機能をある程度温存

する可能性が示唆された。 

 
研究成果の概要（英文）： 

1)Disturbance of the mechanism of cochlear function caused by vestibular labyrinth 

destruction may involve reduction in the [K(+)] concentration in the endolymph. 

2) Stopping endolymphatic leakage may be the most important factor to prevent acute phase 

hearing impairment. 
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１．研究開始当初の背景 
 内耳は聴覚と平衡覚をつかさどる感覚器
管であり、骨迷路の中に外リンパ、さらに膜

迷路の中に内リンパを入れている。内耳の脆
弱性は昔からよく知られており一部例外的
な症例を除けば骨迷路の破綻は直ちに高度
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難聴を招来すると信じられ耳科手術の際の
内耳保護は最重要事項とされてきた。しかし
近年、このような内耳の不可侵性についての
定説は変化してきており、中耳手術において
は真珠腫による迷路瘻孔の治療が積極的に
行われてきている。また、めまい手術におい
ても聴力を温存しながら内耳操作を行う経
験が耳鼻咽喉科医の間に集積されてきてい
る。さらに、人工内耳手術においての内耳開
窓操作や頭蓋底外科の普及が、この傾向に拍
車をかけている。 
 
２．研究の目的 
頭蓋底疾患の中には、内耳を削除すると
外科的治療が行いやすい疾患がある。 
しかし、内耳は一部が損傷されると聾に
なる場合が多いため、周到な対策が必要
である。 
そこで、内耳を部分的に切断した際の内
耳保護に関する研究を行う。 
単一半規管（たとえば外側半規管）は切
断しても聴力保存が可能であることは、 
既に申請者らが証明している（ 1991）が
、今回は同一の実験系を用いて未だ結論
が出ていない、より広範囲に内耳を削除
（半規管膨大部、前庭へと削除）または
、半規管と蝸牛に複数の削除部位を作成
した場合の蝸牛機能の変化について検
討し、蝸牛機能低下の防止対策、内耳骨
壁再建を検討する。 
 
３．研究の方法 
（１) 内耳破壊に対する内耳機能特に内リ
ンパ液の病態生理の解明。 

外側半規管、半規管膨大部、前庭破壊に対
する内リンパ電位(EP)、カリウム(K+)並びに
カルシウム(Ca2+)濃度を測定した。 
 ハートレーモルモットの外側半規管、半規
管膨大部、前庭を、ドリルを用いてそれぞれ
破壊し、蝸牛の第二回転よりダブルバレル電
極を用いて測定を行った 
 
（２) 部分的な内耳破壊に対する蝸牛保護
機能を検討。 

前庭開放時に、人工外リンパ、人工内リン
パ、蒸留水のそれそれの液体を用いて急性期
における内耳保護の可能性を EP、並びに K＋
濃度を指標とした。測定においてはハートレ
ーモルモットを用いて、蝸牛の第二回転より
ダブルバレル電極を用いて測定を行った。 
 
（３) 前庭開放時における蝸牛保護の検討。 

ハートレーモルモットを用いて、前庭開放
直後に bone waxにてリンパの漏出を抑えた
群、並びに前庭開放を 30分間継続した群を
用いて行った。蝸牛機能は ABR(tone burst: 
4000Hz，8000Hz, 16000Hz, 32000HZ)の測定

で評価した。 
 
（４）薬剤を用いた内耳破壊に対する検討。 

ハートレーモルモットを用いてダプトマ 
イシンの耳毒性を検討した。蝸牛機能は
ABR(tone burst: 4000Hz，8000Hz, 16000Hz, 
32000HZ)の測定で評価した。鼓膜ドレイン(D
タイプ)を留置し、ダプトマイシンを 1日 2
回、1 週間鼓室内投与した。最初の鼓室内投
与から 2 週間後に ABR にて聴力を評価した。 
 
４．研究成果 
（１）外側半規管の破壊並びに外リンパ液の
吸引では EP、K+、Ca2+ともに変化を認めなか
った。半規管膨大部の破壊では EP の低下は
認めなかったが、K+の一時的な低下を認めた
Ca2+はほとんど変化を認めなかった。前庭破
壊では、EP の永続的な低下並びに K+の一時
的な低下、Ca2+の一時的な上昇を認めた。 
 
（２）いずれの群においてもコントロール群
と比較し内リンパ電位の低下を有意に抑え
ることができたが、各群での有意な差は認め
られなかった。K+は人工内リンパ群において
他の群と比較してやや高い傾向が認められ
たが、測定終了時の濃度には各々の群におい
て有意な差を認めなかった。急性期において
は、用いる液体のイオン濃度にかかわらず液
体を障害部位周囲に十分に満たすこと、すな
わちリンパの急激な漏出を防止することが、
前庭開放時の蝸牛機能をある程度温存する
ことに寄与する可能性が示唆された。 
 
（３）前庭開放直後に bone wax にてリンパ
漏出を抑えた群は全ての周波数において 30
分間継続した群と比較して有意に ABRの閾値
上昇を抑えることができた。急性期において
は、リンパ液の急激な漏出を防止することが
前庭開放時の蝸牛機能温存に最も寄与する
可能性が示唆された。 
 
（４）ダプトマイシンの鼓室内投与群は陰性
コントロール群と比較して、16000Hz におい
て有意な閾値上昇がみられた。これにより、
ダプトマイシンの鼓室内投与による蝸牛へ
の耳毒性が示唆された。 
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