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研究成果の概要（和文）：耳科学・聴覚医学における次世代ﾄﾗﾝｽﾚｰｼｮﾅﾙﾘｻｰﾁに向け、小型霊長類

コモンマーモセットの側頭骨および聴覚中枢の解剖・画像評価と耳科手術のための局所解剖を

検討した。側頭骨局所解剖について多くの知見を得ると同時に安全で確実な中耳手術手技のた

めのメルクマールを得た。7T-MRIとクライオプローブを用いて、蝸牛～蝸牛神経～蝸牛神経核

～中脳各核（オリーブ核、外側毛帯、中脳下丘）の神経走行の描出に成功した。 

 
研究成果の概要（英文）：Detailed morphology of Common Marmoset cochlea and temporal bone 
was investigated. Based on the anatomical findings, we established several surgical 
landmarks that can be used for its otologic surgery. On the other hand, by using 7T-MRI 
with or without cryogenic probe, we successfully visualized auditory pathways from 
cochlear, cochlear nerve, cochlear nucleus to the nuclei in the mid-brain including 
superior olive nucleus, lateral laminicus and inferior colliculus. The results will be 
useful for the future translational researches with the species. 
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１．研究開始当初の背景 
 
1960 年台より米国国立衛生研究所を中心と
して推進されたトランスレーショナルリサ
ーチ（基礎研究により治療標的を同定し、動 
物実験の結果を参照にして臨床応用する手
法）は、分子生物学的理解に基づいた治療薬
を数々産み出してきたものの、費用対効果の
観点から見直しを余儀なくされていた
(Nature,2008 (11)他)。基礎実験で得られた

候補薬剤が臨床治験で効果を十分に認めら
れない最大の原因の一つは、疾患モデルの妥
当性が往々にして不十分なことにあり、特に
モデル動物（多くの場合囓歯類）とヒトとの
種間の違いは、聴覚医学を含む中枢神経系の
創薬における最大のハードルであった。以上
より、ヒトにより近い霊長類での簡便な疾患
モデル樹立は耳科疾患・聴覚疾患への新規治
療法開発に向けた急務と考えられていた。 
２．研究の目的 
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そこで我々は、耳科学・聴覚医学領域におけ
る次世代トランスレーショナルリサーチに
向け、小型霊長類コモンマーモセットに注目
し、末梢聴器および側頭骨に関する解剖と、
末梢から中枢までの聴覚系における神経ネ
ットワークの画像解析法を検討することで、
当該モデルが有用性であるかどうかを研究
した。 
 
 
３．研究の方法 
 
当該年度の検討を、我々はマーモセット聴覚
プロジェクトの第一段階と位置づけ、まずは
post-mortem での検討にフォーカスした。正
常成体マーモセットの犠死個体から、側頭骨
と全脳を摘出し解析を加えた。側頭骨の解析
では、手術顕微鏡下での局所解剖と各部位の
測定を行った。画像検索として、CT、μCT、
1.5T MRI, 7T MRI, 7T MRI + クライオプロ
ーブを用いて撮影した。全脳の解析では7T 
MRIを用いた。いずれのMRIにおいてもDTT 
(Diffusion tensile tractgraphy: 拡散テン
ソル法) を用い、聴覚系の神経回路描出を試
みた。 
 
 
４．研究成果 
 
(1) 側頭骨の局所解剖と手術解剖の検討 
 
8体での解析から、①耳後切開で乳突蜂巣部
位に存在する空洞(bulla)を開けると内側に
外側半規管隆起が安全かつ容易に同定され
ること、②半規管隆起の尾側基部を始点に、
半規管を含む平面と 55°の角をなす平面上
で鼻側にアプローチすると安全な posterior 
tympanotomyが可能である ことを見出した。 
 
 (2) 側頭骨の画像解析 
 
側頭骨の画像解析において通常の CTが必要
かつ十分であった。μCT は耳小骨などに特化
した微細領域の高解像度での描出には有用
だが、中耳や側頭骨全体の検討には画像ファ
イルが大きく解析に時間を要し実用的では
なかった。 

 
(3) 内耳～内耳道の神経走行の検討 
 
内耳～内耳道の神経走行の検討には、7T-MRI
にcryogenic probeを要した。これにより特 
殊な染色などを要さずに、蝸牛神経（頂回転;
基底回転由来）、上・下前庭神経、顔面神経
を同定可能だった。 

 
 



 

 

(4) 聴覚中枢ネットワークの可視化 
 
聴覚中枢の解析には 7T-MRI単独で十分であ
り、クライオプローブを用いずとも十分な結
果を得ることができた。複数のROIを用いた
アルゴリズムを開発し、蝸牛～蝸牛神経～蝸
牛神経核～中脳各核（オリーブ核、外側毛帯、
中脳下丘）の神経走行の描出に成功した。他
方聴放線の描出には技術的にクリアすべき
課題が残っており、来年度以降の検討に譲る
こととなった。 
 

 

 
 
マーモセットはその発達した言語コミュニ
ケーションでわかるよう、言語聴覚など高次
脳機能の一部としての聴覚系を検討しうる
霊長類モデル動物である。今回得られた局所
解剖の知見と聴覚中枢ネットワークの新規
描出法は、今後末梢～高次中枢を横断的に検
討する際欠かせないツールとなる。急性内耳
性感音難聴における中枢まで含めた病態生
理、とくに末梢聴器障害による急性感音難聴
患者における中枢性の代償や、代償不全によ
るものと考えられる聴覚異常感（耳鳴、耳閉
感、聴覚過敏、音質や音程の変化）や、聴覚
再獲得時の聴覚中枢のリハビリテーション
にフォーカスを当て、組織学的変化―機能的
変化の相関関係を明らかにしていくことで、
来年度以降研究を進めたい。 
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