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研究成果の概要（和文）： 

本研究は出生直後の Hearing onset 前に、ヒトの先天聾に類似したラセン神経節細胞の

破壊を伴わない状態での先天難聴動物モデルを作成し、Hearing onset が起こらないとい

うことが、その後の聴覚中枢の発達に及ぼす影響について検討するものである。 

今回ヒトの先天聾に類似した、画期的な先天聾動物モデルを作成することに成功した。作成したモ

デルは２種類で、①外科的内耳破壊モデル：冷凍麻酔下に生後１〜３日目に蝸牛骨包を解放し、

アブミ骨を除去した上で内耳（前庭階）を直接吸引するもの、②薬剤性内耳障害モデル：ラッ

トの Hearing onset は生後１２日目頃なので、生後１日目から１０日間内耳毒性抗菌薬のカナ

マイシンを仔に腹腔内全身投与したものである。今後はこのモデルを用い、「Hearing onset がな

い」ということが、聴覚中枢の正常発達に何らかの影響を及ぼすか否かについて検討する予定である。 
 
研究成果の概要（英文）： 

Hearing loss produced by cochlear damage during early development can result in 

persistent changes in organization of the central auditory system in adults.  

In this research, we successfully made rats model with unilateral cochlear ablation 

conducted prior to the onset of hearig. Our next research is to investigate the 

neurochemical and neuroanatomical changes produced in auditory brainstem of these 

rats. 
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１． 研究開始当初の背景 

先天聾小児の人工内耳手術が近年増加し

ているが、先天聾において聴覚中枢が正

常発達と比べてどのように変化するかは

あまり知られていない。難聴によってお

こる聴覚中枢の発生学的変化について知

ることは、手術によってより良い聴力を

獲得する上で重要であり、増加傾向にあ

る人工内耳手術後の聴覚を知るうえで有

益である。 

 

２． 研究の目的 

ヒトでは先天聾の幼児における人工内耳

の有用性が確立されており、適応年齢も若

年化してきている。このことからヒトの先

天聾の多くの症例では、中枢聴覚中継路の

発達は正常に近いと推測されている。とこ

ろが従来行われてきた先天聾動物モデルに

おける研究では、蝸牛障害後に蝸牛神経核

の著明な縮小がみられ、またその他の聴覚

中枢の広範な変化がみられることが知られ

ている。この理由として、従来モデルでは

機械的な蝸牛軸の破壊や内耳毒性薬物によ

る内耳破壊が行われてきたが、これらはラ

セン神経節細胞の変性・消失（＝内耳神経

の消失）を伴うような高度障害モデルであ

るため、上位中枢である蝸牛神経核などへ

及ぼす影響も大きいことが推測される。し

たがって過去の先天聾動物モデルは、ヒト

の先天性内耳性難聴の病態と大きくかけ離

れた高度障害モデルであり、人工内耳の適

応とされるラセン神経節細胞が生存してい

るような難聴のモデルではない。本研究は

出生直後の Hearing onset 前に、ヒトの先

天聾に類似したラセン神経節細胞の破壊を

伴わない状態での先天難聴動物モデルを作

成し、Hearing onset が起こらないという

ことが、その後の聴覚中枢の発達に及ぼす

影響について検討するものである。 

 
 
３．研究の方法 

 ヒト先天聾に類似した先天聾動物モデル

を確立する。ラセン神経節細胞の破壊を伴

わないで難聴を来すような、ヒトの先天聾

に近い仔ラット先天性内耳聾モデルを作成

する。 

 
４． 研究成果 

ヒトの先天聾に類似した、先天聾動物モデ

ルを作成した。作成したモデルは２種類で、①



外科的内耳破壊モデル：冷凍麻酔下に生後

１〜３日目に蝸牛骨包を解放し、アブミ骨

を除去した上で内耳（前庭階）を直接吸引

するもの、②薬剤性内耳障害モデル：ラッ

トの Hearing onset は生後１２日目頃なの

で、生後１日目から１０日間内耳毒性抗菌

薬のカナマイシンを仔に腹腔内全身投与し

たものである。これら２種類の内耳障害モ

デル動物の個体数を増やして蝸牛の状態と

ラセン神経節細胞の状態について検討した。

難聴の確認のためにヒト用 ABR を改良し

転用した装置以外に、動物実験用ポリグラ

フシステムを用いて完全な難聴が作成され

ていることを確認した。今後はこのモデル

を用い、「Hearing onset がない」ということが、

聴覚中枢の正常発達に何らかの影響を及ぼ

すか否かについて検討したい。 
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