
［要約］
神経系の発生については、数多くの研究がなされているが、ヒト胚子を対象とし
た研究は少ない。今回我々は、京都大学大学院医学研究科附属先天異常標

本解析センターに所蔵されているヒト胚子のMR顕微鏡画像を用いて、神経管
の発生を定量的に解析した。カーネギー発生段階（以下CS）ごとに17から23胚
子のMR画像の中から、外観、内部構造の観察を行い、脳の中心軸が正しく外

表と脳室に圧縮、破裂がない177個体を対象とした。神経管を解剖学的に区分
し胚子の矢状面における脳、脊髄、体幹部神経管周囲長を測定した。脳神経
管全背側、腹側長と前、中、菱脳神経管背側、腹側長も同様に測定した。脳室
を描出して胚子全体の体積と比較した。CS23胚子の脳室を終脳、間脳、中

脳、菱脳の脳室に区分しそれぞれの体積の比率を比較した。その結果、各
CSの正常な脳室の発生を計測形態学的に記述できた。今後は、個体数を増や
し有意差がなく再現性を示すことが必要であると考えられる。

［背景］
ヒトは受精後約38週で出生し、その期間は、大きく3つの期間に分類され
る。受精から2週の時期、器官が形成される3から8週の胚子期、機能的

に成熟する9から38週の胎児期である。その中で胚子期は特有な組織と
器官を形成する器官形成期であり、催奇形要因による感受性が強く先
天異常の発生の可能性が高い時期である。これまで中枢神経系の発生

の研究はヒト以外では数多くなされてきたがヒト、特に胚子期の研究は
少なく、脳神経管の正確な形態は十分に解析されていない。胚子の神経
管の発達の過程が定量的に示されれば、正常、異常な脳室の胚子の診
断や、神経の先天異常の早期診断、検診に応用できる可能性がある。

そこで、我々は京都大学大学院医学研究科付属先天異常標本解析セン
ターに集められている約44000例のヒト胚子及び胎児の標本の中から、
MR顕微鏡を用いて撮像された約1200個体の胚子を用いて胚子の脳神

経管の解析を行った。

［目的］
胚子MR画像を用いてCSごとに脳室の形態学的特徴の変化を記載し、
脳の発生過程を定量化する。

［対象］
約1200個体の胚子から、脳の中心軸が正しく、外表と脳室に圧縮、破
裂がなく、それぞれの測定の目的にあったCS17から23まで合計177胚
子を対象とした。

［方法］
［1］神経管の測定
　　1,画像処理ソフトウェアOsiriXTMを用いて2次元画像の胚子を3次元の立体
　　　画像に再構成し矢状面の中心に軸を合わせ撮影した。

　　2,画像編集ソフトウェアPhotoshopTMを用いて撮影した画像の胚子の脳、脊
　　　髄、体幹部神経管長を測定した。
　　3,PhotoshopTMを用いて脳神経管の背側、腹側を測定した。

［2］脳室の立体像の描出と体積の測定
　　1,医療画像解析用ソフトウェアAnalyzeTMを用いて胚子の脳の軸を合わせ
　　　た。

　　2,脳画像解析ソフトFSL（FMRIB Software Library）TMを用いて脳室と脳室以
　　　外を区分した。
　　3,OsiriXTMを用いて脳室の立体像を描出した。

　　4,FSLTMを用いて脳室の体積を測定した。
　　5,OsiriXTMを用い脳室を終脳、間脳、中脳、菱脳に区分し体積を測定した。

［３］神経管の区分

　　1,脳、脊髄、体幹部神経管を図1に示した解剖学的位置に従って区分した。
　　2,脳神経管の背側、腹側を図2に示した解剖学的位置に従って区分した。

［結果、考察］
脳、脊髄、体幹部神経管周囲長の変化（図3）
　脳神経管周囲長と体幹部神経管周囲長はCSが上がるごとに増加している
　が、脊髄神経管周囲長はCS17からCS20間は増加は見られない（図3A,B） 。

　また脊髄神経管周囲長と体幹部神経管周囲長を比較するとCS17からCS20
　間は差が見られるが、CS20からCS23間は類似している（図3B）。CS18から2
　0にかけて脊髄神経管と体幹部神経管の差、いわゆる”尾”の短縮が見られ
　る（図3C）。

脳神経管背側長、腹側長の変化（図4）
　脳神経管を解剖学的区分で測定したところ脳神経管全背側、腹側長どちらも

　CSが上がるごとに増加しているが、背側の方が腹側よりも増加率は大きい
　（図4A,B）。また背側も腹側もどちらも増加量は主に前脳であり、増加量は腹
　側よりも背側の方が大きい。（図4C,D）脳神経管の増加は主に背側で、特に

　前脳背側領域である。

脳室と胚子全体の体積、比率の変化（図5）
　胚子全体の体積はCSが上がるごとに増加している（図5A） 。脳室の体積は

　CS18からCS21間に大きな増減はないが、CS21からCS23間は増加している
　（図5A）。脳室と胚子全体の体積の比率はCS18からCS21間は減少するが、
　CS21からCS23間はほぼ増減はない（図5B） 。

CS23胚子における脳室の立体像の描出（図6）
　外観ではCS18では菱脳が大きく、CS23では終脳が大きい（図6A） 。CS23の

　胚子において脳室は7.0%の体積を占める（図6B） 。脳室の中で終脳は
　73.5%、間脳は7.0%、中脳は6.1%、菱脳は13.4%である（図6B） 。

［結語］
CS18から23の胚子について脳神経管長の測定、脳室の描出、体
積測定を行い、神経管の発生を定量的に示した。今後は個体数を
増やすと同時に、脳室だけでなく脳の実質も測定することによってさ

らに胚子の脳の発生を定量化することが必要だと考えられる。
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図6 CS23胚子における脳室立体像の描出

図A: CS18、20、23における脳室の解剖学的区分を表す。（代表例）
図B:帯グラフはCS23の胚子全体における脳室の体積の比率を表す。

　　　　　　は脳室、　　　＋　　　は胚子全体である。
　　  円グラフは測定した脳室を区分した脳室に分けてその比率を表す。
　　　　　　は終脳、　　　は間脳、　　　は中脳、　　　は菱脳である。
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図A:各CSにおける脳室と胚子の体積の変化を表す。

　　　　　　　は胚子、　　は脳室である。
図B:各CSにおける脳室と胚子の体積の比率を表す。

0

100

200

300

400

18 19 20 21 22 23

1000

2000

(mm  )3

 Carnegie stage

胚子全体

脳室

脳
室
吶
胚
子
吼
体
積

A

0

5

10

15

20

18 19 20 21 22 23

 Carnegie stage

脳室    胚子　体積比

各CSにおける脳室と胚子の体積とその比率図5
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各CSにおける脳神経管背側長と腹側長の変化
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図A:CS18、20、23における脳神経管の解剖学的区分を表す。（代表例）
図B:各CSにおける脳神経管全背側長、腹側長の変化を表す。

　　　　　　　は背側全長、　　は腹側全長である。
図C、D:各CSにおける領域ごとに区分した脳神経管背側長、腹側長の
変化を表す。

　　　　　　　は前脳、　　は中脳、　　は菱脳である。
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図1 神経管の解剖学的区分
①脳神経管　  　　　頸椎C1から上位の神経管
②脊髄神経管　   　C1 ~脊髄神経管の末端まで
③体幹部神経管　  C1 ~肩峰、転子の直線上と脊髄との交点まで

CS23

PD    前脳背側　 Posterior commissure ~ Olfactory bulbまで
PV    前脳腹側　 Olfactory bulb ~ Supramamillary recess まで
MD   中脳背側　 Posterior commissure ~ Isthmic groove まで

MV 　中脳腹側　 Supramamillary recess ~ Isthmic recess まで
RD    菱脳背側　 Isthmic groove ~ C1上部まで
RV    菱脳腹側　 Isthmic recess ~ C1上部まで
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図2脳神経管の解剖学的区分
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　　　　　　まで
③中脳　  Supramamillary　recessとPosterior commisureの平面~Isthmic
　　　　　　　recessとIsthmic grooveの平面まで

④菱脳　   Isthmic recessとIsthmic grooveの平面~頸椎C1の位置まで
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各CSにおける脳、脊髄、体幹部神経管の変化図3
図A:各CSにおける脳神経管周囲長の変化を表す。
図B:各CSにおける脊髄、体幹部神経管周囲長の変化を表す。

　　　　　は脊髄神経管、　　は体幹部神経管である。
図C:CS18、20、23の脊髄神経管と体幹部神経管の関係を表す。（代表
例）
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