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研究成果の概要（和文）：腹腔鏡手術等で多用される自動縫合器のステープル(ST)は、チタン合金製で感染の原
因や画像診断の妨げとなる。その解決のためマグネシウム合金製の生体吸収性STの開発を目指した。
工学研究科の研究者と連携しSTの提供を受けた。当該STを装填した既存の自動縫合器にてビーグル犬の胃部分切
除術(胃の大弯側1/4程度を切離)を行った。一般状態、体重、血液学的・血液生化学的検査を経時的に評価し、
打込後２週又は４週に犠死させた。胃部分切除部の縫合不全は全例で認めず、当該ST打込による血液検査、全身
状態の変化も認めなかった。STは打込後２週には軽度の変形、４週には強い変形を認めたが、十分な強度が保た
れていた。

研究成果の概要（英文）：Surgical stapler used to anastomose intestines or seal the vessels are 
usually made of titanium. They remain in the body permanently and may induce the complications like 
infection. In addition, they were usually restricted in the pediatric surgery due to the 
non-predictable influence of growth. We developed a biodegradable magnesium-zinc-calcium alloy 
stapler with good biological compatibility and enough sealing capability as a surgical stapler. We 
verified the safety and tolerability of this stapler for use in the canine gastric resection. Four 
dogs were used. We performed partial gastric resection by magnesium alloy stapler. The animals were 
euthanized at 2 and 4 weeks post-surgery. There were no postoperative complications and all dogs 
survived until the sacrifice. Laparotomy revealed that magnesium alloy stapler can successfully 
anastomose the stomach. Blood examinations detected no abnormalities.

研究分野： 消化器外科学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
当該研究は、臨床医でもある医学研究科の研究者と、工学研究科の基礎科学研究者との医工連携による研究の成
果であり、医療機器研究開発の理想的な体制を築いている。
チタン合金製ステープル(ST)は感染の原因や画像診断の妨げとなるが、当該吸収性STの開発によってこれらの問
題が解決される。患者の不利益の解消によってQOL改善に寄与する。STを装填する自動縫合器（ステープラー）
は海外メーカーが独占しているのが現状であり、既存のSTに勝る当該吸収性STの開発によって、自動縫合器の開
発が促進され、日本発の医療機器の開発に貢献することができる。
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１． 研究開始当初の背景 

患者の負担を軽減する低侵襲医療として代表的な腹腔鏡や胸腔鏡手術では、糸による組

織の縫合・結紮が困難なことから、様々な自動縫合器が開発されてきた。現在全ての自動

縫合器で使用されているチタン合金製ステープルは、生体親和性や力学的特性に優れてい

るものの、異物として永久に体内に遺残し、感染のリスクや、CT や MRI などの画像診断

の妨げとなる等の問題を有している。 
我々は、生体内で分解吸収されるマグネシウム(Mg)合金を金属医療材料として着目し、

工学研究科の向井敏司教授らと連携して研究を進めてきた。Mg に微量のカルシウム(Ca)
と亜鉛(Zn)を加えた３元素合金の結晶構造を制御することで外科医療材料としての特性の

獲得に成功した。（申請当時は特許出願中）。形状のシンプルな小血管・胆管閉鎖用クリッ

プの開発に着手し、マウス皮下長期埋植実験により安全性と生体内消失性を評価するとと

もに、ラット脈管閉鎖モデルによりクリップとしての性能に問題がないことを検証した

（Ikeo N, Nakamura R, Naka K, Hashimoto T, Yoshida T, Urade T, Fukushima K, Yabuuchi H, 
Fukumoto T, Ku Y, Mukai T. Fabrication of a magnesium alloy with excellent ductility for 
biodegradable clips. Acta Biomater. 2016; 29:468-76）。 

 
 

２． 研究の目的 
クリップの研究開発に続き、並行して自動縫合器用のステープルの開発を目指す。 
クリップとステープルは、素材の加圧、変形により組織の締結力を発生させる点は同じ

であるが、必要とする特性が異なっている。ステープルの力学的解析・製造は連携研究者

の向井らが行い被検物として我々に提供した。当該研究において我々は、新規 Mg 合金性

吸収性ステープルの生体での締結力、消化管及び血管の貫通性、消化管内の消化液に対す

る耐腐食性等について、動物モデルにて検証する。 
 
 
３． 研究の方法 

① まずラット埋植実験による安全性評価を行う予定であったが、当該 Mg 合金にて製造し

たステープルの体重あたり重量が、クリップ埋植試験の体重あたり重量に比較して十分

に小さく、当該合金の体内負荷による安全性が既に実施したクリップのマウス実験・ラ

ット実験・イヌ実験にて担保されていると判断した。 
 

② 人工胆汁等の消化液による分解試験を実施し、一定時間ステープルの形状を保持可能か

について検討した。 
 

③ 14 カ月齢のイヌ（ビーグル犬）の胃に既存の自動縫合機を用いて複数個のステープルを

リニアに打込み、Mg 合金ステープルが消化管の吻合に耐えうるかを調べる予備的実験

を行った。1 週間後に犠死させ、打込んだステープルの解析を行った。 
 

④ 15-17 カ月齢のイヌ（ビーグル犬）を用い、既存の自動縫合機に Mg 合金ステープルを

装填し、胃の大弯側 1/4 程度を切離し、自動縫合機のカッターで胃の部分切除を行った。 
ステープル：コ字型（形状、サイズの詳細は特許準備中のため省略） 
経時的に全身状態、体重、血液学的検査、血液生化学的検査を行い、打込み後 2 週、

および 4 週で犠死させ、病理学的検査および、打込んだステープルの解析を行った。 
 

 

４． 研究成果 （②～④） 

② 人工の消化液での分解試験では消化管吻合時の分解時間の検討は困難であった。 
 

③ 胃にリニアにステープルを打込み 1 週間後に犠死させた場合、打込んだステープルの形

状は保たれており、1 週間程度では PH の低い胃に打込んでもステープルの形状に大き

な変化は認められなかったことから、胃の吻合に使用可能と判断した。 
 

④ 既存の自動縫合機に Mg 合金ステープルを装填し、胃の大弯側 1/4 程度を切離した。 

ビーグル犬 4 頭全例で胃部分切除部の縫合不全は認めず、吸収性ステープル打込みによ 



る血液検査、全身状態の変化も認めなかった。ステープルは打込み 2 週間後には分解に

よる軽度の変形を認めた。4 週間後にはさらに強い変形を認めたが、ビーグル犬の胃部

分切除においては十分な分解時間が担保されていると判断した。血液学的、病理学的に

は通常の胃切除に伴う変化で特に異常は認めなかった。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

今回製作した既存の自動縫合器用の Mg ステープルカートリッジは 1 種類で胃壁の

ような厚みのある消化管の吻合にはステープル閉鎖時の高さが不足していると考えら

れた。この点は市販の自動縫合器のようにいくつかのサイズを用意すべきと考えた。 
Mg ステープルを製作し、胃の吻合に成功した。今後臨床応用に向けて Mg ステー

プルに最適化した自動縫合器の作製が必要と考えられた。 
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