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研究成果の概要（和文）：本研究は内視鏡的手縫い縫合法(endoscopic hand suturing: EHS)を用いた安全な内
視鏡治療の確立および新しい治療手技の開発を目的として立案された。胃および大腸内視鏡的粘膜下層剥離術
(endoscopic submucosal dissection: ESD)後の粘膜欠損部に対してEHSを行う多施設および単施設単アーム探索
的臨床研究を施行、いずれの臓器においても本法が可能であり、術後出血予防効果を示唆する成果が得られた。
また、本法を用いた新規内視鏡手技に関する机上・動物実験を施行、ESD時の牽引や筋層切除への応用、3D内視
鏡による技術的難度の低減効果を確認しえた。

研究成果の概要（英文）：This project was aimed to establish safe endoscopic treatments and to 
explore novel endoscopic procedure by using endoscopic hand suturing (EHS). Single-arm pilot studies
 demonstrated that EHS was feasible for mucosal defect both after gastric and colorectal endoscopic 
submucosal dissection (ESD) and might prevent postoperative bleeding. Furthermore, ex-vivo and 
in-vivo studies demonstrated that EHS was useful for creating a traction in EHS, performing muscular
 resection, and shortening the suturing time by combination with the use of 3D endoscopy.

研究分野：消化器内科（消化管内視鏡）

キーワード： 内視鏡的手縫い縫合法

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究により、胃および大腸ESD後出血に対する効果的な予防策が講じられる可能性を示唆することができた。
今後ますます増えていくであろう抗血栓薬服用者に対するESDは術後出血高危険群であるが、EHSにより病変切除
創を閉鎖することで術後出血を回避できる可能性がある点において社会的意義は大きいものと考えられた。ま
た、本手技の応用によってさらに内視鏡診療の可能性が拡大した点において学術的意義も大きいものと思われ
た。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
 
１．研究開始当初の背景 
 
・ESD の現状と課題 
 20 世紀末に本邦で考案された ESD は、リンパ節転移の可能性が極めて低いと考えられる消化
管上皮性腫瘍に対する低侵襲な治癒切除法として国内外に普及し、特に本邦においては事実上
の標準治療として確立されている。極めて高い根治性を有する ESD は、一方で高い内視鏡技術を
要し、かつ穿孔(約 5%)や術後出血(約 5%)などの偶発症発生率が他の内視鏡治療法に比し高いこ
とが指摘されており、開発当初よりさまざまな偶発症対策が講じられているものの、根本的な解
決には至っていないのが現状である。特に、術後出血に関しては抗血栓剤服用者で明らかにその
可能性が高い(20-30%)ことが指摘されており、高齢化社会の到来に伴って抗血栓剤服用者が年々
増加している現状において ESD 後出血対策が喫緊の課題となっている。一方で、本邦では出血し
た際に早期の対応をすべく、一般的に術後は 1週間前後の入院による経過観察を行っているが、
特に抗血栓剤非服用者など出血低危険群(2-5%)においては術後入院期間の短縮を望む声も上が
っている。 
 
・内視鏡による粘膜閉鎖の現状 
 ESD 後出血対策の一つとして、病変切除後の粘膜欠損部を確実に閉鎖することができれば出血
のリスクが回避できる可能性が考えられる。しかし、既存の内視鏡用クリップで粘膜欠損部を閉
鎖するには強度、長さとも不十分であり、信頼性の高い有効な粘膜閉鎖が提供できていないのが
現状である。 
 研究代表者は、内視鏡用軟性持針器と縫合糸を用いて粘膜を外科的に手縫い連続縫合するこ
とで、大きな粘膜欠損部であってもより強固かつ任意に閉鎖が可能であると考え(図 1)、机上実
験(Goto O, et al. Endosc Int Open 2012)の後、動物実験および臨床例(Goto O, et al. 
Endoscopy 2017)において内視鏡縫合の実行可能性を実証した。この内視鏡的手縫い縫合法
(endoscopic hand suturing: EHS)は ESD 後偶発症を極めて有効に予防できる手段として期待さ
れており、その確立と有用性の検証が待たれている。 
 
・新しい内視鏡治療手技の可能性 
 ESD を技術的に困難にしている要因の一つとして、粘膜下層剥離時の視野が確保しにくいこと
が挙げられる。部分的に切除された病変を何らかの方法で吊り上げることができれば安全・確実
な ESD が短時間で実現できることが
期待される。 
 また、消化管筋層の生検は消化管
運動機能異常症の病態解明に寄与す
ることが期待されており、粘膜下ト
ンネルを作成することで安全に筋層
組織採取が可能とされているが、EHS
が粘膜下トンネルの閉鎖に有用であ
る可能性がある。さらに、EHS を施行
する際、3D 内視鏡を用いることでよ
り安全でスピーディーに縫合が行え
ることが期待される。 
 
 
２．研究の目的 
 本プロジェクトにおいては、EHS に関する以下の 3項目を臨床的・前臨床的に検証することを
目的とした。 
 
①大腸 ESD における内視鏡縫合の実行可能性に関する探索的臨床研究 
研究代表者は単施設において胃 ESD 後 EHS の実行可能性評価を終了している。一方、大腸 ESD
においても、直腸病変や抗血栓剤服用者など出血高危険群における確実な術後出血予防策が模
索されている。消化管粘膜を縫合閉鎖できる EHS は大腸病変においても術後出血予防に有効で
ある可能性があることから、胃での縫合経験を踏まえ、大腸 ESD 後の粘膜欠損部に対する EHS の
実行可能性評価を行うこととした。 
 
②胃 ESD における内視鏡縫合の実行可能性および有用性に関する多施設共同臨床研究 
今後 EHS を広く普及させるためには、対象臓器の拡大もさることながら、多数例での検討や技
術的難易度の評価を視野に入れつつ、その有用性を直接的に検証する必要がある。そのためには
本手技の実行可能性および ESD 後偶発症予防効果を多施設共同研究として検証していくことが



重要であると考えた。研究代表者の所属機関を主幹とし、胃 ESD 後 EHS の実行可能性と有用性に
関する多施設共同単アーム探索的試験を行うことを計画した。 
 
③内視鏡縫合を用いた新しい内視鏡治療手技の開発 
縫合糸を用いて消化管内腔を自由に縫合することができる本手技は、今後新しい内視鏡治療
手技を提供できる可能性がある。ESD における病変の牽引、消化管筋層生検における粘膜下トン
ネル閉鎖、3D 内視鏡の有用性などについて、その実行可能性と有用性を確認するために、生体
ブタによる動物実験での評価が必要と考えた。 
 
 
３．研究の方法 
①大腸 ESD における内視鏡縫合の実行可能性に関する探索的臨床研究 
 大腸 ESD 症例 10 例を対象とし、ESD 後の粘膜欠損部に対して短軸方向に閉鎖するように EHS
を行い、術後 3日目の縫合維持率(主要評価項目)、縫合完遂率、術後出血率、縫合時偶発症の有
無など(副次的評価項目)を検討した。 
 
②胃 ESD における内視鏡縫合の実行可能性に関する多施設共同臨床研究 
 胃 ESD 症例各 10 例、3施設合計 30例を対象とし、径 3cm 以下の胃腫瘍に対する ESD 後の粘膜
欠損部に対して EHS を行い、術後出血率(主要評価項目)、縫合完遂率、縫合時偶発症の有無など
(副次的評価項目)を検討した。なお、症例は抗血栓剤服用者および非服用者が各施設 5例ずつ、
計 15 例ずつとなるようリクルートした。 
 
③内視鏡縫合を用いた新しい内視鏡治療手技の開発 
A. Flexible traction method 
生体ブタ 2 頭を用いて、胃 ESD における EHS による牽引法の有用性を評価した。仮想病変 10
例に対して胃 ESD を行い、EHS による病変牽引群/非牽引群における ESD 施行時間を比較した。
なお、病変は ESD 時の粘膜下層剥離が困難となる重力方向のみに設定した。 
B. 内視鏡的筋層切除法 
 生体ブタ 2頭を用いて、消化管の筋層を内視鏡的に切除する方法の実行可能性を評価した。胃
および食道に粘膜下トンネルを作成、トンネル内に露出した筋層を吸引してゴムバンドにて結
紮し偽ポリープを作成、高周波スネアで切除しトンネル入口部を EHS にて閉鎖する方法を施行
した。1 頭における胃および食道の粘膜下トンネル内より各 3 箇所、計 12 箇所の筋層を切除、
手技完遂率を検討した。 
C. 3D 内視鏡下 EHS 
机上にて、疑似粘膜に対して従来の 2D 内視鏡もしくは 3D 内視鏡による EHS を施行し、学習
効果および縫合時間短縮効果を検討した。4 名の EHS 臨床未経験者が 30 針ずつ 2D および 3D 内
視鏡下に EHS を行い、縫合時間の推移および手技の精緻度を検討した。 
 
 
４．研究成果 
①大腸 ESD における内視鏡縫合の実行可能性に関する探索的臨床研究 
 計 11 例がエントリーした。粘膜欠損部は中央値 38mm、病変部位は直腸 6 例、上行結腸 2 例、
盲腸 3 例であった。うち 2 例はそれぞれ ESD 後スコープ挿入困難および術中穿孔にて EHS 未施
行となったため、最終的に計 9例に EHS
が 施行された (表 1) 。 完遂率は
89%(8/9)、中央値 8針で縫合が行われ、
施行時間中央値は 56 分であった。7 例
で縫合が維持されていた。非完遂例で術
後出血を認めた。 
 大腸 ESD 後の粘膜欠損部に対しても
EHS による閉鎖が可能であることが示
された。胃と同様に縫合に長時間を要す
ることが課題である一方、胃と異なり縫
合糸の挿入が困難となる場合があるこ
とが明らかとなった。本研究成果は英文
化され、Endoscopy 誌に受理された。 
 
②胃 ESD における内視鏡縫合の実行可能性に関する多施設共同臨床研究 
 3 施設で計 30 例(抗血栓薬服用・非休薬症例 15 例、非服用症例 15 例)がエントリーされ、29
例(97%)で縫合手技を完遂した(表 2)。粘膜欠損部は平均 37.3mm、平均 8.7 針で縫合が行われ、
縫合時間は平均 46.2 分であった。25 例(83%)で術後 3 日目の内視鏡検査にて縫合が維持されて
いることを確認した。術後出血率は 10%(3/30 例)であり、出血 3例の内訳は縫合中断症例、縫合
非維持症例、残胃癌症例であった。縫合が維持されていた25例における術後出血率は4%(1/25)、



抗血栓薬継続例 15 例のうち縫合が維持されていた 13 例(術後残胃症例を除く)の術後出血率は
0%であった。 
 多施設共同研究においても胃 ESD 後 EHS が実現可能であることを示した。一方で、創部閉鎖が
術後も維持されていないと出血予防に寄与しないことも危惧される結果となり、より確実な縫
合閉鎖および維持が術後出血予防に重要であることが再確認された。本研究成果は英文化され、
Gastrointestinal Endoscopy 誌に受理された。 
 

 
③内視鏡縫合を用いた新しい内視鏡治療手技の開発 
A. Flexible traction method 
 径 3cm の仮想病変 10 箇所に対して ESD を施行、牽引群で施行時間および粘膜下層剥離時間が
有意に短縮された(図 2)。剥離中の粘膜下局注回数も牽引群で有意に少なかった。EHS による病
変の牽引によって効率的な ESD が可能となることが示唆された。本研究成果は英文化され、
Surgical Endoscopy 誌に受理された。 
B. 内視鏡的筋層切除法 
 12 病変中 11病変で重篤な有害事象なく手技を完遂、切除した平均筋層長径は胃で 10mm、食道
で 5mm と十分な大きさの組織が採取できた(図 3)。EHS に関して、胃では 2頭とも粘膜下トンネ
ルの縫合閉鎖が可能であったが、食道では管腔内が狭く縫合不可能であった。本実験より、EHS
は胃における粘膜下トンネルの閉鎖に有用であることが示唆されたが、食道内では技術的に困
難であることが明らかになった。本研究成果は英文化され、Journal of Nippon Medical School
誌に受理された。 
C. 3D 内視鏡下 EHS 
 5 針毎の平均縫合時間は 2D に比し 3D 内視鏡下で有意に短縮した(11.2 分 vs.9.8 分)。縫合速
度は 3D内視鏡下で経験を経るにつれ上昇し(図 4)、縫合手技もより精緻化された。EHS の課題で
ある手技的難度の高さは 3D 内視鏡を用いることで低減できる可能性が示唆された。本研究成果
は英文化され、Clinical Endoscopy 誌に受理された。 
 

 
 以上、本研究は概ね予定通りに遂行され、それぞれの研究成果は論文化という形で情報発信さ
れた。 
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