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研究成果の概要： 

病変内部を通過する細動脈温存と腫瘍の最大摘出を両立し得るレーザージェットメスを開発

した。当研究組織における医工学の各担当チーム間で、工学実験による理論付け・条件出し→

臨床応用→フィードバックを行った。神経膠腫手術では操作性、安全性、有効性（血管径 100 µm

程度の細動脈温存）を確認、最終目標である島弁蓋部の穿通枝を巻き込む症例での使用開始に

至った。低侵襲脳外科の臨床応用（拡大経蝶形骨洞到達法）、腹腔鏡下疾患（胆嚢摘出、肝臓切

開、消化管（食道・胃・小腸・大腸）粘膜下剥離術）の臨床応用に向けた動物実験も行った。 

 
交付額 
                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 
2007 年度 5,500,000 1,650,000 7,150,000 

2008 年度 2,600,000 780,000 3,380,000 

年度  

年度  

  年度  

総 計 8,100,000 2,430,000 1,0530,000 

 
研究分野：医師薬学 
科研費の分科・細目：外科系臨床医学 
キーワード：医療工学,機器開発,機能温存,低侵襲外科,レーザー工学,ロボット手術 
 
１．研究開始当初の背景 

神経膠腫の治療成績改善のためには機能
温存を図った上での可及的摘出が必要であ
る。神経膠腫は脳実質内から発生する腫瘍で
あり、発生部位に関わらず腫瘍摘出時に貫通
する動脈を切断すれば、末梢に梗塞巣を生じ
る。脳主幹動脈およびその末梢枝レベルまで
は、丁寧な剥離操作と腫瘍への細かい分枝の
凝固切断操作により血管の温存は十分可能
である。これに対して穿通枝は、血管径が脳
主幹動脈およびその末梢枝に比べて著しく
細く（200 μm 程度）、脳内に埋没して走行す
るため術中の迅速な認識がときに困難であ
り、温存が極めて難しい。特に血管新生を伴

う悪性度の高い神経膠腫に対しては、既存の
手術機器（電気凝固機、超音波 CUSA）では、
出血のコントロールと腫瘍血管と穿通枝の
区別の両立を図りながらの摘出操作は不可
能である。穿通枝の障害により患者の予後が
著しく低下する。したがって、穿通枝レベル
の細血管の温存下に神経膠腫を摘出可能な
新しい機器の開発が不可欠である。 その一
方で、水流を利用した液体ジェットメスは血
管温存下に臓器切開が可能であることが知
られており、20 年前から欧州を中心に腹部外
科で臨床応用されている。この技術は細血管
の温存の観点からは極めて優れた技術であ
り、脳神経外科手術と同様に細血管からの出



血により難渋する肝臓手術においても既存
の技術（CUSA）と比較して、出血量の減少と
手術時間の短縮に貢献し、200 μm 程度の血
管まで温存可能であることが報告されてい
る。このことから液体ジェット技術は神経膠
腫手術の際に穿通枝温存下に腫瘍摘出操作
を実現する有力な機器となり得ることは想
像に難くない。しかし、従来の液体ジェット
技術は高圧連続流により駆動するため水量
が多く、術野内の気泡発生、スプラッシュの
発生により操作性と術者の安全確保が困難
といった問題点もあり、顕微鏡手術機器とし
ての応用は不可能であった。われわれは H7
年より東北大学流体科学研究所との医工学
連携体制を構築し、衝撃波およびレーザーの
医療応用を継続・発展させてきた。その過程
でホロミウム YAGレーザーの水中細管内パル
ス発振により微小高速ジェットが発生する
ことを発見し、「噴流生成装置」として特許
申請し、血管内治療、内視鏡機器として臨床
応用を目指しており、従来の液体ジェットの
問題点を解決し得るもので、水量が既存の液
体ジェットメスと比較して格段に少量で済
むことから、術野の気泡も少なく、従来の液
体ジェットと同程度の血管温存能を有する
ことを報告してきた。以上の過程より、径 200
μm 程度の穿通枝温存が可能な顕微鏡下手術
用レーザー液体ジェットメスを開発し、神経
膠腫摘出術における新しい機器として臨床
応用するといった発想に至った。 
 
２．研究の目的 
 
本研究では神経膠腫摘出術において摘出

領域を通過する管径が穿通枝レベルの動脈
を温存と腫瘍の摘出を両立する新しい手術
デバイスであるレーザージェットメスの開
発が目的である。具体的には、研究期間内
に穿通枝周囲で使用可能な装置を開発し、
倫理委員会の承認を経て臨床応用を行う段
階までを当初の目標に掲げた。最終的には
これまで穿通枝の温存と腫瘍の最大摘出は
しばしば相反するために症例ごとにいずれ
かを優先していたstrategyから両者を両立
させるあらたな治療方法の開発への道筋を
開くことを念頭においた。 
 
３．研究の方法 
 上記目的を実現するために、当初目標の応
用形も含めて以下 5 項目の研究を設定した。 
(1) 液体ジェットの最適化 

・ 模擬モデルを用いた工学実験 

レーザーのパルス発振により発生するマ
イクロジェットの工学的特性評価を可視化
（高速度撮影）、圧測定により評価。 ジ
ェットの性能を規定する初圧、初速に関す

るデータを取得。 

上記に影響を与えるレーザーエネルギー、
standoff distance、ノズル（アスペクト）
比、液体供給方法をパラメータとした。 

・ ヒト神経膠腫摘出標本を用いた実験 

倫理委員会の承認後、工学実験で得られ
た条件範囲内で摘出標本の切開実験を施行。 

実際の手術で問題となる飛沫、気泡の発
生をなくすためさまざまなデザインの吸引
管を設計し、最適化を施行。 

(2) 臨床応用（安全性試験） 

・ 倫理委員会申請 

工学実験データ、動物実験データ、ヒト
神経膠腫摘出標本を用いた実験データを呈
示し、承認を得た。 

倫理面を考慮し、動物実験で得られた最
大深達度（2 mm）のsafety marginを設けた
非深部病変内で臨床応用を開始。 

効果、操作性も同時評価。 

(3) 拡大臨床応用 

・ 倫理委員会再申請 

初期臨床応用にて安全性、効果、操作性
を確認したため、深部病変、病変境界部、
血管を含めた重要構造物を巻き込む病変で
の使用を開始。 

初期臨床試験で問題となった先端部形状、
材質を変更し、使用に先立ち工学実験によ
る最適化の追試を施行。 

(4) 開頭術以外の脳外科臨床応用 

・ 拡大経蝶形骨洞到達法手術への応用 

 深部、かつ狭い術野内操作となるため、
バヨネット型のプロトタイプを製作し、使
用に先立ち工学実験による最適化の追試を
施行。 

(5) 脳外科領域以外での応用 

・ 内視鏡外科への応用 

内視鏡下消化管粘膜剥離術、肝臓切開術、
胆嚢摘出術を念頭に摘出標本を用いた予備
実験を行い、ジェットの必要強度を確認。 
 
４．研究成果 

(1) 液体ジェットの最適化 

・ 模擬モデルを用いた工学実験 

基本構造：耐熱性、振動対策と構造の簡略
化による安全性を優先したため14Gステン
レス管を採用。 

ジェット強度：径1 mm程度、ノズル径 100 
μm程度のデバイスから従来の初速（～ 40 
m/s）の液体ジェット発生を確認。 

レーザーエネルギー：250 ～ 300 mJ/puls



eにて2 mm程度の深達度が得られることを
確認。 

 工学実験の追試ではデザインの変更によ
る明らかなジェット特性の変化は認められ
なかった。 供給液体量：基礎実験の段階からシリンジ

ポンプ（40 ml/hr）を使用していたが、手
術室での簡便性から加圧バッグの使用に変
更した。50 Pa程度で同等の供給量が得られ
ることを確認。 

穿通枝を巻き込む島弁蓋部神経膠腫摘出
術1例に臨床応用。 

デバイスの使用による明らかな合併症は
認められず。初期臨床応用で認められた問
題点は大幅に解決された（誌上発表準備中）。 ・ ヒト神経膠腫摘出標本を用いた実験 

微量の飛沫を認識するために供給に用い
た細胞外液中に色素を混入。 

吸引管の設置方法としては並列、射出口
内部、射出口を覆う円筒形などをテストし
た結果、後者を採用したことにより飛沫、
気泡の発生は消失。ノズル口は吸引管から
突出しないデザインを採用。 

低エネルギーでは血管温存下に切開が可
能であったが、破砕を目的としてエネルギ
ーを増加させた場合、血管温存能力が低下
することを確認。破砕効率も超音波デバイ
スには現段階では及ばない点が問題点とし
て残された。今後の開発の方向性も含めて
検討中。 

(4) 開頭術以外の脳外科臨床応用 (2) 臨床応用（安全性試験） 

・ 倫理委員会申請 

テント上神経膠腫8例に対して使用（図1
No Shinkei Geka 36: 1005-1010, 2008）。 

・ 拡大経蝶形骨洞到達法手術への応用 

 工学実験の追試ではバヨネット型へのデ
ザインの変更による明らかなジェット特性
の変化は認められなかった。 

 

 

 

 

 

 図 1 組織破砕と血管温存 

拡大経蝶形骨洞到達法手術（下垂体腺腫7、
脊索腫2例）に臨床応用（図2 誌上投稿中）。 

 

図 2 摘出空間内に簾状に温存された血管 

 

 

 
安全性：くも膜を含めた膜構造物は基礎実
験同様切開できず、従来どおりマイクロは
さみを用いて切開。明らかな熱損傷は確認
されず。飛沫、気泡の発生は認められず。
デバイスの使用による播種・合併症の発生
は認められず。 

 

 

 

 

 
効果：基礎実験同様100～200μmの動脈を温
存下に腫瘍組織を切開・破砕。場合によっ
ては更に細径の動脈も温存。静脈に関して
は概ね温存できず。 

 

安全性：くも膜を含めた膜構造物は長時間、
同一部位へのくも膜照射により穿孔を認め
た以外は（通常手技により修復）、基礎実
験同様切開できず、従来どおりマイクロは
さみを用いて切開。明らかな熱損傷は確認
されず。飛沫、気泡の発生は認められず。
デバイスの使用による播種・合併症の発生
は認められず。 

操作性：すだれ状に温存した血管の合い間
から更に深部の操作も可能。吸引管の材質
が大径のステンレス管である点、ノズルが
吸引管から突出していない点から操作部に
死角が発生し、温存した血管を吸引管断端
により損傷してしまうことが判明。 

効果：基礎実験同様100～200μmの動脈を温
存下に腫瘍組織を切開・破砕。場合によっ
ては更に細径の動脈も温存。静脈に関して
も半数程度で温存を確認。 

(3) 拡大臨床応用 

・倫理委員会再申請 

 初期臨床応用結果を提示し、承認を得た。 

 初期臨床応用で問題となった吸引管断端
による温存血管の損傷を防止するために吸
引管の材質をテフロンに変更し、ノズルを1
 mm吸引管外に突出させたデザインに変更
した。さらに術者が指で調節する吸引口の
デザインの最適化を施行。吸引管径自体は
破砕効率を考慮し、14G相当に拡大。 

操作性：すだれ状に温存した血管の合い間
から更に深部の操作も可能。 

 

 バヨネット型への変更により篩骨を削除
後、前頭蓋底から斜台近傍への操作が可能
になった。次段階として左右の海綿静脈洞
内に浸潤した腫瘍に応用範囲を拡大するこ



とを目的としてプロトタイプを試作した。
本研究課題終了後、工学実験による特性評
価、再度倫理委員会に適応拡大申請を行い
臨床応用を行う予定である。 
 

(5) 脳外科領域以外での応用 

・ 内視鏡外科への応用 

内視鏡下消化管粘膜剥離、肝臓切開、胆
嚢摘出術を念頭に摘出標本を用いた予備実
験では、脳神経組織に比較して格段に強い
ジェット強度が必要であることを確認。肝
臓に関しては300-500 mJ/pulse、胆嚢・胃
粘膜は500 mJ/pulse以上、食道（図3）・大
腸は500mJ/pulse程度で得られるジェット
の強度を要した。胆嚢・胃に関しては500 
mJ/pulse以上では血管の温存が困難であり、
ジェットを使用する利点はないものと判断。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

本項目は、東北大学先進医学分野（食道・
内視鏡外科）より新たに科学研究費（挑戦
的萌芽）として申請、H21年度より採択を受
けた。生体動物（ブタ）を用いた動物実験
計画につき倫理委員会からの承認を得て、
全麻下に切開実験を施行予定である。 
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〔その他〕 
 

液体ジェットメスの臨床応用、条件の最適
化に関しては今後、脳腫瘍の臨床、研究に関
して世界的な中心の一つであるカリフォル
ニア大学サンフランシスコ校（UCSF）・脳神
経外科（主任：Michelle S Berger 教授）と
の共同研究へ発展・継続する予定である。 
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