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研究成果の概要（和文）：平成24年度に実施したホルミウムヤグ（Ho:YAG）レーザーのパルス発振で誘発した液体ジェ
ットの組織選択性向上のため各パラメータの 最適化を行った。平成25年度にはデバイス試作を行うとともに、ブタモ
デルを用いた動物実験の評価系を構築した。平成26年度は動物実験で病理学的、電気生理学的検討を行い、削開能力、
末梢神経温存能と、手術操作性・安全性の確 保等の諸因子の両立が可能な条件を明らかにした。当初計画していたよ
りも大幅に進捗したことから、倫理委員会の承認を得て臨床において申請に必要なデータの獲得を行った。

研究成果の概要（英文）：Water jet technology provides tissue dissection with preservation of fine blood 
vessels. The purpose of present study is to evaluate functional preservation of peripheral nerves and 
dissection under intraoperative electrophysiological monitoring in patients with skull base tumors 
manifesting as severe visual disturbance through the extended transsphenoidal approach using pulsed 
laser-induced liquid jet (LILJ) system. Intraoperative visual evoked potential (VEP), and 
pre/postoperative conventional visual assessments were investigated. Precise dissections of the tumor 
were obtained, resulting in gross total removal. Most of the cases showed immediate improvement on 
intraoperative VEP and showed good recovery at discharge, and all patients evaluated had recovered good 
visual status. The LILJ system can achieve safe and optimal removal with functional preservation of optic 
nerves, probably because of the high resistance of the arachnoidal sheath and fine vascular tissue.

研究分野：脳神経外科学　間脳下垂体　内分泌
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１．研究開始当初の背景 
 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・破砕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 200 
μm 程度の細血管の温存まで可能とする技
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
減少による手術時間短縮効果が報告されて
いる。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、と
きに調節性が損なわれる、術野内の気泡発生、
スプラッシュの発生など操作性と術者の安
全確保の問題点があった。われわれは 1995
年より東北大学流体科学研究所との医工連
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、流体工学実験、動物実験を経て、2004
年より東北大学病院・広南病院倫理委員会の
承認を経て顕微鏡手術用デバイスとして臨
床応用を開始した。 
 広南病院倫理委員会の承認を経て施行し
た拡大経蝶形骨洞的腫瘍摘出術への臨床応
用では、難易度の高い頭蓋底腫瘍摘出におい
て基礎実験から予測されていた腫瘍組織破
砕が証明され、とくに内部を走行する 100～
200ミクロン前後の腫瘍動脈まで温存が確認
された。この高い組織選択性が再現されたこ
とにより、本デバイスが治療成績の向上に寄
与し得るポテンシャルを有していることが
示され（統計学的有意に摘出率の増加、出血
量の減少、手術時間の短縮効果）、米国脳神
経外科学会と英文査読誌（Ogawa Y, et al. 
Acta Neurochir (Wien) 2011）で報告してい
る。この結果を受け、応募者を含めた産学連
携組織は、経済産業省の事業である「課題解
決型医療機器の開発・改良に向けた病院・企
業間連携事業」として採択を受け、2011年秋
より新規医療機器としての多施設臨床試験
の開始を予定している。その一方で、細血管
同様に摘出困難の主要な要因と考えられて
いる末梢神経を巻き込んだ頭蓋底腫瘍に対
し、神経機能温存下に病変摘出が可能となれ
ば、さらなる生命予後、機能予後の改善が見
込まれると予想されるが、この目的に沿う検
討や知見は皆無であり、本研究を着想するに
至った。 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、末梢神経機能温存下に腫
瘍を摘出する手術デバイス（パルスジェット
メス）の開発である。応募者は既に研究分担
者との産学連携体制で組織選択性の向上に
より、細血管の温存が可能な手術デバイスの
開発に成功した。難易度の高い拡大蝶形骨洞
的到達法に適応し、historical controlと比較

し、統計学的有意に病変摘出率増加、術中出
血量減少、手術時間短縮効果を報告した。 
本研究では、更に難易度の高い末梢神経の
機能温存下の腫瘍摘出を目的とし、組織選択
性を高めるための流体工学的基礎実験を行
い、得られた結果を動物実験で検証し、研究
期間終了時に倫理委員会の承認を得て臨床
応用に移行可能な知見を得る事を達成目標
とした。 

 
３．研究の方法 
 平成 24年度には、ホルミウムヤグ（Ho:YAG）
レーザーのパルス発振で誘発した微小液体
ジェットの流体制御に関する流体工学的な
基礎実験を行い、模擬モデル実験と併せて、
組織選択性向上のため各パラメータの最適
化を行った。平成 25 年度には前年度の実験
結果を踏まえ、デバイス試作を行うとともに、
ブタモデルを用いた動物実験の評価系を構
築した。平成 26 年度は動物実験を行い、病
理学的、電気生理学的検討を行い、削開能力
（組織深達度と破砕範囲）、末梢神経温存能
と、手術操作性・安全性の確保等の諸因子の
両立が可能な条件を明らかにした。本研究期
間中に倫理委員会の承認を得て「神経近傍で
の操作を行う」要素を追加する形での拡大申
請を行った。 
 
４．研究成果 
平成 24 年度に実施したホルミウムヤグ
（Ho:YAG）レーザーのパルス発振で誘発した
微小液体ジェットの流体制御に関する流体
工学的な基礎実験では、模擬モデル実験と併
せて、組織選択性向上のため各パラメータ
（レーザー条件（エネルギー・周波数）、形
状（ノズル先端形状・ノズルファイバー先端
間距離）の最適化を行った。 
平成 25 年度には前年度の実験結果を踏ま
え、デバイス試作を行うとともに、ブタモデ
ルを用いた動物実験の評価系を構築した。と
くに神経に関する物性値（ヤング率、破断強
度）に関してはデータの集積に努め、過去の
他臓器、組織のデータとの比較により必要と
思われるパルスジェットの条件を算出した。 
平成 26年度は動物実験を行い、病理学的、
電気生理学的検討を行い、削開能力（組織深
達度と破砕範囲）、末梢神経温存能と、手術
操作性・安全性の確保等の諸因子の両立が可
能な条件を明らかにした。 
本研究期間中に倫理委員会の承認を得て
「神経近傍での操作を行う」要素を追加する
形での拡大申請を行うことを達成目標とし
ていたが、当初計画していたよりも大幅に進
捗したことから、臨床において申請に必要な
データの獲得を行った。 
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