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総合研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

 

研究代表者  東 健  神戸大学大学院医学研究科内科学講座消化器内科学分野 

教授 

 

研究要旨 

  現在、早期消化管粘膜がんに対して内視鏡的粘膜下層剥離術(Endoscopic Submucosal 

Dissection:ESD)が高周波電気メスを用いて実施されている。本研究では、電気メスで生じ

る出血･穿孔等の合併症を改善した、より安全な消化器内視鏡治療のためのレーザー消化器

内視鏡治療装置を開発することを目的として、1）レーザー装置開発、2）導光ファイバー

開発、3) ガイド光反射強度モニター装置開発、4) ブタの摘出胃による in vitroでの安全性･

有効性の評価、5）生体ブタによる前臨床試験、を行った。レーザー装置における伝送系の

取出し構造については、施術者による操作性を考慮し、伝送路取り出しの方向を水平方向、

高さを 120cmとし、炭酸ガスレーザー装置の改造を行なった。ESD施術に必要な安定した

レーザーパワーを確保するため、システムの光学特性として、レーザー伝送路の曲げ損失、

出射ビーム拡がり角、偏光依存性を評価した。伝送系については、マルチルーメンチュー

ブの固定を冷却水接続口の１か所とし、ストレスフリー構造とし、導光ファイバーの機械

的強度を定量的に把握するため IEC60793-1-33に準拠した光ファイバー２点曲げ破断試験

を実施した。ESDにおける出血を避けるための可視ガイド光は、血管部からの反射光強度

と粘膜、粘膜下層、筋層からの反射光強度の波長による変化を測定した結果、反射光強度

の変化が大きくなったのは波長 400–430 nm、および 530–580 nmの範囲であった。反射強度

をモニタリングすることによる血管の検出のために、ガイド光の波長は 530nm帯が最適で

あった。本炭酸ガスレーザーシステムは、in vitroブタ摘出胃及び in vivo生体ブタにおい

て、胃粘膜層を切開するが、粘膜層通過後粘膜下層注入材によってレーザー光が吸収され、

血管や筋層を傷付けずに、安全に粘膜及び粘膜下層のみを選択的に切除することが出来、

より安全な消化器内視鏡治療が実現された。本事業の 3年度で、3度の PMDA薬事戦略事

前相談を受け、対面相談の準備が完了した。 
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器内科学分野 講師 
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京都大学大学院医学研究科 

社会健康医学系専攻 薬剤疫学分野 教授 

田中 司朗 

京都大学大学院医学研究科  

社会健康医学系専攻 薬剤疫学分野 講師 

 

斎藤 豊 

独立行政法人国立がん研究センター中央病

院 科長 

 

貝瀬 満 

虎の門病院 消化器内科 部長 

 

上堂 文也 

地方独立行政法人大阪府立病院機構大阪府

立成人病センター 消化管内科 副部長 

 

井口 秀人 

兵庫県立がんセンター 消化器内科 副院

長 

 

横井 英人 

香川大学医学部附属病院 医療情報部 教授 

 

Ａ．研究目的 

我が国に多い消化管がんに対する低侵襲

治療法として内視鏡的粘膜下層剥離術

（ESD）が普及されつつあるが、その手技

は高度で、約 10%に出血、穿孔等の合併症

が認められ、死亡例も報告されている。我々

は、ESDで用いられる粘膜下層局注材の光

吸収特性に注目し、中赤外波長レーザーを

用いた、筋層を損傷しない安全な ESD手技

を提案した。中赤外波長領域では光吸収の

強い波長が物質毎に異なり、物質固有の吸

収波長と一致した波長のレーザーを用いる

と特定の物質のみに選択的に光を吸収させ

ることができる。我々はこれまで、中赤外

レーザーの一つで医療用に広く用いられて

いる炭酸ガスレーザーの波長 10.6 µmでブ

タの胃、および ESD用の局注材として一般

的に用いられている生理食塩水やヒアルロ

ン酸ナトリウム溶液の光吸収特性を測定し

た結果、胃に比べて局注材の光吸収が約 1.5

倍になることを明らかにした。そして、粘
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膜下層へ局注材を注入して炭酸ガスレーザ

ーを照射すると、粘膜層は切開されるが、

粘膜層を貫通した後は局注材でレーザーが

吸収され、筋層を傷付けないことが確認で

き、より安全な ESD手技を実現できると考

えられる。 

本研究では、安全な ESDの実用化、およ

び普及のため、歯科･耳鼻咽喉科用炭酸ガス

レーザー装置を改良し、レーザー消化管内

視鏡治療装置を開発することを目的として、

1）レーザー装置開発、2）導光ファイバー

開発、3) ガイド光反射強度モニター装置開

発、4) ブタの摘出胃による in vitroでの安

全性･有効性の評価、5）生体ブタによる前

臨床試験、を検討する。 

 

 Ｂ．研究方法 

  1）レーザー装置開発：㈱モリタ製作所

が歯科用や耳鼻咽喉科用として製造･販売

している炭酸ガスレーザー装置をベースと

して ESDに適した装置を開発する。従来装

置からの主な変更点は高出力化(15 W以上)、

出力の安定化、短パルス化である。(担当：

㈱モリタ製作所) 

 

2）導光ファイバー開発：中赤外波長のレー

ザーを導光できる光ファイバーは限られて

おり、本研究では中空光ファイバーを使用

したファイバー導光路を用いる。従来のガ

ラス製中空ファイバーよりも内視鏡先端部

で高い柔軟性(曲率半径 2 cm 以下)を持ち、

高い伝送効率(約 70%)、および耐久性を備

えたファイバー導光路を開発する。(担当：

㈱モリタ製作所) 

 

3）ガイド光反射強度モニター装置の開発： 

レーザー照射位置を確認するための可視

波長ガイドレーザーの波長をヘモグロビン

の吸収が強い 532 nm(緑色)とし、治療部位

からのガイド光の反射強度をモニターする

ことで、血管の存在や誤照射の可能性を感

知する、より安全な ESD 手技を実現する。

摘出したブタ胃切片の粘膜下層にヒアルロ

ン酸ナトリウム溶液（ムコアップ®、生化学

工業）を注入し、切片の表面から深さ 2 mm

の位置に動脈を設置する。ハロゲンランプ

から発生した白色光を分光器で単色光にし

てブタ胃切片に照射し、反射光を CCDカメ

ラで撮影した。照射光の波長を 400–1000 nm

の範囲で 10 nm間隔で変化させ、各波長で

の反射光画像を撮影する。(担当：大阪大学

と㈱モリタ製作所) 

 

4）ブタの摘出胃による in vitroでの安全

性･有効性の評価：ESD で用いられている

電気メスと炭酸ガスレーザーでの切削によ

る熱損傷領域の違いを組織学的に評価する。

摘出したブタの胃を電動ステージ上に乗せ、

1.0 mm/sで移動させながらレーザーを照射

し、粘膜の切開を行う。内視鏡先端を曲げ

ていない状態でのレーザー出力を 1.8、2.9、

4.7 Wとし、粘膜表面へ垂直に照射した。内

視鏡先端部の曲げ角度を 0°から 30、60、90°

と変化させた際のレーザー出力、および粘

膜切開深さの変化を測定する。(担当：大阪

大学) 

 

5）生体ブタによる前臨床試験：生体ブタ

を用いた前臨床試験を神戸医療機器開発セ

ンター(MEDDEC)において行う。レーザー

の生物学的安全性、機械的安全性両方の観

点からデータを取得、整備し、臨床試験機
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器概要書にそれらデータを記載する。その

結果を基に装置の改良を進める。 

(担当：主に神戸大学と大阪大学が行う

とともに、国立がんセンター、虎の門病

院、大阪成人病センター、兵庫県がんセ

ンターが評価する) 

前臨床試験のデータの解析・評価は川

上、横井が行う。 

 

       （倫理面への配慮） 

本課題で行う医療機器開発において、生体

ブタを用いる前臨床試験に対しては、動物

実験委員会で審議、承認の上、実験動物に

対する動物愛護に対して十分配慮する。前

臨床試験は、ヒトに用いる内視鏡機器を用

いて全身麻酔下に行うものであり、苦痛の

軽減に最大限考慮しており、適切な方法に

より安楽処置を行う。また、前臨床試験は、

平成 18年度厚生労働省「内視鏡訓練施設整

備事業の補助金」の交付を受けて内視鏡治

療・手術関連機器を整備し、全国で唯一生

体ブタを用いた医療機器研究開発実験が可

能である神戸医療機器開発センター

（MEDDEC）において、香川大学の横井、

京都大学の川上、田中の協力の下に作成し

た前臨床試験計画に従って実施した。 

 

 Ｃ．研究結果 

  1）レーザー装置開発：㈱モリタ製作所

が歯科用や耳鼻咽喉科用として製造･販売

している炭酸ガスレーザー装置をベースと

して ESDに適した装置として改良した。 

平成 24年度には高出力化(15 W以上)、出

力の安定化、短パルス化を図った。当初、

レーザーのパワーアップを検討したが、レ

ーザー装置における伝送系の取出し構造に

ついて、施術者による操作性を考慮し、伝

送路取り出しの方向を従来の上方から水平

方向に変えたところ、従来のパワーで先端

まで 15W を確保することが可能であった

(図 1)。 

図 1：ESD施術レイアウトとレーザー装置 

 

平成 25年度には、レーザー装置本体と導

光ファイバーの改善により、視認識および

施術に必要なガイド光と炭酸ガスレーザー

光の出力要求値を生体ブタ動物実験により

把握した。具体的には、視認識に必要なガ

イド光出力値は 0.2mW 以上、また施術に

必要な炭酸ガスレーザー光出力値は、施術

部位や施術工程により異なるが、施術範囲

を特定するマーキングでは 5W、粘膜切開

および粘膜下層剥離では 4～13W、止血処

理には 5～8W程度が適当であった。上記レ

ーザー光の出力要求値は、内径φ530μm、
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長さ 2.6m の中空ファイバーによって伝送

可能であることを確認した。 

平成 26年度には、試作機を改良し、小型

化を図った(図 2)。 

 

図 2：小型

化した炭酸

ガスレーザ

ー装置 

 

 

 

 

 

2）導光ファイバー開発：中赤外波長のレー

ザーを導光できる光ファイバーは限られて

おり、本研究では中空光ファイバーを使用

したファイバー導光路を用いた。従来のガ

ラス製中空ファイバーよりも内視鏡先端部

で高い柔軟性(曲率半径 2 cm 以下)を持ち、

高い伝送効率(約 70%)、および耐久性を備

えたファイバー導光路を開発した。 

 また、伝送系については、中空ファイバ

ーを挿入する外装チューブ（マルチルーメ

ンチューブ）の長さを最適化するとともに、

レーザー装置と伝送系との着脱を容易にす

る構造とした。マルチルーメンチューブは

チャネル内を冷却水が還流しレーザー光伝

送中における機械的強度の向上を確認した。 

中空ファイバー自体の検討では、先端部の

み高屈曲樹脂製材料による中空ファイバー

を試作したが、内面粗さおよび耐熱性に関

し不十分であった。これに対し、冷却機構

を備えた内径 530m の細径中空ファイバ

ーによるレーザー光伝送の方が、機械的強

度、光学特性の点で有利であると判断した

（図 3、4）。 

 

図 3：内径 530μm中

空ファイバー（我が国

独自技術） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

中空ファイバーの内径を 530μm にした

ことで、スコープ先端での屈曲が可能にな

った(図 5）。 

 

図 5：スコ

ープ先端 

 

 

 

また、レーザー伝送路の耐久性に関して

は、2 点曲げ法による破断評価試験を実施

した（図 6）。導光ファイバーを形成する石

英材料の本質的な物性値と曲げ応力によっ

て決定される破断モード以外に、中空ファ

イバー内壁における界面の欠陥成長に起因

する破断モードが存在することがわかった。

後者の破断モードは、製造プロセスに依存 

 

導波路冷却水管路 

冷却水戻り管路 

炭酸ガス管路 

 φD 

図 4：外装チューブ構造 

中空ファイバー 
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図 6：2点曲げ法による破断評価試験 

 

し破断する曲げ応力にばらつきをもたらす

ため、界面欠陥を抑制する製造プロセスの

改良とともに曲げスクリーニングによる排

除が必要であることがわかった。 

中空ファイバーのレーザー光とガイド光

の透過率を検討したところ、ガイド光のバ

ラツキが認められたが視認するために必要

な 5%を上回っており、視認には支障が出な

かった（表 1）。 

表 1：中空ファイバーの透過率特性 

伝送処置具の滅菌処理は、γ線照射滅菌

および EOG 滅菌を実施し、滅菌処理前後

において導光ファイバーの光学特性を評価

し、共に顕著な劣化は見られなかった。し

かしながらγ線照射滅菌では、導光ファイ

バーを挿入する PTFE製外装チューブに顕

著な脆性劣化が見られ、本処置具の滅菌処

理方法としては不適と判断した(図 7)。 

図 7：γ線照射滅菌による外装チューブの

脆性劣化 

 

 3）ガイド光反射強度モニター装置の開

発： 

血管部からの反射光強度と粘膜、粘膜下

層、筋層からの反射光強度の波長による変

化を測定した結果、反射光強度の変化が大

きくなったのは波長 400–430 nm、および

530–580 nmの範囲であった。 

 

4）ブタの摘出胃による in vitroでの安全

性･有効性の評価：ESD で用いられている

電気メスと炭酸ガスレーザーでの切削によ

る熱損傷領域の違いを組織学的に比較した

ところ、炭酸ガスレーザーによる切削の熱

損傷領域が電気メスによるものより、小さ

いことが証明された。また、内視鏡先端部

の曲げ角度の増加に伴ってレーザー出力が

低下する傾向が見られたが、曲げ角度 90°
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での出力低下は最大で 12%であった。粘膜

切開深さも内視鏡先端部の曲げ角度の増加

に伴って減少する傾向が見られたが、レー

ザー出力の低下が 12%であるにもかかわら

ず、切開深さは最大で 53%減少した。 

 

5）生体ブタによる前臨床試験：生体ブタ

を用いた前臨床試験を神戸医療機器開発セ

ンター(MEDDEC)において行った。㈱モリ

タ製作所、大阪大学、神戸大学において、

試作機の性能を検討した上で、班会議にお

いて、国立がんセンター、虎の門病院、

大阪成人病センター、兵庫県がんセンタ

ーの分担者が、ブタ切除胃及び生体ブタで

試作機の検証試験を実施した。 

平成 24年度は、9月 8日に班会議を開催

すると同時に、試作機を用いて、ブタ切除

胃及び生体ブタで検証試験を実施した(図

8)。 

図 8：ブタ切除胃及び生体ブタ検証試験(平

成 24年 9月 8日) 

 

検証試験では、内視鏡スコープ屈曲時にレ

ーザーのパワーが落ち、粘膜切開に時間を

要したが、班員の評価は高く、ESDへの使

用に大いに期待された。 

さらに、平成 24 年 10 月 17 日に PMDA

薬事戦略事前相談を受け以下の事項が明ら

かになった。 

・ESD にレーザを使うというところが明ら

かに既存製品と異なり、この部分は新規事

項であり、臨床試験無しというわけにはい

かないと考えられた。動物実験のみで、臨

床不要と主張する場合は、動物実験でその

根拠が明確でなければならない。 

・既存製品（レーザ治療器 or電気メス）と

の差異（装置の改良がどの程度必要か）の

詳細を示す必要がある。 

・切開するので、一般には未滅菌で使用す

るにはリスクが大きいと判断される。滅菌

方法はいろいろあるが、滅菌効果を示す必

要がある。 

・適用部位は、食道、胃、大腸を想定して

いるが、施術において既存施術（電気メス）

との優位性を明確にする必要がある。 

 

平成 25年度は、11月 30日に班会議を開

催すると同時に、改良試作品も用いて、生

体ブタで検証試験を実施した(図 9)。班員か

らは、ガイド光がやや弱いことが指摘され

たが、十分なレーザーのパワーも有し、操

作上に何ら支障が認められなかった。 

平成 26年 3月 17日に 2度目の PMDA薬

事戦略事前相談を受け、対面相談に向けて

の安全性・有効性について以下の事項が明
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らかになり、論点整理が出来た。 

・ ファイバーと曲げ強度、柔軟性がどの程

度保証できるのか、内視鏡側で屈曲制限

を加えて使うとかの形にすることもあ

りえる。 

・ 動物での評価で基本的に十分と考えて

いるようだが、その根拠となる説明が必

要。人での試験については、治験とはい

かなくとも臨床試験は必要である。 

・ 電気メスの経験があってもレーザーの

トレーニングは必要と思う。どのような

トレーニングが必要かは、説明する必要

がある。 

図 9：班会議及び生体ブタ検証試験(平成 25

年 11月 30日) 

 

26年度は、11月9日に班会議を開催時に、

改良試作品も用いて、ブタ切除胃及び生体

ブタで検証試験を実施し、班員から改良機

器において ESD を十分施行出来ると好評

価を得た(図 10)。 

図 10：班会議及び生体ブタ検証試験(平成

26年 11月 9日) 

 

これまで、生体ブタによる前臨床試験で

使用した生体ブタ数は 7頭、施術部位数 26

箇所であった。これらの実験中に破断した

処置具は無かった。しかしながら当初、複

数の部位の連続使用により処置具先端部か

ら冷却水が漏れる不具合が度々発生した。

これを解消するため、処置具構造の見直し

を行なった。その結果、施術部位数 10箇所

の連続使用においても長時間の使用に耐え

うる耐久性が確認された。 

 これまでの研究結果をもとに、平成 27年

3月 2日に 3度目の PMDA薬事戦略事前相

談を受けたところ、対面相談に向けて、以

下の点を整理することが求められた。 

・処置具、ファイバの光学特性、強度・耐

久特性、出力特性の評価結果、それに基づ
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いた本ファイバ（処置具）の使用制限等の

リスクマネジメント方策について。 

・動物実験結果のまとめ、その結果から人

への外挿性についての考え方。 

・電気メスと比較した穿孔リスクや施術容

易性についての客観的な説明（従来法との

比較）。 

・トレーニング作成・提供の予定。 

・電気メスと比較した有効性、非劣性の検

証の方策。 

・止血、保持用アタッチメントの考え方。 

 

 Ｄ．考察 

本研究により開発したレーザー装置およ

び導光ファイバーは、ESD施術に必要なレ

ーザー出力の要求値を達成できると考える。

但し製品化を実現するには、導光ファイバ

ーの透過率のさらなるばらつきを低減し、

ファイバー発熱の冷却効率最適化や使用時

における導光ファイバーの破断確率の見極

めの検討が今後必要である。 

今後は、最終システム構成を決定し、in 

vitro、in vivo安全性の検証実験を実施し、

データーを整理した上で、PMDAの対面相

談を受け、臨床試験を実施する必要がある。 

 

Ｅ．結論 

 内径φ530μm、長さ 2.6mの中空導光フ

ァイバーを用いて、レーザーESD施術にお

けるガイド光および炭酸ガスレーザー光の

出力要求値を達成できる見通しを得た。ま

た処置具の滅菌処理は EOG 滅菌が有効で

あることを確認した。 

炭酸ガスレーザーと粘膜下層に注入した

レーザー吸収材を用いた ESDの安全性・有

効性を評価するため、in vitroの実験系を構

築し、内視鏡先端部の曲げ角度による粘膜

切開能力の変化を明らかにした。切開能力

を正確に制御するためにはレーザー出力の

みではなく、レーザービーム径の変化を考

慮に入れる必要があることがわかった。 

また、ガイド光を波長 530 nm付近の緑色

光として反射強度をモニタリングすること

で血管を検出し、出血を避けられる可能性

が示された。 

レーザーのパワーは既存の機器での 15w

と本体の大きな改良は必要無く、射出口の

位置を変更することと、中空ファイバーを

冷却する装置を付加するに留まり、中空フ

ァイバーも 530μm の細径のもので治療操

作が可能であり、製品のスペックが決定さ

れ、臨床試験への準備が出来た。  
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会臨時セミナー，2012 

 

4)  豊永高史，早期胃癌 ESD 時における諸

条件-基本・高周波設定条件から困難例

の対処まで-，第 20 回日本消化器内視

鏡学会北陸セミナー，2012 

 

5)  豊永高史、藤城光弘，大腸腫瘍に対す

る内視鏡治療 (司会)，第 67 回日本大

腸肛門病学会学術洲会，2012 

 

6)  豊永高史、吉村兼、野田有希，Live ESD 

Case Demo，第 12 回国際消化器内視鏡

セミナー，2013 

 

【森田 圭紀】 

1) 森田圭紀、消化器内視鏡における新た

な工夫-消化管，第 148 回日本消化器内

視鏡学会東北支部例会，2012. 

 

2) 森田圭紀、消化器内科医から見た腹腔

鏡下手術．第 88 回日本消化器内視鏡

学会近畿地方会，2012. 

 

3) 森田圭紀、豊永高史、東健. 直腸 LST

における ESD の有用性について．第 82

回日本消化器内視鏡学会総会，2012. 

 

4) 森田圭紀、河原史明、東健. 新型

suturing device に よ る Double 

scope-NOTES 手技の開発，第 88 回日本

消化器内視鏡学会近畿地方会，2012. 

 

5) 森田圭紀、小畑大輔、東健、間久直、

粟津邦男. CO2 レーザーによる新たな

内視鏡治療技術の開発、第 24 回バイオ

エンジニアリング講演会，2012. 

 

6) Yoshinori Morita 、 Clinical 

application of magnifying endoscopy 

and optical chromoendoscopy for GI 

tract. 青島-神戸第 1 回中日消化内視

鏡学術交流会(青島、中国)，2012. 

 

7) Yoshinori Morita、Current status and 

challenges in ESD. GIHep Singapore 
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2012 「National Endoscopy Workshop」

（Singapore），2012. 

 

8) Yoshinori Morita、Current status and 

challenges in ESD. 第二届中国北方

ESD 培训班（瀋陽、中国），2012. 

 

9) 森田圭紀、小畑大輔、東健、岡上吉秀、

石井克典、間久直、粟津邦男. CO2レー

ザーによる新しい消化器内視鏡治療技

術の開発．第 33 回日本レーザー医学会

総会，2012. 

 

(H25)  

【東 健】【豊永 高史】【森田 圭紀】 

1) 坂東 正貴、渡邉 大輔、田中 心和、

小原 佳子、吉崎 哲也、大井 充、吉

江 智郎、石田 司、池原 伸直、森田 

圭紀、豊永 高史、東 健、胃潰瘍穿

孔との鑑別が困難であった腸管気腫症

の 1例、第 91回日本消化器内視鏡学会

近畿地方会、大阪、2014 

 

2) 田中 心和、小原 佳子、吉﨑 哲也、

河原 史明、石田 司、森田 圭紀、

豊永 高史、東 健、術前に憩室の合

併が診断できなかった表在型食道癌の

2例、第 10回日本消化管学会総会学術

集会、福島、2014 

 

3) 小原 佳子、田中 心和、吉崎 哲也、

河原 史明、石田 司、森田 圭紀、

豊永 高史、東 健、電解質異常を伴

った巨大直腸腫瘍の 1例、第 10回日本

消化管学会総会学術集会、福島、2014 

 

4) 森田 圭紀、豊永 高史、東 健 当

院での食道ＥＳＤにおける偶発症とそ

の対策, 第 85 回日本消化器内視鏡学会

総会, 京都、2013 

 

5) 奥野 達哉、池原 伸直、吉﨑 哲也、

河原 史明、池田 篤紀、坂井 文、藤

島 佳未、田中 心和、石田 司、鎮西 

亮、三木 章、矢野 嘉彦、森田 圭紀、

瀬尾 靖、原 重雄、豊永 高史、横

崎 宏、東 健、内視鏡切除後遠隔転移

を来たした LST-NG(偽陥凹型)の一例、

第 85回日本消化器内視鏡学会総会、京

都、2013 

 

6) 石田 司、森田 圭紀、豊永 高史、

吉崎 哲也、河原 史明、坂井 文、田

中 心和、東 健、中村 哲、掛地 吉

弘、膜性腎症合併早期胃がんに対するＥ

ＳＤ後、狭窄を来たし、外科的バイパス

術を要した 1例、第 85回日本消化器内

視鏡学会総会、京都、2013 

 

7) 田中 心和、豊永 高史、森田 圭紀、

大腸ESDにおける血管の太さに応じた

血管処理の工夫、第 85回日本消化器内

視鏡学会総会、京都、2013 

 

8) 尾野 亘、井上 太郎、滝原 浩守、植

田 智恵、中野 利宏、古賀 風太、長

谷川 晶子、永田 充、馬場 慎一、中

村 彰宏、中道 太郎、松浦 幸、豊永 

高史、ESD で切除し得た多発食道顆粒

細胞腫の一例、第 85回日本消化器内視

鏡学会総会、京都、2013 

 



-17- 
 

9) 尾野 亘、井上 太郎、豊永 高史、

植田 智恵、中野 利宏、柳原 恵梨、

長谷川 晶子、古賀 風太、永田 充、

馬場 慎一、中村 彰宏、中道 太郎、

滝原 浩守、松浦 幸、Flash Knife-BT

を用いた確実なプレ凝固の方法-遅発穿

孔を防ぐために、第 85回日本消化器内

視鏡学会総会、京都、2013 

 

10) 吉﨑 哲也、森田 圭紀、河原 史明、

坂井 文、田中 心和、石田 司、池原 

伸直、豊永 高史、東 健、食道静脈

瘤を合併した表在型食道癌に対する

ESDの検討、 第 85回日本消化器内視

鏡学会総会、京都、2013 

 

11) 石田 司、森田 圭紀、豊永 高史、

潰瘍（UL）症例に対する当院での胃

ESD の治療成績と戦略、JDDW2013、

東京、2013 

 

12) 河原 史明、田中 心和、吉崎 哲也、

小原 佳子、渡邉 大輔、石田 司、池

原 伸直、森田 圭紀、豊永 高史、

東 健、 内視鏡的に切除した胃型粘液

形質を発現する十二指腸高分化型管状

腺癌の 1例、JDDW2013、東京、2013 

 

13) 森田 圭紀「Ｓｗａｎ Blade」を用い

た大腸ＥＳＤ, 第 85 回日本消化器内視

鏡学会総会,京都,2013 

 

14) 池田 篤紀、奥野 達哉、森田 圭紀、

当院での食道 T1a-MM、T1b 癌に対す

る内視鏡治療及び追加治療の戦略、第

85回日本消化器内視鏡学会総会、京都、

2013 

 

15) 松岡 雄一郎，高橋 明大，熊本 悦子，

竹中 完，森田 圭紀，久津見 弘，東 健，

黒田 輝、MR 内視鏡システムにおける

腔内 RF コイルのリモートチューニン

グ・マッチング、第 41回日本磁気共鳴

医学会大会、徳島、2013 

 

16) 高橋 明大，熊本 悦子，松岡 雄一郎，

森田 圭紀，久津見 弘，東 健，黒田 輝、

MR 内視鏡ナビゲーションにおけるワ

イヤレスコントローラの利用可能性の

検討、第 41回日本磁気共鳴医学会大会、

徳島、2013 

 

17) 森田 圭紀, 胃癌の内視鏡治療 第 23

回日本消化器内視鏡学会中国支部セミ

ナー,2013. 

 

18) 森田 圭紀 全周性表在型食道癌に対

する内視鏡的粘膜下層剥離術（ESD)術

後狭窄予防としてのポリグリコール酸

（PGA)シートの有用性についての基礎

的研究、平成 25年度内視鏡医学研究振

興財団研究助成報告会,2013. 

 

19) Yoshinori Morita, Up to date in 

endoscopic diagnosis and treatment of 

early GI tumors Medical Excellence 

Japan Seminar、2013. 

 

20) 森田 圭紀、吉崎 哲也、石井 克典、

間 久直、粟津 邦男、東 健,CO2レ

ーザーによる新しい ESD 技術の開発、

第 10 回日本消化管学会総会学術集会, 
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福島、2013. 

 

21) 森田 圭紀 早期胃癌に対する内視鏡

的治療 第 86 回日本胃癌学会総会, 

横浜、2013. 

 

22) Yuichiro Matsuoka, Yoshinori Morita, 

Hiromu Kutsumi, Takeshi Azuma, 

Kagayaki Kuroda, Remote tuning and 

matching adjustment of 

intra-cavitary RF coil for integrated 

MR-endoscope system, International 

Society for Magnetic Resonance in 

Medicine 21ｔｈ Annual Meeting & 

Exhibition, Salt Lake City, 2013 

 

23) Yoshinori Morita、Recent Advances in 

the Endoscopic Diagnosis and 

treatment of early stage Esophageal 

Cancer 、 Auditorio del ITESM, 

Campus Ciudad de Mexico、Mexico 

City、2013 

 

24) Yoshinori Morita、Recent Advances in 

the Endoscopic Diagnosis and 

treatment of early stage Stomach and 

Colon Cancer、Auditorio del ITESM, 

Campus Ciudad de Mexico、Mexico 

City、2013 

 

25) Yoshinori Morita、Clinical application 

of Image-Enhanced endoscopy and 

Magnifying endoscopy for GI tract、

Gastrominas 2013 IX Congresso、Belo 

Horizonte、2013. 

 

26) Yoshinori Morita, ESD for Rectum 

and colon, Indications and techniques、

Gastrominas 2013 IX Congresso、Belo 

Horizonte、2013 

 

27) Yoshinori Morita、ESD for Stomach 

and Esophagus, Indications and 

techniques、 Gastrominas 2013 IX 

Congresso、Belo Horizonte、2013. 

 

28) Yoshinori Morita、New Challenges for 

safer ESD、 Gastrominas 2013 IX 

Congresso、Belo Horizonte、2013. 

 

29) Yoshinori Morita, The Clinical 

application of Image-Enhanced 

endoscopy and Magnifying endoscopy 

for Colorectal lesion, VI CURSO 

INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGIA, 

Bogota,2013 

 

30) Yoshinori Morita, ESD for Rectum 

and colon, Indications and techniques, 

VI CURSO INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGIA, 

Bogota,2013. 

 

31) Yoshinori Morita, ESD for Early 

gastric cancer, Indications and 

techniques 、 VI CURSO 

INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGIA、Bogota、

2013. 

 

32) Yoshinori Morita 、 Circumferential 
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endoscopic submucosal dissection for 

the management of Barrett's 

esophagus, VI CURSO 

INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGIA、Bogota、

2013. 

 

33) Yoshinori Morita, GRAN SESION DE 

VIDEOS DEL PROFESORES、 VI 

CURSO INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGIA 、

Bogota,2013 

 

34) Etsuko Kumamoto, Akihiro 

Takahashi, Yuichiro Matsuoka, 

Yoshinori Morita, Hiromu Kutsumi, 

Takeshi Azuma, Kagayaki Kuroda, 

Navigation technique for 

MR-endoscope system using a 

wireless accelerometer-based remote 

control device, 35th Annual 

International Conference of the IEEE 

Engineering in Medicine and Biology 

Society in conjunction with 52nd 

Annual Conference of Japanese 

Society for Medical and Biological 

Enginnering, Osaka,2013. 

 

35) Yuichiro Matsuoka, Akihiro 

Takahashi, Etsuko Kumamoto, 

Yoshinori Morita, Hiromu Kutsumi, 

Takeshi Azuma, Kagayaki Kuroda, 

High-resolution MR imaging of 

gastrointestinal tissue by 

intracavitary RF coil with remote 

tuning and matching technique for 

integrated MR-endoscope system, 

35th Annual International 

Conference of the IEEE Engineering 

in Medicine and Biology Society in 

conjunction with 52nd Annual 

Conference of Japanese Society for 

Medical and Biological Enginnering, 

Osaka, 2013 

 

36) Yoshinori Morita, Daisuke Obata, 

Katsunori Ishii, Hisanao Hazama, 

Kunio Awazu, Takeshi Azuma 、

Development of New Technique for 

Endoscopic Submucosal Dissection 

using Carbon Dioxide Laser、UEGW 

2013、Berlin、2013. 

 

37) Yoshinori Morita, Esophageal and 

Gastric neoplasia, Diagnosis and ESD 

Indications、 

INTERNATIONAL ESD LIVE 

MADRID 2013 Clinical & Hands-on 

Course、Madrid、2013. 

 

(H26) 

【東 健】【豊永 高史】【森田 圭紀】 

1.  森田 圭紀, 次世代の ESDを目指して, 

第 87回日本胃癌学会総会, 広島,2015 

 

2.  森田 圭紀, 胃癌の内視鏡診断と治療

の実際, 日本消化器内視鏡学会第 37回

卒後重点教育セミナー, 東京,2015 

 

3.  豊永高史, 早期胃癌 ESDにおける私の

こだわりの手技, 第 87回日本胃癌学会

総会, 広島,2015 
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4. Takashi Toyonaga, ESD Live 

demonstration and hands-on 

toutring, Advanced Course in 

Interventional GI Endoscopy, 広

島,2015 

 

5. Takashi Toyonaga, ESD Live 

demonstration and hands-on 

toutring, Advanced Course in 

Interventional GI Endoscopy, 

Barretos,2015 

 

6. Takashi Toyonaga, Successful 

treatment of pos- ESD perforation, 

Advanced Course in Interventional 

GI Endoscopy, Barretos,2015 

 

7. Takashi Toyonaga, Successful 

treatment of pos- ESD perforation, 

Advanced Course in Interventional 

GI Endoscopy, Barretos,2015 

 

8. Takashi Toyonaga,  New 

developments and trends in resection 

techniques, Advanced Course in 

Interventional GI Endoscopy, 

Barretos,2015 

 

9. 森田 圭紀、吉崎 哲也、東 健、石井 

克典、間 久直、粟津 邦男、岡上 吉

秀, CO2レーザーによる新しい ESD技

術の開発, 第 35 回日本レーザー医学会

総会, 東京,2014 

 

10. 森田 圭紀, Mucosectomy in the colon 

with endoscopic submucosal 

dissection, APDW 2014, Bali,2014 

 

11. 森 田  圭 紀 ,Live demonstration, 

APDW 2014, Jakarta,2014 

 

12. 森 田  圭 紀 ,Detection and 

characterization of early esophageal 

cancer, MEXICO DDW 2014, 

Cancun,2014 

 

13. 森田 圭紀, 「SwanBlade」を用いた

ESD "For safe and precise ESD",第

88 回日本消化器内視鏡学会総会, 神

戸,2014 

 

14. 森田 圭紀, 早期消化管癌に対する内

視鏡的治療の実際と将来展望, 日本消

化器病学会近畿支部第 46 回教育講演

会, 大阪,2014 

 

15. 森田 圭紀 , ESD for Rectum and 

colon, Indications and techniques, 

The conference of Qingdao Digestive 

Disease in 2014, 青島,2014 

 

16. 森田 圭紀, New challenges for safer 

ESD, CHA 2nd International 

symposium on Gastroenterology, 

New trends of therapeutic endoscopy, 

Seoul,2014 

 

17. 森田 圭紀、豊永 高史、東 健, 当院

における内視鏡トレーニングセンター

の活動-ESD の安全かつ効率的な普及

を目指して-,第 87回日本消化器内視鏡
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学会総会, 福岡,2014 

 

18. 森田 圭紀, 「SwanBlade」を用いた

大腸 ESD, 第 87 回日本消化器内視鏡  

学会総会, 福岡,2014 

 

19. 池田 篤紀、奥野 達哉、森田 圭紀、

豊永 高史、東  健 , 食道 cT1b表在

癌の治療 -内視鏡治療先行の妥当性に

ついて- , 第68回日本食道学会学術集会, 

東京,2014 

 

20. 豊永高史、小原佳子、吉村兼, ESD/ 

Endoscopy Live demonstration, 第14

回国際消化器内視鏡セミナー , 横

浜,2014 

 

21. Takashi Toyonaga, Ken Yoshimura, 

ESD/ Endoscopy Live demonstration, 

Amaterdam Live Endoscopy 2014, 

Amsterdam,2014 

 

22. Takashi Toyonaga, Detection and 

characterization of early colorectal 

cancer, Mexico Digestive Disease 

Week 2014, Cancun,2014 

 

23. 山本博徳、豊永高史, ワークショップ５ 

ESD Update：手技とデバイスの進歩

からみた新たな可能性は？−下部消化

管, 第 22 回日本消化器関連学会週間

(JDDW2014), 神戸,2014 

 

24. Takashi Toyonaga, The frontiers of 

Endoscopic  management for 

colorectal tumors, 9th Biannual 

International Symposium of 

Coloproctology, Belgrade,2014 

 

25. Takeshi Toyonaga,  Endoscopic 

Submucosal Dissection in  the 

colorectum - Indication, technique  

and results, 9th Biannual 

International Symposium of 

Coloproctology, Belgrade,2014 

 

26. Takashi Toyonag, Ken Yoshimura, 

Live model tutoring ESD, 

International ESD Live Madrid 2014, 

Madrid,2014 

 

27. Takashi Toyonaga, Ken Yoshimura, 

ESD Live demonstration, 

International ESD Live Madrid 2014 

 

28.Takashi Toyonaga, Principles of 

quality controlled ESD, 

International ESD Live Madrid 2014, 

Madrid,2014 

 

29. Takashi Toyonaga, ESD: Texhniques 

and pitfalls, COLONO 2014, Sao 

Paulo, 2014 

 

30. Takashi Toyonaga, ESD:Principles, 

training and results, COLONO 2014, 

Sao Paulo,2014 

 

31. Takashi Toyonaga, How to treat 

colonic polyps: Private clinician and 

college doctor’ s view, 2014 The 

International Workshop of Global 
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Digestive Disease Center of Konkuk 

University Medical Center, 

Seoul,2014 

 

32. Takashi Toyonaga,Satoru Sakanashi, 

EMR/ESD Live demonstration, 2014 

Internatinal Hub in Advanced 

Encoscopy, Seoul,2014 

 

33. Takashi Toyonaga ,Updated 

indications of endoscopic submucosal 

dissection (ESD) for gastric neoplasm, 

2014 Internatinal Hub in Advanced 

Encoscopy, Seoul,2014 

 

34. Takashi Toyonaga, Principles of 

quality controlled ESD, Turkish, 

German and Japanese Workshop 

2014, Istanbul, 2014 

 

35. Takashi Toyonaga, Indication, 

technique and results of endoscopic 

submucosal dissection in upper GI 

tumors, Turkish, German and 

Japanese Workshop 2014, 

Istanbul,2014 

 

36.Takashi Toyonaga, Ken Yoshimura, 

ESD Live demonstration, 6th Update 

on Encoscopic Skills 2014, 

Salzburg,2014 

 

37. Takashi Toyonaga, Basic Strategies 

for SM Dissection and Repair of 

Complications, 6th Update on 

Encoscopic Skills 2014, 

Salzburg,2014 

 

38.  豊永高史、田中信治, シンポジウム４ 

大腸ESDの適応と手技, 第 87回日本

消化器内視鏡学会総会, 福岡,2014 

 

39. Takashi Toyonaga, ESD Live 

demonstration, The 87th Congress 

of the Japan Gastroenterological 

Endoscopy Society, 福岡,2014 

 

G． 知的所有権の取得状況 

 1.   特許取得 

平成 26年度に、導光ファイバーの健全

性モニタリング方法に関連して 1 件の

特許を出願した。これにより本研究に

係わり出願した特許は、レーザー治療

装置、レーザー出力制御方法、外装チ

ューブ、レーザー伝送路等に関連し 8

件になる。また、このうち平成 25年度

に 1 件、平成 26 年度に 3 件の特許が

登録され、これまでに 4 件の特許が登

録された。また外国特許は 2件を独国、

1 件を米国に出願している。 独国出

願特許は現在審査請求   中、米国出願

特許は審査中である。 

1) 岡上吉秀, 西村巳貴則, 日吉勝海, 

村上晴彦, 田村吉輝: レーザ伝送路、

レーザー治療器具並びにレーザ治

療システム , 特願 2011-171489 

(2011年出願). 

 

2) 岡上吉秀, 西村巳貴則, 田村吉輝: 

外装チューブ、レーザ伝送路、レー

ザ治療器具 , 特願 2011-106517 

(2011年出願). 
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3) 東健, 久津見弘, 森田圭紀, 粟津邦

男, 間久直, 石井克典, 岡上吉秀, 

西村巳貴則, 伊藤哲造: レーザ治療

装置およびレーザ出力制御方法 , 

特願 2010-182578 (2010年出願)、特

許第 5610916号(2014年 9月 12日). 

 

4) 東健, 久津見弘, 森田圭紀, 粟津邦

男, 間久直, 石井克典, 岡上吉秀, 

西村巳貴則, 伊藤哲造: レーザ治療

装置およびレーザ出力制御方法 , 

特願 2010-182579 (2010年出願)、特

許第 5700398号(2015年 2月 27日). 

 

5) 東健, 久津見弘, 森田圭紀, 粟津邦

男, 間久直, 石井克典, 岡上吉秀, 

西村巳貴則, 村上晴彦, 中井照二: 

中空導波路およびレーザ治療装置, 

特願 2010-182580 (2010年出願)、特

許第 5517828号(2014年 4月 11日). 

 

6) 東健, 久津見弘, 森田圭紀, 粟津邦

男, 間久直, 石井克典, 岡上吉秀, 

西村巳貴則, 中井照二: 内視鏡先端

カ バ ー お よ び 内 視 鏡 , 特 願

2010-182581 (2010年出願)、特許第

5431270号（2013年12月13日登録）. 

 

7) 岡上吉秀, 西村巳貴則, 日吉勝海, 

村上晴彦, 田村吉輝: レーザ伝送路、

レーザー治療器具並びにレーザ治

療システム , 特願 2010-255535 

(2010年出願). 

 

8) 本郷晃史、日吉勝海、和田正人:レ

ーザ光導光装置およびレーザ光導

光システム、特願 2014-111887(2014

年出願) 

 

2. 実用新案登録 

なし。 

 

 3.その他 

関連特許の状況を調査した結果、現時点に

おいては、本開発の実施を妨げる第三者保

有の障害特許は見当たらない
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厚生労働科学研究費補助金(医療機器開発推進研究事業) 

総合研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

（in vitroでの安全性･有効性の評価、ガイド光反射強度モニタ装置の開発、 

およびレーザー伝送システムの開発） 

 

研究分担者  粟津邦男、間久直、石井克典     大阪大学大学院工学研究科 

 

研究要旨 

 炭酸ガスレーザーと粘膜下層に注入したレーザー吸収材を用いた内視鏡的粘膜下層剥離

術（endoscopic submucosal dissection; ESD）の安全性・有効性を評価するため、in vitroの実

験系を構築し、内視鏡曲げ角度と粘膜切開深さの関係を明らかにすると共に、内視鏡曲げ

角度に応じてレーザー出力を補正し、切開能力の変動を抑制する手法を提案した。また、

ESD 中における出血を避けるため、可視ガイド光の反射強度をモニタリングすることによ

る血管の検出に最適なガイド光の波長を調べた結果、波長 530 nm帯が最も適していること

がわかった。さらに、中空光ファイバー先端から放出される空気による空気塞栓症のリス

クを避けるため、中空光ファイバー先端に安価な塩化ナトリウム製の窓を取り付けたレー

ザー伝送システムの試作を行い、ブタ胃粘膜切開後も透過率に顕著な低下が見られないこ

とが確認できた。 

   

   

Ａ．研究目的 

炭酸ガスレーザーと粘膜下層に注入した

レーザー吸収材を用いた消化管内視鏡治療

装置の安全性・有効性を評価するため、ESD

で行われる粘膜の切開、および粘膜下層の

剥離という二つの過程に対して in vitroの実

験系を構築し、レーザー照射条件と切開、

剥離の程度、筋層への損傷の有無との関係

を調べた。これまでの ex vivo、in vivoでの

実験で内視鏡曲げ角度による切開能力の変

化が見られていたため、内視鏡先端部の曲

げ角度の違いによる中空光ファイバー透過

率の変化を測定し，内視鏡曲げ角度の変化

が切開能力に与える影響を明らかにすると

共に、内視鏡曲げ角度に応じてレーザー出

力を補正し、切開能力の変動を抑制する手

法を検討した。 

また、ESD において問題となる出血を避

けるため、可視ガイド光の反射強度をモニ

タリングすることによる血管検出法の検討

を行った。検出感度の波長による変化を測

定することで血管の検出に最適なガイド光

の波長を調べた。 

さらに、中空光ファイバー先端から放出

される空気による空気塞栓症のリスクを避

けるため、中空光ファイバー先端に安価な

塩化ナトリウム製の窓を取り付けたレーザ

ー伝送システムの試作、および評価を行っ
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た。 

 

Ｂ．研究方法 

1.  in vitroでの安全性･有効性の評価 

摘出したブタの胃を電動ステージ上に乗

せ、1.0 mm/sで移動させながらレーザーを

照射し、粘膜の切開を行った。内視鏡先端

を曲げていない状態でのレーザー出力を

1.8、2.9、4.7 Wとし、粘膜表面へ垂直に照

射した。内視鏡先端部の曲げ角度を 0°から

30、60、90°と変化させた際のレーザー出力、

および粘膜切開深さの変化を測定した。 

 

2.  ガイド光反射強度モニタ装置の開発 

摘出したブタ胃切片の粘膜下層にヒアル

ロン酸ナトリウム溶液（ムコアップ®、生化

学工業）を注入し、切片の表面から深さ 2 

mm の位置に動脈を設置した。ハロゲンラ

ンプから発生した白色光を分光器で単色光

にしてブタ胃切片に照射し、反射光を CCD

カメラで撮影した。照射光の波長を

400–1000 nmの範囲で 10 nm間隔で変化さ

せ、各波長での反射光画像を撮影した。平

成 24 年度の測定では動脈内に血液を封入

して測定していたが、測定中に血液中の酸

素飽和度が変化してしまうことがわかった

ため、平成 25年度に酸素飽和度を一定に保

ちながら血液を循環させるように実験系を

変更した。平成 26年度には血液中の酸素飽

和度の測定を行い、動脈血、および静脈血

を模擬した場合に、酸素飽和度をそれぞれ

98%、75%に維持して測定を行った。 

 

3.  レーザー伝送システムの開発 

中空光ファイバーの被覆として用いられ

ているマルチチャンネルチューブのチャン

ネルの一つを通して中空光ファイバー先端

に取り付けた塩化ナトリウム製窓の表面に

二酸化炭素を流して水蒸気や飛散物が窓へ

付着することを防ぐ構造を持ったレーザー

伝送システムの設計・試作を行った。摘出

したブタ胃切片の粘膜に対して臨床での使

用状況を想定し、設定出力 12 W、移動速度

1.0 mm/sで 10分間レーザー照射を行い、粘

膜の切開を行った。本実験においては二酸

化炭素の代わりに空気を0.9 L/minで塩化ナ

トリウム窓の表面に流した。粘膜切開の前

後で塩化ナトリウム製窓の炭酸ガスレーザ

ーに対する透過率を比較し、劣化の有無を

調べた。 

 

       （倫理面への配慮） 

本研究で使用したブタの摘出胃および血

液は実験動物に対する動物愛護に十分配慮

した上で神戸医療機器開発センターから入

手したものである。 

 

Ｃ．研究結果 

1.  in vitroでの安全性･有効性の評価 

内視鏡先端部の曲げ角度の増加に伴って

レーザー出力が低下する傾向が見られたが、

曲げ角度 90°での出力低下は最大で 12%で

あった。粘膜切開深さも内視鏡先端部の曲

げ角度の増加に伴って減少する傾向が見ら

れたが、レーザー出力の低下が 12%である

にもかかわらず、切開深さは最大で 53%減

少した。 

 

2.  ガイド光反射強度モニタ装置の開発 

血管部からの反射光強度と粘膜、粘膜下

層、筋層からの反射光強度の波長による変

化を測定した結果、反射光強度の変化が大



-3- 
 

きくなったのは波長 400–430 nm、および

530–580 nmの範囲であった。 

 

3.  レーザー伝送システムの開発 

粘膜切開の前後で塩化ナトリウム製窓の

炭酸ガスレーザーに対する透過率を測定し

た結果、それぞれ 93%、85%であった。 

 

Ｄ．考察 

1.  in vitroでの安全性･有効性の評価 

レーザー出力の低下量と比べて粘膜切開

深さの減少が大きかった原因として、中空

光ファイバーの曲げに伴うレーザービーム

径の拡大が考えられた。そこで、各曲げ角

度でのレーザービーム径を測定し、レーザ

ーエネルギー密度と粘膜切開深さの関係を

調べた結果、両者の間に線形の相関が見ら

れた。すなわち、粘膜切開深さを正確に制

御するためにはレーザー出力だけではなく

単位面積あたりに照射されるレーザーエネ

ルギーを制御することが重要であることが

わかった。このような問題を解決するため、

中空光ファイバー先端付近に取り付けた温

度センサーによって、中空光ファイバーの

温度変化の時間微分を測定することで内視

鏡先端部の曲げ角度を推定できることがわ

かった。そして、内視鏡先端部の曲げ角度

に応じてレーザー出力を補正することで、

切開深さの変動を抑制できることがわかっ

た。 

 

2.  ガイド光反射強度モニタ装置の開発 

ガイド光の反射光強度の変化が大きくな

る波長は 400–430 nm、および 530–580 nm

のヘモグロビンの吸収が強い範囲であった。

内視鏡下での視認性や光源の入手のしやす

さを考慮すると、波長 530 nm帯の緑色の

光がガイド光として適していると考えられ

る。 

 

3.  レーザー伝送システムの開発 

安価な窓材として塩化ナトリウムを取り

付けたレーザー伝送システムの試作・評価

を行った結果、粘膜の切開によって発生す

る水蒸気や飛散物による透過率の低下は臨

床上許容できるレベルであることが確認さ

れた。 

 

Ｅ．結論 

炭酸ガスレーザーと粘膜下層に注入した

レーザー吸収材を用いた ESDの安全性・有

効性を評価するため、in vitroの実験系を構

築し、内視鏡先端部の曲げ角度による粘膜

切開能力の変化を明らかにした。切開能力

を正確に制御するためにはレーザー出力の

みではなく、レーザービーム径の変化を考

慮に入れる必要があることがわかった。そ

して、内視鏡先端部の曲げ角度に応じてレ

ーザー出力を補正することで、内視鏡先端

部の曲げによる切開深さの変動を抑制でき

ることがわかった。また、ガイド光を波長

530 nm付近の緑色光として反射強度をモニ

タリングすることで血管を検出し、出血を

避けられる可能性が示された。さらに、中

空光ファイバー先端に塩化ナトリウム製の

窓を取り付けたレーザー伝送システムによ

って空気塞栓症のリスクを避けられる可能

性を示すことができた。 

  

F．研究発表 

1.  論文発表 

1) D. Obata, Y. Morita, R. Kawaguchi, K. 
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Ishii, H. Hazama, K. Awazu, H. Kutsumi, 
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27(11), 4241–4249 (2013). 

 

2) D. Kusakari, H. Hazama, R. Kawaguchi, 

K. Ishii, and K. Awazu: “Evaluation of 
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3(4A), 14–19 (2013). 

 

3) R. Kawaguchi, H. Hazama, and K. 

Awazu: “Investigation of optical detection 

method of blood vessels in endoscopic 

submucosal dissection using carbon 

dioxide laser,” Proc. Conf. Laser Surg. 

Med. 2013, pp. 74–76 (2013). 

 

4) D. Kusakari, H. Hazama, and K. Awazu: 

“Correction method of bending loss in the 

hollow optical fiber for endoscopic 
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石井克典, 間久直, 粟津邦男: “CO2 レ

ーザーによる新しい消化器内視鏡治療

技術の開発,” 第 33 回日本レーザー医

学会総会 , 大阪大学 , 大阪府吹田市 , 

2012年 11月 10日. 

 

3) R. Kawaguchi, H. Hazama, and K. 

Awazu: “Investigation of optical detection 

method of blood vessels in endoscopic 

submucosal dissection using carbon 

dioxide laser,” Conference on Laser 

Surgery and Medicine 2013 (CLSM 2013), 
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Kanagawa, Japan (25 Apr. 2013). 

 

4) H. Hazama, R. Kawaguchi, K. Ishii, D. 

Obata, Y. Morita, H. Kutsumi, T. Azuma, 

and K. Awazu: “Safe treatment of early 

gastrointestinal cancers with endoscopic 

submucosal dissection using carbon 

dioxide laser,” European Conferences in 

Biomedical Optics (ECBO), Munich, 

Germany (15 May 2013). 

 

5) 草苅大輔, 間久直, 川口倫奈, 粟津邦

男: “炭酸ガスレーザーを用いた内視鏡

的粘膜下層剥離術における中空光ファ

イバーの曲げの影響評価,” 第 26 回日

本レーザー医学会関西支部会, 大阪大

学中之島センター , 大阪府大阪市 

(2013年 7月 27日). 
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6) 川口倫奈, 間久直, 粟津邦男: “CO2 レ

ーザーによる内視鏡下早期消化器がん

治療の安全性向上に資する血管検出法

の開発,” 電気学会 光・量子デバイス研

究会, 東北大学 東京分室, 東京都千代

田区 (2013年 9月 27日). 

 

7) D. Kusakari, H. Hazama, R. Kawaguchi, 

and K. Awazu: “Evaluation of the bending 

loss of the hollow optical fiber for 

application of the carbon dioxide laser to 

endoscopic submucosal dissection,” 

Winter Symposium on Photonics and 

Optoelectronics (W-SOPO 2013), 

International Asia-Pacific Convention 

Center Sanya, Sanya, China (2 Dec. 

2013). 

 

8) H. Hazama, H. Kutsumi, and K. Awazu: 

“Laser lithotripsy with a mid-infrared 

tunable pulsed laser using 

difference-frequency generation,” Winter 

Symposium on Photonics and 

Optoelectronics (W-SOPO 2013), 

International Asia-Pacific Convention 

Center Sanya, Sanya, China (2 Dec. 

2013). 

 

9) 森田圭紀, 吉崎哲也, 東健, 石井克典, 

間久直, 粟津邦男, 岡上吉秀: “CO2 レ

ーザーによる新しい ESD 技術の開

発,” 第 35 回日本レーザー医学会総会, 

京王プラザホテル , 東京都新宿区 

(2014年 11月 29日). 

 

10) 草苅大輔, 間久直, 粟津邦男: “炭酸ガ

スレーザーを用いた内視鏡下早期消化

器がん治療 の安全性向上に向けた光

学的血管検出法の検討,” 第 35 回日本

レーザー医学会総会, 京王プラザホテ

ル, 東京都新宿区 (2014年 11月 29日). 

 

11) D. Kusakari, H. Hazama, and K. Awazu: 

“Correction method of bending loss in the 

hollow optical fiber for endoscopic 

submucosal dissection using carbon 

dioxide laser,” SPIE Photonics West 2015, 

BiOS, The Moscone Center, San Francisco, 

CA, USA (8 Feb. 2015). 

 

G．知的所有権の取得状況 

1. 特許取得 

なし。 

 

2. 実用新案登録 

なし。 

 

3.その他 

なし。 
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厚生労働科学研究費補助金(医療機器開発推進研究事業) 

（総合）分担研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

（レーザー装置・導光ファイバーの開発） 

 

研究分担者  岡上吉秀、本郷晃史、日吉勝海、村上晴彦   株式会社モリタ製作所 

 

研究要旨 

 早期消化管がん治療に有効な内視鏡的粘膜下層剥離術（ESD）において、従来の高周波

電気メスに代わる新しいレーザー消化管内視鏡治療の実現に向けて、レーザー装置および

導光ファイバーの開発を行なった。レーザー装置に関しては、既存の耳鼻咽喉科用レーザ

ー治療器をベースに ESDに適した装置改良を進め、また導光ファイバーについては、独自

開発の中空ファイバーを採用して、細径化による柔軟性向上と高い伝送効率の実現を目標

に開発した。生体ブタを用いた動物実験により、視認識および施術に必要なガイド光およ

び炭酸ガスレーザー光の出力要求値を明らかにし、開発装置はこれらの目標を達成するこ

とができた。 

   

Ａ．研究目的 

早期消化管がん治療に有効な ESD 施術

において、従来の高周波電気メスを用いた

施術よりも穿孔のリスクを低減し、安全性、

操作性に優れたレーザー消化管内視鏡治療

を提供する。これを実現するため ESD施術

に要求される仕様を明らかにし、これを満

足するレーザー装置および導光ファイバー

を開発する。レーザー装置においては、施

術位置を特定するための視認識に十分なガ

イド光出力、および施術の各工程（マーキ

ング、粘膜層切開、粘膜下層剥離、止血）

に必要な炭酸ガスレーザー光出力の要求値

を満足し、さらに操作性を考慮した構造を

実現する。導光ファイバーにおいては、内

視鏡鉗子口に挿入し、曲げた状態において

も十分な光学特性と機械的強度が確保でき

る性能を実現する。 

また生物学的安全性を考慮し、内視鏡に

挿入する処置具の生体適合性、滅菌処理方

法について検討する。 

ESD施術の適用範囲は、上部消化管（食

道、胃）だけでなく、大腸に対しても対応

できる装置開発を目指す。 

 

Ｂ．研究方法 

レーザー装置本体は、耳鼻咽喉科用とし

て既に製品化されているレーザー治療器を

ベースに、ESD施術に適した装置構造の見

直しを行なった。まずレーザー伝送路の曲

りによる負担を低減し、伝送路出射光の出

力低下を抑制するために、レーザー装置本

体からの光路取出し方向を垂直から水平方

向へ変更した。また伝送路取出し高さを、

施術者による操作性を考慮し、およそ

120cmの高さに設定した。さらに装置内に
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使用されているレンズやウインドウ等の光

学素子の仕様を見直し、ガイド光の出力を

アップした。入射系におけるレーザー光の

集光点の位置は、波長 642nmのガイド光と

波長 10.6μmの炭酸ガスレーザー光とでは

異なるが、炭酸ガスレーザー光透過効率を

重視し、視認識に十分なガイド光出力が得

られる範囲内で、入射光学系を最適化した。

また、レーザー装置の小型化を目的に、専

用の本体筐体を新たに設計、試作した。本

装置に使用された光源の最大出力は、炭酸

ガスレーザーが 30W、ガイド光レーザーが

80mWである。 

 導光ファイバーに関しては、単回使用を

前提として、光学特性、機械特性、耐熱性、

滅菌処理耐久性、生体適合性を要求項目と

定め、各項目について検討した。開発の初

期の段階で検討した導光ファイバーは内／

外径φ700／850μmであったが、その後内

視鏡下での極小曲げに対応できる柔軟性を

確保するため、内／外径φ530／660μmの

細径ファイバーに変更した。これと同時に、

水冷機構を備えた外装チューブに挿入する

構成を採用した。さらに長期保管や使用時

の曲げ応力、あるいはレーザー光伝送時に

おける熱応力によりファイバー自体に機械

的なストレスが付与されないような応力フ

リー構造の処置具構造を考案した。 

導光ファイバーの機械的特性については、

動物実験による耐久性評価の他に、IEC 規

格に基づいた専用の 2 点曲げ破断試験機を

試作し、これによって機械的強度の定量的

評価を行ない、破断のメカニズムについて

考察した。 

 処置具の滅菌処理については、γ腺照射

滅菌と EOG 滅菌の二つの滅菌方法につい

て検討し、滅菌の有効性とともに、導光フ

ァイバーの光学的特性や処置具を構成する

部材の機械的特性への影響について評価し

た。 

レーザー装置および導光ファイバーの課

題・改善点の抽出および評価は、主に摘出

胃および生体ブタを用いた臨床医による

ESD施術の動物実験を通して実施した。動

物実験の施術者による意見および PMDA

との事前相談をもとに装置開発の方向性を

決定した。 

（倫理面への配慮） 

レーザー装置および導光ファイバー評価

のために実施した動物を用いた前臨床試験

は、倫理面を配慮し、全て生体ブタを用い

た利用機器開発実験の専用施設である神戸

医療機器開発センターにおいて実施した。 

 

 Ｃ．研究結果 

 上記したレーザー装置および導光ファイ

バーの改良とその評価試験によって、以下

の結果を得た。 

 既存のレーザー治療器の伝送路光路取り

出し方向を垂直方向から水平方向に変更す

ることにより、伝送路の曲げ負担を低減し、

出力低下を抑制することができた。さらに

光学素子の仕様見直し、入射光学系の最適

化により ESD 施術において要求されるレ

ーザー出力を確保することができた。具体

的には、視認識に必要なガイド光出力値は

0.2mW以上、また胃部の施術に必要な炭酸

ガスレーザー光の出力値は、施術部位や施

術の工程によって異なるが、施術範囲を定

めるマーキング照射では 5W、粘膜切開お

よび粘膜下層剥離では 4～13W、止血処理

には 5～8W程度が適当であった。なお大腸
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（直腸）における施術は、腸管壁の厚さが

薄く、胃部位の場合と比較すると各施術工

程において 1/2～1/3程度のレーザー光出力

で十分であった。 

 導光ファイバーについては、当初使用し

ていた内／外径φ700／850μm の中空フ

ァイバーは、ガイド光、炭酸ガスレーザー

光ともに、その伝送効率は十分要求値を満

足するものであったが、内視鏡下での極小

曲げに対して破断の確率が高く、採用困難

と判断した。これに対し、内／外径φ530

／660μm の細径ファイバーに変更した後

は、可撓性が向上し、内視鏡下での極小曲

げに対しても破断を防止することができた。

但しレーザー光の損失による発熱は破断確

率を上昇させる。また実装組立て、曲げ状

態での長期保管、導光ファイバーと外装チ

ューブとの熱膨張差によっての印加応力も

破断の確率を上昇させることがわかった。

このため、ファイバーの細径化とともに、

外装チューブに冷却機構を施し、さらにフ

ァイバー素線と外装チューブ間に摺動機構

を設け、ストレスフリー構造とした。ファ

イバーの細径化とともに、このような処置

具構造の改良は、導光ファイバーの破断確

率を大幅に低減できることがわかった。 

 導光ファイバーの細径化と外装構造の改

良によって機械的特性は向上したが、レー

ザー光の透過特性は、当初の内径φ700μm

のファイバーよりも、特に照射点における

ガイド光が視認できないほど低下した。こ

れに対処するため、伝送装置光路取出し方

向の変更、光学素子仕様の見直し、入射光

学系の最適化、中空ファイバー製造条件の

改善等により、内径φ530μm、長さ 2.6m

の細径ファイバーを用いても、上記した

ESD 施術に必要なレーザー光の出力要求

値を満足することができた。 

 レーザー装置を改良し、内径φ530μm

の細径ファイバーに変更した後（平成 25年

3月～平成 27年 3月）に実施した ESD施

術の動物実験は、摘出胃による ex-vivo 実

験が、使用した摘出胃数 7 体、施術部位数

32 箇所であり、生体ブタによる in-vivo 実

験が、生体ブタ数 9 頭、施術部位数が 34

箇所である。これらの動物実験において 26

本の処置具を使用した。このうち応力フリ

ー構造改良以前の初期の実験において、1

本の導光ファイバーが実験中に破損した。

しかし処置具改良後は、施術部位 10 箇所

（総施術時間 111 分間）の連続使用におい

ても処置具の不具合は見られず、長時間の

使用に耐えうる耐久性が認められた。 

 導光ファイバーの耐久性に関しては、上

記の動物実験による評価とは別に、2 点曲

げ法による破断評価試験を実施した。これ

によって導光ファイバーの破断には、中空

ファイバーの母材である石英材料の本質的

な物性値と曲げ応力によって決定される破

断モード以外に、中空ファイバー内壁面の

欠陥成長に起因する破断モードが存在する

ことがわかった。後者の破断モードは、中

空ファイバーの製造プロセスにおいて、石

英ガラス内壁に反射層を形成する際に生成

される界面欠陥よるものである。製造プロ

セスに起因する破断モードは、導光ファイ

バーの機械強度のばらつきをもたらすため、

ガラス界面の欠陥発生を抑制する製造プロ

セスの改良とともに、使用前の曲げスクリ

ーニングによる排除が必要であることがわ

かった。 

伝送処置具の滅菌処理に関しては、γ線照
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射滅菌と EOG 滅菌を実施し、滅菌処理の

前後において導光ファイバーの光学特性を

評価し、共に顕著なレーザー光透過率の低

下は見られなかった。しかしながらγ線照

射滅菌においては、導光ファイバーを挿入

する PTFE製の外装チューブに顕著な脆性

劣化が見られ、本処置具の滅菌処理方法と

しては不適であり、滅菌処理の方法は EOG

滅菌を採用することと判断した。 

 

 Ｄ．考察 

本研究によって開発したレーザー装置お

よび導光ファイバーは、消化管 ESD施術に

必要十分なエネルギーを供給できると考え

る。また適用範囲も食道、胃、大腸の各消

化管部位において、処置具構造を特に変更

することなく適用でき、本装置により、穿

孔リスクの少ないレーザー消化管内視鏡治

療が実現されるものと期待する。特に大腸

がんは今後罹患率が増加すると予測されて

おり、従来の電気メス ESDと比較した有効

性を実証することは重要と考える。 

レーザー照射による ESD 施術は、既存の

高周波電気メスと異なり、処置具先端を組

織内部に挿入することなく、施術部周辺の

視野を確保し、施術部の位置や状況が目視

により把握しやすい。またガイド光照準に

よって施術箇所を正確に特定できる。しか

しながら反面、非接触施術であるために施

術ターゲットと処置具先端との距離を一定

に安定して保持することが難しい。既存の

高周波電気メスと比較して、より一層の使

い易さの向上と有効性を発揮させるために

は、レーザー光の照射ポイントを安定に保

持する専用のアタッチメントや、止血専用

の先端チップの開発が必要と思われる。  

導光ファイバーの信頼性を向上するため

に、本研究によって採用した 2 点曲げ法に

よる破断確率の評価方法は、充実コアの通

信用ファイバーの評価方法として提唱され

たものであるが、本開発品である大口径の

中空ファイバーに対しても有効であり、機

械的強度の定量的評価だけでなく、破断メ

カニズムの解明と強度向上のための対策と

して極めて有益と考える。これらの評価試

験によって一層の処置具の信頼性向上が期

待される。 

 

Ｅ．結論 

早期消化管がんを対象とした ESD 施術

に適用するため、既存の炭酸ガスレーザー

治療器をベースとして、レーザー装置およ

び導光ファイバーを開発した。開発したレ

ーザー装置は可視のガイド光レーザー光源

と出力 30W の炭酸ガスレーザー光源を搭

載しており、導光ファイバーは内径φ530

μm、長さ 2.6mの中空ファイバーである。

これらの開発品によって ESD 施術におけ

るガイド光および炭酸ガスレーザー光のエ

ネルギー供給の要求値を共に達成できた。

また処置具は、その構造や寸法を特に変更

することなく、食道、胃、大腸の各部位の

ESD施術にも適用可能である。 

 処置具の滅菌については、滅菌処理によ

って光学特性および機械特性に影響を与え

ない EOG滅菌が適用できる。 

 将来に向けた実用化と普及のためには、

医療機器としてのより一層の信頼性、施術

者の技量に依存しない使い勝手の向上、お

よび販売価格を意識した量産化技術の確立

が必要である。  
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F．研究発表 

1.  論文発表 

特になし。 

2.  学会発表 

 特になし。 

 

G．知的所有権の取得状況 

1. 特許取得 

 本研究に関わる特許は、レーザー治療装

置、レーザー出力制御方法、処置具レーザ

ー伝送路および外装構造などに関し、国内

特許 8件、海外特許 3件（米国 1件、独国

2 件）出願している。このうち以下の 4 件

が国内特許として登録された。 

・特許 5431270号 

・特許 5517828号 

・特許 5610916号 

・特許 5700398号 

2. 実用新案登録 

特になし。 

3.その他 

本研究に関連する第三者が保有する特許

を調査した結果、現時点では本開発案件の

実施を妨げる障害特許は見当たらない。し

かしながら中赤外レーザー伝送路に関して

は、現時点でも新規構造の光ファイバーが

提案されており、また内視鏡の海外市場で

の普及も加速しているため、海外特許状況

の継続的な調査は必要である。 
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厚生労働科学研究費補助金(医療機器開発推進研究事業)  

総合研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

 

 研究分担者 川上 浩司、田中 司朗 京都大学大学院医学研究科 

 

研究要旨 

  早期消化管がん治療に有効な内視鏡的粘膜下層剥離術(ESD)において、従来の高周波電

気メスに代わる炭酸ガスレーザーを用いたレーザーESD装置開発のための、前臨床試験及

び臨床研究の計画支援を行った。開発機器システムの構成の評価、in vitro、in vivo実験に

よる安全性、有効性の検証方法の計画支援を行い、3度 PMDA薬事戦略事前相談を受ける

ことが出来た。 

 

 

Ａ．研究目的 

早期消化管がん治療に有効な内視鏡的粘

膜下層剥離術(ESD)において、従来の高周

波電気メスに代わる炭酸ガスレーザーを用

いたレーザーESD装置開発のための、前臨

床試験及び臨床研究計画を支援することを

目的とした。 

 

Ｂ．研究方法 

 開発機器システムの構成の評価を行った。

また、ブタ切除胃を用いた in vitro、及び生

体ブタを用いた in vivo実験による安全性、

有効性の検証方法を検討した。 

PMDAの対面相談に向けて、システム構

成、ハードウエアの評価状況、in vitro、in 

vivo実験による安全性、有効性を整理した。 

       （倫理面への配慮） 

本課題で行う、生体ブタを用いる前臨床

試験に対しては、動物実験委員会で審議、

承認の上、実験動物に対する動物愛護に対

して十分配慮した。 

 

 Ｃ．研究結果 

 ESD にレーザーを使うというところが明ら

かに既存製品と異なり、この部分は新規事

項であり、臨床試験無しというわけにはい

かないと考えられた。動物実験のみで、臨

床試験不要と主張する場合は、動物実験で

その根拠が明確でなければならない。本研

究において、平成 24～26 年度で PMDA の

薬事戦略事前相談を 3 度受けることが出来、

対面相談に向けての安全性・有効性につい

て、以下の事項が明らかになった。 

・処置具、ファイバの光学特性、強度・耐

久特性、出力特性の評価結果、それに基づ

いた本ファイバ（処置具）の使用制限等の

リスクマネジメント方策についてまとめる。 

・動物実験結果のまとめ、その結果から人

への外挿性についての考えを整理する。 

・電気メスと比較した穿孔リスクや施術容

易性についての客観的に説明する（従来法

との比較）。 

・レーザーを用いた ESD のトレーニング方
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法を作成すること。 

・電気メスと比較した有効性、非劣性の検

証の方策について説明する。 

・止血、保持用アタッチメントの考え方に

ついて説明する。 

 

 Ｄ．考察 

これまでの薬事戦略事前相談において、

対面相談に向けての安全性・有効性の必要

事項が明らかになった。今後は、最終シス

テム構成を決定し、in vitro、in vivo安全性

の検証資料を整理した上で、PMDAの対面

相談を受け、臨床試験計画を作成する。 

 

Ｅ．結論 

 これまでの結果で、開発品の試作機が完

成した。今後、in vitro、in vivo安全性の検

証資料を整理した上で、PMDAの対面相談

を受け、臨床試験の規模を決定し、臨床試

験計画を作成する。 

  

F．研究発表 

1.  論文発表 

（H24） 

（英文原著） 

【川上 浩司】 

1) Tomohisa Horibe, Aya Torisawa, 

Masayuki Kohno, and Koji Kawakami. 

Molecular mechanism of  

cytotoxicity induced by 

Hsp90-targeted Antp-TPR hybrid 

peptide in glioblastoma cells. 

Molecular Cancer, 11: 59, 2012. 

 

2) Hironobu Tokumasu, Shiro Hinotsu, 

Fumiyo Kita, and Koji Kawakami. 

Predictive value of clinical 

chorioamnionitis in extremely 

premature infants. Pediatrics 

International, 55(1):35-38, 2012. 

 

3) Shinzo Hiroi, Kumi Matsuno, Masashi 

Hirayama, Takaki Hayakawa, Norihito 

Yoshioka, and Koji Kawakami. 

Bioequivalence of a 

pioglitazone-glimepiride 

combination tablet versus 

single-dose coadministration of 

pioglitazone and glimepiride in 

healthy Japanese subjects. Diabetes 

Manage, 2 (5 Suppl. 1): 21-28, 2012. 

 

4) Shinzo Hiroi, Kumi Matsuno, Masashi 

Hirayama, Takaki Hayakawa, Norihito 

Yoshioka, and Koji Kawakami. 

Bioequivalence evaluation of 

pioglitazone orally disintegrating 

tablet formulation. Diabetes Manage, 
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厚生労働科学研究費補助金(医療機器開発推進研究事業) 

総合研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

 

研究分担者 斉藤 豊 独立行政法人国立がん研究センター 中央病院 消化管内科 

   

 

研究要旨 

  ㈱モリタ製作所、大阪大学、神戸大学で開発してきた試作機に対し、生体ブタを用い

た前臨床試験を神戸医療機器開発センター(MEDDEC)において行った。改良試作機は ESD

の操作に必要なパワーが十分得られた。本炭酸ガスレーザーシステムは in vivo生体ブタに

おいて、胃粘膜層を切開するが、粘膜層通過後粘膜下層注入材によってレーザー光が吸収

され、血管や筋層を傷付けずに、安全に粘膜及び粘膜下層のみを選択的に切除することが

出来、より安全な消化器内視鏡治療が実現された。また、止血においても、レーザーパワ

ーを 5Wに落として照射することにより、止血が十分可能であった。試作機改良を重ね、

ほぼ最終のものと判断した。本事業年度内に 3度 PMDA薬事戦略事前相談を受けることが

出来た。 

   

 

Ａ．研究目的 

内視鏡的粘膜下層剥離術（ESD）のハイボ

リュームセンターにおける経験を下に、生

体ブタを用いた前臨床試験により、試作機

を評価する。 

 

 Ｂ．研究方法 

 ㈱モリタ製作所、大阪大学、神戸大学で

開発してきた改良試作機に対し、生体ブタ

を用いた前臨床試験をMEDDECにおいて

行った。レーザーシステムの効果を次の点

で評価した。 

・炭酸ガスレーザー装置の効能 

・導光ファイバーの効能 

・ガイド光の効能 

       （倫理面への配慮） 

本課題で行う、生体ブタを用いる前臨床

試験に対しては、動物実験委員会で審議、

承認の上、実験動物に対する動物愛護に対

して十分配慮した。 

 

 Ｃ．研究結果 

 レーザー装置は、スコープの最大屈曲時に

ガイド光がやや弱いことが認められたが、

十分なレーザーのパワーも有し、操作上に

何ら支障が認められなかった。また、止血

においても、レーザーパワーを 5W に落と

して照射することにより、止血が十分可能

であった。試作機はほぼ最終のものと判断

できた。 

 

 Ｄ．考察 

今後は、最終システム構成を決定し、in 
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vitro、in vivo安全性の検証実験を実施し、

データーを整理した上で、PMDAの対面相

談を受け、臨床試験を実施する必要がある。 

 

Ｅ．結論 

 開発の改良試作機が完成した。今後、in 

vitro、in vivo安全性の検証資料を整理した

上で、PMDAの対面相談を受け、臨床試験

の規模を決定し、臨床試験を実施するとと

もに、薬事承認申請へと進める。 
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5.B knife と ITknife nano による安全

確実な大腸 ESD、編集：田中信治、症

例で身につける EMR・ESD 改訂版 Case 

Studyで病変に最適な治療戦略を学ぶ、

羊土社、東京都、171-173、2014.11.10. 

 

5. 斎藤豊、松田尚久、藤井隆広：Ⅳ 治療 

１ 処置および治療 内視鏡的粘膜切

除術（EMR）、内視鏡的粘膜下層剥離術

（ESD）-大腸、監修：一般財団法人日

本消化器病学会、編集：「消化器病診療

（第 2版）」編集委員会、消化器病診療 

第 2 版、医学書院、東京都、333-336、

2014.10.31. 

 

6. 斎藤豊：大腸／Ⅱ. 大腸癌診断のKnack 
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& Pitfalls  3.内視鏡検査による深達

度診断、監修：幕内雅敏、編集：杉原

健一、Knack & Pitfalls 大腸・肛門外

科の要点と盲点、第 3 版、文光堂、東

京都、52-57、2014.11.1. 

 

7. 斎藤豊：大腸／Ⅲ. 術式選択の Knack & 

Pitfalls【ワンポイント・アドバイス】

pit pattern 分類の基本、監修：幕内

雅敏、編集：杉原健一、Knack & Pitfalls 

大腸・肛門外科の要点と盲点、第 3版、

文光堂、東京都、58-59、2014.11.1. 

 

8. 斎藤豊、松田尚久：大腸／Ⅷ. 大腸良

性疾患の外科治療の Knack & Pitfalls

【ワンポイント・アドバイス】ポリペ

クトミー後の適正な検査間隔、監修：

幕内雅敏、編集：杉原健一、Knack & 

Pitfalls 大腸・肛門外科の要点と盲点、

第 3 版、文光堂、東京都、296、

2014.11.1. 

 

2.  学会発表 

（H24） 

（斎藤豊） 

1. Saito Y. The Impact of Colon Adenoma 

Detection Using Narrow Band Imaging 

by Back-to-Back Colonoscopy: A 

Multicenter Randomized Controlled 

Trial. Lecture (Oral presentation), 

International Symposium on 

Therapeutic Endoscopy. 

2012.2.12.Convention Centre of 

Chang Gung Memorial Hospital, Chiayi 

(嘉義市)台湾. 

 

2. 1) Saito Y & Yamada M as assistant for 

ESD live demos. ESD Live 

demonstrations. 2) Saito Y. The 

endoscopic diagnosis and treatment 

of early colon cancer. Lecture (Oral 

presentation), The National 

Symposium on Endoscopic Biopsy and 

Pathology of Intestinal Disease. 

2012.3.30-31. Sir Run Run Shaw 

Hospital (SRRSH), Hangzhou, China.  

 

3. 1) Saito Y. Endoscopic Submucosal 

Dissection in Colon. Lecture (Oral 

presentation) at the ASGE 

International Symposium: Secrets 

from the Asian Masters of Endoscopy 

(ASAM), 2012.5.18. 2) Saito Y. 

State-of -the Art Lecture: 

Endoscopic Therapy Beyond the Mucose 

- invading a Third Space. Lecture 

(Oral presentation) at the ASGE 

Topic Forum, New Technology for the 

Therapeutic Endoscopist (L3400). 

2012.5.19. 3) Ikematsu H, Yoda Y, 

Saito Y, et al. A Large Scale 

Multi-Center Study of Long-Term 

Outcomes After Resection for 

Submucosal Invasive Colorectal 

Cancer (Colon vs. rectum). Lecture 

(Oral presentation for Dr.Ikematsu 

Hiroaki) at the ASGE Topic Forum, 

LGI: High Risk Lesions in 

Colonoscopy (L6505). 2012.5.22. DDW 

2012. San Diego Convention Center, 

San Diego, USA. 
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4. Saito Y. 1) Endoscopic diagnosis for 

superficial colorectal neoplasms 

using chromoscopy and NBI. Lecture 

as Faculty at Theoretical and Video 

Session, EMR and ESD. 2) Live 

Operative Demonstrations from the 

Laboratory: EMR and ESD. 3) 

Experimental Laboratory (Practice 

on live tissue) EMR and ESD. 2)&3) 

Live demos. International GI 

Endoscopy Techniques.2012.6.26-27, 

IRCAD, Taiwan, Taichung, Taiwan. 

 

5. Saito Y. The Latest Progress in 

Endoscopic Treatment of Colorectal 

Adenoma and Carcinoma. Lecture(Oral 

presentation). The 5th Shanghai 

Xinhua International Summit Forum of 

Colorectal Surgery. 2012.6.30. 

Xinhua Hospital Affiliated to 

Shanghai Jiao Tong University School 

of Medicine, Shanghai, China. 

 

6. Saito Y. GI Endoscopy. Lecture(Oral 

presentation). Joint Conference of 

Oncology 2012, organized by Faculty 

of Medicine, Ramathibodi Hospital, 

Mahidol University. 2012.7.16. 

Shangri La Hotel, Bangkok, Thailand. 

 

7. Saito Y. 1) Endoscopic diagnosis and 

treatment for colorectal neoplasias. 

Lecture (Oral presentation). 2) Live 

Demonstrations for ESD. Live Demos. 

The 1st National Digestive Endoscopy 

Conference. 2012.7.28. Melia Hotel, 

Hanoi. Hanoi, Vietnam. 

 

8. 1) Saito Y. Detection and endoscopic 

resection (EMR/ESD) of colonic 

neoplasias. Lecture (Oral 

presentation). 2) Saito Y and 

Haruyama S as assistant for ESD live 

demos. Live Demonstrations for ESD. 

40 REUNION NACIONAL DE ENDOSCOPIA 

GASTROINTESTINAL EXCELENCIA, 

CIENCIA Y TRADICION, MERIDA 2012. 

2012.9.12-16. Centro de 

Convenciones Yucatan Siglo XXI, 

Mexico City, Mexico. 

 

9. Saito Y. How to detect non-polypoid 

colonic polyps. Lecture (Oral 

presentation). 2)&3) Saito Y and Abe 

S as assistant for ESD live demos. 2) 

Live Demonstrations of ESD for 

colonic legions. 3) Hands on session 

of Colon Capsule Endoscopy Course. 

2)&3) Live Demos. Advances on 

Diagnostic and Therapeutic 

Colonoscopy. 2012.9. 27-29. Queen 

Mary Hospital and Faculty of 

Medicine, University of Hong Kong. 

Hong Kong, China. 

 

10. 1) Saito Y. Cancer in a Colonic 

Polyp: When is Endoscopic Resection 

Sufficient?  Lecture (Oral 

presentation). 2) Saito Y and Yamada 

M as assistant for ESD live demos. 

Live Demonstrations of ESD for 

colonic lesions. Twenty-Fifth 
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International Course on Therapeutic 

Endoscopy.2012.10.3-5. Royal York 

Hotel, Toronto, Canada. 

 

11. Saito Y. Risk Factor Analysis for 

Recurrence after Treatment of 

Submucosal Invasive Colorectal 

Cancer - Large-Scale Multi-Center 

Study of Long-Term Outcomes. Lecture 

(Oral presentation)at Free paper 

session (FP-57) of Scientific 

Programme, Session title: Prognosis 

and treatment of colorectal cancer. 

UEGW 2012 , 2012.10.24. Amsterdam 

RAI, Amsterdam, The Netherlands. 

 

12. 1)~3) Saito Y. Lectures (Oral 

Presentation), 1) The "difficult " 

ESD., at Session I, Video Course: ESD 

Experiences at the NCCH. 2) Japanese 

guidelines and NCCH protocol. 3) 

Colonic ESD for en Bloc Resection: 

Indications and Results. 2)~3) at 

Session II, The Curative Endoscopic 

Resection. 4) Saito Y and Nakajima T 

as assistant for ESD live demos. Live 

Demonstrations of ESD for colonic 

lesions. Live Demos. Innovations in 

Digestive Endoscopy, Surgery and 

Biomedical Engineering "Curative 

Endoscopic Resection of Superficial 

Neoplastic Colorectal Lesions". 

2012.10.26-27.  1)~3) Fondasione 

Europea DRAGAN, 4) Palazzo Chigi, 

Ariccia. Rome, Italy. 

 

13. 1) Saito Y. Dealing of difficult 

colonoscopy and polypectomy/post 

(malignant) polypectomy. Moderator 

at the Meet the Experts: E. 2) Saito 

Y and Takamaru H as assistant for ESD 

live demos. Live Demonstrations of 

ESD for colonic lesions. Live demos 

at Endoscopy Live Demo Workshop for 

Lower GI and Small bowel. Asian 

Pacific Digestive Week (APDW) 2012, 

2012.12.5-8. Queen Sirkit National 

Convention Center, Bangkok, 

Thailand. 

 

14. Saito Y. EMR/ESD Techniques for 

preventing recurrences and Post 

Procedural complications. Lecture 

(Oral Presentation) at APDW 2012 

Lunchtime Seminar. Asian Pacific 

Digestive Week (APDW) 2012, 

2012.12.8.  Queen Sirkit National 

Convention Center, Bangkok, 

Thailand. 

 

15. 1) Saito Y. Endoscopic Diagnosis and 

Treatment for Superficial Colonic 

Neoplasms. Lecture (Oral 

Presentation) at Didactic Lectures. 

2) Saito Y and Abe S as assistant for 

ESD live demos.Live Demonstrations 

of ESD for colonic lesions. 27th 

International Workshop on 

Therapeutic Endoscopy. 

2012.12.11-13.  Shaw Auditorium, 

School of Public Health Building, 

Prince of Wales Hospital, Hong Kong, 
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China. 

 

16. 斎藤豊：大腸早期がんの内視鏡診断と

治療-特に LST-G に関する治療適応－、

特別講演及びコメンテーター、第２６

７回広島胃と腸疾患研究会、2012.1.7. 

ANA クラウンプラザホテル、広島市 

 

17. 斎藤豊：大腸 EMR/ESD、講演、第２３

回日本消化器内視鏡学会東北セミナー、

2012.1.15.コラッセふくしま、福島市 

18. 斎藤豊：大腸早期がんの診断と治療-

大腸カプセルの知見も含め-、特別講演、

第 31 回茨城県消化管病態研究会（つく

ば GI リサーチセミナー）、2012.2.1. 

オークラフロンティアつくば本館 3階

「ジュピター」、つくば市 

 

19. 斎藤豊：大腸 LSD の内視鏡治療-適応か

ら EMR/ESD まで-、特別講演、沖縄消化

器内視鏡会講演会、2012.2.18. 沖縄

県医師会館３階ホール、沖縄県 

 

20. 斎藤豊：ライブデモンストレーション

セミナー、ライブデモンストレーショ

ン、第４５回近畿内視鏡治療研究会 ESD

ライブ、2012.2.25. 松下 IMP ホール、

大阪市 

 

21. 斎藤豊：デュアループにおける適応症

例、推奨高周波設定値、注意事項、司

会、Medico'sHirata Gl New Device 

Meeting、2012.4.27.パシフィックセン

チュリープレイス丸の内、東京都 

 

22. 斎藤豊：大腸ＥＳＤを安全に行うため

の効率的な止血術、ランチョンセミナ

ー3講演、第 83 回日本消化器内視鏡学

会総会、2012.5.12.グランドプリンス

高輪国際館パミール、東京都 

 

23. 斎藤豊：大腸腫瘍の内視鏡的マネジメ

ント-診断と治療の Up-to-date-、サテ

ライトセミナー司会、ＪＧＥＳ２０１

２サテライトセミナー、2012.5.13.グ

ランドプリンスホテル新高輪３階、東

京都 

24. 斎藤豊：安全かつ確実な大腸ＥＳＤの

コツ、ＶＴＲシンポジウム 4司会、第

８３回日本消化器内視鏡学会総会、

2012.5.14.グランドプリンスホテル新

高輪国際館パミール、東京都 

 

25. 斎藤豊：消化管疾患における内視鏡診

断・治療の最先端、シンポジウム１司

会、第 94 回日本消化器内視鏡学会関東

地方会、2012.6.9.シェーンバッハ・サ

ボー、東京都 

 

26. 斎藤豊：下部消化管内視鏡検査・治療

の最前線-NBI拡大観察および大腸ＥＳ

Ｄ保険収載に関連して-、講演、城南消

化器内視鏡セミナー２０１２、

2012.7.12.目黒雅叙園４階 飛鳥、東京

都 

 

27. 斎藤豊：早期大腸癌の診断と治療、講

演、第 24 回日本消化器内視鏡学会関東

セミナー、2012.7.22. 砂防会館、東

京都 

 

28. 斎藤豊：カプセル内視鏡の適応拡大と
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今後の展望、主題シンポジウム司会・

特別発言、第 5回日本カプセル内視鏡

学会学術集会、2012.7.29.THE GRAND 

HALL、東京都 

 

29. 斎藤豊：直腸ＳＭ癌の診断と治療、下

部ｾｯｼｮﾝ司会、第 14 回 Endoscopy Forum 

Japan(EFJ)2012.8.4.グランドパーク

小樽、小樽市 

 

30. 斎藤豊：ライブセミナー講演及び手技

指導、群馬肥満代謝研究会「大腸ＥＳ

Ｄライブセミナー」、2012.8.23.群馬大

学医学部附属病院内視鏡室、前橋市 

 

31. 斎藤豊：1)大腸腫瘍の内視鏡的マネジ

メント(治療ＰＡＲT)、２）大腸腫瘍の

内視鏡的マネジメント（診断、偶発症

への対応ＰＡＲT)、１）講演、２）デ

ィスカッサント、Next Magazine vol.6

座談会、2012.8.24.フォーシーズンズ

ホテル丸の内 ３１階「エグゼグティブ

ダイニングルーム」、東京都 

 

32. 斎藤豊：大腸早期癌の治療戦略-ESD 保

険収載されて-、特別講演、第 15 回豊

田加茂消化器疾患研究会、2012.9.8.

名鉄トヨタホテル、豊田市 

 

33. 斎藤豊：大腸早期がんに対する内視鏡

診断と治療-NBI 拡大診断と ESD-、特別

講演、第１回内視鏡修練の会、

2012.9.21.ホテルニュー長崎、長崎市 

 

34. 斎藤豊：下部消化管疾患の治療方法決

定までの模擬カンファランス<<アンサ

ーパッド>>、特別企画 2司会、第 84 回

日本消化器内視鏡学会総会、

2012.10.12.ポートピアホテル南館 大

輪田Ｂ、神戸市 

 

35. 斎藤豊：大腸・食道におけるＥＳＤ処

置具の選択-バイポーラシステムの有

用性について-、司会、第 20 回日本消

化器関連学会ブレックファーストセミ

ナー２０、2012.10.13. 

 神戸国際展示場、神戸市 

36. 斎藤豊：大腸腫瘍の内視鏡診断と ESD-

カプセル内視鏡の治見も含め-、講演、

第 10 回 Advanced Endoscope 

Conference、2012.10.31. 倉敷アイビ

ースクエア「フローラルコート」、倉敷

市 

 

37. 斎藤豊：大腸早期癌の治療戦略-ESD-

保険収載されて-、特別講演、第 8回多

摩 GI-Endoscopy 研究会、2012.11.1.

公立昭和病院 本館 2階講堂、東京都 

 

38. 斎藤豊：大腸 ESD-手技のコツとピット

フォール、特別講演、第 9回 Young 

Endoscopist 実践Seminar、2012.11.9. 

武田薬品工業㈱東京本社 ８F大会議場、

東京都 

 

39. 斎藤豊：早期大腸がんの内視鏡診断と

治療、特別講演、第 32 回群馬県大腸疾

患研、2012.11.10.群馬ロイヤルホテル

2階「まゆだま」、前橋市 
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（H25） 

 

＜学会発表（海外）＞ 

1. 1) & 2) Saito Y,  3) Saito Y and 

Nakamura K as assistant for ESD live 

demos. 1) Endoscopic treatment of T1 

carcinoma: criteria and methods. 2) 

Resection of colorectal neoplasia: 

cold-and hot snares, EMR, ESD. 3) 

Live Demonstrations. 1) Lecture at 

the Mini symposium: Challenges for 

endoscopic management of colorectal 

neoplasia. Oral presentation.2) 

Debates at the Breakout sessions, 

"Snack with the Experts". Oral 

presentation.3) Moderator and Live 

demos at the Mini-Symposium, 

Live-Demonstrations IV. 15th 

Dusseldorf International Endoscopy 

Symposium, 1st – 2nd Feb, 2013, 

Maritim Hotel Dusseldorf, 

Dusseldorf, Germany. 

 

2. Saito Y. Decision making in Early 

Gastric cancer. Session 9 - Guest 

Lectures, Oral Presentation. 

Endoscopy Update Course-Quality, 

Safety & the Team in Endoscopy, 20th 

Mar, 2013, All Nations Centre 

Cardiff, Cardiff, UK. 

 

3. Saito Y. 1) Colorectal ESD or 

Laparoscopic Surgery in the Proximal 

Colon. 2) Setting Standards in 

Therapeutic Endoscopy. 3) Large 

Rectal Polyps - ESD. 4) 

Complex/Difficult Lower GI Cases. 5) 

Hands on Stations, ESD. 1) Lecture at 

the Session 6 - Controversies in the 

Lower GI Tract. 2) Debates at the 

Session 8 -  Panel Discussion & 

Audience Interaction. 3) Lecture at 

the Session 2 - Focused Video 

Tutorials & Technical Tips. 4)  

Chair at the Session 3 - Clinical 

Case Conference - MDT. 5) Live at the 

Session 4 - Post Lunch Breakout 

Sessions, Breakout Meet The Experts 

Sessions & Hands On Stations. 1), 2) 

& 3) Oral Presentations. 4) Chair. 5) 

Live demonstration. Advanced 

Endoscopy Symposium, 21st - 22nd Mar, 

2013, All Nations Centre Cardiff, 

Cardiff, UK. 

 

4. Saito Y. 1) Advanced Therapeutic 

Colonoscopy. 2) Perforations During 

Colonoscopy. 1) Demonstrations at 

the ASGE Hands-On Workshop Session. 

2) Lecture at the ASGE Clinical 

Symposium, Perforations and 

Fistulae: How Should You Manage 

Them?, Oral presentation. DDW 2013, 

18th -20th May, 2013, Orange County 

Convention Center, Orlando, FL, USA. 

 

5. Saito Y. 1) How to become a Master in 

Colorectal Polyp Resection. 2) 

Principles of Colorectal Endoscopic 

Submucosal Dissection (ESD). 1) 

"Meet the Professor" with the GI 

Fellows, Oral presentations.2) 
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Master Endoscopist Grand Rounds, 

Oral presentations. UAB 

Distinguished Faculty Congress for 

UAB Basil Hirschowitz master 

Endoscopist Award, 23rd May, 2013, 

University of Alabama at Birmingham 

(UAB) Medical Center, Birmingham, AL, 

USA. 

 

6. Saito Y. 1) Traction of effective 

dissection: adjunctive methods are 

required. 2) Moderator for GIF: 

ESD/EMR Forum II. 3) Moderator for 

LGS-IV: Urgent Issues in Colon: When 

Do We Need Urgent colonoscopy? 4) 

Adjunctive methods for easier 

colorectal ESD: Sinker, specialized 

clip, and others. 1) Debates on 

Colorectal ESD at the Session, 

LGS-II. 2) Video Lecture. 3) Session. 

4) Lecture at the Session, LGS V: 

Tips and tricks for Better 

Endoscopic Treatment of Colorectal 

Tumors.  1) & 4) Oral presentations. 

2) & 3) Moderator. IDEN 2013 with the 

12th KJSGE, 8th - 9th June, 2013, Grand 

Hilton Seoul, Seoul, Korea. 

 

7. 1) & 3) 斎藤 豊  2) 斎藤 豊、森 源

喜（ライブ助手）1）日本における大腸・

直腸 ESD の現状－早期がん、大寸法が

ん、難部位がん、LST への対処法 国

立がん研究センターにおける最近 10

年の治療実績 2）マスターコース（ラ

イブ）、3）大腸 ESD 時の合併症と誤謬

の克服 1)&3) 口演発表、 2) ライブ

デモ、イルクーツク州保健省 ロシア連

邦保健省イルクーツク医師再教育アカ

デミー腫瘍学講座 露日セミナー「内

視鏡学におけるイノベーションテクノ

ロジー」、2013.7.29-30、州立がんセン

ター、イルクーツク市、ロシア（書類

はロシア語から通訳者による和訳の

み。） 

 

8. Saito Y. 1) How to perform submucosal 

resection and its potential. 2) How 

to improve detection and 

characterization of early 

colorectal neoplasms. 1)&2) 

Lectures at Module 1: Colon cancer: 

"The best treatment for complex 

polyps".1)&2) Oral Presentations. 

ⅡLatin American Symposium, ENDOSUR 

2013, 20th Aug, 2013, Marriott Hotel, 

Santiago, Chile. 

 

9. Saito Y. Image-Enhanced Endoscopy 

(IEE) in Japan. Lecture at 

WEO/A-PSDE/JGES, "Advanced 

Diagnosis Endoscopy Course (ADEC): 

Lower GI". Oral Presentation. GASTRO 

2013 APDW/WCOG SHANGHAI, 23rd Sept, 

2013, EXPO Convention Center, 

Shanghai, China. 

 

10. Saito Y. 1) Live Endoscopy. 2) 

Screening strategies in the East. 3) 

Endoscopic treatment of dysplasia in 

IBD. 1) 3 Live Demonstrations at the 

UEG Week Live Demo experts. 2) 

Lecture at the Symposium, "East 
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meets West: Colorectal cancer 

screening". 3) Lecture as expert at 

the Lunch Session. 1) Live 

demonstrations, transmission from 

the Sana Klinikum. 2)&3)Oral 

presentations. UEGW 2013, 15th-16th 

Oct, 2013, ICC Berlin, Berlin, 

Germany. 

 

11. Saito Y. 1) Introduction of training 

program in Japan. 2) Colorectal ESD: 

Oncologically safe? 3) Moderator at 

the Oral Presentation Session 

1_Lower GI. 1) Lecture at the Session 

IV "Colorectal ESD: Learning from 

Masters". 2) Lecture at the Debate 

Session II "Beyond Absolute Criteria 

of Endoscopic resection". 3) 

Moderator at the Oral Presentation 

Session 1_Lower GI. 1) & 2) Oral 

presentations. 3) Moderator. The 7th 

Meeting of the Society of 

Gastrointestinal Intervention (SGI) 

2013, 25th-26th Oct, 2013, Sheraton 

Grande Walkerhill Seoul, Seoul, 

Korea. 

 

12. 1) Saito Y. and Abe S. as assistant 

for ESD Live demos. 2) Saito Y. 1) 

Endoscopy Live.  2) What is the gold 

standard for the mucosa and 

submucosa? 1) Live demos. 2) Lecture 

at Endo Arena: High-endo endoscopy 

or histology. Oral presentation. 

ENDO CLUB NORD. 1st-2nd Nov, 2013, 

Congress Center Hamburg, Hamburg, 

Germany. 

 

13. 1) Saito Y. and Yamada M. as 

assistant for ESD Live demos. 2) 

Saito Y. 1) Colonic ESD and 

Therapeutic endoscopy.  2) Colonic 

ESD. 1) Live demos. 2) Lecture at 

State-of-the Art Lecture Oral 

presentation. 17th Digestive 

Endoscopy Course. 8th Nov, 2013, 

Minimal Access Surgery Training 

Centre, Hong Kong, China. 

 

14. Saito Y. 1) Japan experiences with 

colonoscopy screening. 2) 

Discussion with Asian neighbors. 1) 

Lecture at the Session II: For the 

Better CRC Screening Program in Asia. 

2) Panelist at the Session III: 

Revision of Korean CRC Screening 

Guideline; Issues and Evidences. 1) 

Oral presentation. 2) Panelist. 

Colorectal Tumor Research Group 

Workshop. 4th-5th Jan, 2014, Alpensia 

Resort, Pyeongchang, Korea. 

 

15. Saito Y. 1) EAES Consensus 

Conference on Early Rectal Cancer. 

2) ESD: Endoscopic Submucosal 

Dissection; Indications, Technique 

and Results. 1) Panelist as one of 

the selected expert. 2) Lecture and 

Live demo. 1) Oral Presentation and 

discussion. 2) Oral Presentation and 

Live demo. European Association for 

Endoscopic Surgery (EAES) Consensus 
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Conference on Early Rectal Cancer. 

3rd - 4th Mar, 2014, University of 

Torino, Torino, Italy. 

 

16. 1) & 2) Saito Y. 3) Saito Y. & Otake 

Y. as assistant for ESD Live demos. 

1) Working in the famous National 

Cancer Centre, Tokyo! 2) EMR vs ESD 

for colonic polyps, when and how? 

Japanese perspective.  3) Live 

demonstrations. 1) Lecture at 

Workshop Dinner, Special Dinner 

Lectures: 2) Lecture. 3) Live demos. 

1) 2) Oral Presentation. 2) Live 

demos. ENDOSCOPY 2014, 29th -30th 

Mar, 2014, University of Malaya 

Medical Centre, Kuala Lumpur, 

Malaysia. 

 

 

＜学会発表（国内）＞ 

17. 斎藤豊：大腸癌診断-色素・ＮＢＩ拡大

内視鏡診断とＥＳＤに焦点を絞って-、

教育講演、第 9 回日本消化管学会総会

学術集会、2013/ 1/ 26 京王プラザホ

テル本館５Ｆ「コンコードボールルー

ム B」、東京都 

 

18. 斎藤豊：Technical tips for success in 

advanced therapeutic 

colonoscopy-Current ESD indications 

and latest technical advances-. 講

演(英語)、大腸肛門病セミナー「7th 

Colorectal Disease Symposium in 

Tokyo」、2013/ 6/ 29 時事通信ホール、

東京都 

 

19. 斎藤豊：大腸腫瘍の診断と治療EMR/ESD

の選択、講演、第 26 回日本消化器内視

鏡学会関東セミナー、2013/7/21 都市

センターホテル、東京都. 

 

20. 斎藤豊：がんの早期発見・早期治療-

大腸・食道・胃がん-、基調講演１、市

民公開講座 がんを予防して幸せに生

きる！がんがあっても前向きに生き

る！ 2013/8/17 北本市文化センター、

埼玉県北本市. 

 

21. 斎藤豊：大腸、教育講演、JDDW2013、

2013/10/12 グランドプリンスホテル

新高輪 国際館パミール 第 1 会場

「北辰」、東京都. 

 

22. 斎藤豊：早期大腸がんー内視鏡診断と

治療の最前線-、教育講演３、第 39 回

日本消化器内視鏡学会埼玉部会学術講

演会、2013/11/9 大宮ソニックシティ

4階 国際会議場、さいたま市 

（H26） 

２．学会発表 

1. Saito Y: ESD for Colon. Panelist at 

SAGES/JSES Panel: Endoscopic 

Submucosal Dissection (ESD) - When 

Will We catch Up With Our Japanese 

Colleagues? Oral Presentation and 

discussion. SAGES 2014,4th 

Apr,2014, The Salt Palace 

Convention Center,Salt Lake City, 

UT, USA. 

 

2. Saito Y: ASGE World Cup of 
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Endoscopy. Chair at the Video Forum 

(5365).Moderator (Judge). DDW 

2014, 6th May,2014, McCormick 

Place, Chicago, Illinois, USA. 

 

3. Saito Y: Consensus conference Early 

rectal cancer. Panelist at Scientific 

session. Oral Presentation and 

discussion,WCES-PARIS 2014, 26th 

June,2014, Palais de Congrès, Paris, 

France. 

 

4. Saito Y: 1) Lower gastrointestinal 

bleeding.  2) Colorectal ESD. 3）

ESD Live demos. 1) Lecture at 

Session 4 for Internists and General 

Practitioners.  2) Lecture at Session 

1 for Gastroenterologists and 

Gastrointestinal Surgeons. 3) Hands 

on (Session I and Session II) .1) and 

2) Oral Presentations at the 

symposium on July 5, 2014. 3) 

Transmission from Metropolitan 

Hospital at the Athens Endoscopy 

Live 2014 on July 4, 2014. 2nd 

Athens International Symposium, 

5th July, 2014, 1)&2) Athens Hilton 

Hotel, 3) Metropolitan Hospital, 

Athens, Greece. 

 

5. Saito Y: 2) & 3) Saito Y and Ikezawa 

N as ESD Live assistant. 1) ESD on 

Lower GI tract.  2) Live endoscopy: 

Diagnosis.  3) Live endoscopy: 

Treatment. 1) Lecture.  2) & 3) Live 

demonstrations. 1) Oral Presentation. 

2) and 3) Live demos. Endoscopic 

Workshop, 10th Oct, 2014, Xijing 

Hospital, Xi'an, China. 

 

6. Saito Y: 1) Resection approach for 

colonic LST.  2) Live demonstration 

of ESD in a Tissue model. 3）Hands 

on ESD stations. 4) Coffee & 

Discussion about ESD Knives. 1) 

Lecture.  2) Live demo. 3) Hands on. 

4) Lecture and discussion, 1) and 4) 

Oral Presentations. 2) and 3) Live 

demos. ESD (Endoscopic Submucosal 

Dissection) Workshop,16th ~17th 

Oct,2014, VIMAS Education Centre 

at Quad, Queen Alexandra Hospital, 

Portsmouth, UK. 

 

7. Saito Y: Efficiency and clinical case 

presentation of BLI in colon. Lecture 

and Discussion. Oral Presentation, 

FUJIFILM's UEG Week 2014 

Satellite Symposium, 20th Oct,2014, 

ACV Vienna, Hall I/K, Vienna, 

Austria. 

 

8. Saito Y: EFFICACY AND SAFETY 

OF ENDOSCOPIC SUBMUCOSAL 

DISSECTION FOR EARLY STAGE 

COLORECTAL NEOPLASIA; 

RESULTS FROM A NATIONWIDE 

REGISTRY THROUGHOUT JAPAN. 

Lecture at the Symposium 

“Endoscopic management of early 

colorectal neoplasia.” Oral 

Presentation. UEGW 2014, 21st 
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Oct,2014, ACV Vienna, Hall G/H, 

Vienna, Austria. 

 

9. Oka S. and Saito Y: 1) Video recorded 

clinical cases of colorectal tumor and 

Quiz. 2)Video recorded clinical cases 

in esophagus carcinoma and quiz. 1) 

Lecture at the Scientific Program: 

WEO/A-PSDE/JGES ADEC, Session: 

Lower GI, Practice of narrow-band 

imaging (NBI) diagnosis.  2）Lecture 

at the Scientific Program: 

WEO/A-PSDE/JGES ADEC, Session 

2: Upper GI. 1 ） & 2 ） Oral 

Presentations. APDW 2014, 24th Nov, 

2014, Bali Nusa Dua Convention 

Centre, Room7, Bali, Indonesia. 

 

10. Saito Y. 1) Difficult Gastric ESD. 2) 

Endoscopic Submucosal Dissection a 

safe alternative to Laparoscopic 

Colectomy? 3) ESD with IT knife. 4) 

Flat lesions of right colon. 5) Videos 

Championship. 6) Difficult Mucosal 

Resection. 1) Lecture at the 

Symposium "Surgical treatment of 

early gastric cancer." 2) Lecture at 

the Symposium "Gastrointestinal 

Cancer." 3) Exhibitor at the 

Inaugural Conference "ESD with IT 

knife." 4) Lecture at the Symposium 

"New Concepts in Cancer 

Colo-rectal." 5) Arbiter at the Videos 

Championship. 6) Lecture at the 

Symposium "Complex Therapeutic 

Endoscopy." Oral Presentations. VII 

Uruguayan Congress of Digestive 

Endoscopy, IV National Meeting of 

Assistant Digestive Endoscopy, 1st 

National Conference for Young 

endoscopists, 1st International 

Workshop on Endoscopic Training in 

Simulated Models and 1st Latin 

American Forum of Digestive 

Neoplasm. 1st -3rd Dec,2014, Conrad 

Resort & Casino Punta del Este, 

Montevideo, Uruguay. 

 

11. Saito Y. 1) Colorectal ESD for 

masters: beyond the current 

limitations. 2) Lateral resection 

margin involvement by cancer: 

what's your plan? 1) Lecture at the 

Session III. ESD for Treatment of 

Early Colorectal Cancer. 2) Lecture 

at the Session IV. Lessons from 

Experts: How to Troubleshoot? Oral 

Presentations. 7th Asan 

International Digestive Disease 

Symposium (AIDDS 2014). 13th 

Dec,2014, Asan Hall, Asan Institute 

for Life Sciences 15F, ASAN Medical 

Center, Seoul, Korea. 

 

12. Saito Y. 1) Critics to ESD in Japan 

and in the West: facts & fictions.  2) 

Related perforations: prognostic 

factors and management.  3) ESD 

indications & results: today and 

tomorrow.  4) my difficult ESD 

commented by "Experts".  5) 

Colorectal ESD Live. 1) 2) 3) 
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Lectures for Introduction, ESD 

Technique, Early Colorectal Cancer. 

4) Retraining. 5) Live 

demonstrations. 1) 2) 3) Oral 

Presentations.  4) Moderator. 5th 

Italian-Japanese Meeting "Curative 

Endoscopic Resection of Superficial 

Neoplastic Lesions"and "Colorectal 

ESD Live".  12th - 13th Jan,2015, 

Circolo delle Forze Armate D'Italia 

and Ospedale San Giuseppe, 

Rome,Italy. 

 

13. Saito Y. Presentations, 

Demonstrations, and Intensive 

hands-on as faculty for the ASGE 

course, “ASGE JGES Masters’ 

Course in ESD with Optional POEM 

Add-on”. Feb. 27 - Mar.1, 2015, 

ASGE Institute for Training and 

Technology, Downers Grove, IL, USA 

 

 

G. 知的所有権の取得状況 

 

  1. 特許取得 

なし。 

 2. 実用新案登録 

なし。 

 3.その他 

なし 
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厚生労働科学研究費補助金(医療機器開発推進研究事業) 

総合研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

 

研究分担者 貝瀬 満 虎の門病院 消化器内科 

 

研究要旨 

  ㈱モリタ製作所、大阪大学、神戸大学で開発してきた試作機に対し、生体ブタを用い

た前臨床試験を神戸医療機器開発センター(MEDDEC)において行った。改良試作機は ESD

の操作に必要なパワーが十分得られた。本炭酸ガスレーザーシステムは in vivo生体ブタに

おいて、胃粘膜層を切開するが、粘膜層通過後粘膜下層注入材によってレーザー光が吸収

され、血管や筋層を傷付けずに、安全に粘膜及び粘膜下層のみを選択的に切除することが

出来、より安全な消化器内視鏡治療が実現された。また、止血においても、レーザーパワ

ーを 5Wに落として照射することにより、止血が十分可能であった。試作機改良を重ね、

ほぼ最終のものと判断した。本事業年度内に 3度 PMDA薬事戦略事前相談を受けることが

出来た。 

 

Ａ．研究目的 

内視鏡的粘膜下層剥離術（ESD）のハイ

ボリュームセンターにおける経験を下に、

生体ブタを用いた前臨床試験により、試作

機を評価する。 

 

 Ｂ．研究方法 

  ㈱モリタ製作所、大阪大学、神戸大学

で開発してきた改良試作機に対し、生体ブ

タを用いた前臨床試験をMEDDECにおい

て行った。レーザーシステムの効果を次の

点で評価した。 

・炭酸ガスレーザー装置の効能 

・導光ファイバーの効能 

・ガイド光の効能 

       （倫理面への配慮） 

本課題で行う、生体ブタを用いる前臨床

試験に対しては、動物実験委員会で審議、

承認の上、実験動物に対する動物愛護に

対して十分配慮した。 

 

 Ｃ．研究結果 

 レーザー装置は、スコープの最大屈曲時

にガイド光がやや弱いことが認められたが、

十分なレーザーのパワーも有し、操作上に

何ら支障が認められなかった。また、止血

においても、レーザーパワーを 5W に落と

して照射することにより、止血が十分可能

であった。試作機はほぼ最終のものと判断

できた。 

 

 Ｄ．考察 

今後は、最終システム構成を決定し、in 

vitro、in vivo安全性の検証実験を実施し、

データーを整理した上で、PMDAの対面相

談を受け、臨床試験を実施する必要がある。 
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Ｅ．結論 

 開発の改良試作機が完成した。今後、in 

vitro、in vivo安全性の検証資料を整理した 

上で、PMDAの対面相談を受け、臨床試験

の規模を決定し、臨床試験を実施するとと

もに、薬事承認申請へと進める。 

 

 

 

 

 

 

 

F．研究発表 

1.  論文発表 

（H24） 

1.  論文発表 

1) Kato M, Kaise M, Obata T, Yonezawa J, 

Goda K, Toyoizumi H, Yoshimura N. 

Yoshida Y, Kawamura M, Tajiri H. 

Bacteremia and Endotoxemia after 

Endoscopic Submucosal Dissection 

for Gastric Neoplasia  - Pilot 

study-  Gastric Cancer. 15:15-20, 

2012 

 

2) Iizuka T, Kikuchi D, Hoteya S, Takeda 

H, Kaise M. A new technique for 

pharyngeal endoscopic submucosal 

dissection: peroral countertraction 

(with video). Gastrointest Endosc. 

76(5):1034-8, 2012 

 

3) Kikuchi D, Iizuka T, Hashimoto M, 

Hoteya S, Yamashita S, Nakamura M, 

Yamada A, Mitani T, Fujimoto A, 

Matsui A, Arase Y, Kaise M. Safety 

measures for gastrointestinal 

endoscopy in patients receiving 

antithrombotic therapy. Dig Endosc.  

24:16-20, 2012 

 

4) Kaise M, Miwa J, Fujimoto A, TashiroJ, 

Tagami D, Sano H, Ohmoto Y. Influence 

of Helicobacter pylori status and 

eradication on the serum levels of 

trefoil factors and pepsinogen test: 

serum trefoil factor 3 is a stable 

biomarker. Gastric Cancer. 2012 Aug 

21. [Epub ahead of print] 

 

5) Kikuchi D, Iizuka T, Hoteya S, Yamada 

A, Furuhata T, Yamashita S, Domon K, 

Nakamura M, Matsui A, Mitani T, Ogawa 

O, Watanabe S, Yahagi N, Kaise M.  

Safety and efficacy of secondary 

endoscopic submucosal dissection 

for residual gastric carcinoma after 

primary endoscopic submucosal 

dissection. Digestion. 86(4):288-93, 

2012 

 

6) Hoteya S, Matsui A, Iizuka T, Kikuchi 

D, Yamada A, Yamashita S, Furuhata T, 

Domon K, Nakamura M, Mitani T, Ogawa 

O, Kaise M.  Comparison of the 

clinicopathological 

characteristics and results of 

endoscopic submucosal dissection 

for esophagogastric junction and 

non-junctional cancers.  Digestion 

87(1):29-33, 2013
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（H25） 

1. Hoteya S, Matsui A, Iizuka T, Kikuchi 

D, Yamada  A, Yamashita S, 

Furuhata T, Domon K, Nakamura M, 

Mitani T, Ogawa O, Kaise M: 

Comparison of the Clinicopathological 

Characteristics and Results of 

Endoscopic Submucosal Dissection for 

Esophagogastric Junction and 

Non-Junctional Cancers. Digestion, 

87(1):29-33, 2013.1. Epub Jan 21, 

2013. 

 

2. Kikuchi D, Iizuka T, Hoteya S, 

Yamada A, Furuhata T, Yamashita S, 

Domon K, Nakamura M, Matsui A, 

Mitani T, Ogawa O, Kaise M.  

Prospective Study about the Utility of 

Endoscopic Ultrasound for Predicting 

the Safety of Endoscopic Submucosal 

Dissection in Early Gastric Cancer 

(T-HOPE 0801). Gastroenterol Res 

Pract. Doi: 10.1155/2013/329385, 

Epub Mar 28, 2013. 

 

3. Kaise M, Miwa J, Fujimoto A, Tashiro 

J, Tagami D, Sano H, Ohmoto Y. 

Influence of Helicobacter pylori status 

and eradication on the serum levels of 

trefoil factors and pepsinogen test: 

serum trefoil factor 3 is a stable 

biomarker. Gastric Cancer. 

16(3):329-337, 2013.  

 

4. Hoteya S, Haruta S, Shinohara H, 

Yamada A, Furuhata T, Yamashita S, 

Kikuchi D, Mitani T, Ogawa O, 

Matsui A, Iizuka T, Udagawa H, 

Kaise M: Feasibility and safety of 

laparoscopic and endoscopic 

cooperative surgery for gastric 

submucosal tumors, including 

esophagogastric junction tumors. Dig. 

Endoc. Nov.2013. (DOI: 

10.1111/den.12215)   

 

5. Hoteya S, Iizuka T, Kikuchi D, Mitani 

T, Matsui A, Ogawa O, Furuhata T, 

Yamashta S, Yamada A, Kaise M, 

Yahagi N : Secondary endoscopic 

submucosal dissection for residual or 

recurrent tumors after gastric 

endoscopic submucosal dissection. 

Gastric cancer, Dec.6.2013.(DOI 

10.1007/s10120-013-032 

 

（H26） 

１  Kaise M, Kimura R, Nomura K,    

Kuribayashi Y, Kikuchi D, Iizuka T, 

Ohkura Y:  Accuracy and 

concordance of endocytoscopic atypia 

in the diagnosis of gastric cancer. 

Endoscopy. Endoscopy. 46(10); 

827-832, 2014. 

 

２．Kikuchi D, Yamada A, Iizuka T, 

Nomura K, Kuribayashi Y, Kimura R, 

Yamashita S, Furuhata T, Matsui A, 

Mitani T, Ogawa O, Hoteya S, Yahagi 

N, Kaise M : A new device for 
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simultaneous manipulation of an 

endoscope and a treatment device 

during procedures: an ex vivo animal 

study.   Endoscopy. 46： 977-980, 

Aug 1, 2014 [Epub ahead of print] 

 

３．Hoteya S, Kaise M, Iizuka T, Ogawa O, 

Mitani T, Matsui A, Kikuchi D, 

Furuhata T, Yamashita S, Yamada A, 

Kimura R, Nomura K, Kuribayashi Y, 

Miyata Y, Yahagi N : Delayed 

bleeding after endoscopic submucosal 

dissection for non-ampullary 

superficial duodenal neoplasias 

might be prevented by prophylactic 

endoscopic closure: analysis of risk 

factors. Dig Endosc. 2015;27:323-330 

Sep 3, 2014  doi: 10.1111/den.12377. 

[Epub ahead of print] 

 

４． Iizuka T, Kikuchi D, Yamada A, 

Hoteya S, Kajiyama Y, Kaise M : 

Polyglycolic acid sheet application to 

prevent esophageal stricture after 

endoscopic submucosal dissection for 

esophageal squamous cell carcinoma. 

Endoscopy. Nov 20, 2014 [Epub 

ahead of print] 

 

５．Kikuchi D, Yamada A, Iizuka T, 

Nomura K, Kuribayashi Y, Kimura R, 

Yamashita S, Furuhata T, Matsui A, 

Mitani T, Ogawa O, Hoteya S, Yahagi 

N, Kaise M. A new device for 

simultaneous manipulation of an 

endoscope and a treatment device 

during procedures: an ex vivo animal 

study. 

 

2. 学会発表 

なし。 

 

G. 知的所有権の取得状況 

 

 1. 特許取得 

なし。 

 2. 実用新案登録 

なし。 

 3.その他 

なし。 
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厚生労働科学研究費補助金(医療機器開発推進研究事業) 

総合研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

 

研究分担者 上堂 文也  地方独立行政法人大阪府立病院機構大阪府立成人病センター 

消化管内科 

 

研究要旨 

  ㈱モリタ製作所、大阪大学、神戸大学で開発してきた試作機に対し、生体ブタを用い

た前臨床試験を神戸医療機器開発センター(MEDDEC)において行った。改良試作機は ESD

の操作に必要なパワーが十分得られた。本炭酸ガスレーザーシステムは in vivo生体ブタに

おいて、胃粘膜層を切開するが、粘膜層通過後粘膜下層注入材によってレーザー光が吸収

され、血管や筋層を傷付けずに、安全に粘膜及び粘膜下層のみを選択的に切除することが

出来、より安全な消化器内視鏡治療が実現された。また、止血においても、レーザーパワ

ーを 5Wに落として照射することにより、止血が十分可能であった。試作機改良を重ね、

ほぼ最終のものと判断した。本事業年度内に 3度 PMDA薬事戦略事前相談を受けることが

出来た。 

  

 

Ａ．研究目的 

内視鏡的粘膜下層剥離術（ESD）のハイ

ボリュームセンターにおける経験を下に、

生体ブタを用いた前臨床試験により、試作

機を評価する。 

 

 Ｂ．研究方法 

  ㈱モリタ製作所、大阪大学、神戸大学

で開発してきた改良試作機に対し、生体ブ

タを用いた前臨床試験をMEDDECにお

いて行った。レーザーシステムの効果を次

の点で評価した。 

・炭酸ガスレーザー装置の効能 

・導光ファイバーの効能 

・ガイド光の効能 

       （倫理面への配慮） 

本課題で行う、生体ブタを用いる前臨床

試験に対しては、動物実験委員会で審議、

承認の上、実験動物に対する動物愛護に

対して十分配慮した。 

 

 Ｃ．研究結果 

 レーザー装置は、スコープの最大屈曲時

にガイド光がやや弱いことが認められた

が、十分なレーザーのパワーも有し、操作

上に何ら支障が認められなかった。また、

止血においても、レーザーパワーを 5Wに

落として照射することにより、止血が十分

可能であった。試作機はほぼ最終のものと

判断できた。 

 

 Ｄ．考察 

今後は、最終システム構成を決定し、in 
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vitro、in vivo安全性の検証実験を実施し、

データーを整理した上で、PMDAの対面相

談を受け、臨床試験を実施する必要がある。 

 

Ｅ．結論 

 開発の改良試作機が完成した。今後、in 

vitro、in vivo 安全性の検証資料を整理し

た上で、PMDAの対面相談を受け、臨床試

験の規模を決定し、臨床試験を実施すると

ともに、薬事承認申請へと進める。 
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 2013 Chongqing international 

Endoscopy Forum,2013. 

 

8. 上堂文也,慢性萎縮性胃炎の内視鏡診

断---古くて新しい胃炎の解釈,山口消

化器内視鏡セミナー,2013 

 

9. 上堂文也,大腸 ESD 症例検討,Kobe 

ESD seminar,2013 

 

10. Noriya Uedo, Management of 

complications: perforation,10th 

International Gastric Cancer 

Congress,2013 

 

11. Noriya Uedo, NBI, FICE, 

I-SCAN, 10th International 

Gastric Cancer Congress, 2013. 

 

12. Noriya Uedo, Usefulness of 

magnifying NBI for euperficial 

esophageal cancer ,VI CURSO 

INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGÍAm2013. 

 

13. Noriya Uedo, Ryu Ishihara, 

Effectiveness of mucosectom for 

endoscopic submucosal dissection 

for superficial esophageal 

neoplasia,VI CURSO 

INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGÍA,2013. 

 

14. Noriya Uedo, Knowing the normal 

stomach with 2013 endoscopic 

technology, VI CURSO 

INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGÍA,2013. 

 

15. Noriya Uedo, Management of 

complication of ESD, VI CURSO 

INTERNACIONAL DE 

GASTROENTEROLOGÍA,2013. 

 

16. Noriya Uedo, Grand video session of 

professors, A case of gastric ESD,VI 

CURSO INTERNACIONAL DE 
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GASTROENTEROLOGÍA,2013. 

 

17. 上堂文也,胃背景粘膜の拡大観察,第 10

回九州胃拡大研究会,2013. 

 

18. 上堂文也,早期胃癌の内視鏡診断,南大

阪 ESDハンズオンセミナー,2013. 

 

19. 上堂文也,胃における NBI 観察の新た

な進歩 ,長野県消化器内視鏡懇談会

2013,2013. 

 

20. 上堂文也,早期胃がんの内視鏡診断---

最近の知見,兵庫県がん診療連絡協議

会 研修・教育部会 胃がんセミナ

ー,2013. 

 

21. 上堂文也,腸上皮化生の内視鏡診断, 

松江市消化器勉強会,2013. 

 

22. 上堂文也,胃背景粘膜の拡大内視鏡所

見をどう読むか, 第 6 回 三 重

ESD研究会,2013. 

 

23. Noriya Uedo, Japanese guidelines 

for screening in gastric cancer, V 

CONGRESO NACIONAL DE 

ONCOLOGÍA, 2013. 

 

24. Noriya Uedo, Management of early 

gastric cancers, V 

CONGRESO NACIONAL DE 

ONCOLOGÍA, 2013. 

 

25. Noriya Uedo, Superficial colorectal 

neoplasms: Diagnosis and 

management, V CONGRESO 

NACIONAL DE ONCOLOGÍA,2013. 

 

26. Noriya Uedo, Image endanced 

endoscopy of esophagus,Changi 

General Hopital - Eastern Health 

Aliance Scientific Meeting 

2013,2013. 

 

27. Noriya Uedo,  Image endanced 

endoscopy of stomach,Changi 

General Hopital - Eastern Health 

Aliance Scientific Meeting 

2013,2013. 

 

28. Noriya Uedo, Exercise in Upper GI 

image enhanced endoscopy, Changi 

General Hopital - Eastern Health 

Aliance Scientific Meeting 

2013.2013 

 

29. Noriya Uedo, Image endanced 

endoscopy or Upper GI, Changi 

General Hopital - Eastern Health 

Aliance Scientific Meeting 

2013.2013. 

 

30. 上堂文也,当院における早期胃癌 ESD

への取り組み---臨床研究のすすめ,第

11回鴨川消化器研究会, 2013. 

 

31. 上堂文也,胃背景粘膜の拡大内視鏡所

見---胃癌発生のリスクを考える,消化

器病臨床病理懇話会,2013. 

 

32. 上堂文也,胃癌診療〜検診から内視鏡



-77- 
 

切除まで：診断 ,Next Symposium 

2013,2013. 

 

33. Noriya Uedo, Treatment of Early 

Luminal Cancers  EMR & ESD, 

The State of the Art "10 

International Advanced Therapeutic 

Endoscopy Workshop & Live 

Symposium with Hands on 

Training",2014. 

 

34. Noriya Uedo, Technique of EMR & 

ESD "10 International Advanced 

Therapeutic Endoscopy Workshop & 

Live Symposium with Hands on 

Training", 2014. 

 

35. Noriya Uedo, Upper Gastro 

intestinal Chromoendoscopy, The 

9th Advanced Training Course in 

Detection of Early Gastrointestinal 

Cancer and Related Digestive 

Tumor, 2014. 

 

36. Noriya Uedo, Management of Early 

GI Cancers, EMR & ESD, Hands on 

Workshop on EUS, ERCP & 

EMR/ESD, 2014. 

 

37. Noriya Uedo, NBI in the esophagus, 

stomach and colorectum, Hands on 

Workshop on EUS, ERCP & 

EMR/ESD, 2014. 

 

38. 上堂文也,胃の腸上皮化生の内視鏡診

断,大阪胃研ミニレクチャー,2014. 

 

39. 上堂文也,胃腸上皮化生の内視鏡診断,

 Advanced Endoscopic Forum in 

Fukuoka,2014. 

 

40. 上堂文也,早期胃癌の内視鏡治療---胃

を切らずに胃癌を治す,健康フォーラ

ム,2014.  

 

(H26)  

 

1. Noriya Uedo, CURRENT STATUS OF 

IMAGE ENHANCED ENDOSCOPY 

IN UPPER GASTROINTESTINAL 

TRACT 2014, 9th Advanced 

Educational Course of Endoscopy 

with Live Demonstration 

 

2. Noriya Uedo, Endoscopic diagnosis, 

staging and management of gastric 

cancer, DDW2014 (AGA) 

 

3. Noriya Uedo, Endoscopic diagnosis 

using narrow band imaging and 

treatment for cancer in the upper 

digestive tract, 湖北 ESDセミナー 

 

4. Noriya Uedo, 早期胃癌 ESD Live 

demo, 湖北 ESDセミナー 

 

5. Noriya Uedo, New generation narrow 

band imaging system for cancer in 

the upper digestive tract, 中国ＣＶ

290上市会 

 

6. 上堂文也, 胃の腸上皮化生の内視鏡診
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断, 第 303回長崎胃疾患検討会 

 

7. 上堂文也, 胃癌治療の最前線---早期胃

癌から進行再発胃癌まで, 第 45回日本

消化器病学会教育講演 

 

8. 上堂文也, 胃の腸上皮化生の内視鏡診

断---胃癌の診断を理解するために, 第

6回仙台食道・胃拡大内視鏡勉強会 

 

9. 上堂文也, 胃の腸上皮化生の内視鏡診

断---胃癌の診断を理解するために, 第

6回仙台食道・胃拡大内視鏡勉強会 

 

10. 上堂文也, ブタ切除胃 ESD トレーニ

ング, 南大阪 ESDハンズオンセミナー 

 

11. 上堂文也, 胃におけるNBI観察の新た

な進歩, 千葉県内視鏡技術研究会 

 

12 .Noriya Uedo, NBI principle and how 

to detect GI leasions, USH ANBIG 

NBI workshop 

 

13.Noriya Uedo, NBI diagnosis and 

classification of early digestive tract 

cancer, USH ANBIG NBI workshop 

 

14.Noriya Uedo, EMR & ESD for 

treatment of early GI cancers, USH 

ANBIG NBI workshop 

 

15.Noriya Uedo, Hands-on workwhop on 

pig stomach---Image captureing, clip 

application, EMR, USH ANBIG NBI 

workshop 

 

16.上堂文也, 画像強調内視鏡による上部

消化管診断の基本, 福島県立医科大学

会津医療センター画像強調内視鏡勉強

会 

 

17.Noriya Uedo, Endoscopic aspect of 

superficial squamous carcinoma in 

esophagus, Advanced Diagnosis 

Endoscopy Course 

 

18.Noriya Uedo, NB Lecture - NBI 

Diagnosis & classification of GI 

cancer - esophagus, stomach and 

colon, The NBI workshop in Bali 

 

19.Noriya Uedo, Hands-on training on 

gastric ESD in live porcine model, 

The NBI workshop in Bali 

 

20.上堂文也, 上部消化管腫瘍の内視鏡診

断, 第 28回日本消化器内視鏡学会近畿

セミナー 

 

21.上堂文也, 胃における NBI 観察の進歩

---新型拡大内視鏡の使用経験も含めて

---,第 98 回日本消化器内視鏡学会九州

支部例会  

 

22.Noriya Uedo, Endoscopic resection of 

early gastric cancer, 29th 

International Workshop on 

Therapeutic Endoscopy 

 

23.Noriya Uedo, NBI diagnosis and 

classification of early colorectal 
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cancer, 3rd ANBIG NBI Training 

Workshop in Hong Kong 

 

24.Noriya Uedo, Endoscopic submucosal 

dissection for treatment of early GI 

cancers, 3rd ANBIG NBI Training 

Workshop in Hong Kong 

 

25.Noriya Uedo, Hands-on training on 

gastric ESD in live porcine model, 3rd 

ANBIG NBI Training Workshop in 

Hong Kong 

 

26.Noriya Uedo, Gastric Cancer 

Screening in a High-risk Coutry, 

ASCO-GI symposium 

 

27. Noriya Uedo, Esophageal and 

Gastric ESD technique, Innovations 

in Advanced Therapeutic Endoscopy 

and Endoscopic Resection Techniques 

Hands-on Workshop 

 

28.Noriya Uedo, IT 2/IT nano knifes, 

Innovations in Advanced Therapeutic 

Endoscopy and Endoscopic Resection 

Techniques Hands-on Workshop 

 

29.Noriya Uedo, IT 2/IT nano knifes, 

Innovations in Advanced Therapeutic 

Endoscopy and Endoscopic Resection 

Techniques Hands-on Workshop 

 

30. 上堂文也, 当院における ESD 各種処

置具の評価, 第 33回徳島消化器内視鏡

治療研究会 

 

31. Noriya Uedo, Magnifying endoscopic 

findings of non-neoplastic gastric 

mucosa, 第 11回日本消化管学会 

 

32. 上堂文也, 胃におけるNBI観察の進歩

---新型拡大内視鏡の使用経験も含めて

---,第 2回奈良県 NBIセミナー 

 

33. 上堂文也, 早期胃癌の内視鏡診断---基

礎から画像強調観察法まで, 城南消化

器内視鏡セミナー 

 

34. 上堂文也, ESDにおける薬剤と各種処

置具の評価, ESD における薬剤と各種

処置具の評価 

 

35.Noriya Uedo  ,Diagnosis of 

Precancerous Lesions and Early 

Esophageal Cancers, 1st NBI 

Training Workshop in Thailand, 

Endoscopic Detection of Early GI 

cancers 

 

36.Noriya Uedo, Diagnosis of 

Precancerous Lesions and Early 

Gastric Cancers---How to detect early 

gastric cancer, 1st NBI Training 

Workshop in Thailand, Endoscopic 

Detection of Early GI cancers 

 

G．知的所有権の取得状況 

 1. 特許取得 

なし。 

 2. 実用新案登録 

なし。 
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 3.その他 

なし。
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厚生労働科学研究費補助金(医療機器開発推進研究事業) 

総合研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

 

研究分担者 井口 秀人 兵庫県立がんセンター 消化器内科 

   

 

研究要旨 

  ㈱モリタ製作所、大阪大学、神戸大学で開発してきた試作機に対し、生体ブタを用い

た前臨床試験を神戸医療機器開発センター(MEDDEC)において行った。改良試作機は ESD

の操作に必要なパワーが十分得られた。本炭酸ガスレーザーシステムは in vivo生体ブタに

おいて、胃粘膜層を切開するが、粘膜層通過後粘膜下層注入材によってレーザー光が吸収

され、血管や筋層を傷付けずに、安全に粘膜及び粘膜下層のみを選択的に切除することが

出来、より安全な消化器内視鏡治療が実現された。また、止血においても、レーザーパワ

ーを 5Wに落として照射することにより、止血が十分可能であった。試作機改良を重ね、

ほぼ最終のものと判断した。本事業年度内に 3度 PMDA薬事戦略事前相談を受けることが

出来た。 

   

 

Ａ．研究目的 

内視鏡的粘膜下層剥離術（ESD）のハイ

ボリュームセンターにおける経験を下に、

生体ブタを用いた前臨床試験により、試作

機を評価する。 

 

 Ｂ．研究方法 

 ㈱モリタ製作所、大阪大学、神戸大学で

開発してきた改良試作機に対し、生体ブタ

を用いた前臨床試験をMEDDECにおいて

行った。レーザーシステムの効果を次の点

で評価した。 

・炭酸ガスレーザー装置の効能 

・導光ファイバーの効能 

・ガイド光の効能 

       （倫理面への配慮） 

本課題で行う、生体ブタを用いる前臨床

試験に対しては、動物実験委員会で審議、

承認の上、実験動物に対する動物愛護に

対して十分配慮した。 

 

 Ｃ．研究結果 

 レーザー装置は、スコープの最大屈曲時

にガイド光がやや弱いことが認められたが、

十分なレーザーのパワーも有し、操作上に

何ら支障が認められなかった。また、止血

においても、レーザーパワーを 5W に落と

して照射することにより、止血が十分可能

であった。試作機はほぼ最終のものと判断

できた。 

 

 Ｄ．考察 

今後は、最終システム構成を決定し、in 
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vitro、in vivo安全性の検証実験を実施し、

データーを整理した上で、PMDAの対面相

談を受け、臨床試験を実施する必要がある。 

 

Ｅ．結論 

 開発の改良試作機が完成した。今後、in 

vitro、in vivo安全性の検証資料を整理した

上で、PMDAの対面相談を受け、臨床試験

の規模を決定し、臨床試験を実施するとと

もに、薬事承認申請へと進める。 

  

F．研究発表 

1.  論文発表 

（H24） 

1) Toyonaga T, Man-i M, East JE, 

Nishino E, Ono W,  Hirooka T, Ueda 

C, Iwata Y, Sugiyama T, Dozaiku T, 

Fujita T, Inokuchi H, Azuma T. 

1,635 Endoscopic submucosal 

dissection cases in the esophagus, 

stomach and colorectum: 

complication rates and long-term 

outcomes. Surg Endosc; 

27(3):1000-8,2013. 

 

2) Man-i M, Morita Y, Fujita T, East 

JE, Tanaka S, Wakahara C, Yoshida 

M, Hayakumo T, Kutsumi H, Inokuchi 

H, Toyonaga T, Azuma T., 

Endoscopic submucosal dissection 

for gastric neoplasm in patients 

with co-morbidities categorized 

according to the ASA Physical 

Status Classification, Gastric 

Cancer. 2012 Mar 2. [Epub ahed of 

print] 

（H25） 

なし。 

 

（H26） 

1) Yamamoto Y, Nishisaki H, Koma YI, 

Sawai H, Sakai A, Mimura T, Kushida 

S, Tsumura H, Sakamoto T, Tobimatsu 

K, Miki I, Sakuma T, Tsuda M, Mano M, 

Hirose T, Inokuchi H. Polypoid 

leiomyosarcoma of the esophagus 

treated by endoscopic submucosal 

dissection. Dig Endosc 2015 Jan 19 

[Epub ahead of print] 

 

2.学会発表 

特になし。 

 

G. 知的所有権の取得状況 

 1. 特許取得 

なし。 

 2. 実用新案登録 

なし。 

 3.その他 

なし。 
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厚生労働科学研究費補助金(医療機器開発推進研究事業) 

総合研究報告書 

 

レーザー消化管内視鏡治療装置の開発に関する研究 

 

研究分担者 横井 英人 香川大学医学部附属病院 医療情報部 

 

研究要旨 

  早期消化管がん治療に有効な内視鏡的粘膜下層剥離術(ESD)において、従来の高周波電

気メスに代わる炭酸ガスレーザーを用いたレーザーESD装置開発のための、前臨床試験及

び臨床研究の計画支援を行った。開発機器システムの構成の評価、in vitro、in vivo実験に

よる安全性、有効性の検証方法の計画支援を行い、3度 PMDA薬事戦略事前相談を受ける

ことが出来た。 

 

   

 

Ａ．研究目的 

早期消化管がん治療に有効な内視鏡的粘

膜下層剥離術(ESD)において、従来の高周

波電気メスに代わる炭酸ガスレーザーを用

いたレーザーESD装置開発のための、前臨

床試験及び臨床研究計画を支援することを

目的とした。 

 

 Ｂ．研究方法 

 開発機器システムの構成の評価を行っ

た。また、ブタ切除胃を用いた in vitro、及

び生体ブタを用いた in vivo 実験による安

全性、有効性の検証方法を検討した。 

PMDA の対面相談に向けて、システム構

成、ハードウエアの評価状況、in vitro、in 

vivo実験による安全性、有効性を整理した。 

       （倫理面への配慮） 

本課題で行う、生体ブタを用いる前臨床試

験に対しては、動物実験委員会で審議、承

認の上、実験動物に対する動物愛護に対し

て十分配慮した。 

 

 Ｃ．研究結果 

 ESD にレーザーを使うというところが明

らかに既存製品と異なり、この部分は新規

事項であり、臨床試験無しというわけには

いかないと考えられた。動物実験のみで、

臨床試験不要と主張する場合は、動物実験

でその根拠が明確でなければならない。本

研究において、平成 24～26 年度で PMDA

の薬事戦略事前相談を 3 度受けることが出

来、対面相談に向けての安全性・有効性に

ついて、以下の事項が明らかになった。 

・処置具、ファイバの光学特性、強度・耐

久特性、出力特性の評価結果、それに基づ

いた本ファイバ（処置具）の使用制限等の

リスクマネジメント方策についてまとめる。 

・動物実験結果のまとめ、その結果から人

への外挿性についての考えを整理する。 

・電気メスと比較した穿孔リスクや施術容

易性についての客観的に説明する（従来法
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との比較）。 

・レーザーを用いた ESD のトレーニング方

法を作成すること。 

・電気メスと比較した有効性、非劣性の検

証の方策について説明する。 

・止血、保持用アタッチメントの考え方に

ついて説明する。 

 

 Ｄ．考察 

 これまでの薬事戦略事前相談において、

対面相談に向けての安全性・有効性の必要

事項が明らかになった。今後は、最終シス

テム構成を決定し、in vitro、in vivo安全性

の検証資料を整理した上で、PMDAの対面

相談を受け、臨床試験計画を作成する。 

 

Ｅ．結論 

 これまでの結果で、開発品の試作機が完

成した。今後、in vitro、in vivo安全性の検

証資料を整理した上で、PMDAの対面相談

を受け、臨床試験の規模を決定し、臨床試

験計画を作成する。 

  

F．研究発表 

1.  論文発表 

（H24） 

なし。 

（H25） 

1.  論文発表 

1. 大崎 美穂, 宮崎 淳文, 谷口 恵梨, 

片桐 滋, 横井 英人, 高林 克日己, 

C 型慢 性肝炎の肝線維化ステージ推

定を目指した検査値時系列の動的特徴

量の提案, 医療情報学, 33(2), 79-98, 

2013 

2. 藤本 さとし , 藤井 あゆみ , 竹内 

千夏, 西澤 広明, 横井 英人, 大学病

院における退院支援機能の開発, 医療

情報学, 33(Suppl.), 510-1, 2013 

 

3. 竹内 千夏, 藤井 あゆみ, 藤本 さ

とし, 西澤 広明, 横井 英人, 退院支

援機能を活用した在宅支援, 医療情報

学, 33(Suppl.), 512-3, 2013 

 

4. 藤井 あゆみ, 竹内 千夏, 藤本 さ

とし, 西澤 広明, 横井 英人, 医療ソ

ーシャルワーカー業務における退院支

援機能の開発過程 , 医療情報学 , 

33(Suppl.), 514-5, 2013 

 

5. 赤堀 澄子, 横井 英人, 上村 幸司, 

西山 成, 村尾 孝児, 循環型地域連

携糖尿病クリティカルパスシステムの

開発－ミニマムデータセットを用いた

疾病管理機能の実装－, 医療情報学, 

33(Suppl.), 1118-9, 2013 

 

6. 長井 美和, 上村 幸司, 横井 英人, 
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Abstract 

Background Recently, endoscopic submucosal dissection 
(ESD) has been performed to treat early gastric cancer. The 
en bloc resection rate of ESD has been reported to be 
higher than that of conventional endoscopic mucosal 
resection (EMR), and ESD can resect larger lesions than 
EMR. However, ESD displays a higher complication rate 
than conventional EMR. Therefore, the development of 
devices that would increase the safety of ESD is desired. 
Lasers have been extensively studied as a possible alter- 
native to electrosurgical tools. However, laser by itself 
easily resulted in perforation upon irradiation of the gas- 
trointestinal tract. We hypothesized that performing ESD 
using a CO2 laser with a submucosal laser absorber could 
be a safe and simple treatment for early gastric cancer. To 
provide proof of concept regarding the feasibility of ESD 
using a CO2  laser with submucosally injected laser absor- 
ber solution, an experimental study in ex vivo and in vivo 
porcine models was performed. 
Methods Five endoscopic experimental procedures using a 
carbon dioxide (CO2) laser were performed in a resected 
porcine stomach. In addition, three endoscopic experimental 
procedures using a CO2 laser were performed in living pigs. 
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Results In the ex vivo study, en bloc resections were all 
achieved without perforation and muscular damage. In 
addition, histological evaluations could be performed in all 
of the resected specimens. In the in vivo study, en bloc 
resections were achieved without perforation and muscular 
damage, and uncontrollable hemorrhage did not occur 
during the procedures. 
Conclusions Endoscopic submucosal dissection using a 
CO2 laser with a submucosal laser absorber is a feasible 
and safe method for the treatment of early gastric cancer. 

 
Keywords Endoscopic resection · Therapeutic upper 
gastrointestinal endoscopy · Laser · Laser absorbent 

 

Gastric cancer is one of the most common cancers in the 
world. The development of endoscopic diagnostic tech- 
niques led to an increased number of early stage gastric 
cancers being detected. Subsequently, endoscopic mucosal 
resection (EMR) was established as a minimally invasive 
local treatment and is now performed for the treatment of 
early gastric cancer without lymph node metastasis [1]. The 
main advantages of the EMR method are that it does not 
involve laparotomy, the whole stomach is preserved, and it 
has a less negative impact on the patient’s quality of life 
than laparotomy. Although the possibility of expanding the 
indications for EMR to resect larger lesions has recently 
been proposed, conventional EMR cannot be used to resect 
lesions larger than 20 mm en bloc because of technical 
limitations [2, 3]. Piecemeal resection does not enable 
sufficient histological evaluation of the tumor and displays 
a significantly higher local recurrence rate than en bloc 
resection [4–6]. Therefore, endoscopic submucosal dis- 
section (ESD), a new EMR technique, was introduced by 
Hirao  et  al.  [7]  and  has  become  widely  accepted  as  a 
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DOI 10.1007/s00464-013-3029-x 

and Other Interventional Techniques 



4242 Surg Endosc (2013) 27:4241–4249 
 

 

 

standard procedure for early gastric cancer treatment. ESD 
allows larger lesions to be resected en-bloc. However, in 
comparison with EMR, ESD requires special skills and 
involves a long procedure. In addition, ESD carries a high 
risk of perforation and bleeding. Various devices, such as 
the insulated-tip knife (IT knife) [4], Flush knife [8], and 
hook knife [9] have been developed to reduce the com- 
plications rate of ESD. When dissection is performed using 
these devices, which cut using an electrosurgical current, 
the knife is in direct contact with the tissue. Submucosal 
dissection using an electrosurgical current requires a high 
level of skill and carries a risk of perforation because of 
unexpected incision of the muscularis propria. It was 
reported that the perforation rate of ESD for early gastric 
cancer using the IT knife was 5 % [4]. 

Lasers have been extensively studied as a possible 
alternative to electrosurgical tools. Various types of laser 
have been used as surgical tools to incise or excise tissues 
and achieve hemostasis. For example, potassium titanyl 
phosphate (KTP), neodymium-doped yttrium aluminium 
garnet (Nd:YAG), and diode lasers have all been used in 
endoscopic procedures for treating gastrointestinal tract 
cancer or precancerous lesions. These laser irradiation 
therapies vaporize the lesion and coagulate any hemor- 
rhaging blood vessels. The main disadvantage of these 
therapies is that the lesion is vaporized; thus, pathological 
evaluations cannot be performed after the procedure. It is 
important to collect tissue samples from dissected lesions 
as it allows a precise pathological evaluation and aid 
decisions regarding additional treatment. 

Lasers have various effects on living tissue. Recently, 
lasers have been widely used in clinical practice for making 
incisions, inducing coagulation and hemostasis, and vapor- 
izing lesions. The laser energy absorbed by the target tissue is 
converted into other forms of energy, such as heat or 
shockwaves, or is used to induce chemical reactions. Lasers 
of different wavelengths have different scattering, penetra- 
tion, and  absorption profiles, and hence, have  different 
effects on the target lesion depending on the amounts of 
energy absorbed by elements within tissue [10]. In the mid- 
infrared range, light scattering is negligible within soft tis- 
sue. The surgical performance of mid-infrared lasers gen- 
erally depends on the light absorption characteristics of 
water and protein, the main components of soft tissue, at the 
laser’s oscillating wavelength. The CO2 laser is a gas laser 
that was originally developed in 1964 and has a wavelength 
of 10.6 µm [11]. It has been widely used in various 
surgical treatments in the otorhinolaryngology, 
dermatology, and oral surgery fields [12–14]. It is a mid-
infrared laser, and its energy is strongly absorbed by water 
and protein, but hardly penetrates deeper tissues [15]. 
CO2 lasers can cut tissue precisely whilst causing limited 
damage to the surrounding tissue [12–14]. Surgical 
procedures performed with CO2 

lasers are mostly bloodless because the heat produced by the 
laser seals small vessels [16]. The reduced heat damage 
inflicted on the resected lesion allows precise pathological 
evaluations to be performed, and the low level of hemor- 
rhaging increases visibility during the procedure, therefore 
making it safer. These features of the CO2 laser are thought to 
be advantageous for ESD. 

In clinical ESD procedures, a solution (usually saline or 
sodium hyaluronate) is injected into the submucosa to lift 
the target region of the mucosa, isolate the lesion, and 
protect the muscularis propria from thermal and mechani- 
cal injury, thereby decreasing the risk of perforation. 
Compared with most other lasers, a large amount of the 
energy produced by CO2 lasers is absorbed by water [17]. 
Therefore, if there is enough water within the submucosa, it 
is hypothesized that the energy of the CO2 laser will be 
absorbed by the water and will not be able to reach the 
muscularis propria. Thus, performing ESD using a CO2 

laser with saline as a submucosal laser absorbent could be a 
safe and simple treatment for early gastric cancer. There 
have been no previous reports of ESD of the stomach 
performed using a CO2 laser because usual optical fibers 
cannot be used to deliver CO2 laser due to very high 
internal absorption of the optical fibers. However, the 
hollow optical fiber that has recently been developed has 
enabled us flexible delivery of CO2 laser. We examine 
whether performing gastric ESD with a CO2 laser is 
feasible. 

 
 
Materials and methods 

 

Measurement of infrared absorption spectra 
 

The infrared absorption spectra of the porcine stomach wall, 
saline, and 0.4 % sodium hyaluronate (MucoUp; Johnson 
and Johnson K.K., Tokyo, Japan) were measured using a 
Fourier transform infrared spectrometer (MB3000, ABB 
Ltd., Zurich, Switzerland) coupled with an infrared micro- 
scope (bi-µMAX, PIKE Technologies, WI, USA). When 
the absorption spectrum of the porcine stomach was 
measured, the absorption spectra of each layer; i.e., the 
mucosa, sub mucosa, and muscularis propria, were 
assessed. 

CO2  laser 

A  CO2   laser  oscillation  device  (J.  Morita  Mfg.  Corp., 
Kyoto, Japan) that had been remodeled to increase its 
output power was used for these experiments. The laser 
was used in continuous wave mode. The output power of 
the laser was measured using a laser power meter (30A, 
Ophir Optronics Solutions Ltd, Israel) and was set at pre- 
determined values. 
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Hollow optical fiber 

 
A hollow optical fiber (J. Morita Mfg. Corp., Kyoto, Japan) 
optimized for the wavelength of the CO2 laser was used in 
this study [18]. The inner diameter  of  the  fiber  was 
700 µm, and it measured 2.65 m in length. The fiber 
was connected to a CO2  laser oscillation device. 

 
Preliminary study 

 
The speed of porcine gastric mucosal incisions made with 
electrosurgical knives was measured (data not shown), and 
it was found that the mean mucosal incision speed was 
about 1.0 mm/s. Porcine gastric wall samples were placed 
on an automatic moving table, and the speed of the table’s 
movement was set at 0.5, 1, or 2 mm/s. In the absence of 
saline injection into the submucosa, the CO2 laser irradi- 
ation was performed at output powers of 6, 8, and 10 W at 
a distance 2 mm from the mucosal surface. In the presence 
of saline injection into the submucosa, which was per- 
formed to  increase  the  thickness  of  the  submucosa  to 
5 mm, laser irradiation was performed at output powers of 
6, 8, 10, and 12 W. The depth of incision was measured 
during each procedure. 

 
Ex vivo porcine stomach study 

 
Porcine organs (the esophagus, stomach, and duodenum) 
were irrigated with water and Pronase MS 400 U/ml (Ka- 
ken Pharma, Tokyo, Japan). An overtube (MD-48518 
Sumitomo Bakelite, Tokyo, Japan) was fixed onto a plastic 
box (Pentax Corporation, Tokyo, Japan). The esophagus of 
the resected specimen was then passed over the overtube, 
which formed a solid connection with the oral end of the 
esophagus. Then, the end of the duodenum was tightly 
attached to the plastic box using a plastic band (Fig. 1). 

An upper gastrointestinal endoscope (GIF-Q260J, 
Olympus, Tokyo, Japan) was inserted into the stomach. To 
identify the margins of the hypothetical lesions, marking 
dots were made on the exterior of the target mucosa using a 
Flush knife (DK2618JN25, Fujifilm) and an electrical 
generator (vio200S; ERBE, Germany). The marking dots 
were placed so that the hypothetical lesions had diameters 
of 2 cm. Saline was injected into the submucosa under the 
hypothetical lesion with an endoscopic injection needle 
(01841; Top Corporation, Tokyo, Japan). A hollow optical 
fiber was passed through the scope channel, and circum- 
ferential mucosal cutting was performed using the contin- 
uous wave mode of the CO2  laser at a power setting of 
10.0 W. After an additional submucosal injection of saline, 
the submucosa below the hypothetical lesion was directly 
dissected using the same CO2 laser mode. After cauter- 
ization,  all  of  resected  specimens  and  ESD  sites  were 

 

 
 
Fig. 1 A porcine stomach was subjected to CO2 laser ESD using an 
endoscopy training system. A resected porcine stomach was subjected 
to CO2 laser ESD using a training system for endoscopic procedures 

 
 

collected and fixed in 4 % formalin, and then the diameter 
of the cauterized area was evaluated histologically. 

 

Living porcine study 
 

LWD pigs weighing 18.5 kg were used in the study. This 
study was approved by ethical committee of the animal 
experimentation facility. The pigs were deprived of food 
for 24 h before the procedure. The pigs were placed under 
general anesthesia via the  intramuscular  injection  of 
10 mg/kg ketamine plus 2 mg/kg xylazine and endotra- 
cheal intubation. Anesthesia was maintained with isoflu- 
rane (2.0–3.0 %) and oxygen (2.0–3.0 L/min). 

An upper gastrointestinal endoscope (GIF-Q260J, 
Olympus, Tokyo, Japan) was passed into the stomach with 
the assistance of an overtube (MD-48518 Sumitomo 
Bakelite, Tokyo, Japan). Marking dots were made around 
the exterior of a hypothetical lesion using a FlushKnife 
(DK2618JN25, Fujifilm) and an electrical generator 
(vio200S; ERBE, Germany) to identify its margins. Saline 
was then injected into the submucosa under the hypothet- 
ical lesion with an endoscopic injection needle (01841; Top 
Corporation, Tokyo, Japan). A hollow optical fiber was 
passed through the scope channel, and circumferential 
mucosal cutting was performed using the continuous wave 
mode of the CO2 laser at a power setting of 10 W. After an 
additional submucosal injection of saline, the submucosa 
below the hypothetical lesion was directly dissected using 
the same CO2 laser mode. After cauterization, necropsy 
was immediately performed, and all of the resected speci- 
mens and ESD sites were collected. The collected samples 
were fixed in 4 % formalin, and the diameter of the cau- 
terized area was evaluated histologically. 
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Results 

 

Infrared absorption spectra 
 

The absorption spectra of the mucosa, submucosa, and 
muscularis propria were almost identical (Fig. 2). The 
absorption spectra of saline and 0.4 % sodium hyaluronate 
displayed  similar  curves  in  the  mid-infrared  range  and 
exhibited absorption values of ~ 850 cm–1 at a wavelength 
of 10.6 µm (Fig. 3). The absorption coefficients of 
these solutions were markedly higher than that of the 
lamina propria at a wavelength of 10.6 µm, suggesting 
that laser absorbents, such as saline and sodium 
hyaluronate, absorb enough of the energy produced by 
CO2 lasers to protect the muscularis propria from damage 
caused by laser irradiation. 

 
Preliminary study 

 
To investigate whether the submucosal injection of saline 
prevents the muscularis propria from being injured and to 
determine the optimal CO2 laser output power for ESD, a 
preliminary study was performed. In the absence of saline 
injection, at cutting speeds of 0.5 and 1.0 mm/s performing 
the CO2 laser irradiation at 6 W damaged the muscularis 
propria, and performing it at 10 W damaged the muscularis 
propria at all speeds (Fig. 4A, C). On the other hand, in the 
presence of saline, irradiation did not damage the muscu- 
laris propria at any speed or output power (Fig. 4B, D). 
Thus, the injection of saline prevented the laser’s energy 
from passing through the submucosa, and hence, protected 
the muscularis propria from injury. 

When sodium hyaluronate was injected into the sub- 
mucosa, performing the CO2 laser irradiation at 12 W and 
0.5 mm/s, which were the conditions that were found to be 

 
 

 

Fig. 2 Absorption spectra of the porcine stomach. The infrared 
absorption spectra of the lamina propria, submucosa, and muscularis 
propria are shown. These spectra were similar in the infrared region 

 

 
 
Fig. 3 Absorption spectra of saline and sodium  hyaluronate. The 
infrared absorption spectra of saline, sodium hyaluronate, and the 
mucosa of the porcine stomach are shown. The spectra of saline and 
sodium hyaluronate were similar. The absorption coefficients of these 
solutions were higher than that of the lamina propria at a wavelength 
of 10.6 µm 

 
 

most likely to induce injury in the saline experiment, laser 
irradiation did not damage the muscularis propria (data not 
shown). 

These results showed that both saline and sodium 
hyaluronate stopped the energy of the CO2 laser from 
passing through the submucosa and prevented the muscu- 
laris propria from being injured. 

 

Ex vivo porcine study 
 

To investigate whether performing ESD using a CO2 laser 
with laser absorber is a safe and feasible method, an ex vivo 
study, in which a porcine gastric model was subjected to 
the procedure, was performed. 

The procedure time was measured from the first sub- 
mucosal injection to the end of the complete resection of the 
lesion. Grossly, all specimens included all of the markings 
caused by electrocautery, which formed the equivalent of a 
tumor-free resection margin. Hypothetical lesions were 
produced in the antrum, lower body, central body, and 
upper body. En bloc resections were achieved in all cases. 
The mean diameter of the resected specimen was 31.6 mm, 
and the mean procedure time was 26.2 min (Table 1). 

The gastric wall resection sites were examined. However, 
no gastric wall perforation was encountered, and no muscular 
injuries were detected during histological examinations. 

The resected specimens also were collected and histo- 
logically evaluated. The mucosae of the resected speci- 
mens were not damaged by the submucosal dissection, and 
histological evaluations could be performed in all of the 
resected specimens (Fig. 5A). The resection margins were 
very  clear,  and  almost  no  burn  effects  were  seen.  In 
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Fig. 4 Incision depth in various conditions. In the absence of saline 
injection, performing the CO2 laser irradiation using an output power 
of 6 W damaged the muscular layer at incision speeds of 0.5 and 
1.0 mm/s. Performing the CO2 laser irradiation at an output power of 
10 W damaged the muscular layer at all speeds (A). When the CO2 
laser incision was performed at an output power of 12 W and a speed 

 
 
Table 1  Results of CO2  laser ESD in a resected porcine stomach 

 

Case Procedure time 
(min) 

Major axis 
(mm) 

Minor axis 
(mm) 

Perforation 

1 22.3 32.6 26.7 None 
2 26.6 31.1 26.3 None 
3 24.1 30.2 25.8 None 
4 22.7 33.6 21.8 None 
5 35.5 30.3 29.7 None 
Mean 26.2 31.6 26.1 0 
SD 5.5 1.5 2.8 0 

 
 

ESD was performed using a CO2 laser for five hypothetical lesions 
The mean size of the resected specimens was 31.5 mm, and the mean 
procedure time was 26.2 min. No perforation occurred during the 
procedures 

of 0.5 mm/s, it did not reach the muscular layer (B). These conditions 
were considered to produce the deepest incisions according to the 
findings obtained without saline injection. C Depth of the incisions 
produced in the absence of saline injections. D Depth of the incisions 
produced in the presence of saline injections 

 
 

 
 
Fig. 5 Histological findings of the resected lesion and resected site. 
A Histological findings of the resected lesion after laser ESD. Enough 
of the submucosa remained to allow submucosal invasion and 
lymphovascular invasion to be evaluated. B Histological findings of 
the laser ESD site. No muscular damage was seen 
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Fig. 6  Endoscopic view of ESD using a CO2 laser. A Circumferential mucosal incision. B, C Submucosal dissection. D Artificial ulcer produced 
by laser ESD 

 

addition, no muscular damage was detected (Fig. 5B). 
These results suggest that ESD using a CO2 laser is 
feasible. 

 
Living porcine study 

 
The ex vivo study suggested that ESD using a CO2 laser is a 
feasible method. To verify the feasibility and safety of this 
method in vivo, a living porcine model study was per- 
formed (Fig. 6A–D). The median procedure time from the 
circumferential mucosal dissection to the end of the sub- 
mucosal dissection was 22.3 min. Little hemorrhaging 
occurred during the circumferential mucosal dissection or 
submucosal dissection, and the hemorrhaging that did occur 
was arrested immediately with CO2 laser irradiation. The 
procedures were accomplished without any complications, 
such as perforations or serious bleeding. During the cir- 
cumferential mucosal dissection, smoke and fragment 
splattering temporarily reduced the endoscopist’s visibility. 
However,  the  smoke  and  fragments  were  successfully 

suctioned using an accessory channel, and the lens of the 
endoscope was cleaned, thereby recovering visibility. The 
incision edge was sharp and clear on the endoscopic view. 
During the submucosal dissection, no smoke or fragment 
splattering occurred. Specimens of the resected mucosa 
were collected, and the surface and edge of the ulcers 
produced by ESD were smooth. The heat damage caused by 
the incision and dissection was not extensive so it was 
possible to histologically evaluate the resected mucosa 
(Fig. 7A, B). The muscularis propria was not damaged by 
the laser irradiation (Fig. 7C, D). These findings indicate 
that ESD using a CO2 laser is a feasible and safe method. 

 

Discussion 

 

Endoscopic submucosal dissection has been widely per- 
formed, not only for early gastric cancer, but also for 
superficial cancers in other  parts of the  gastrointestinal 
tract,  such  as  esophageal  cancer  and  colorectal  cancer. 
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Fig. 7 A, B Histological findings of the resected lesion and ESD 
resected site. C, D Histological findings of the laser ESD site. Enough 
of the submucosa remained free of heat damage to allow submucosal 
invasion and lymphovascular invasion to be evaluated (A, B). No 
muscular damage was detected at the ESD resection site (C, D) 

 

However, ESD requires a great deal of endoscopic skill, 
and the procedure takes  a long time. In addition, ESD 
carries a high risk of perforation and bleeding [4]. ESD is 
usually  performed  with  an  electrosurgical  knife.  It  is 

difficult to make incisions with electrosurgical knives 
without appropriate traction; therefore, skill is required to 
move the knife in the appropriate direction. Thus, to 
broaden ESD it is necessary to develop simple methods for 
mucosal incision and submucosal dissection. We hypoth- 
esized that laser irradiation might be a suitable alternative 
to using electrosurgical knives in ESD, because it can be 
used to make incisions and induce coagulation regardless 
of the skill of the operator. If the target can be directly 
viewed, then only the laser beam has to be in contact with 
the target, rather than the device itself, which is required 
for procedures performed with electrosurgical knives. 

CO2 lasers have been widely used in various surgical 
procedures in the otorhinolaryngology, dermatology, and 
oral surgery fields [12–14]. However, there have been few 
reports about CO2 laser treatment involving the gastroin- 
testinal tract, because the endoscopic use of CO2 lasers in 
gastrointestinal procedures is limited by the lack of an 
efficient delivery system. Until recently, due to the wave- 
length characteristics of CO2 lasers articulated arms with 
mirrors or lenses attached to them and optical fibers that 
were hard to pass through gastrointestinal endoscope 
channels were the only devices that could be used to per- 
form CO2 laser treatment in the gastrointestinal tract. 
However, flexible optical fibers that can be passed through 
gastrointestinal endoscope channels have since been 
developed for CO2 lasers [18], so it has become possible to 
use CO2 lasers for endoscopic procedures in the gastroin- 
testinal tract. Anandasabapathy et al. [19] described the 
endoscopic ablation of the esophagus using a CO2 laser in 
an in vivo porcine model. In this study, we have developed 
a safe ESD procedure involving the use of a CO2 laser. 

In standard ESD procedures, a solution is injected into 
the submucosa to lift it in order to ease its resection, to keep 
it a suitable distance from the muscularis propria, and to 
protect the muscularis propria from thermal and mechanical 
injury, thereby decreasing the risk of perforation. Compared 
with most other lasers, a large amount of the energy pro- 
duced by CO2 lasers is absorbed by water and soft tissue 
[17]. It was hypothesized that if a solution that could absorb 
the energy of CO2 lasers could be injected into the sub- 
mucosa, the energy of the CO2 laser would be immediately 
absorbed, and hence, would not reach the muscularis pro- 
pria. Previous studies have demonstrated that injecting a 
light absorbent solution into the submucosa and using a 
laser whose energy is specifically absorbed by the solu- 
tion protects the muscularis propria from laser irradiation. 
In dogs that underwent laparotomy, Hayashi et al. [20] 
reported that when diode laser ablation was performed after 
the injection of indocyanine green (ICG) solution into the 
submucosa, the ablation did not extend beyond the proper 
muscularis propria of the gastric wall. In clinical practice, 
endoscopic laser treatment involving the injection of ICG 
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solution for early gastric cancer has been reported [21]. In 
these reports, an 805-nm laser and ICG solution were used. 
The energy of the 805-nm laser was strongly absorbed by 
the ICG solution, which has a specific absorption spectrum 
peak at a wavelength of 805 nm. CO2 lasers are capable of 
precisely cutting tissue whilst causing limited injury to the 
surrounding tissue [12–14], because their energy is strongly 
absorbed by water and protein and hardly penetrates deeper 
tissues [15]; thus, CO2 lasers are suitable for making sharp 
incisions. In this study, we used a CO2 laser and saline, 
which is widely used in standard ESD procedures, as a CO2 

laser absorbent. 
To provide proof of concept for CO2 laser-based ESD, we 

performed an ex vivo study to investigate whether injecting a 
light absorbent solution into the submucosa would prevent 
the muscularis propria from being injured by laser irradia- 
tion. First, a preliminary study was performed to determine 
the optimal laser output power level for ESD. Then, to 
determine the appropriate incision speed, we measured the 
speed of the mucosal incisions produced during the resec- 
tion of a porcine stomach with an electrosurgical knife. As a 
result,  we  found  that  the  mean  incision  speed  was 
~ 1.0 mm/s (data not shown). Next, we performed a 
mucosal incision experiment in which a porcine stomach 
was resected using a CO2 laser. Based on the abovemen- 
tioned results, the mucosal incision speed was set to 0.5, 1.0, 
or 2.0 mm/s and the output power was set to 6.0, 8.0, or 
10.1 W during this experiment. In the group in which no 
laser absorbent was injected into the submucosa, when an 
output power of 6.0 W was employed the ablation did not 
reach the submucosa at an incision speed of 2.0 mm/s (the 
fastest incision speed), but it did reach the muscularis pro- 
pria when an incision speed of 1.0 mm/s was used, and the 
incision penetrated all of the layers at a speed of 0.5 mm/s 
(the slowest incision speed). On the other hand, in the group 
in which saline was injected into the submucosa, the abla- 
tion stopped in the submucosa when output powers of 6.0, 
8.0, and 10.0 W were employed together with a 0.5 mm/s 
incision speed, and furthermore, the ablation did not reach 
the muscularis propria or injure the muscularis propria when 
an output level of 12 W was used. These results showed that 
the saline injected into the submucosa absorbed the energy 
of the laser and prevented the muscularis propria from being 
injured. 

Next, to investigate whether CO2 laser-based ESD is 
feasible, an ex vivo study was performed. A resected por- 
cine stomach was subjected to five ESD procedures 
involving a CO2 laser. Based on the results of the pre- 
liminary study, the output power of the laser was set at 
10 W. All of the procedures were accomplished without 
perforation or damaging the muscularis propria, and visual 
evaluations of each resection site were performed after the 
procedure.  The  heat  damage  caused  by  the  laser  was 

sufficiently minimal to allow the resected specimens to be 
histologically evaluated. These results suggest that ESD 
using a CO2 laser is feasible. However, ex vivo studies are 
limited by the fact that no bleeding occurs. Bleeding is one 
of the most common complications of ESD and can distort 
the endoscopic view and make it difficult to perform the 
procedure safely and quickly. 

Therefore, an in vivo porcine study was performed to 
further investigate whether ESD using a CO2 laser is fea- 
sible. In this procedure, we were able to obtain mucosal 
tissue samples without damaging the muscularis propria 
under the resected area. There were no complications 
(including bleeding) during the procedure, and the heat 
damage caused by the incision and dissection was minimal. 
These results suggest that the submucosal injection of 
saline or sodium hyaluronate makes ESD performed with a 
CO2 laser safe. Moreover, using a laser knife for ESD 
requires less skill than performing the procedure with an 
electrosurgical knife. 

Endoscopic submucosal dissection using a CO2 laser 
with a submucosally injected laser absorbent might be a 
feasible method for the treatment of early gastric cancer, 
and it might be  easier and safer than the conventional 
method using an electrosurgical knife. 
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ABSTRACT 
Since carbon dioxide laser is excellent for incision, hemostasis, coagulation, and vaporization of soft tissues, it has been 
widely applied in clinical treatments as the laser knife. In these days, flexible thin hollow optical fibers transmitting 
mid-infrared light have been developed, and the application of carbon dioxide laser to endoscopic therapy has become 
possible. However, it is expected that the irradiation effect is influenced by the change in the laser power at the tip of 
the hollow optical fiber due to the change in the transmittance by the bending loss. The purpose of this research is to 
quantitatively evaluate the change in the output power and therapeutic effect by bending the hollow optical fiber in a 
gastrointestinal endoscope. The change in the transmittance of the hollow optical fiber due to the insertion of the fiber 
into the endoscope and bending of the head of the endoscope was measured. Then, the relationship between the irradi- 
ated laser power and the incision depth for a porcine stomach was investigated. As the results, the most significant de- 
crease in the transmittance of the hollow optical fiber was caused by the insertion of the fiber into the instrument chan- 
nel of the endoscope, and bending of the head of the endoscope with the angle of 90˚ decreased the output laser power 
and incision depth by 10% and 25%, respectively. Therefore, it was confirmed that the bending loss of the hollow opti- 
cal fiber due to the bending of the head of the endoscope had no significant influence on the endoscopic therapy using 
the carbon dioxide laser. 

 
Keywords: Hollow Optical Fiber; Carbon Dioxide Laser; Bending Loss; Endoscopic Therapy 

 

1. Introduction 
Since carbon dioxide laser with the wavelength of 10.6 
m is absorbed strongly by water, which is contained 
about 70% in biological soft tissues, it is excellent in 
incision, hemostasis, coagulation, and vaporization of the 
soft tissues [1,2]. In fact, carbon dioxide laser is widely 
efficient for medical field, e.g., plastic surgery, cosmetic 
surgery, otolaryngology, and dentistry. Even in the en- 
doscopic surgery, carbon dioxide laser had various pro- 
mising application, so that many researchers developed 
new techniques for clinical treatment [3,4]. At the same 
time, several kinds of optical fibers transmitting mid- 
infrared light have been developed. These optical fibers 
are classified broadly into three categories, i.e., glasses 
composed of fluoride or oxide, special glasses such as 
chalcogenide, and polycrystalline materials such as metal 
halide [5]. However, these optical fibers have problems 

in terms of the mechanical and chemical properties, tox- 
icity, manufacturing cost, etc. Therefore, they could not 
be used for medical purposes. Recently, hollow optical 
fibers with a dielectric coating made of cyclic olefin 
polymer (COP) inside a cylindrical metal waveguide have 
been developed as shown in Figure 1 [6]. Since the core 
of the hollow optical fibers is air or other gases with a 
high transmittance at the wavelength of the carbon diox- 
ide laser, extremely low absorption loss could be ob- 
tained [7]. Because the reflection loss at the end surface 
of the fiber and related damage do not occur, the hollow 
optical fibers are suitable to transmit high-power lasers. 
In addition, the hollow optical fiber shown in Figure 1 
can simultaneously transmit carbon dioxide laser and vi- 
sible aiming laser. Although it is possible to enhance the 
reflectance of the inner surface to nearly 100% by de- 
signing the COP layer thickness according to the wave- 
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length of the transmitting laser light, the leaking loss to 
the outside of the fiber can not be eliminated in principle. 
Therefore, by bending the hollow optical fiber, the trans- 
mittance decreases due to the increase in the number of 
reflection per unit length and decrease in the reflectance 
in the fiber. When the hollow optical fiber is used in a 
clinical treatment with an endoscope, it is inferred that 
output laser power and therapeutic effect are changed 
due to the change in the transmittance of the hollow op- 
tical fiber caused by the bending of the endoscope. The 
purpose of this research is to quantitatively evaluate the 
change in the output laser power and therapeutic effect 
caused by bending the hollow optical fiber in a gastro- 
intestinal endoscope. 

 

2. Materials and Methods 
2.1. Transmittance of the Hollow Optical Fiber 

with Bending of the Endoscope 

In this research, a carbon dioxide laser system modified 
from a commercial laser system for dental treatment and 
so on (COM-2, J. Morita Manufacturing Corp., Kyoto, 
Japan) was used. The laser was operated in the continu- 
ous wave mode, and the maximum output power of the 
laser oscillator was 30 W. Two types of the hollow opti- 
cal fiber (J. Morita Manufacturing Corp.) listed in Table 
1 were used to deliver the carbon dioxide laser through a 
gastrointestinal endoscope (GIF-2T200, Olympus Corp., 
Tokyo, Japan) shown in Figure 2. A laser power meter 
(30-A-BB-18, Ophir Optronics, Israel) was used to meas- 
ure the laser power. 

The carbon dioxide laser, the visible aiming laser with 
a wavelength of 650 nm, and air were simultaneously 
transmitted through the hollow optical fiber. Input and 
output powers of the hollow optical fibers were measured 
under four different conditions as shown in Figure 3, and 
each condition was described as follows: 

 

I. The hollow optical fiber was kept straight without 
insertion to the endoscope. 

II. The hollow optical fiber was inserted into the endo- 
scope, and endoscope was kept straight. 

III. In addition to the condition II, the middle part of the 
endoscope was gradually bent 90˚ with a radius r1 = 
50 cm. 

IV. In addition to the condition III, the head of the endo- 
scope was steeply bent 90˚ with a radius r2 = 5 cm. 

 
2.2. Dependence of the Output Laser Power 

and Incision Depth on the Bending of the 
Head of the Endoscope 

By assuming the case where the endoscope is used in 
transoral surgery, the middle part of the endoscope was 
bent 90˚ with a radius r1 = 50 cm, and the tip of the hol- 
low optical fiber L-1 was bent with various angles and 
radii r2 as listed  in  Table 2. To  avoid the accidental 
damage to the endoscope due to the break of the hollow 
optical fiber during laser irradiation, the fiber was ejected 
about 15 cm from the head of the endoscope, and only 
the fiber was bent by using in-house guide plates made of 
foamed polystyrene in order to simulate the bending con- 
ditions of the head of the endoscope. 

A segment of a porcine stomach was set on a motor- 
ized linear stage (SGSP20-20, SIGMA KOKI Co., Ltd., 
Tokyo, Japan) and moved at a constant speed of 1.0 
mm/s during laser irradiation for a time of 20 s. The car- 

 

Protective polyimide tube  
Silver coating Hollow core 

 
 
 
 

850 or 660 m 
700 or 530 m 

Glass capillary Dielectric coating (COP) 

Figure 1. Schematic of the hollow optical fiber used in this 
research. 

 
Table 1. Specifications of the hollow optical fibers. 

 
 
 
 
 
 
 

Figure 2. The photographs of the endoscope and its head 
and instrument channel. The hollow optical fiber is steeply 
bent 130˚ just after the insertion to the instrument channel. 

 Outer diameter (µm) Inner diameter (µm) Length l (cm) 
L-1 850 700 250 
L-2 850 700 260 
S-1 660 530 260 
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Table 2. Conditions for the measurement of the dependence 
of the output laser power and incision depth on the bending 
of the head of the endoscope. 
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Figure 4. Transmittance of the hollow optical fibers under 
each condition. 

 

Figure 3. Schematics of the measurement of the transmit- 
tance of the hollow optical fibers for various bending con- 
ditions. 

 
bon dioxide laser was irradiated vertically to the surface 
of the mucosa from a distance of 2 mm. The setting 
power of the carbon dioxide laser system was set at 3, 5, 
and 8 W, and laser power transmitted through the hollow 
optical fiber was measured under each condition. To si- 
mulate the in vivo environment, the sample surface was 
kept wet by pouring saline on the sample at a rate of 120 
mL/h using a micro syringe pump (IC3100, AS ONE, 
Osaka, Japan). After laser irradiation, each sample was 
stored at −80˚C and was sliced to a thickness of 10 m 
by using a cryostat microtome (CM1850, Leica Micro- 
systems, Wetzlar, Germany) at a temperature of −20˚C. 
Then, each sample section attached onto a glass slide 
was stained with hematoxylin and eosin (HE) staining 
and observed using a high-resolution slide scanner (Nano- 
Zoomer 2.0 RS, Hamamatsu Photonics K. K., Shizuoka, 
Japan). 

 

3. Results and Discussion 
3.1. Transmittance of the Hollow Optical Fiber 

with Bending of the Endoscope 

Figure 4 shows the transmittance of the hollow optical 
fibers under each condition. When the hollow optical fi- 
ber was inserted into the instrument channel of the endo- 
scope (from the condition I to II), the transmittance of the 
fiber L-1, L-2, and S-1 decreased by 29%, 28%, and 24%, 
respectively. On the other hand, the transmittance was 
not significantly decreased by the bending of the endo- 

 
scope. When the bending of the endoscope was changed 
from the condition II to IV, the transmittances of the fi- 
bers L-1, L-2, and S-1 decreased by 7, 3, and 4%, respec- 
tively. Therefore, it was found that the decrease in the 
transmittance of the hollow optical fiber due to the inser- 
tion into the instrument channel was the most dominant 
loss in the hollow optical fibers. It is suggested that these 
results are caused by the steep bending of 130˚ just after 
the insertion into the instrument channel as shown in Fig- 
ure 2. 

 
3.2. Dependence of the Output Laser Power and 

Incision Depth on the Bending of the Head of 
the Endoscope 

Figure 5 shows the relationships between the bending 
angle of the tip of the hollow optical fiber and the output 
laser power. The output laser power gradually decreased 
with the increase in the bending angle of the tip of the 
hollow optical fiber, and the output laser power at 90˚ 
was about 10% lower than that for 0˚. 

Figure 6 shows the photomicrographs of the cross sec- 
tions of the HE stained porcine stomach samples after 
laser irradiation with each condition. Figure 7 shows the 
relationships between the bending angle of the tip of the 
hollow optical fiber and the incision depth  measured 
from the photomicrographs of the sample shown in Fig- 
ure 6. The incision depth under each condition decreased 
by up to 25% compared to that for 0˚ with an exception 
for the condition of 8 W at 90˚. Therefore, it was con- 
firmed that the bending loss of the hollow optical fiber 
due to the bending of the head of the endoscope had no 
significant influence on the endoscopic therapy using the 
carbon dioxide laser. 
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Figure 6. Photomicrographs of the HE stained samples after 
laser irradiation with each condition. 

 
soft tissue composed of water of 70%, and the ablation 
enthalpy habl (J/g) and the ablation threshold energy den- 

2 

0.2 
 

0 

sity th (J/mm ) are defined as follows: 
habl  CT L , 

0 30 60 90 
 

Bending angle (˚) 

th 

h 
 abl  , 

a 

where C = 3.45 J/(g·K) is the heat capacity,  T = 63.0 
Figure 5. The relationships between (a) the bending angle of 
the head of the endoscope and the output laser power and K is the temperature rise to the boiling point of water, L 3 
(b) the bending angle and the ratio Rp  of the output laser  = 2.58 × 10 J/g is the heat of vaporization, and  a    = 
power to that for 0˚. 

 
The mechanism of the vaporization of the biological 

soft tissue by a laser knife is described as follows: When 
the biological soft tissue absorbs the laser, the tempera- 
ture of the tissue quickly rises within a time of micro- 
seconds. Since the boiling point of water is 100˚C, water 
in tissue is immadiately vaporized and the volume is ex- 
panded by continuously making water in the tissue over 
100˚C. Then, cell membrane and organelle fragment are 
vaporized. In our experiment, laser was linerly scanned 
with a speed of 1.0 mm/s, incision was performed using 
the vaporization. In order to describe the reltionship be- 
tween the irradiated laser energy density and the incision 
depth, the steady-state model has been proposed [8,9]. 
This model was developed for continuous ablation proc- 
ess using a continuous wave or pulsed laser with micro- 
seconds or longer pulse width. In the steady-state model, 
the relational expression between the incision depth δ 

2 

6.15 × 102 mm−1 is the absorption coefficient of the por- 
cine mucosa at the wavelength of 10.6 µm [10-12]. In 
Figure 8, the dots show the relationship between the ir- 
radiated laser energy density and the incision depth ob- 
tained from the results in Figures 5 and 7, and the solid 
line represents the theoretical values estimated using 
Equation (1). The laser beam diameter at the surface of 
the porcine stomach mucosa was measured for the fiber 
L-1 by using knife-edge method and was about 710, 712, 
772, and 740 µm at the bending angle of 0˚, 30˚, 60˚, and 
90˚, respectively. The laser beam diameter was increased 
with the increase in the bending angle, because the beam 
spread angle from the exit of the hollow optical fiber was 
increased with the increase in the bending angle due to 
the conversion of the propagation mode from the low- 
order modes to the high-order modes in the hollow opti- 
cal fiber. 

From the results in Figure 8, it was found that both the 
experimental and theoretical values have similar correla- 
tions between the irradiated laser energy density and the 

(mm) and the irradiated laser energy density  Φ0 

is given by 
Φ0 Φth 

(J/mm ) incision  depth.  However,  the  theoretical  values  were 
about 1.5 times higher than the experimental values. It is 
inferred that the principal factor for this difference is the 


habl 

, (1) uncertainty in the physical values used in the model cal- 
culations, e.g., the density of biological soft tissue, abla- 

where ρ = 1.02 10−3 g/mm3 is the density of biological tion enthalpy, and the heat capacity. Since these values 
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Figure 8. The relationships between the incision depth and 
irradiated laser energy density, where the solid line shows 
the theoretical values estimated with the steady-state model. 
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Figure 7. The relationships between (a) the bending angle of 
the tip of the hollow optical fiber and incision depth and (b) 
the bending angle and the ratio Rd of the incision depth to 
that for 0˚. 

 
were taken from the literatures, some values might not be 
suitable for the porcine stomach sample used in this re- 
search. 

 

4. Conclusion 
The change in the output power of the carbon dioxide 
laser and therapeutic effect by bending the hollow optical 
fiber inserted in a gastrointestinal endoscope was quanti- 
tatively evaluated. The change in the transmittance of the 
hollow optical fiber due to the insertion of the fiber to the 
endoscope and bending of the head of the endoscope was 
measured. Then, the relationship between the irradiated 
laser power and the incision depth of a porcine stomach 
was investigated. As the result, the greatest decrease of 
the transmittance of the hollow optical fiber was caused 
by insertion of the fiber into the instrument channel of 
the endoscope, and bending of the head of the endoscope 
with the angle of 90˚ decreased the output laser power 
and incision depth by no more than 10% and less than 
25%, respectively. Therefore, it was confirmed that the 
bending loss of the hollow optical fiber due to the bend- 
ing of the head of the endoscope had no significant in- 
fluence on the endoscopic therapy using the carbon di- 
oxide laser. 

REFERENCES 
[1] J. T. Walsh and T. F. Deutsch, “Er:YAG Laser Ablation 

of Tissue: Measurement of Ablation Rates,” Lasers in 
Surgery and Medicine, Vol. 9, No. 4, 1989, pp. 327-337. 
doi:10.1002/lsm.1900090404 

[2] J. T. Walsh, T. J. Flotte, R. R. Anderson and T. F. Deu- 
tsch, “Pulsed CO2 Laser Tissue Ablation: Effect of Tissue 
Type and Pulse Duration on Thermal Damage,” Lasers in 
Surgery and Medicine, Vol. 8, No. 2, 1988, pp. 108-118.  
doi:10.1002/lsm.1900080204 

[3] K. Ishii, S. Watanabe, D. Obata, H. Hazama, Y. Morita, Y. 
Matsuoka, H. Kutsumi, T. Azuma and K. Awazu, “Selec- 
tive Mucosal Ablation Using CO2 Laser for the Devel- 
opment of Novel Endoscopic Submucosal Dissection: 
Comparison of Continuous Wave and Nanosecond Pulsed 
Wave,” Proceedings of SPIE, Vol. 7562, 2010, Article ID: 
75620Q. doi:10.1117/12.842426 

[4] S. R. Browd, J. Zauberman, M. Karandikar, J. G. Oje- 
mann, A. M. Avellino and R. G. Ellenbogen, “A New Fi- 
ber-Mediated Carbon Dioxide Laser Facilitates Pediatric 
Spinal Cord Detethering,” Journal of Neurosurgery: Pe- 
diatrics, Vol. 4, No. 3, 2009, pp. 280-284.  
doi:10.3171/2009.4.PEDS08349 

[5] Y. Matsuura, “Basics of Optical Fibers for Medical Ap- 
plications,” The Journal of Japan Society for Laser Sur- 
gery and Medicine, Vol. 31, No. 4, 2011, pp. 407-412 (in 
Japanese). 

[6] Y. Abe, Y. W. Shi, Y. Matsuura and M. Miyagi, “Flexi- 
ble Small-Bore Hollow Fibers with an Inner Polymer 
Coating,” Optics Letters, Vol. 25, No. 3, 2000, pp. 150- 
152. doi:10.1364/OL.25.000150 

In
ci

si
on

 d
ep

th
 (m

m
) 

In
ci

si
on

 d
ep

th
 (m

m
) 



Copyright © 2013 SciRes. OPJ   

D. KUSAKARI    ET   AL. 19 
 

[7] Y. Matsuura, “Basics of Hollow Optical Fiber,” Medical 
Photonics, No. 2, 2010, pp. 11-15 (in Japanese). 

[8] A. Vogel and V. Venugopalan, “Mechanisms of Pulsed 
Laser Ablation of Biological Tissues,” Chemical Reviews, 
Vol. 103, No. 2, 2003, pp. 577-644. 
doi:10.1021/cr010379n 

[9] M. H. Niemz, “Laser-Tissue Interactions: Fundamentals 
and Applications,” Springer, Berlin, 1996, pp. 58-87.  
doi:10.1007/978-3-662-03193-3 

[10] B. Choi and A. J. Welch, “Analysis of Thermal Relaxa- 
tion during Laser Irradiation of Tissue,” Lasers in Sur- 
gery and Medicine, Vol. 29, No. 4, 2001, pp. 351-359. 

 

doi:10.1002/lsm.1128 

[11] V. Venugopalan, N. S. Nishioka and B. B. Mikic, “Ther- 
modynamic Response of Soft Biological Tissues to 
Pulsed Infrared-Laser Irradiation,” Biophysical Journal, 
Vol. 70, No. 6, 1996, pp. 2981-2993. 
doi:10.1016/S0006-3495(96)79868-5 

[12]  D. Obata, Y. Morita, R. Kawaguchi, K. Ishii, H. Hazama, 
K. Awazu, H. Kutsumi and T. Azuma, “Endoscopic Sub- 
mucosal Dissection Using a Carbon Dioxide Laser with 
Submucosally Injected Laser Absorber Solution (Porcine 
Model),” Surgical Endoscopy, 2013, in Press. 
doi:10.1007/s00464-013-3029-x 


