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１　臨床研究の対象者
	本学附属病院の婦人科入院患者のうち、子宮全摘術を予定している患者を対象とする。
選択基準

１．子宮内膜異型増殖症あるいは子宮体癌、または子宮内膜ポリープあるいは子宮粘膜下筋腫と診断された患者。
　２．子宮体癌の場合には、臨床進行期がⅠ期の患者。
　３．本人からインフォームド・コンセントを受けることができる者。
除外基準

　１．手術既往、前回手術時の所見などにより、ロボット支援下手術が困難と思われる症例。
　２．重篤な合併症(狭心症、心筋梗塞、重篤な不整脈、コントロール不能な糖尿病、悪性高血圧、出血傾向等)を有し手術療法が困難である患者。
３．貧血（ヘモグロビン値：9.0g/dl未満）がある患者（ただし、輸血して9.0g/dl以上になれば手術可能とする）。
４．腎機能障害（血清クレアチニン値：1.5mg/dl以上）、肝機能障害（AST、ALT：100IU/l以上）がある患者。

５．治療を要する細菌感染症を有する患者。
６．間質性肺炎、肺線維症のある患者。

７．重篤な薬物過敏症、薬物アレルギーの既往を有する患者。
８．緑内障患者。
９．くも膜下出血後や未破裂脳動脈瘤がある患者。
１０．未成年者。
　１１．その他、担当医師が本試験を安全に実施するのに不適当と判断した患者。


２　目標症例数

	　２０例


３　臨床研究の意義、目的、方法及び期間

	(１) 意義
近年、内視鏡下手術の普及により、外科的治療の低侵襲化が進んでいる。婦人科領域においても、開腹手術から腹腔鏡下手術への転換が図られたが、可動域制限を伴う手術器具を用いて2次元画像下に行われる腹腔鏡下手術では、適応症例が限られており、全ての術式を施行することは困難である。婦人科手術の中で子宮全摘術は頻度の高い術式であり、腹腔鏡下手術は開腹手術と比較して低侵襲であることが示されている。しかしながら、腹腔鏡下手術は難易度が高く習得に長い時間を要するため、未だに子宮全摘術、とくに子宮悪性腫瘍手術において開腹手術の割合は高い。
da Vinciサ―ジカルシステムによるロボット支援下手術は、3次元画像および手術器具の可動域拡大と操作性向上により従来の腹腔鏡下手術の限界を克服する手段として、欧米では婦人科領域においても普及している。ロボット支援下子宮全摘術の有用性は既に報告されており、従来の腹腔鏡下子宮全摘術と比較して術中出血量が有意に少ないことも示されている。また、ロボット支援下手術は、術者のラーニングカーブが早く、比較的短期間で習得することができるという利点もある。米国では子宮筋腫などの良性疾患に対する子宮全摘術のみならず、骨盤リンパ節郭清を含む子宮体癌手術においても既に普及している。本邦においても2009年にda Vinci サ―ジカルシステムが医療機器として承認されロボット支援下手術の実施が可能となった。しかしながら、現在本邦でロボット手術が保険診療や先進医療として承認されている婦人科疾患はないため実施施設・症例数ともに少ないという現状である（2014年11月現在約30施設が実施）。このままでは、世界の医療レベルから置き去りにされてしまう懸念が生じている。よって、本学においても早急に婦人科悪性疾患に対し、ロボット支援下手術を開始する必要がある。ロボット支援下手術は、患者側には低侵襲というメリットがあり、医師側には比較的短期間で習得することができるというメリットがあり、双方にとって有益な手術方法である。

	(２) 目的
da Vinci サ―ジカルシステムを用いたロボット支援下婦人科手術を導入し、その有効性および安全性について検討すること。

	(３) 方法

ロボット支援下手術を行う前の準備・トレーニングなどについて
ロボット支援下手術実施に際しては、「自治医科大学附属病院における da Vinci Si支援手術を行うにあたってのガイドライン」（平成26年12月9日病院長承認）および「婦人科悪性腫瘍に対するロボット支援下手術に関する指針」（平成26年3月10日日本産科婦人科学会）を遵守する。術者は上記ガイドラインおよび指針に定められているトレーニングを行い全ての条件を満たした上で、手術支援ロボット運営部会に術者申請書を提出し、病院長の承認を得た者に限る。最初の最低5例までは学外指導医を招聘し、その指導の下で行う。具体的な学外指導医としては、200例を超える婦人科ロボット手術の経験がある東京医科大学病院産婦人科から 井坂惠一教授・伊東宏絵講師らを招聘する予定である。両医師は、他施設のロボット手術導入に際しても出張して指導を行った経験が豊富である。
予定術式
１．単純(あるいは準広汎)子宮全摘術

２．単純(あるいは準広汎)子宮全摘術＋両側付属器切除術

３．単純(あるいは準広汎)子宮全摘術＋両側付属器切除術＋骨盤内リンパ節郭清術

のいずれかを行う。
研究デザイン

前向き観察研究

評価項目
主要評価項目：
麻酔時間、手術時間、出血量、術中・術後合併症の有無とその内容、
術後鎮痛剤使用頻度、術後入院日数
副次的評価項目：
術後ヘモグロビン値・白血球数・CRP値、発熱の程度および期間
リンパ節郭清症例では摘出リンパ節の個数
　手術方法

1 全身麻酔で行う。

2 体位は砕石位で行う。

3 手術手技：臍部上方に内視鏡カメラ用トロカー、下腹部左右に計4か所の手術鉗子用トロカーを留置する。da Vinciサージカルシステムをドッキングしてロボットアーム、ロボットカメラを設置する。術者はコンソールに移動して遠隔操作を行う。第1助手はベッドサイドにてロボット鉗子の交換、カメラレンズの清潔確保、術野の吸引、縫合糸の出し入れなどを行う。第2助手は子宮操作鉗子による子宮の位置の操作を行う。手術手順としては、まず、円靱帯および広間膜前葉の処理を行う。次いで、子宮動脈と尿管を同定し、子宮動脈の凝固切断を行う。膀胱子宮靭帯前層、仙骨子宮靱帯、基靱帯の処理を行う。腟パイプを挿入し、腟壁を全周にわたり切開して経腟的に子宮を摘出する。腟断端を腹腔内から縫合する。その後、骨盤内リンパ節郭清術を行う症例では、後腹膜腔を展開し、リンパ節の郭清を行う。最後に、ダグラス窩にドレーンを留置して手術を終了する。

観察および検査項目
1 術前（術前10週間以内）
合併症の有無、手術歴の有無

血圧、脈拍、身長、体重

血液学的検査：白血球数、赤血球数、血色素量、ヘマトクリット値、血小板数
血液生化学検査：総蛋白、アルブミン、総ビリルビン、AST、ALT、ALP、LDH、BUN、血清クレアチニン、電解質(Na,K,Cl,Ca)
腫瘍マーカー値（CA125など）

Dダイマー値
尿定性、尿沈渣

内診、経腟超音波

胸腹部CT、骨盤部MRI
2 入院日（術前日）

血圧、脈拍、体重

血液学的検査：白血球数、赤血球数、血色素量、ヘマトクリット値、血小板数

血液生化学検査：総蛋白、アルブミン、総ビリルビン、AST、ALT、ALP、LDH、BUN、血清クレアチニン、電解質(Na,K,Cl,Ca)
内診、経腟超音波

3 術後（手術当日）
摘出標本を病理検査に提出する。
4 術後翌日

血圧、脈拍

血液学的検査：白血球数、赤血球数、血色素量、ヘマトクリット値、血小板数

血液生化学検査：総蛋白、アルブミン、総ビリルビン、AST、ALT、ALP、LDH、BUN、血清クレアチニン、電解質(Na,K,Cl,Ca)
5 術後4日目

血圧、脈拍

血液学的検査：白血球数、赤血球数、血色素量、ヘマトクリット値、血小板数

血液生化学検査：CRP、総蛋白、アルブミン、総ビリルビン、AST、ALT、ALP、LDH、BUN、血清クレアチニン、電解質(Na,K,Cl,Ca)
内診、経腟超音波

6 術後１か月

血液学的検査：白血球数、赤血球数、血色素量、ヘマトクリット値、血小板数

血液生化学検査：CRP、総蛋白、アルブミン、総ビリルビン、AST、ALT、ALP、LDH、BUN、血清クレアチニン、電解質(Na,K,Cl,Ca)
内診、経腟超音波

　手術中止基準

　以下の条件にあてはまる場合には、ロボット支援下手術を中止し、通常の開腹手術に移行する。
1 手術時間（コンソール時間）：単純子宮全摘術(あるいは準広汎子宮全摘)（＋両側付属器切除術）は240分以上、単純子宮全摘術(あるいは準広汎子宮全摘)＋両側付属器切除術＋骨盤内リンパ節郭清術は360分以上経過した場合。ただし、間もなく手術終了が見込まれる場合には、術者、助手、麻酔科医の協議の上、継続を判断する。
2 出血量：単純子宮全摘術(あるいは準広汎子宮全摘)（＋両側付属器切除術）は600ml以上、単純子宮全摘術(あるいは準広汎子宮全摘)＋両側付属器切除術＋骨盤内リンパ節郭清術は1000ml以上となった場合。ただし、間もなく手術終了が見込まれる場合には、術者、助手、麻酔科医の協議の上、継続を判断する。

3 上記以外でも、術者、助手、麻酔科医の協議の上、中止した方が望ましいと判断された場合。

　プロトコール中止基準
試験担当医師は何らかの理由で試験継続が不可能と判断した場合には、中止・脱落の日付、中止・脱落の理由、経過をカルテに明記するとともに、中止・脱落時点で必要な検査を行い有効性・安全性の評価を行う。中止基準を下記に列挙する。
1 被験者から試験参加の辞退の申し出や同意の撤回があった場合。
2 登録後に適格性を満足しないことが判明した場合。
3 有害事象により試験の継続が困難な場合。
4 試験全体が中止された場合。

本試験と関連した重篤な有害事象により患者が死亡した場合は、本試験を中止する。また、患者死亡には至らなくても重篤な有害事象 (術中・術後合併症) を生じた場合は、研究そのものを中止する必要があるかを協議の上判断する。
また、本試験との関連の有無にかかわらず、死亡例、重篤な術後合併症例、再手術例については本院医療安全対策部、病院長ならびに倫理委員会に速やかに報告し、指示に従う。
5 その他の理由により、医師が試験を中止することが適当と判断した場合。
　中間評価

　学外指導医を招聘して実施する最初の5例、およびその後実施する5例の計10例が終了した時点で研究を一時中断し、安全性や有効性について臨床研究倫理審査委員会に報告する。
　費用について

　ロボット支援下婦人科手術は保険診療適応外であり、手術にかかる費用は約１５０万円と試算される（当院経営管理課試算）。自治医科大学附属病院の方針により、最初の１０例は、患者負担約８万円（個室差額代、食費代）、診療科負担１０万円、その他の費用は病院負担となる。１１例目以降は、上記の中間評価の内容を踏まえて、診療科、患者、病院、それぞれの負担額を再考する。診療科負担は、産婦人科学講座研究費から支出する。

	(４) 期間
許可されてから平成30年4月30日まで。
上記のうち登録期間は、平成30年3月31日まで。


４　臨床研究に参加することにより被験者に対して期待される利益及び起こりうる危険並びに必然的に起こる不快な点、臨床研究終了後の対応

	(1) 被験者にとって期待される利益
・被験者個人にとっては、通常の開腹手術に比べ、早い術後の回復・飲食開始、短い入院期間、術後疼痛の軽減、美容上の美しさなどが挙げられる。

	(2) 被験者に対して起こりうる危険

　ロボット支援下手術に特徴的な合併症として、以下のものが挙げられる。しかし、これらは、通常の腹腔鏡下手術においてもあてはまることである。
・皮下気腫

・空気塞栓

・創ヘルニア

・肩、首の痛み
・神経障害（コンパートメント症候群）

・眼圧の上昇

・脳圧の上昇

	(３) 被験者に対して必然的に起こる不快な点
通常の開腹手術や腹腔鏡下手術と同様に、以下の合併症が起こり得る。
・術中出血

・他臓器損傷

・術後再出血

・下肢深部静脈血栓症、肺塞栓症

・術後感染症
・腸閉塞

・創部離解

・リンパ浮腫、リンパ嚢胞（リンパ節郭清術を施行した場合）

・術後臓器障害

術後の尿管閉塞や排尿障害、腸管穿孔
・更年期障害（閉経前に両側卵巣を摘出した場合）
・術前からある持病の悪化

	(４) 被験者に対する臨床研究終了後の対応

臨床研究終了後は、通常の手術後の経過観察を行う。再発した場合も、通常の治療を行う。


５　臨床研究に係る個人情報の保護の方法（被験者を特定できる場合の取り扱いを含む）
	被験者に関わるデータは、研究責任者が連結可能匿名化したうえで、研究に使用する。
匿名化の対応表及びデータは、研究責任者が産科婦人科学部門において、それぞれパスワードを設定したファイルに記録し、USBメモリに保存して、鍵の掛かるキャビネットに保管する。同意書も同様に鍵の掛かるキャビネットに保管する。研究終了後、USBメモリの内容はPC上で破棄し、紙媒体のデータはシュレッダーで破棄する。


６　共同研究機関の名称、共同研究者の所属、職名、氏名

	　学外指導医　東京医科大学産婦人科　教授　　井坂惠一
　　　　　　　東京医科大学産婦人科　講師　　伊東宏絵


７　研究者等の所属、職名、氏名、研究倫理講習会受講日
	産婦人科
	教授
	松原茂樹
	平成25年 3月29日
	

	産婦人科
	教授
	藤原寛行
	平成25年 1月21日
	

	産婦人科
	講師
	竹井裕二
	平成25年 1月21日
	研究責任者

	産婦人科
	講師
	町田静生
	平成25年 1月21日
	

	産婦人科
	学内講師
	種市明代
	平成25年 1月21日
	

	産婦人科
	病院助教
	佐藤尚人
	平成26年 5月27日
	

	産婦人科
	病院助教
	高橋寿々代
	平成25年 3月6日
	

	産婦人科
	大学院生
	葭葉貴弘
	平成25年 3月6日
	

	産婦人科
	病院助教
	高橋詳史
	平成25年 3月6日
	


８　インフォームド・コンセントのための手続き　

	研究者から被験者に対して説明文書を用いて説明し、同意を得られた場合は、同意書に
署名又は記名・押印をいただき受領する。


９　インフォームド・コンセントを受けるための説明事項及び同意文書

	別紙のとおり　


10　研究に係る資金源、起こりうる利益相反及び研究者等の関連組織との関わり

	(１) 資金源

ロボット支援下婦人科手術は保険診療適応外であり、手術にかかる費用は約１５０万円と試算される（当院経営管理課試算）。自治医科大学附属病院の方針により、最初の１０例は、患者負担約８万円（個室差額代、食費代）、診療科負担１０万円、その他の費用は病院負担となる。１１例目以降は、１０例目までの中間評価の内容を踏まえて、診療科、患者、病院、それぞれの負担額を再考する。診療科負担は、産婦人科学講座研究費から支出する。
(２) 起こりうる利益相反

なし
(３) 研究者等の関連組織との関わり

　研究者は自治医科大学附属病院の職員である。ただし、本研究の計画・実施・報告において、研究の結果および結果の解釈に影響を及ぼすような「起こり得る利益の衝突」は存在しない。また研究の実施が被験者の権利を損ねることはない。


11　臨床研究に伴う補償の有無(臨床研究に伴う補償がある場合にあっては、補償内容を

含む。)

	　損害保険ジャパン日本興亜株式会社の臨床研究賠償責任保険に加入している。補償は、「死亡、後遺障害1級、後遺障害2級」が対象である。


12　研究結果の公表

	本研究で得られた結果は、婦人科学に関係する学会で発表し、婦人科学領域の専門学術誌で論文として公表する予定である。いずれの場合においても公表する結果は統計的な処理を行ったものだけとし、被験者の個人情報は一切公表しない。
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