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抄 録
大腸がん死亡数は2008年の厚生労働省の統計において女性で1位，男性で3位となっており対策が

望まれる癌腫である．本邦のがん対策としては，便潜血検査の普及および陽性例の内視鏡検査受診率の
向上によりその死亡率の減少が期待される．一方で，肥満が大腸がんのリスクファクターになることが
近年報告されている．内臓脂肪組織から生じるアディポサイトカインが大腸の発癌と関連していると
されており，生活習慣の改善による発癌抑制にも期待がもたれる．本稿では，肥満と大腸がんとの関連
性を中心に大腸癌検診や内視鏡検査にも触れながら詳説する．
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Abstract

ThenumberofcolorectalcancerdeathisincreasinginJapan.Theprevalenceoffecaloccultblood
testandcolonoscopicexaminationenableustodecreasecolorectalcancerdeath.Ontheotherhand,
obesityhasbeenreportedasoneoftheriskfactorsofcolorectalcancer.Adipo-cytokinesecretedfrom
fattytissueisrelatedwithdevelopmentofcolorectalcancer.Itisexpectedthatimprovementofobesity
generatespreventionofcolorectalcancer.Inthisreview,weexplaintherelationshipbetweenobesityand
colorectalcancer,referringfecaloccultbloodtestandcolonoscopicexamination.
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は じ め に

がん死亡数は近年の高齢化の影響をうけて
年々増加している．胃がんが減少しているのに
対して，大腸がんは増加しており，2008年の厚
生労働省の統計において大腸がんの死亡数は女
性では1位，男性で3位となっている１）．本邦の
対策として便潜血検査による検診の普及や内視
鏡精密検査受診率の向上が掲げられており，早
期発見による治癒によるがん死亡数の減少が期
待されている．
大腸がんのリスク因子としては種々の研究が

なされているが日本消化器病学会編集の肥満と
消化器疾患ガイドによると赤身肉，加工肉，飲
酒（男性），肥満，内臓脂肪型肥満，成人での高
身長が確実な促進因子として挙げられている２‐４）．
一方で身体活動はその抑制因子と考えられてお
り週2～3回の運動が日常生活で推奨されてい
る．運動による大腸腫瘍の抑制効果については
我々のグループの基礎研究においてもその効果
が示唆されている５）．また，野菜類などの食物
繊維，にんにく，牛乳，カルシウムが抑制因子
として考えられている．また薬剤としては痛み
止めであるアスピリン，COX-2阻害薬，カルシ
ウム，ビタミンDなどによる予防効果が期待さ
れている２）６）．本稿では肥満と大腸がんの関係
を中心に我々の研究成果を含めて詳説する．ま
た，肥満者には検診より推められるため大腸が
ん検診の実態および内視鏡検査についても解説
する．

便 潜 血 検 査

進行大腸がんにおいては，便が細くなる，腹
痛，血便などの症状を自覚することがあるが，
早期大腸がんにおいてはそのような症状が発生
しないことも少なくはない．早期のがんはほぼ
100％が治癒するが，進行したがんにおいては
転移を有し根治が望めない状況となる．結腸が
んにおける5年生存率は，stageIでは90.6％で
あるのに比し，病変近傍のリンパ節に転移を有
するstegeIIIa，IIIBではそれぞれ76.1％，62.1％
となり生存率が低下する７）．また遠隔転移を有

するstageIVでは生存率はさらに低く14.3％と
されている．増加する大腸がんの死亡数の低下
には早期発見早期治療が大切である．そのため
には自覚症状のない時期に発見することが重要
であり，本邦ではがん検診として40歳以上の男
女で便潜血2日法が用いられている．その感度
は早期がんでは60％程度，進行がんでは90％
程度とされている８）．逆に言えば1回の検診で
は陰性となるがんも存在するため逐年的に受診
することが望まれる．また本邦では2日法が採
用されているが，こちらについては1日法では
感度55.6～61.1％，2日法では77.8～83.3％と
報告されており2日法による感度の上昇が期待
されていがちである９）１０）．便潜血2日法の1日で
も陽性となれば精密検査が必要となるが一般に
大腸内視鏡検査が行われている．便潜血検査は
約6％が陽性となり陽性者の約3％に癌がみつ
かるとされている１１）．しかしながら，京都府に
おいては平成24年度の大腸癌検診受診率は
33.2％であり，国の政策としてかかげられてい
る目標の50％は達成できておらず今後のさら
なる検診の普及が急務である１２）．

内視鏡診断・治療

大腸ポリープについては，頻度の多いものと
して過形成性ポリープや腺腫が挙げられる．腺
腫については長径5mm以上のものは癌化の可
能性があるため内視鏡的切除の対象としている
施設が多く治療法としてはポリペクトミー，内
視鏡的粘膜切除術（EMR）が行われている１３）．ま
た，長径20mm以上の悪性を疑う病変には内視
鏡的粘膜下層剥離術（ESD）が保険収載されて
おり実臨床で行われている１４）．このような治療
法を決定するにあたっては精密な内視鏡診断が
重要である．
大腸の内視鏡観察においては，発見した病変

が腫瘍か非腫瘍か，もしくは癌であるか否か，
癌であればどの程度の深達度であるかを術中に
診断することが必要である．病変の一部を採取
する生検検査では病変全体の性状が反映されな
いこともあり治療方針を決定するためには精密
な内視鏡診断が重要である．我々の施設を含め
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て専門施設においては通常の内視鏡観察に加え
て腫瘍表面の血管や構造を拡大して腫瘍の精密
な診断が行われている．一方で，内視鏡観察は
残渣や結腸ひだなどが観察の妨げとなり約30％
の見逃しがあることがわかっている１５）．それら
を少しでも減らすことが重要であり，腫瘍の見え
方を強調させる狭帯域光を用いる観察法の有用
性が報告されている．NarrowBandImaging

（NBI:オリンパス）を用いた観察法がその一つ
であり大腸領域だけでなく食道や胃などの他の
消化管臓器，耳鼻咽喉科や呼吸器内科でもその
使用が普及しつつある．一方で我々は世界初の
レーザー光源を使用した内視鏡を用いたBlue
LaserImaging（BLI:富士フイルム）により大腸
腫瘍の視認性が向上することや精密な内視鏡診
断が可能であることを世界で初めて欧米誌に報
告している１６‐１８）．

肥満と大腸がん

疫学的調査やそのメタアナリシスにより肥満
が大腸癌のリスクを増加させることが判明して
きている．肥満は日本においては日本肥満学会
においてBodymassindex（BMI）が25以上と
定義されている．BMIは体重（kg）を身長（m）
の2乗で割ることで算定できるが，BMI25以上
とは身長150cmであれば57Kg以上，160cmで
あれば66kg以上，170cmであれば75kg以上，
180cmであれば84Kg以上となる．2006年の
厚生労働省栄養調査結果では20歳以上の男性
では約30％，女性では約20％が肥満であり決
して少ない割合ではない１９）．特に男性において
は肥満人口の割合はここ30年で急激に増加し
てきている．欧米でのメタアナリシスによる肥
満による大腸癌発生の相対リスクは男性1.6，
女性1.3とされている２０）．本邦では，Otaniらが
約10万人の日本人を対象とした研究において
男性でBMI25以上で大腸癌発生の相対リスク
が1.2～1.5であったとしている２１）．またMatsuo
らの8つのコホート研究のプール解析では，リ
スク比はBMI25～27では男性で1.11（95％信頼
区間0.99～1.24），女性で1.06（95％信頼区間
0.92～1.23）であり，BMI27～30では男性で1.21

（95％信頼区間1.05～1.40），女性で1.10（95％
信頼区間0.93～1.31），BMI30以上で男性で1.50

（95％信頼区間1.15～1.96），女性で1.30（95％
信頼区間1.00～1.68）となっており，男性におい
てBMIが大きい人ほど大腸癌を罹るリスクが
高い傾向が強かったと報告している（図1）２２）．
さらには直腸に比して結腸でその傾向は強かっ
たとされる．

内臓脂肪と大腸がん

内臓脂肪が蓄積する内臓肥満では，高血圧，
糖尿病，脂質異常症，心血管障害などの生活習
慣病と関連があることはよく知られているが，
実は種々の消化器疾患とも深くかかわってい
る２３）．すなわち，脂肪肝，逆流性食道炎，胆石症
などが挙げられている．がんとの関わりであれ
ば大腸がんや胆嚢がんにおいて，消化器以外の
領域であれば子宮内膜がんや乳がんも肥満によ
りその発生リスクが高くなることが報告されて
いる．内臓脂肪からはアディポサイトカインと
総称される各種サイトカインが分泌されてお
り，大腸発癌との関連を示唆する基礎研究が数
多く示されている２４‐２８）．近年ではBMIよりも内
臓脂肪型肥満と大腸癌のリスクが強く相関して
いるとする報告も多い．内臓脂肪を測定する方
法としては，腹部CT横断面から分析する方法
が用いられており内臓脂肪面積100cm2以上で
肥満とされている．そして内臓脂肪面積は，大
腸癌や大腸腺腫と関連があることが報告されて
いる２９‐３１）．一方で内臓脂肪面積は測定がやや煩
雑なため，関連があるとされるウエスト周囲径
がより簡便に利用されており男性では85cm以
上，女性では90cm以上がメタボリックシンド
ロームの診断基準の一つとされている．

京都府立医科大学大学院医学研究科消化器内
科学講座で行った大腸腫瘍と肥満との関連性を
検討した臨床研究を紹介する３２）．対象は，2007
年12月～2010年3月に当科で診療を行った大
腸腫瘍患者179例（早期癌60例,腺腫119例，

当科における大腸癌と
内臓脂肪肥満についての臨床研究
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男性111名，女性68名平均66歳）とした．方
法はBMI，HOMA-IR（インスリン抵抗性指数:
Homeostasismodelassessment-InsulinResist-
ance），体脂肪率および内臓脂肪面積などを検
討した．HOMA-IRは採血にて，体脂肪率およ
び骨格筋肉割合は体成分分析装置InBody720TM

（Biospace社）を用いた（図2a）．同装置は四肢
からの種々の周波数の微弱電流を流し，その抵
抗値（インピーダンス）から部位別の骨格筋量
や体液量，脂肪組織量やミネラル量などが測定
できる．なお内臓脂肪面積は腹部CT画像を用
いて内臓脂肪計測ソフトであるFatScanver.
3.0（N2システム社）を用いて測定した（図3）．
正常群には明らかな悪性腫瘍を認めない55歳
以上の651名とした．結果は，男性例において
BMIは正常群（22.9±3.3）に比して早期癌群
（24.1±3.1）で高値を示す傾向にあるが有意差は
認めなかった．また男性例において体脂肪率は
正常群（20.1±6.0）に比して腺腫群（22.3±5.8）
および早期癌群（24.4±5.7）において有意に高
値であった（P<0.001）．一方で女性においてはそ
のような傾向は認められなかった．そこで男性例

について大腸癌と内臓脂肪面積やHOMA-IRの
関連性について更なる解析を行ったところ，早期
癌群は腺腫群に比してBMI（23.3±1.7vs.21.8±
2.5），HOMA-IR（2.60±0.40vs.0.88±0.21），内
臓脂肪面積（111.9vs.100.7）が有意に高値で
あった．さらに男性の早期癌症例において内臓
脂肪面積が100cm2以上と未満に分けてBMI
（24.7±1.7vs.21.5±2.5），体脂肪率（24.7±3.0
vs.19.7±7.4），骨格筋肉割合（11.3±0.5vs.12.4
±1.6），HOMA-IR（4.2±4.1vs.0.7±0.2）など
を検討したがすべてにおいて2群間で有意差が
得られた（P<0.05）（表3）．すなわち内臓脂肪
面積を測定することができなくてもBMI，体脂
肪率およびHOMA-IRなどを測定することで肥
満に関連する大腸癌患者の一部を絞り込むこと
ができると考えられた．これらの結果より少数
例の検討ではあるが男性において大腸腫瘍と肥
満に関する各種パラメーターに関連性が認めら
れ，さらに腫瘍の癌化に内臓脂肪蓄積が影響し
ていることが示唆された．
また対象症例を増加し早期癌85例において

性別および部位別に血液検査値を交えて各種項
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図1 大腸癌とBMI文献22より引用



肥満と大腸がん 107

図2 内臓脂肪面積と体成分分析装置 文献32より引用
2a．体成分分析装置InBody720．体脂肪率，部位別の骨格筋量や体液量などが測定できる．
2b．腹部CT画像およびFATscanによる内臓脂肪面積の測定．赤色部分の総和が内臓脂肪面積と
なる．一方でピンクは皮下脂肪面積となる．本例は，BMIは22.7と肥満の定義は満たさないが体
脂肪面積は115.3cm2であり100cm2以上のため肥満となる．

図3 肥満例における早期大腸癌
3a．65歳，男性，身長170cm，体重BMI26.3．直腸の長径30mmの平坦な隆
起性病変．3b．Bluelaserimagingを用いた拡大内視鏡観察．3c．ESDによる
内視鏡切除．3d．病理診断は粘膜内癌であり根治切除が得られた．
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表2 男性における大腸腺腫・早期癌と肥満に関わる種々のパラ
メーター

表3 男性早期大腸癌における内臓脂肪肥満と肥満に関わる種々のパラメー
ター

表1 大腸腺腫・早期癌とBMI・体脂肪率



目を比較検討した．性別の検討では，男性にお
いてLDL値（119.9vs.148.5,P<0.01）が有意
に女性に比して低値であり，一方でTG値（143.6
vs.103.0,P<0.05），内臓脂肪面積（154.3vs.
103.0,P<0.01），BMI（23.5vs.21.5,P<0.01）
が高値であった（表4）．部位別検討では結腸病
変はLDL値（111.1vs.137.7）が直腸病変に比
して有意に低値であり，また内臓脂肪面積
（122.7vs.156.1）も有意に低値であった（表5）．

上記の解析が示す典型的な肥満に合併した早
期大腸癌症例を提示する．症例は65歳，男性，
BMIは26.3と肥満の基準を満たした．便血検
査陽性にて大腸内視鏡検査を施行し直腸に長径
25mmの隆起性病変を認めた（図3）．拡大内視
鏡検査にて早期大腸癌と診断しESDにより内

視鏡切除を行った．病理結果は粘膜内癌であり
根治切除が得られた．術前のCT検査における
内臓脂肪面積は199cm2であり肥満の基準を満
たしていた．血液検査ではTG値296mg/dLと
高値であった．

肥満になることで血清インスリンやIGF-1
（インスリン様成長因子）は高値となりインスリ
ン抵抗性の状態となる．高インスリン血症やイ
ンスリン抵抗性の状態は，IGF-1における成長
作用を活性化し大腸発癌に関与すると考えられ
ている３３）．また，インスリンやIGF-1の受容体
が大腸腫瘍に発現していることも報告されてい

大腸癌と肥満の関連についての
基礎的検討
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表4 肥満と早期大腸癌 性別の比較

表5 肥満と早期大腸癌 部位別の比較



る３４）．内臓脂肪と発癌との関連性については，
脂肪細胞からはアディポサイトカインの一つで
インスリン抵抗性の改善効果を有するアディポ
ネクチンが分泌されるが，内臓脂肪型肥満では
その分泌が減少しインスリン抵抗性が上昇する
ことがわかっている３５）．内臓脂肪型肥満は，高
血圧，高脂血症および糖尿病が合併しやすい３６）．
これは肥満による内臓脂肪蓄積によりインスリ
ン抵抗性が亢進することでトリグリセライド

（TG）の分解が促進され遊離脂肪酸が放出され
ることが原因となる．そして放出された遊離脂
肪酸は肝臓においてTGに再合成され，高TG
血症を引き起こす．2型糖尿病との関連につい
ては内臓脂肪蓄積とそれに伴うインスリン抵抗
性が高まることによる．しかしながらアディポ
ネクチンの癌細胞への作用については不明な点
も多く現在研究が進められている．一方で，ア

ディポネクチンと同様に脂肪細胞から分泌され
るレプチンは，摂食の制御や末梢におけるエネ
ルギー消費の亢進を促す作用が知られている
が，内臓脂肪量の増加に伴いその分泌量が増加
し，高レプチン血症において大腸癌のリスクが
男女とも高くなることが判明しており今後のさ
らなる解析が待たれる３７）．

お わ り に

大腸癌死亡数は本邦において増加の一途をた
どっている．その死亡数の減少のためには予
防，早期発見が重要である．今後検診の普及に
よる早期発見を行っていく一方で，肥満の改善
による予防や肥満者を対象としたハイリスクグ
ループ検診も検討するべき課題と考えられる．
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