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要 旨 :大腸癌の早期発見を目指し臨床の場において使溝血反応, と腸造影検査, 大腸内視鏡検査な

どが積極的に行われている一方, 大腸癌のハイリスクグループに対する chcm Oprcvcndon (化学発癌

予防) の研究が注目されている 近年の本邦における大腸痛の増加の原因の一つに生活習慣の欧米化

が挙げられるが, そのメカニズムとして糖尿病による高インスリン血症やインスリン抵抗性の他, 内

臓】旨肪型肥満やそれより分泌されるアディポサイトカインの具常が考えられている 食物繊維 カル

シウム製剤 葉酸 ビタミンC , E Pま毀 リガンドなどが臨床応用されつつある 我が国では内視鏡

診断や治療技術は世界で最も高い水準にあるが, chcIIIOprttcntion の臨床研究は他の先進国に比べて

非常に遅れている インスリン抵抗性改善実である財A 町 リガンドなどは臨床応用される可能性が

あり, 今後更なる臨床的なデータの蓄積が望まれる

はじめに

本邦において大腸癌罹息率は食生活の欧米化に伴い増

加の一造をたどっており, 今後癌の死因の第一位になる

と予想されている 大腸癌は早期に発見, 治療すれば5

年生存率が90% を超え, 根治が見込めるため, 臨床の場

において使潜血反応, と腸造影校査, 大腸内視鏡検査な

どが積極的に行われている一方, 米国を中心に大腸癌の

ハイリスクグループに対する chcnloprcvcIItlon (化学発

癌予防) の研究が盛んに行われている ChclntlPrcVCndon

は費用対効果の観点からも大腸癌に対する新しい治療戦

略のひとつとして位置づけられている これまで治療効

果判定の指標として大腸癌や腺腫が用いられてきたが,

色素拡大内視鏡で観察し得る微小病変である釣働秘nt

げ沖t fOCi (AC F) をサロゲートマーカーにした試みなど

をふまえ, 大腸場の治療や化学予防に向けた臨床応用の

現況を概証する

I 大腸発癌の自然史

大腸癌の発癌泰式は VogClstc前による多段階発癌がい

まだ支持されているが1), 家族性大腸腺腫症 (臥P) に

おけるム延 や遺伝性非ポリポーシス大腸癌 (IISIPC C )

における′』在口 ! など原因遺伝的が明らかにされたもの

や, 潰瘍性大腸炎からの cOlltt canccr など炎症を背景
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とするものの他, 生活習慣に起因する発堀が注目されて

いる 近年の本邦における大腸癌の増加の原因の一つに

生活習慣の欧米化が挙げられるが, そのメカニズムとし

て糖尿病による高インスリン血症やインスリン抵抗性の

他, 内臓脂肪型肥満やそれより分泌されるアデイポサイ

トカインの異常が考えられている2) 3) これらが発癌の

いずれの時期に作用するか, また治療標的になるか興味

深い分野である

工 A b errant crypt foc i (A C F ) とは

A 】 は1987年にB Ird らによって化学発癌モデルマウ

スの大腸粘膜に見出された微小病変で, 大腸腕腫や癌の

前病変であることが確認されている4) 5) ヒトにおいて

も拡大内視鏡を用いることによリメテレンブルーに濃染

する太】 の観察が可能であり (FIg l), 大腸癌息者は

健常者に比し数が有意に増加するい ヒトAC F が大腸

癌の前病変であるかは統一した見解はないが, モノク

ローナルな変化でありW n,シグナル活性や 陣″s の変

具が認められることから, 近年の検討では代替指標 (サ

ロゲートマーカー) になるとされている7) 病変が微少

であることが免疫組織学的解析を困難にする一囚である

が, 拡大内視鏡による存在診断は比較的容易である こ

れまでヒト煎r の自然史は明らかにされていなかった

が, ヒト下部直揚の 煎押 48例を1年間追跡した我々の
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