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緒  言

大腸癌の発癌には,環 境要因とともに遺伝的要因の

関与が考えられる1)。
特に癌が家族内に集積してみら

れる場合には,遺 伝的な関与が大きいと思われる。著

者 らは遺伝的要因の一端を家族歴 とい う面からとら

え,癌 家族歴陽性大腸癌の臨床的特徴を検討した。

研究対象および方法

対象は当教室で1971～1987年の間に大腸癌手術を施

行 した症例224例で,入院時における癌家族歴を調査 し

た。第 1度近親者(親,子 ,同 胞),お よび第 2度近親

者 (祖父,祖 母,お じ,お ば,お ぃ,め い,、、とこ)

に大腸癌が認められたものを大腸癌家族歴陽性大陽癌

とし,大 腸癌以外の癌が認められたものを他癌家族歴

陽性大腸癌,そ れ以外を癌家族歴陰性大腸痛 とし, こ

れら3群 の診断時の年齢,発 生部位,進 行程度分,組 織

型り,ポ リープ併存,重 複癌の頻度,生 存率,お よび家

族背景を検討した。統計学的検討はぇ
2検定を行った。

予後調査は1989年12月31日現在とし,累 積法にて生存

率を算出した.

成  績

大腸癌家族歴陽性群は14例 (15病変で 1例 は異時性

多発癌)で 全体の6,7%,他 癌家族歴陽性群は35例,
15.6%で あ り,癌 家族歴陰性群は174例,77.7%で あっ

亨ti.
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診断時の患者の年齢は大腸癌家族歴陽性群で平均

53.6歳,他 癌家族歴陽性群で平均63.6歳,癌 家族歴陰

性群で平均61.2歳であ り,大 腸癌家族歴陽性群は他 2

群より有意に (p<0.05)若 年の傾向がみられた,特 に

大腸癌家族歴陽性群では,49歳 以下の占める割合が他

の 2群 に比べて大きかった(ng。 1).性差については,

大腸癌家族歴陽性群,他 癌家族歴陽性群,癌 家族歴陰

性群で男女比はそれぞれ1.0,1,1,1.3で あった。

発生部位別にみると,大 腸癌家族歴陽性群は結腸癌

の占める制合が6.0%と 他の 2群 より大きいが,統計学

的有意差を認めず,結 腸での好発部位 もみられなかっ

た (F七.2).

組織学的進行程度をみると,stage Iの占める割合は

大腸癌家族歴陽性群で53.3%,他 癌家族歴陽性群で

29.4%,癌 家族歴陰性群で23.1%と 大腸癌家族歴陽性

群では 2群 に比べて有意に (p<0.01)高 率であった

(Fig。 3).

Fig. l  Age distribution Of Onttt Of c010rectal
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教室における大腸癌手術症frl1224例のうち,大 腸癌家族歴陽性例は14例,6.7%,他 癌家族歴陽性例
は35例,35%で ,癌 家族歴陰性711は1744211,77.7%であった。診断時年齢は大腸癌家族歴陽性群が平均
53.6歳と他の2群に比べ若年性であり,発 生部位についても結腸の割合が高かった。異時性多発癌を
含む重複癌の頻度は大腸癌家族歴陽性群で71%と 他の2群 より高い傾向にあった。

これらの結果から大腸癌家族歴陽性例は,家 族性大腸癌と類似の臨床的特徴を持っているように思
われた。5年生存率も大腸癌家族歴陽性群で70.5%と良好であり,家 族歴は癌の早期発見,早 期治療
のための有用なマーカーの一つである。
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Fig. 2  Location of colorectal cancer

癌家族歴陽性大腸痛の臨床的特徴 日消外会誌 25巻

with polvDS

5 号

Fig.5

n = 1 4

gttu辞:Paた。̀Wi｀ こFamⅢ ■ヽ【Cry

n = 3 5

n=174
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組織型は 3群 とも大部分を腺癌が占め,着 年発症に

頻度が高いといわれる粘液癌,印 環細胞癌についてみ

ても,い ずれにも特徴はみられない (Fig。4),

ポリープ併存の頻度についてみると,大 腸癌家族歴

陽性群では50.0%で 他の 2群 より高率であるが,そ の

うち 1例 のみが家族性大腸ポ リポーシスで,他 の 6例

は家族性大腸ポ リポーシスとは区別されるものであっ

た (Fig.5),

重複癌の頻度は大腸癌家族歴陽性群で7.1%,他 癌家

族歴陽性群で8.6%,癌 家族歴陰性群で2.3%と 癌家族

陽性の 2群 で頻度が高い傾向にあった (Fig。6).

Kaplan Meier法 による5年 累積生存率を比較 して

みると,大 腸癌家族歴陽性群で70.5%,他 癌家族歴湯

性群で59.1%,癌 家族歴陰性群で500%と 大腸癌家族

歴陽性群が最も予後良好であった (F七.7).

これ ら大腸癌家族歴陽性大腸癌症例の家族背景を

Frequency M′ ith polyps
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4 7 y . l . r e c t r l c a .
c o l o n c a .
u t e r i n e c a .
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Table 1 Occurence of the colorectal cancer in family

6 0 y . f . r e c t ! l c a .

l 0  6 2 t . f . r e c t r l c r

l l  6 5 t . F . c o l o n c a .

12 6 ? t . f . r e c t r l c a .

13 6 9 r . f . ! e c t r l c r .

14 ? 4 y . l l  . c o l o n c r .

Table lに 示 した.第 1度近親者に大腸癌家族歴を認

めた症例は14例中12例であった。また父親には胃癌 2

例,大 腸癌 3例 ,母 親には胃癌 1例 ,大 腸癌 2例 ,子

宮体癌 1例 ,同 胞には大腸癌14例が認められた。

考  察

大腸癌を遺伝的な面からみるとTable 2の よ うに

分類される。遺伝的要因の強いものは,ポ リポーシス

を伴 うものと,伴 あないものとがある。ポ リポーシス

症候群には,大 腸腺腫症,Peutz‐Jeghers症候群,若 年

性ポ リポーシスがあり,特 に大腸腺腫症においては癌

化率が高率である。.一方,こ れらポ リポーシスの癌化

するpolypOtic typeと ″ま異なり, solitary cancerが家

系内に集積す る大腸癌 は,家 族性大腸癌 と呼ばれ

る。~。.また Lynchは 家族性大腸癌に対し,hereditary

nonpolyposis c010rectal cancer(HNPCC)とヽ うヽ名

称を用いつ,hereditary site‐specinc colon cancerで

あるLynch syndrome Iと,cancer family syndrome'

であるLynch syndrome IIに分けている。HNPCCの
“
nonpolyposiぎ'の意味は,家 族性大腸腺腫症にみられ

る典型的なカーペット状のポ リポーシスではないとい

うことで,ポ リープの併存を否定する意味ではない。

家族性大腸癌においては,ポ リープは前癌病変 として

重要であ り。,併 存ポ リープの頻度は14～19%と 報告

されているい11)。現在 HNPCCは Table 3のように定

s t o r a c h ( 2 )
r a l y n x ( l )

c o l o n ( l )

r e c t u t ( 3 )
s t o r r c h ( l )

()number

Table 2  Hereditary colorectal cancer
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2)Pcut2-JCghcrs syndromc
3)JuvcnilC Pol)posis coll

2 HcrcditaりNonpolyposis Colorcctal Canccr(HNPCo
l)SirC SPCdiC famHねi ctllorcctJ canccr(町nch syndrOmc l)
2)CancCr famtty syndromc(Lynch syndromc II)
3)Hercditaりsolitaりadcnoma of thc colon

Table 3 Criteria for HNPCC
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義されている。すなわち第 1度近親者に発端者を含め

る3人 以上の大腸癌を認めるものか,第 1度近親者に

発端者を含め 2人 以上大腸癌を認め,な おかつ50歳未

満の発症,右 側性,大 陽多発癌,他 臓器重複癌のうち

いずれかを認めるものである。そして家族性大腸癌 と

遺伝性非ポ リポーシス大腸癌は現在では同義 として

扱ってよい。一般の大腸癌 と,家 族性大腸癌,家 族歴

陽性大腸癌をベン図で表すとFig.6の ようになる。

家族性大腸痛の臨床的特徴は,若 年性の発症で,近

位側結腸に好発し,ま た重複癌の頻度が高いとされて

2

3

4

5

6

7

8

9

5 2 y . l l  . c o l o n c r .

5 3 y . l l  . c o l o n c a .

5 5 y . l l  . r e c t ! l c a .
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る。.一 方,oncogeneに ついてみると,大 腸癌におい

て,その活性化が悪性化に先行するras遺伝子,大腸上

皮細胞において増殖に関与するc‐myc遺 伝子,あ るい

は細胞分化維持に関与するc‐fos遺伝子などの研究も

かなり進んできているが, これらに及ぼす環境要因,

すなわち家族 とい う食生活を含む環境の類似が,癌 の

家族集積をきたす要因の一つであることも否定できな

い.

大腸癌家族陽性大腸癌,あ るいは家族性大腸癌にお

ける biologicalな面か らの研究 に今後期待が もたれ

るが,現在の ところ決定的なマーカーはない。Linchは

家族歴 こそが最 も有用なマーカーであると力説 してい

る.そ してやは り臨床的には,早 期発見,早 期治療,

すなわち予後の向上に家族歴が重要な役割を果たす こ

とは強調すべ きことである。家族歴陽性例では,家 系

構成員に対す る積極的 なスク リーエングが必要であ

り,大 腸内視鏡検査を行 う必要があると思われる。
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お り'0～り,遺伝学的には常染色体優性遺伝によるもの

と推察されている1分
.

大腸癌家族歴陽性大腸癌は,家 族性大腸癌そのもの

ではなく,あ る程度の異質性を含んではいる。それは

近親者に偶然に遺伝性関与なしに発生する大腸癌も含

まれているためである。今回,家 族歴は遺伝要因の一

面を表現するものと考え検討した。診断時年齢の比較

では他の 2群 に比べ若年性で, とくに40歳までの患者

の占める割合が大きかった。発生部位については,家

族性大腸癌23tど近位側結腸の優位性は現れなかった

が,結 腸の占める割合が 3群 中最も高かった。また,

重複癌の頻度が7.1%と 癌家族歴陰性群に比べ高率で

あったが,他癌家族歴陽性群でも8.6%と 高率であった

のは,高 齢であることと,癌 多発家系にみられた大腸

癌などが含まれていることによると思われる。以上の

ように,大 腸癌家族歴陽性大腸癌でも,家 族性大腸癌

に類似 した臨床的特徴が認め られた.進 行程度 は

stage Iが多いが,そ の理由は,家 族歴を契機 とした早

期受診,早 期発見によるところが大きい。したがって

治癒切除率も高 く,生 存率の向上に寄与していると考

えられる。このことは,大 腸癌のほかに,乳 癌でも報

告されている1。10。大腸癌家族歴陽性大腸癌では,ポ

リープの併存が高率であった。このポ リープはポ リ

ポーシスとは全 く異質なものであるが,や は りその発

癌にポ リープが深 く関与 しているものと思われる。家

族歴における特徴 としては,著 者 らの検討 した症例で

は,同 胞における大腸癌の集積が著明であったことで

ある。特に症例 4と 5に よく現れている.

さて,大 腸癌家族歴陽性大腸癌や,家 族性大腸癌に

おいては,臨 床的特徴の解析に,発 癌におけるヒット

理論の導入などで遺伝的要因の関与は明 らかであ
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Clinical Feature of Colorectal Cancer with a Family History

Funiaki Watanabe, Tadashi Nomizu, Yoshiro Ando, Tsuneyuki Yoshida, Atsuo Tsuchiya and Rikiya Abe
Second Department of Surgery, Fukushima Medical College

Ot 224 patients with colorectal cancer who underwent surgical treatment in the Second Department of
Surgery, Fukushima Medical College, 14 (6.7%) had a family history of colorectal cancer Group 1),35 (15.6%) had a
family history of other cancer (group 2), and 174 Q7.7%) had no family history of cancer (group 3). At the time of
diagnosis in group 1, the patients were significantly younger than those in the other groups. Tumors of group 1
patients tended to be located mainly in the colon. The frequency of double cancer was 7.1% in the group I which was
significantly higher than in group 3. According to these results, the group 1 patients seemed to have almost the
same clinical feature as the patients with "familial colorectal cancer". A family history is useful for the early
detection of colorectal cancer and seems to be one of the valuable aids for obtaining a good prognosis.
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