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要旨 

大腸内視鏡検査は大腸癌の診断に有用な検査である。しかしながら、大腸内視鏡検

査後に診断される大腸癌が存在し、Post-colonoscopy colorectal cancer (PCCRC)と報告

されている。本研究の目的は、東京大学医学部附属病院消化器内科において大腸内視

鏡検査を受けた患者を対象に PCCRC の発生率、リスク因子、死亡率を検討すること

である。 

PCCRC の累積発生率は 1 年で 0%、5 年で 0.47%、10 年で 0.62%、15 年で 0.62%

であり、初回大腸内視鏡検査において挿入困難、11 mm 以上のポリープが統計学的に

有意なリスク因子であった。PCCRC の累積大腸癌死亡率は 5 年で 0%であった。 
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はじめに 

大腸癌は本邦における主要な悪性腫瘍の 1 つである。大腸癌の早期診断において、

大腸内視鏡検査は有用な検査である。一方で、大腸内視鏡検査で大腸癌を否定された

後に発見される大腸癌の存在も報告され、Post-colonoscopy colorectal cancer (PCCRC)

と呼ばれている。PCCRC にはどのような特徴があるのか、その発生率やリスク因子

についての研究は十分になされていない。また PCCRC は診断の遅れから死亡率が高

くなっている可能性が推測され、PCCRC に関する知見が必要であった。 

そこで本研究において、第一章では大腸内視鏡検査のコホートデータを用いて

PCCRC の発生率とリスク因子を検討した。第二章では PCCRC と初回大腸内視鏡検査

で診断された大腸癌 (Sporadic CRC)の患者の死亡率を調べ、予後の検討を行った。 
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第一章 Post-colonoscopy colorectal cancer (PCCRC)の発生率 

緒言 

大腸癌は本邦における主要な悪性腫瘍の 1 つを占め、年間約 16 万人の新規発生を

認める 1。大腸内視鏡検査は大腸癌の早期診断に有用であり 2, 3、大腸癌の死亡率も減

少させる可能性がある 4, 5。一方、大腸内視鏡検査で大腸癌を否定された後に発見され

る大腸癌があり、これは Post-colonoscopy colorectal cancer (PCCRC)と呼ばれている。

PCCRC の機序は、見逃された癌、初回大腸内視鏡検査において大腸癌に進展する素

因を持つポリープに対する不十分な内視鏡治療後に局所再発した癌、De novo 癌が考

えられている 6-9。 

PCCRC の有病率や発生率は先行研究によって大きく異なり、大腸癌と診断された患

者における PCCRC の有病率 (2.6-12.1%)や、大腸内視鏡検査を受けた患者における

PCCRC の発生率 (0.1-1.3%)は幅が広いことが知られている 10-15。さらに、報告されて

いる研究の多くは、population-basedデータベースを用いた cross-sectional studyである

6, 7, 16-18。PCCRC の正確な発生率を評価するためには、大腸内視鏡検査のデータを用い

たコホート研究が必要と考えられる。そこで本研究は、東京大学医学部附属病院消化

器内科の大腸内視鏡検査のコホートデータを用いて PCCRC の発生率を調べた。さら

に欧米では前がん病変として扱われる Post-colonoscopy high-grade dysplasia (PCHGD)

の発生率の検討も行った 19, 20。 
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目的 

1995 年から 2012 年までに東京大学医学部附属病院消化器内科において、大腸内視

鏡検査が施行された患者を対象に、以下の目的で検討を行った。 

(1)  PCCRC の発生率を明らかにする。 

(2)  PCCRC のリスク因子を同定する。 

(3)  PCHGDの発生率を明らかにする。 

(4)  PCHGDのリスク因子を同定する。 
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対象と方法 

1) 研究デザイン 

後ろ向きコホート研究 

2) 対象 

1995 年 9 月より 2012 年 1 月までに、東京大学医学部附属病院消化器内科に

おいて大腸内視鏡検査を受けた患者を対象とした。本研究において初回大腸内視

鏡検査は当院で施行された初回の大腸内視鏡検査と定義し、過去に他院で行われ

た大腸内視鏡検査は含めなかった。2 回以上大腸内視鏡検査を施行された 3029 

人を選択した。選択患者のうち、1) 初回大腸内視鏡検査と最終大腸内視鏡検査の

間隔が 30 日未満であった患者、2) 大腸癌の既往がある患者、3) 初回の大腸内

視鏡検査で大腸癌、炎症性腸疾患、悪性リンパ腫と診断された患者、4) 臨床情報

が十分得られない患者は除外した。本研究は東京大学医学部倫理委員会の承認を

受け行われた (審査番号 2058-(1))。 

3) 大腸内視鏡検査 

ポリエチレングリコール溶解液の内服による腸管洗浄を行い、大腸内視鏡検査

を施行した。大腸内視鏡は大腸用ビデオスコープ (Olympus 社、日本)を使用した。

内視鏡検査医は、盲腸まで大腸用ビデオスコープを挿入し、挿入時間を測定した。

盲腸から肛門までビデオスコープを引き抜きながら大腸の観察を行い、引き抜き

時間を測定した。大腸内にポリープが同定された場合は、ポリペクトミーまたは

内視鏡的粘膜切除術 (EMR, endoscopic mucosal resection)にてポリープの切除を行
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った。ポリペクトミーや EMR などの内視鏡治療を行った場合には治療時間も含

めて引き抜き時間とした。全大腸観察は盲腸から肛門までの観察とした。検査後

に内視鏡検査医は、腸管洗浄の状態、全大腸観察の有無、内視鏡挿入時間、大腸

癌とポリープの部位・大きさ・形態・個数、大腸憩室の有無、内視鏡治療 (ポリ

ペクトミー、EMR)、内視鏡引き抜き時間を記録した。 

4) アウトカム 

プライマリーアウトカムは PCCRC の発生とし、セカンダリーアウトカムは

PCHGD の発生とした。PCCRC の定義は、初回大腸内視鏡検査後に期間を問わ

ずに内視鏡検査と病理検査で診断された大腸癌とした。PCHGD の定義は、初回

大腸内視鏡検査後に期間を問わずに内視鏡検査と病理検査で診断された high-

grade dysplasia とした。High-grade dysplasia は、病理診断において高異型度腫瘍

の壁深達度が粘膜内にとどまり、粘膜下層まで及んでいない病変と定義した (高

異型度腫瘍が粘膜下層以深まで浸潤がみられない腫瘍は大腸癌と定義されない

という国際的な診断基準に準拠した)21。 

5) 評価項目 

(1) 患者背景因子 

年齢、性別、併存疾患、大腸癌の家族歴を調べた。年齢は解析集団の中央

値 63 歳より 60 歳で 2 群に分類した。併存疾患は予後の予測の指標である

Charlson comorbidity index (CCI)に基づき、虚血性心疾患、慢性心不全、慢性閉
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塞性肺疾患、消化性潰瘍、糖尿病、脳血管疾患、末梢血管疾患、膠原病、認知

症を各 1 点、慢性腎不全、片麻痺、白血病、大腸癌以外の固形癌を各 2 点、

肝炎・肝硬変を 3 点、後天性免疫不全症候群を 6 点とし、患者ごとに点数を

合計した 22。先行研究に準じて CCI が 2 点以上と未満で 2 群に分類した 23。 

(2) 初回大腸内視鏡検査 

当科で行った初回内視鏡検査について、検査理由、内視鏡検査医の習熟度、

腸管洗浄の状態、全大腸観察の有無、内視鏡挿入時間、内視鏡引き抜き時間、

大腸癌、ポリープ、大腸憩室の所見について調べた。 

検査理由は消化器症状 (腹痛、便秘など)、便潜血検査陽性、他の画像検査

での異常所見 (Computed Tomography (CT)検査もしくはバリウム注腸検査)、

過去に他院で施行されたポリープに対する内視鏡治療後のサーベイランスに

分類した。内視鏡検査医の習熟度は経験症例数が 5000 件を超えている者を熟

練者 (expert)と定義した。腸管洗浄は 1-5 点の 5 段階評価とし、腸管内に多

量の固形便があり観察不可を 1 点、中等量の固形便があり、内視鏡による吸

引・洗浄で除去できず観察困難を 2 点、少量の固形便があり、内視鏡による

吸引・洗浄で完全に除去できないが観察可能を 3 点、液体状便が残るが、内

視鏡による吸引・洗浄で除去ができ観察可能を 4 点、残便なく観察良好を 5 

点とした。腸管内に固形便が残り観察不可、観察困難であった場合を腸管洗

浄が不良 (1-2 点)とし、残便がないあるいは少量であり観察が可能であった
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場合を腸管洗浄が良好 (3-5 点)として、2 群に分類した 24, 25。 

先行研究に準じて、内視鏡が 30 分以内に盲腸までの到達しない場合を挿

入困難例と定義し、挿入時間を 2 群に分類した。また同様に先行研究に準じ

て、内視鏡引き抜き時間が 6 分未満を観察不十分例と定義し、2 群に分類し

た 26, 27。大腸癌と大腸ポリープは部位、大きさ、形態、個数、内視鏡治療の

有無を調べた。部位は近位大腸 (盲腸、上行結腸、横行結腸)、遠位大腸 (下

行結腸、S 状結腸、直腸)に分類した。大腸ポリープの大きさは内視鏡検査医

の目視により評価され、米国内視鏡学会のガイドラインに基づき 11 mm 以

上と 10 mm 以下の 2 群に分類した。大腸癌の形態は肉眼型分類で 0 型、1 

型、2 型、3 型、4 型に分類した。大腸ポリープの形態は Paris 分類に基づ

き、0-Ⅱa、0-Ⅱb、0-Ⅱc を平坦型、0-Ⅰp、0-Ⅰs を隆起型に分類した 28, 29。 

(3) 内視鏡コホート調査 

サーベイランスの内視鏡検査は以下の基準で行った。初回大腸内視鏡検査

で大腸ポリープを認めた場合は、ポリペクトミーまたは EMR でポリープを切

除し、1 年後にサーベイランスの大腸内視鏡検査を行った。大腸ポリープを

認めなかった場合は、2-3 年後にサーベイランスの大腸内視鏡検査を行った。

サーベイランスの大腸内視鏡検査の結果に基づいて、以降の大腸内視鏡検査

の予定を検討した。総大腸内視鏡検査回数、最終大腸内視鏡検査日を調べた。 



14 

 

6) 統計解析 

PCCRC の発生をプライマリーアウトカムとし、PCHGDの発生をセカンダリー

アウトカムとして、最終大腸内視鏡検査日を観察打ち切り日とした。カプランマ

イヤー法を用いて 1-15 年間の累積発生率、人年法を用いて罹患率を算出した。

コックス比例ハザードモデルを用いてハザード比を算出した。P 値が 0.05 未満

を統計学的に有意と判定した。解析は STATA version 13.0 (StataCorp, College Station, 

TX, USA)を用いて行った。 
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結果 

1) 解析患者の背景 

1995 年 9 月より 2012 年 1 月までに 2 回以上大腸内視鏡検査が施行された

3029 人を選択した。選択患者のうち、大腸癌の既往がある患者 156 人、初回の

大腸内視鏡検査で大腸癌、炎症性腸疾患、悪性リンパ腫のいずれかと診断された

患者 322 人、臨床情報が十分得られなかった患者 7 人を除外し、2544 人を解析

した (図 1)。 

解析患者の年齢、性別、併存疾患、大腸癌の家族歴、初回大腸内視鏡検査所見

を表 1に示す。平均年齢は 62.2 歳、1759 人 (69.1%)が男性であった。平均大腸

内視鏡検査数は 2.9 回であった。 

2 回目の大腸内視鏡検査の検査理由は、大腸ポリープに対する内視鏡治療後の

サーベイランスが 1567 人 (61.6%)、便潜血検査陽性が 576 人 (22.6%)、消化器

症状が 381 人 (15.0%)、他の画像検査での異常所見が 20 人 (0.8%)であった。 
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図 1 対象症例の抽出 
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表 1 患者背景 (2544 人) 

 患者数 (%) 

年齢、歳  

60 歳以下 1017 (40.0) 

61 歳以上 1527 (60.0) 

性別  

女性 785 (30.9) 

男性 1759 (69.1) 

Charlson comorbidity index*  

2 未満 1063 (41.8) 

2 以上 494 (19.4) 

大腸癌家族歴*  

なし 962 (37.8) 

あり 234 (9.2)0 

初回大腸内視鏡検査  

検査理由✝  

消化器症状 1041 (40.9) 

便潜血検査陽性 925 (36.4) 

他の画像検査での異常所見 1095 (43.0) 
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ポリープ切除後サーベイランス 515 (20.2) 

内視鏡検査医の習熟度*  

Non expert 2035 (80.1) 

Expert 491 (19.3) 

腸管洗浄度*  

不良 91 (3.5)0 

良好 1175 (46.2) 

全大腸観察*  

あり 2384 (93.7) 

なし 108 (4.3)0 

挿入時間*、分 14 ± 10 

30 分以下 1141 (44.9) 

31 分以上 (挿入困難例) 91 (3.6)0 

引き抜き時間*、分 17 ± 13 

6 分未満 (観察不十分例) 111 (4.4)0 

6 分以上 1232 (96.0) 

内視鏡診断  

ポリープ  

なし 644 (25.3) 
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あり 1900 (74.7) 

平均ポリープ数 1.6 ± 1.6 

近位大腸ポリープ*  

なし 716 (28.1) 

あり 1184 (46.5) 

遠位大腸ポリープ*  

なし 570 (22.4) 

あり 1330 (52.3) 

ポリープの大きさ*  

10 mm 以下 1504 (59.1) 

11 mm 以上  396 (15.6) 

ポリープの形態*  

隆起型 1784 (70.1) 

平坦型 116 (4.6) 

内視鏡治療  

なし 805 (31.6) 

あり 1739 (68.4) 

大腸憩室*  

なし 530 (20.8) 
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あり 598 (23.5) 

内視鏡コホート調査  

大腸内視鏡検査総数、回 7401 

平均大腸内視鏡検査数、回 2.9 ± 1.5 

平均観察期間、年 3.6 ± 3.0  

*欠損値ありを表示 

✝ 重複ありを表示 

±は標準偏差を表示 
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2) PCCRCの発生率 

平均観察期間 3.6 年間に 7 人の PCCRC の発生を認めた (0.77/1000 人年)。累

積発生率は 1 年で 0%、5 年で 0.47%、10 年で 0.62%、15 年で 0.62%であった 

(図 2)。 

  



22 

 

図 2 PCCRCの累積発生率 
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3) PCHGDの発生率 

平均観察期間 3.6 年間に、22 人の PCHGD の発症を認めた (2.44/1000 人年)。

PCHGD の累積発生率は 1 年で 0.3%、5 年で 1.31%、10 年で 1.31%、15 年で

4.07%であった (図 3)。 
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図 3 PCHGDの累積発生率 
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4) PCCRC患者の特徴 

7 人の PCCRC 患者の特徴を表 2に示す。年齢は 64-80 歳で、全員 61 歳以上

であった。7 人中 5 人が男性であった。PCCRC 患者の多くが併存疾患を有して

おり、特に症例 1 (前立腺癌)、症例 2 (狭心症、閉塞性動脈硬化症、肝硬変)、症例

3 (肝硬変)、症例 4 (認知症、関節リウマチ)、症例 5 (肝硬変、肝細胞癌)において

は重篤な併存疾患を有しており、併存疾患に対する加療が必要であった。 

7 人中 6 人が 2 回目の大腸内視鏡検査で、1 人が 3 回目の大腸内視鏡検査で

PCCRC と診断されていた。2 回目の大腸内視鏡検査の検査理由は、便秘・血便が

1 人、血便が 1 人、便潜血検査陽性が 2 人、CT検査での異常所見が 1 人、ポリ

ープ切除後のサーベイランスが 2 人であった。3 回目の大腸内視鏡検査の検査理

由は腹痛であった。直前の大腸内視鏡検査から PCCRC と診断されるまでの期間

は、1.1-5.1 年で、7 人中 4 人が初回大腸内視鏡検査から 3 年以内に PCCRC と

診断されていた。 

PCCRC 患者の初回大腸内視鏡検査所見を表 3 に示す。腸管洗浄が不良な患者

が 2 人いたが、全員に全大腸観察が行われていた。挿入時間が 30 分を超えた患

者が 2 人おり、30 分を超えないものの、挿入時間が 28 分、29 分に達する患者

も 2 人いる一方、引き抜き時間は全員が 6 分以上であった。全員が大腸ポリー

プの内視鏡治療を受けていた。 

PCCRC 診断時の大腸内視鏡検査所見を表 4 に示す。PCCRC の発生部位は 7 



26 

 

人のうち直腸が 5 人 (直腸 S 状部が 1 人、上部直腸が 2 人、下部直腸が 2 人)、

盲腸が 1 人、そして上行結腸が 1 人であった。PCCRC の形態は、7 人中 6 人が

2 型であった。PCCRC の大きさは、20 mm から全周性まで様々であった。右側

結腸において、20 mm と全周性の PCCRC が見られる一方、左側結腸においても

PCCRC の大きさは様々であった。 
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表 2 PCCRC患者の特徴 

症例 年齢 

(歳) 

性別 CCI 大腸癌

家族歴 

観察期間

(年) 

直前検査から診断 

までの期間 (年) 

総内視鏡検査 

回数 (回) 

1 80 男性 2 なし 1.1 1.1 2 

2 65 男性 5 なし 1.3 1.3 2 

3 64 男性 3 なし 1.3 1.3 2 

4 74 女性 2 なし 5.0 2.4 3 

5 70 女性 5 なし 2.4 2.4 2 

6 65 男性 1 あり 3.2 3.2 2 

7 68 男性 0 あり 5.1 5.1 2 

CCI, Charlson comorbidity index 
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表 3 PCCRC患者の初回大腸内視鏡検査所見 

症例 腸管洗浄 全大腸観察 挿入時間

(分) 

引き抜き時間 

(分) 

検査医の

習熟度 

内視鏡治療 

1 良好 あり 31 6 Expert あり 

2 良好 あり 28 12 Non-expert あり 

3 良好 あり 9 7 Non-expert あり 

4 不良 あり 9 8 Expert あり 

5 良好 あり 29 12 Non-expert あり 

6 良好 あり 6 24 Non-expert あり 

7 不良 あり 57 7 Expert あり 

Expert, 大腸内視鏡検査の経験症例数が 5000 件を超えている医師 
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表 4 PCCRC患者の診断時大腸内視鏡検査所見 

症例 発生部位 形態 大きさ 

1 直腸 2 型 20 mm 

2 盲腸 2 型 20 mm 

3 直腸 2 型 全周性 

4 上行結腸 2 型 全周性 

5 直腸 2 型 全周性 

6 直腸 1 型 30 mm 

7 直腸 2 型 3/4 周性 
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5) PCCRCのリスク因子 

PCCRC のリスク因子を表 5に示す。PCCRC 患者は全員が 61 歳以上で、初回

大腸内視鏡検査においてポリープを認め、内視鏡治療を行っていた。内視鏡挿入

時間が 31 分以上の挿入困難 (ハザード比 11.6 95%信頼区間 2.24-60.2)、11 mm

以上のポリープ (ハザード比 5.7 95%信頼区間 1.28-25.50)が PCCRC の発生の増

加と関連がある統計学的に有意な因子であった。 

  



31 

 

表 5 PCCRCのリスク因子 

 患者数 

2544 人 

PCCRC  

7 人 

ハザード比 

(95% 信頼区間) 

P 値 

年齢、歳    N/A 

60 歳以下 1017 0 1  

61 歳以上 1527 7 N/A  

性別    0.881 

女性 785 2 1  

男性 1759 5 1.1 (0.22–5.84)  

CCI*    0.949 

2 未満 1063 2 1  

2 以上 494 5 1.0 (0.99–1.00)  

大腸癌家族歴*    0.143 

なし  962 5 1  

あり 234 2 3.4 (0.66–17.6)  

腸管洗浄度*    0.058 

不良 91 2 1  

良好 1175 5 5.0 (0.94–26.9)  

全大腸観察*    N/A 



32 

 

あり 2384 7 1  

なし 108 0 N/A  

挿入時間*、分    0.003 

30 分以下 1141 5 1  

31 分以上 91 2 11.6 (2.24–60.2)  

引き抜き時間*、分    N/A 

6 分未満 111 0 1  

6 分以上 1232 7 N/A  

内視鏡検査医の習熟度*    0.254 

Non expert 2035 4 1  

Expert 491 3 2.4 (0.53–10.8)  

ポリープ    N/A 

なし 644 0 1  

あり 1900 7 N/A  

近位ポリープ*    0.290 

なし 716 4 1  

あり 1184 3 0.4 (0.10–2.00)  

遠位ポリープ*    0.346 

なし 570 1 1  
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あり 1330 6 2.8 (0.33–22.98)  

ポリープの大きさ*    0.023 

10 mm 以下 1504 3 1  

11 mm 以上 396 4 5.7 (1.28–25.50)  

ポリープの形態*    N/A 

隆起型 1784 7 1  

平坦型 116 0 N/A  

大腸憩室*    0.557 

なし 530 2 1  

あり 598 1 1.0 (0.99–1.00)  

N/A, not applicable; CCI, Charlson comorbidity index  
*欠損値ありを表示 
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6) PCHGDのリスク因子 

PCHGD のリスク因子を表 6 に示す。PCHGD 患者の全員が初回大腸内視鏡検

査においてポリープを認めた。男性 (ハザード比 4.4 95%信頼区間 1.02-18.68)、

全大腸観察なし (ハザード比 3.5 95%信頼区間 1.03-11.83)は PCHGD の発生の増

加と関連がある統計学的に有意な因子であった。 
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表 6 PCHGDのリスク因子 

 患者数 

2544 人 

PCHGD 

22 人 

ハザード比 

(95% 信頼区間) 

P 値 

年齢、歳    0.306 

60 歳以下  1017 7 1  

61 歳以上 1527 15 1.6 (0.65–3.96)  

性別    0.047 

女性 785 2 1  

男性 1759 20 4.4 (1.02–18.68)  

CCI*    0.256 

2 未満 1063 11 1  

2 以上 494 6 1.0 (0.99–1.00)  

大腸癌家族歴*     0.731 

なし 962 6 1  

あり 234 1 0.7 (0.08–5.73)  

腸管洗浄度*    0.788 

不良 91 1 1  

良好 1175 11 0.8 (0.10–5.85)  

全大腸観察*    0.044 
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あり 2384 19 1  

なし 108 2 3.5 (1.03–11.83)  

挿入時間*、分    0.171 

30 分以下 1141 8 1  

31 分以上 91 2 3.0 (0.63–13.9)  

引き抜き時間*、分    0.470 

6 分未満 111 1 1  

6 分以上 1232 11 2.1 (0.27–16.5)  

内視鏡検査医の習熟度*    0.251 

Non expert 2035 19 1  

Expert 491 3 0.5 (0.14–1.66)  

ポリープ    N/A 

なし 644 0 1  

あり 1900 22 N/A  

近位大腸ポリープ*    0.974 

なし 716 8 1  

あり 1184 14 1.0 (0.43–2.42)  

遠位大腸ポリープ*    0.429 

なし 570 5 1  
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あり 1330 17 1.5 (0.55–4.06)  

ポリープの大きさ*    0.157 

10 mm 以下 1504 15 1  

11 mm 以上 396 7 1.9 (0.78–4.70)  

ポリープの形態*    0.388 

隆起型 1784 20 1  

平坦型 116 2 1.9 (0.44–8.13)  

大腸憩室*    0.970 

なし 530 3 1  

あり 598 5 1.0 (0.99–1.00)  

N/A, not applicable; CCI, Charlson comorbidity index 
*欠損値ありを表示 
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考察 

今回の検討によって、PCCRC の発生率 0.77/1000 人年、累積発生率 (1 年で 0%、

5 年で 0.47%、10 年で 0.62%、15 年で 0.62%)、PCHGDの発生率 2.44/1000 人年、累

積発生率 (1 年で 0.3%、5 年で 1.31%、10 年で 1.31%、15 年で 4.07%)を明らかにし、

さらにそのリスク因子を同定することができた。PCCRC の発生率は低く、その多く

が初回の大腸内視鏡検査から 3 年以内に発生しており、直腸癌が多かった。 

Cheungらはイギリスの population-based データベースを用いた検討において、PCCRC

の有病率は 12.1%と報告している 30 。この結果は本研究の PCCRC の発生率と比べて

高かった。その理由は研究デザインの違いによると考えられる。コホート研究で報告

されている PCCRC の発生率は、case-control 研究で報告されている PCCRC の有病率

と比べて低い。Matsuda らは、5309 人を対象として、約 5 年間の平均観察期間で 19 

人 (0.28%)の PCCRCの発生を報告している。また Strockらは、8950 人を対象として、

約 5 年間の平均観察期間で 19 人 (0.40/1000 人年)の PCCRC の発生を報告している

31, 32。これらのコホート研究における PCCRC の発生率は低く、本研究と同様の報告

であった。本研究では PCCRC の定義において、初回大腸内視鏡検査からサーベイラ

ンスの大腸内視鏡検査を受ける期間を設定しなかった。サーベイランスを受ける期間

が長くなると、初回大腸内視鏡検査における効果が薄れ、PCCRC の発生率は高くな

る可能性があると考えられる 8, 11。 

PCCRC の機序として、初回大腸内視鏡検査後 3 年以内に診断される見逃された癌
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が最も多いことが知られている 6, 12。本研究でも PCCRC 患者 7 人中 4 人 (症例 1、

2、3、5)は、PCCRC と診断されるまでの期間が 3 年未満と比較的短いことから新規

発生した癌である可能性は低く、また PCCRC と同じ部位にポリープ切除の既往はな

いことから不十分な内視鏡治療後に局所再発した癌である可能性も低いため、見逃さ

れた癌である可能性が高いと考えられた。 

先行研究では PCCRC のリスク因子は高齢、併存疾患、女性、内視鏡検査医の専門

性、内視鏡治療歴、内視鏡挿入困難、大腸憩室、平坦型のポリープ、サイズの大きい

ポリープである 6, 33, 34。本研究では PCCRCと診断された全ての患者は 61 歳以上であ

った。さらに内視鏡治療を受けており、内視鏡挿入困難、11 mm 以上のポリープが

PCCRC のリスク因子であった。50 歳以上は大腸癌の発生のリスクが増えることが知

られている 35。検査時間が長くなると、鎮痙剤の効果が低下し、腸管蠕動が亢進して

観察条件が悪くなることが推察される。また 11 mm 以上の大きなポリープは、内視鏡

治療による切除後、内視鏡の鉗子孔より挿入した処置具を用いて回収するため、内視

鏡の視野が制限され、病変の見逃しが起こりやすくなる可能性が考えられる。 

先行研究との比較においても、高齢、内視鏡治療歴、内視鏡挿入困難、サイズの大

きいポリープは一致したリスク因子であった。一方で、併存疾患、女性、内視鏡検査

医の専門性、大腸憩室、平坦型のポリープは本研究においてはリスク因子として認め

られなかった。この原因のひとつとして大腸内視鏡検査の診断の質によるものと考え

られた。先行研究では一般内科医による大腸内視鏡検査や全大腸観察がされていない
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検査などを含んでおり、ポリープなどの病変の見逃しに関連している因子として知ら

れている。本研究では全ての大腸内視鏡検査を消化器内科医が行っており、全大腸観

察率は高く (93.7%)、内視鏡の引き抜き時間も 6 分以上と適切に行われた患者の割合

が高いため、十分な診断精度があったと考えられた。このため、初回大腸内視鏡検査

で、平坦型のポリープを多く検出することができ、さらにポリープを内視鏡治療によ

り切除したため、リスク因子とならなかった可能性がある。 

一方、本研究結果から、PCCRC と比べて PCHGD の発生率は高く、経時的にわず

かに上昇傾向であることが明らかとなった。PCHGD の発生の増加と関連がある統計

学的に有意なリスク因子は男性、全大腸観察なしであった。PCHGDと PCCRC は、発

生率、リスク因子ともに異なっていることも明らかとなった。両者の違いは初回大腸

内視鏡検査における、ポリープに対する内視鏡治療が影響していると推察される。内

視鏡治療により潜在的に癌へと発展する素因を持つポリープを HGD の段階で切除す

ることで、PCCRC の発生率を減少させていると考えられる。 

本研究結果は大腸内視鏡検査による適切な大腸癌サーベイランスに対する提言と

なる可能性がある。本研究の結果、60 歳以下で内視鏡治療を行わなかった患者にお

いては、PCCRC の発生はみられなかった。このような患者に対しては、サーベイラ

ンス大腸内視鏡検査の間隔を 3-4 年に 1 回以上開けることができる可能性が示唆さ

れた。しかしながら、本研究の平均観察期間は短く、大腸癌の発癌までの期間を十分

に考慮することができる平均観察期間が長いコホート研究が今後必要である。 
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また、先行研究では PCCRC は近位大腸に多いと報告されているが 6, 32、本研究の結

果、7 人中 5 人が直腸に PCCRC を認めた。この理由として、本研究では全大腸観察

率が高く、近位大腸の診断精度が高いため PCCRC の割合が低くなった可能性が考え

られる。一方で、内視鏡観察において直腸は盲点になりやすく、見落とされやすいと

の報告もされており、内視鏡検査医として直腸癌の見落としには注意が必要である 36。 

本研究での長所は、全患者の大腸内視鏡検査の報告書を調べており、内視鏡所見に

基づいた正確な大腸癌の診断を行っていることである。しかしながら、本研究の限界

は、後ろ向き研究であるため、サーベイランスの大腸内視鏡検査の実施が患者によっ

て偏っていることや、CCI、腸管洗浄度、挿入時間、引き抜き時間、大腸憩室、ポリ

ープの大きさ・部位・形態などについて欠損値があったことである。また、PCCRC の

発生数が少なく、リスク因子の多変量解析を行うことができなかった。 

本研究は、大腸内視鏡検査のデータを用いて、PCCRC の発生率とリスク因子を解

析した。PCCRC の発生率は低く、経時的な上昇傾向はみられなかった。PCCRC の多

くは直腸に発生しており、高齢、内視鏡治療歴、大腸内視鏡挿入困難、11 mm 以上の

ポリープがリスク因子であった。 
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第二章 Post-colonoscopy colorectal cancer (PCCRC)の予後 

緒言 

第一章では Post-colonoscopy colorectal cancer (PCCRC)の発生率について検討を行い、

発生率は低く、PCCRC の原因は、初回大腸内視鏡検査時に見逃された癌である可能

性が高いことが明らかになった。見逃された可能性が高い PCCRC は、診断の遅れか

ら予後が悪くなっている可能性が推測される。そこで、PCCRC の予後が不良なのか

明らかにするために、当科において初回大腸内視鏡検査で診断された大腸癌 

(Sporadic CRC)の予後と比較検討を行う必要がある 37, 38。 

いくつかの研究が PCCRCの大腸癌死亡率について報告しており、欧米の研究では、

PCCRC の大腸癌死亡率は 5 年で約 30-60%と高いことが知られている 17, 30, 37, 38。しか

し報告されている知見は限られており、PCCRC の大腸癌死亡率が Sporadic CRC と比

較して高いのか、データは乏しく一定の見解は得られていない。さらに、先行研究に

は日本人のデータが含まれていない。本邦の質の高い大腸内視鏡検査後 27, 39-41に見つ

かる PCCRC の大腸癌死亡率は、これまでに報告されている結果よりも低い可能性が

あり、本邦における PCCRC の大腸癌死亡率を明らかにする必要がある。 
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目的 

1995 年から 2012 年までに東京大学医学部附属病院消化器内科において、Sporadic 

CRC と PCCRC の大腸癌死亡率を比較する。 
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対象と方法 

1) 研究デザイン 

後ろ向きコホート研究 

2) 対象 

1995 年 9 月から 2012 年 1 月までに東京大学医学部附属病院消化器内科で大

腸内視鏡検査を受けた患者のうち、Sporadic CRC 患者と PCCRC 患者を対象とし

た。 

3) アウトカム 

プライマリーアウトカムは大腸癌死亡率である。セカンダリーアウトカムは全

死因死亡率とした。 

4) 評価項目 

(1) 年齢、性別を調べた。年齢は 60 歳で 2 群に分類した。 

(2) 大腸癌の部位、形態、大きさを調べた。大腸癌の部位は盲腸、上行結腸、横行

結腸、下行結腸、S 状結腸、直腸の 6 群に分類し、盲腸、上行結腸、横行結腸

を近位大腸、下行結腸、S 状結腸、直腸を遠位大腸と定義した。形態は肉眼型

分類で 0 型、1 型、2 型、3 型、4 型に分類した 28, 29。 

(3) 大腸内視鏡検査所見、手術や内視鏡治療による切除標本の病理所見、CT検査

やMagnetic Resonance Imaging (MRI)検査、Positron Emission Tomography (PET)

検査の画像所見を調べて、大腸癌の病期分類を国際対がん連合 (UICC)による
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TNM 分類第 7 版に基づいて、stage 1、2、3、4の 4 群に分類した 42。大腸癌

の診断は内視鏡所見と病理所見で行い、高異型度腫瘍が粘膜下層以深に及ん

でいる病変を大腸癌とし、TNM 分類における Tis は本研究には含まなかった。 

(4) 治療については、診療録、手術記録を調査し、内視鏡治療、手術、化学療法、

放射線療法、Best Supportive Care (BSC)の 5 群に分類した。BSC は薬物による

疼痛緩和療法、腸管閉塞解除のための姑息的手術または大腸ステント挿入と

定義した。 

予後は、診療録、死亡診断書、他院からの報告書を用いて死亡日、死因を調べ

た。 

5) 統計解析 

観察期間は大腸癌の診断日から 2016 年 8 月 31 日までとした。大腸癌死亡率

をプライマリーアウトカムとし、全死因死亡率をセカンダリーアウトカムとして、

死亡日または東京大学医学部附属病院の最終受診日を観察打ち切り日とした。カ

プランマイヤー法を用いて、1-5 年間の累積死亡率を算出した。解析は STATA 

version 13.0 (StataCorp, College Station, TX, USA)を用いて行った。 
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結果 

1) 患者背景 

研究期間に Sporadic CRC 患者は 383 人、PCCRC 患者は 7 人であった。平均年

齢、性別は Sporadic CRC 患者では 67 歳、男性 273 人 (61.9%)、PCCRC 患者で

は 69 歳、男性 5 人 (71.4%)であった (表 1)。 

2) 大腸癌の内視鏡所見 

大腸癌診断時の内視鏡所見を表 1 に示す。Sporadic CRC の部位は、近位大腸

180 人 (47.0%)、遠位大腸 203 人 (53.0%)で、PCCRC は近位大腸 2 人 (28.6%)、

遠位大腸 5 人 (71.4%)であった。形態は Sporadic CRC、PCCRC ともに 2 型が多

かった。PCCRC のうち 4 人 (57.1%)は 1/2 周性以上の大きさであった。
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表 1 大腸癌診断時の患者背景と大腸内視鏡検査所見  

 Sporadic CRC、383 人 (%) PCCRC、7 人(%) 

年齢、歳   

60 歳以下 103 (26.9) 0 

61 歳以上 280 (73.1) 7 (100) 

平均年齢、歳 67 ± 11.3 69 ± 5.8 

性別   

女性 146 (38.1) 2 (28.6) 

男性 273 (61.9) 5 (71.4) 

発生部位   

盲腸 32 (8.3)0 1 (14.3) 

上行結腸 91 (23.8) 1 (14.3) 

横行結腸 57 (14.9) 0 

下行結腸 26 (6.8)0 0 

S 状結腸 105 (27.4) 0 

直腸 72 (18.8) 5 (71.4) 

近位大腸  180 (47.0) 2 (28.6) 

遠位大腸  203 (53.0) 5 (71.4) 

形態*   
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0 型 108 (28.2) 0 

1 型 29 (7.6)0 1 (14.3) 

2 型 200 (52.2) 6 (85.7) 

3 型 30 (7.8)0 0 

4 型 4 (1.0)0 0 

大きさ   

10 mm 未満 45 (11.8) 0 

10-20 mm 43 (11.2) 0 

20-50 mm 47 (12.3) 3 (42.9) 

1/4 周性未満 16 (4.2)0 0 

1/4-1/2 周性 33 (8.5)0 0 

1/2- 全周性 199 (52.0) 4 (57.1) 

近位大腸, 盲腸～横行結腸 

遠位大腸, 下行結腸～直腸 

 ±は標準偏差を表示 
*欠損値ありを表示 
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3) 大腸癌の病期分類と治療 

診断時における大腸癌病期分類と治療を表 2に示す。病期分類は Sporadic CRC

では stage 1が 81 人 (21.3%)、stage 2が 102 人 (26.8%)、stage 3が 75 人 (19.7%)、

stage 4が 73 人 (19.2%)であった。PCCRC では stage 1が 3 人 (42.9%)、stage 2が

2 人 (28.6%)、stage 3 が 2 人 (28.6%)、stage 4が 0 人であった。 

大腸癌の治療は、Sporadic CRC では内視鏡治が 18 人 (4.7%)、手術が 190 人 

(49.6%)、化学療法が 82 人 (21.4%)、放射線治療が 24 人 (6.3%)、BSC が 69 人 

(18.0%)であった。PCCRC では手術が 4 人 (57.1%)、BSC が 3 人 (42.9%)であっ

た。 
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表 2 大腸癌の病期分類と治療 

 Sporadic CRC、人 (%) PCCRC、人 (%) 

病期分類*   

stage 1 81 (21.3) 3 (42.9) 

stage 2 102 (26.8) 2 (28.6) 

stage 3 75 (19.7) 2 (28.6) 

stage 4 73 (19.2) 0 

治療✝   

内視鏡治療 18 (4.7)0 0 

手術 190 (49.6) 4 (57.1) 

化学療法 82 (21.4) 0 

放射線療法 24 (6.3)0 0 

BSC 69 (18.0) 3 (42.9) 

✝重複ありを表示 
*欠損値ありを表示 
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4) Sporadic CRCと PCCRCの予後 

平均観察期間は 5.5 年間であり、大腸癌死は Sporadic CRC で 42 人 (11.0%)、

PCCRC で 0 人であった。全死因死は Sporadic CRC で 94 人 (24.5%)、PCCRC で

2 人 (28.6%)であった。大腸癌死における Sporadic CRC の累積死亡率は 1 年で

3.82%、3 年で 9.72%、5 年で 13.3%、PCCRC の累積死亡率は 0%であった (図 

1)。全死因死における Sporadic CRC の累積死亡率は 1 年で 8.5%、3 年で 18.7%、

5 年で 24.5%、PCCRC の累積死亡率は 1 年で 0%、3 年で 14.2%、5 年で 14.2%

であった (図 2)。 

PCCRC 患者の予後を表 3に示す。7 人中 2 人が死亡したが、いずれも非大腸

癌死 (誤嚥性肺炎、食道静脈瘤破裂)であった。 
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図 1 Sporadic CRCと PCCRC の累積大腸癌死亡率 
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図 2  Sporadic CRCと PCCRCの累積全死因死亡率 
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表 3 PCCRC患者の予後 

症例 CCI 病期分類 

(stage) 

治療 予後 

1 2 3 手術 生存 

2 5 1 手術 生存 

3 3 2 BSC 死亡 (食道静脈瘤破裂) 

4 2 1 BSC 死亡 (誤嚥性肺炎) 

5 5 3 BSC 転医 (大腸ステント挿入目的) 

6 1 1 手術 生存 

7 0 2 手術 生存 
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考察 

今回の検討において PCCRC の大腸癌死亡のコホート調査を行い、PCCRC の大腸癌

死亡率は低く、Sporadic CRC の大腸癌死亡率と比較しても低いことが明らかになった。 

先行研究において、PCCRC の大腸癌死亡率は Sporadic CRC の大腸癌死亡率と同等

であることが報告されている。Erichenらのデンマークの 9 年間の population-basedデ

ータを用いた報告において、PCCRC の大腸癌死亡率は 1 年で 32%、2-5 年で 59%で

あり、Sporadic CRC の大腸癌死亡率と比較しても同等であった 38。また Farrar らの 13 

年間のミネソタ大学の大腸内視鏡検査データと cancer registry データを調査した報告

によると、PCCRC の大腸癌死亡率は 5 年で 54%であり、Sporadic CRC の大腸癌死亡

率 (5 年で 63%)よりも低かった 37。PCCRC の大腸癌死亡率が、Sporadic CRC と比較

し、低い理由として、PCCRC の診断病期が早期であったことが影響していると考え

られる。本研究の PCCRC の診断病期は stage 1が 42.9%と半数近くであり、stage 4の

患者は認めなかった。その他の先行研究においても、PCCRC の診断病期は stage 1の

患者が多くを占めていた 17, 33, 37, 38。診断病期が早期であった結果、根治的な外科手術

が可能となり、PCCRC の大腸癌死亡率が Sporadic CRC よりも低くなった可能性があ

る。もうひとつの理由として、大腸癌以外の重篤な併存疾患が、PCCRC 患者の予後

に強く影響したと考えられる。PCCRC の診断病期は stage 1-3 と根治的な治療が可能

である病期であったが、7 人のうち 3 人 (42.9%)は誤嚥性肺炎や非代償性肝硬変のた

め BSC となっていた。PCCRC 患者の 2 人が死亡したが、いずれの症例も死因は非大
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腸癌死 (誤嚥性肺炎、食道静脈瘤破裂)であった。 

本邦における PCCRC の死亡率についての数少ない本研究の PCCRC の大腸癌死亡

率は、欧米の PCCRC の大腸癌死亡率と比べて低かった。その理由として、本邦の大

腸内視鏡検査の診断精度の高さが影響していると推察される。本邦の多くの大腸内視

鏡検査の報告によると、全大腸内視鏡観察率は 95%以上であり 39, 42-45、また大腸癌の

前がん病変である大腸ポリープの発見率も 40%以上と両者ともに高く 39, 42, 44、大腸内

視鏡検査の診断精度が高いことが示されている。このような質の高い大腸内視鏡検査

を行うことにより、大腸癌の見落としのリスクが低下した結果、PCCRC の大腸癌死

亡率が低くなったと推察できる 46, 47。また PCCRC 患者は、初回大腸内視鏡検査によ

るサーベイランス効果やそれに伴う内視鏡治療効果によって大腸癌死亡率が低下し

た可能性がある 4, 5, 48, 49。さらに本研究においては、PCCRC に限らず Sporadic CRC の

大腸癌死亡率も、本邦全体で報告されている大腸癌死亡率 (5 年間で約 30%)より低

かった 51。これは東京大学医学部附属病院が大腸癌に対して高度な集学的治療を行う

ことができる施設であるため、Sporadic CRCも含めた大腸癌死亡率 (5 年間で 13.3%)

が低くなっている可能性がある。 

 本研究の長所は、PCCRC だけでなく、Sporadic CRC の予後も診療録、死亡診断書、

他院からの報告書などを用いて正確に調査し、PCCRC と比較したことである。 

本研究の短所は、観察期間内の PCCRC の発症数が少なく、Sporadic CRC と大腸癌

死亡率を比較するには十分な統計学的検出力が得られなかったことである。また、後



57 

 

ろ向きコホート研究であるため転居や転院により観察を打ち切られた患者がおり、大

腸癌死亡率を過小評価している可能性がある。 

本研究は、本邦における PCCRC の大腸癌死亡率が、Sporadic CRC の死亡率と比べ

て低いことを明らかにした。 
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まとめ 

(1) PCCRC の発生率は 0.77/1000 人年であり、累積発生率は 1 年で 0%、5 年で

0.47%、10 年で 0.62%、15 年で 0.62%であった。 

(2) 高齢、初回大腸内視鏡検査における挿入困難、11 mm 以上のポリープ、内視鏡

治療が PCCRC のリスク因子であった。 

(3) PCCRC は直腸癌が多かった。 

(4) PCCRC の大腸癌死亡率は、Sporadic CRC と比べて低かった。 
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おわりに 

大腸内視鏡検査のデータに基づいた本研究により PCCRC の発生率、リスク因子、

死亡率が明らかになった。本研究の結果は適切な大腸内視鏡検査の頻度を考慮する上

で有用なデータとなる可能性がある。 
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