
科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

８２６０６

基盤研究(C)

2014～2012

大腸ＡＣＦ発症機序解明およびアディポサイトカインの作用解析

Mechanism analysis of colorectal ACF and functional analysis of adipocytokines

７０４３８１５９研究者番号：

高橋　宏和（Takahashi, Hirokazu）

独立行政法人国立がん研究センター・研究所・研究員

研究期間：

２４５９０９４８

平成 年 月 日現在２７   ６ １６

円     4,100,000

研究成果の概要（和文）：ヒト大腸 ACFの観察、生検を行い、ヒトACFの自然史解析を報告した（World J Gastrointes
t Endosc. 2012）。大腸腫瘍とアディポサイトカインの因果関係を報告した (Cancer Sci. 2009) 。ヒトACFをサロゲ
ートマーカーとしたメトホルミンの腫瘍抑制作用をパイロットスタディーで確認した (Cancer Prev Res. 2010). これ
らの知見を踏まえ, 多施設共同前向き無作為化比較試験を行い現在結果を解析している (BMC Cancer. 2012)。

研究成果の概要（英文）：Natural history analysis and observation of human rectal ACF were reported (World 
J Gastrointest Endosc. 2012）. Relationship between colorectal tumor and adipocytokines were also 
reported (Cancer Sci. 2009). Colorectal tumor suppressive effect of metformin was confirmed using the 
human ACF as a surrogate marker in a pilot study (Cancer Prev Res. 2010). Based on these findings, 
multicenter collaborative prospective randomized trial and are under analysis (BMC Cancer. 2012).
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１．研究開始当初の背景 

大腸がんは本邦において増加の一途をたど

っているが、その危険因子に内臓脂肪型肥

満が考えられている。研究代表者らは、こ

れまで内臓脂肪より分泌されるアディポサ

イトカインが大腸腫瘍発生や増大に関与す

ることを一貫して報告してきた。アディポ

ネクチンと大腸がんのサロゲートマーカー

である ACF(aberrant crypt foci)との相関

などが徐々に解明されており、さらなる解

析が求められている。 

２．研究の目的 

大腸 ACF 発症機序解明およびアディポサ

イトカインの作用解明、さらに大腸化学発

がん予防への臨床応用を目的とした。 

３．研究の方法 

腸管特異的ノックアウトマウスを作成し、

発現タンパクなどを検討した。ヒト ACF を

観察し、臨床データを含め自然史解析を行

った。ヒト ACF をサロゲートマーカーとし

て、メトホルミンの腫瘍抑制作用をパイロ

ットスタディーで報告し、多施設共同無作

為化比較試験を行った。 

４．研究成果 

ヒト大腸 ACF の観察、生検を行い、ヒト

ACF の自然史解析を報告した（World J 

Gastrointest Endosc. 2012）。大腸腫瘍とア

ディポサイトカインの因果関係を報告した 

(Cancer Sci. 2009) 。ヒト ACF をサロゲ

ートマーカーとしたメトホルミンの腫瘍抑

制作用をパイロットスタディーで確認した 

(Cancer Prev Res. 2010). これらの知見を

踏まえ, 多施設共同前向き無作為化比較試

験を行い現在結果を解析している (BMC 

Cancer. 2012)。 
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