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1、概要 

目的：胃と大腸の重複癌が同時性に発症した場合と異時性に発症した場合での臨床病

理学的特徴および予後について比較検討を行った。 

方法：日本大学医学部付属病院において 1990 年から 2014 年までの 25 年間に、胃癌

および大腸癌に対し手術あるいは化学療法を行った 5491 症例の中から、胃と大腸の重

複癌症例を抽出した。これらの重複癌症例を胃癌および大腸癌の発症時期により同時

性胃・大腸重複癌と異時性胃・大腸重複癌に分類し、臨床病理学的特徴および予後に

ついて検討を行った。異時性胃・大腸重複癌については癌に罹患した順序により更に

胃癌先行症例と大腸癌先行症例とに分類し同様に検討を行った。 

結果：全 5491 症例のうち、胃・大腸重複癌と診断された症例は 117 例(2.1%)であり、

観察期間の中央値は 39 ヶ月(0-319 ヶ月)であった。このうち同時性胃・大腸重複癌は

59 例(50.4%)、異時性胃・大腸重複癌は 58 例(49.6%)であった。同時性胃・大腸重複

癌に比べ異時性胃・大腸重複癌では、胃癌が根治性のある病期で診断される割合が有

意に高く(p=0.04)、大腸癌の治療方針として手術を選択される割合が有意に高かった

(p=0.01)。5 年生存率は同時性胃・大腸重複癌が 61.3%、異時性胃・大腸重複癌が 81.7%

であり、異時性胃・大腸重複癌の方が有意に長かった(p=0.03)。単変量解析では胃・

大腸重複癌が異時性の発症であることが予後因子と規定された。また異時性の胃・大

腸重複癌のうち、胃癌先行症例は 32 例(55.2%)、大腸癌先行症例は 26 例(44.8%)であ

った。第一癌から第二癌までの間隔は、両群間で統計学的有意差を認めなかった

(p=0.13)。5 年生存率は胃癌先行症例が 89.2%、大腸癌先行症例が 72.4%で、胃癌と大

腸癌のどちらに先に罹患するかで予後に差は認めなかった(p=0.17)。 

結論：異時性の胃・大腸重複癌は根治性のある病期で診断される傾向にあり、同時性

の胃・大腸重複癌と比較して予後良好であった。 
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2、諸言 

2‐1、消化器癌増加に伴う重複癌の増加 

 近年の日本人の主な死因は悪性腫瘍であると報告されており、なかでも大腸癌の発

生率が急速に上昇している。これは環境の変化や高齢化、食生活の欧米化が原因であ

ると推測されている⁽¹⁾⁽²⁾。また胃癌は東アジアとりわけ日本に多い疾患であり、高齢化

に伴いその発生率は依然高く、癌全体に占める割合は大きい。全国がん統計によると

2012 年の部位別罹患数では、男性は 1 位が胃癌、2 位が大腸癌、3 位が肺癌、女性は

1 位が乳癌、2 位が大腸癌、3 位が胃癌、男女計では 1 位が大腸癌、2 位が胃癌、3 位

が肺癌となっている⁽³⁾。 

一方で癌検診の普及と診断技術の向上、癌治療の発展により、癌患者の生存率は著

しい改善を遂げてきた⁽⁴⁾⁽⁵⁾。しかし患者の生存期間が延長するということは、第一癌の

治療後に第二、第三のを発症する危険が高くなるという問題を含んでいる。日本にお

いても胃癌や大腸癌の増加に伴って、第一癌と同時あるいはその治療の後に、他臓器

に別個の癌を指摘されることが増えてきている。 

 

2‐2、重複癌の定義 

 重複癌は 1889年にBillrothにより初めて報告された。1932年に提唱されたWarren

と Gates の基準、すなわち「各腫瘍が一定の悪性像を有し、相互に離れた発生部位で

あり、一方の腫瘍が他方の転移でないもの」の定義が広く用いられている⁽⁶⁾。 

 また重複癌と混同されやすい用語に多発癌、多重癌がある。同一臓器に原発性の癌

腫が 2 個以上発生したものを「多発癌」、異なる臓器にそれぞれ原発性の癌腫が発生

したものを「重複癌」、多発癌と重複癌を包括する用語として「多重癌」を用いるこ

とが一般的である。 

 第一癌の発見から第二癌の発見まで、どの程度の間隔をもって同時性重複癌・異時
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性重複癌と定義するかは諸説がある。1932 年に Warren と Gates は第一癌から第二癌

までの間隔が 1年未満を同時性、1年以上を異時性重複癌と定義している⁽⁶⁾ 。一方 1961

年に Moetel らは 6 ヶ月未満を同時性、6 ヶ月以上を異時性重複癌と定義している⁽⁷⁾。

1972 年にスタートした米国のがん登録システムである SEER Program (Surveillance 

Epidemiology and Results Program)では、2 ヶ月未満を同時性重複癌、2 ヶ月以上を

異時性重複癌と定義している⁽⁸⁾。 

 PubMed で double primary cancer, synchronous, metachronous をキーワードに重

複癌に関する論文の検索を行ったところ、Moetel らの 6 ヶ月の基準が最も使用されて

おり、次いで Warren と Gates の 1 年の基準が使用されていた。重複癌の研究におい

ては近年においても彼らの文献が引用されており、どの基準が適切かを論じた文献は

見つからず、いまだ統一された見解がないのが現状である。 

 

2‐3、重複癌における胃と大腸の関連性 

 胃癌において同時性および異時性の重複癌を発症する割合は 1.1～4.7%とされてい

る⁽⁹⁾⁻⁽¹⁵⁾。胃癌の重複癌の中で最も頻度の高い部位は大腸癌で、次いで肺癌、肝細胞癌、

腎細胞癌、リンパ腫であった⁽¹³⁾⁽¹⁶⁾⁻⁽¹⁹⁾。さらに胃癌の患者のうち、大腸に同時性および

異時性重複癌の発生する割合は約 1%であった⁽¹⁵⁾⁽¹⁹⁾⁽²⁰⁾。 

また、大腸癌において同時性および異時性の重複癌を発症する割合は 3.9～18.1%で

あった⁽²¹⁾⁻⁽²³⁾。大腸癌の重複癌の中で最も頻度の高い部位は胃癌で、次いで肺癌、乳癌、

肝臓癌であった⁽¹⁹⁾⁽²²⁾⁽²⁴⁾。さらに大腸癌の患者のうち、胃に同時性および異時性重複癌

の発生する割合は 4.7～6.3%であった⁽²²⁾⁽²³⁾。以前から大腸癌は重複癌を比較的併発し

やすい疾患として、その臨床的意義について議論されてきた。 

このように胃癌と大腸癌の関連は深く、国内の大規模施設での調査においても重複

癌の中で胃癌と大腸癌は最もよくある組み合わせであると報告されている⁽²⁵⁾⁽²⁶⁾。この
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ため、胃癌および大腸癌手術の術前検査においては他の消化管スクリーニング検査を

行うことが必須となっている。実際、当科においても胃癌術前であれば大腸の造影検

査あるいは内視鏡検査を、大腸癌術前であれば胃の造影検査あるいは内視鏡検査を行

うことを原則とし、重複癌の見落としのないよう注意を払っている。 

 

2‐4、重複癌研究の現状 

胃癌と様々な癌腫(食道癌、大腸癌、肝癌、膵癌、胆道癌、肺癌、前立腺癌、乳癌、

子宮癌など)との重複癌についての研究では、異時性重複癌よりも同時性重複癌の方が

予後不良であることが示されている⁽¹¹⁾⁻⁽¹⁴⁾。また、大腸癌と様々な癌腫(胃癌、肺癌、喉

頭癌、膀胱癌、子宮癌、乳癌など)との重複癌についての研究でも、異時性重複癌より

も同時性重複癌の方が予後不良であることが示されている⁽²⁷⁾。しかしながら胃癌と大

腸癌との重複癌に限定した場合、発症が同時性か異時性かで予後に差があるかどうか

はまだ明確な答えがない。 

また異時性の胃・大腸重複癌においても、胃癌に先に罹患した場合と大腸癌に先に

罹患した場合とで予後に差があるのかどうかの検討はなされていない。 

 

2‐5、本研究の目的 

 胃・大腸重複癌の臨床的意義について理解を深めるために、同時性および異時性胃・

大腸重複癌の臨床病理学的特徴および予後について検討することを目的とした。尚、

学位論文の作成に際し、研究の対象期間を延長した上で今回改めて症例の集積および

検討を行った。 
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3、対象と方法 

3‐1、対象 

 1990 年 1 月から 2014 年 12 月までの 25 年間に、日本大学医学部附属病院において

胃癌あるいは大腸癌に対し手術治療あるいは化学療法を行った 5491 症例を対象とし

た。この中から胃あるいは大腸癌に第一癌とは別個の原発癌が診断された 117 例を

胃・大腸重複癌として抽出した。 

 

3‐2、術前検査 

標準的な消化管術前検査として、病歴聴取、身体所見の診察、血液生化学検査、胸

腹部単純レントゲン検査、消化管内視鏡検査、消化管造影検査、胸腹骨盤 CT 検査を

施行した。また耐術能の評価として心電図、呼吸機能検査、血液ガス分析を施行した。

上記に加え、必要に応じて腹部および心臓超音波検査や腹部骨盤 MRI 検査、PET-CT、

骨シンチグラフィー等を施行した。 

病理学的診断はすべての症例において消化管内視鏡検査の生検により確定した。 

術前には重複癌の可能性を考慮して、胃癌および大腸癌すべての症例に対して上下

部消化管のスクリーニング検査を必須とした。即ち、胃癌術前には胃内視鏡検査だけ

でなく大腸の造影検査あるいは内視鏡検査を、大腸癌術前には大腸内視鏡検査だけで

なく胃の造影検査あるいは内視鏡検査を行い、原発巣以外の消化管に併存疾患がない

かどうか検索した。消化管の閉塞や出血など何らかの理由で術前の消化管スクリーニ

ングが困難な症例については、術後に検査が可能となった時点で消化管造影検査ある

いは内視鏡検査を施行した。 

 

3‐3、治療方針の選択 

 腫瘍径や深達度、組織型等の要件で内視鏡的治療の適応外となる症例で、治癒切除
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が可能な場合には手術を施行した。 

 胃癌の術式は切除断端に十分な非癌領域が確保できるかどうかにより決定した。即

ち、深達度 M あるいは SM の早期癌では 2cm 以上、深達度 MP 以深の進行癌では限

局型で 3cm 以上、浸潤型で 5cm 以上の切離断端が確保できることが望ましい。この

距離が近位側断端に確保できる症例に対しては幽門側胃切除術後、確保が困難な症例

に対しては胃全摘術を選択した。また十分な切離断端が確保できる場合であっても、

大彎側の腫瘍で大彎左群から脾門へのリンパ節転移が危惧される症例では胃全摘術を

選択した。多発胃癌や 4 型胃癌に対しては胃全摘術を選択した。 

大腸癌の術式は腫瘍の部位や深達度、リンパ節転移によって、定型的な結腸切除術

あるいは直腸切除術、部分切除術を選択した。 

遠隔転移や耐術不能などで治癒切除が不可能な場合には化学療法を施行した。胃癌

のレジメン選択については当科での臨床研究の結果に従って、リンパ節転移が優位な

症例に対しては S-1+CDDP 療法、肝転移が優位な症例に対しては S-1+CPT-11 療法、

腹膜播種が優位な症例に対しては S-1+TXT 療法を施行した⁽⁴⁾⁽²⁸⁾。また AFP 産生胃癌

に対しては FLEP 療法(5-FU+LV+VP-16+CDDP)を施行した⁽²⁹⁾。大腸癌に対するレジ

メンは 1990 年代は 5-FU+LV 療法が主体であったが、2000 年代に入り FOLFOX 

(LV+5-FU+L-OHP)療法や FOLFIRI 療法(LV+5-FU+CPT-11)を導入し、2000 年代後

半からは Bevacizumab や Cetuximab、Panitumumab といった分子標的治療薬の併

用を行った。尚、今回の研究では補助化学療法については取り扱わなかった。 

 

3‐4、フォローアップ 

 胃癌・大腸癌の標準的な術後フォローアップのプロトコールを Figure 1 に示した。

胃癌、大腸癌ともそれぞれの治療ガイドラインに則って、定期診察、血液生化学検査・

腫瘍マーカー、胸腹骨盤 CT 検査、消化管内視鏡検査を施行した⁽³⁰⁾⁽³¹⁾。フォローアッ
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プの期間は術後 5 年間を基本とした。再発が危惧される症例に対しては診察や検査の

間隔を密にしてフォローアップを行った。また上記検査の結果や患者の愁訴に応じて

胸腹部単純レントゲン検査、腹部超音波検査、消化管造影検査、骨シンチグラフィー、

PET-CT などの検査を追加した。 

 化学療法を施行した症例では副作用の観察および治療評価の判定のため、主治医の

判断により定期診察、血液生化学検査・腫瘍マーカー、胸腹骨盤 CT 検査、消化管内

視鏡検査などを適宜施行した。 

 

3‐5、同時性重複癌と異時性重複癌の分類 

第一癌の診断時に他方の消化管について十分な検索ができない状況下にあっても、

遅くとも 6 ヶ月以内には他方の消化管のスクリーニング検査が施行可能となっていた。

よってスクリーニング検査での見落としがない限り、同時性重複癌は 6 ヶ月以内に診

断されているものと考えられ、これ以降の検査で指摘された新出病変は異時性重複癌

と見なされる。本研究ではスクリーニング検査での見落としはないものと想定して、

第一癌の発見から第二癌の発見までの間隔が 6 ヶ月未満のものを「同時性重複癌」、6

ヶ月以上のものを「異時性重複癌」と分類した。 

これに従って Figure 2 に示す通り、胃・大腸重複癌 117 例を同時性胃・大腸重複癌

59 例と異時性胃・大腸重複癌 58 例とに分類した。さらに異時性胃・大腸重複癌につ

いては、どちらの癌に先行して罹患したかによって、胃癌先行症例 32 例と大腸癌先行

症例 26 例とに分類した。 

 

3‐6、評価項目 

同時性胃・大腸重複癌および異時性胃・大腸重複癌について、それぞれ性別、年齢、

観察期間、治療方針、腫瘍の部位、切除の有無と術式、病期、組織型、根治度、予後
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の検討を行った。さらに異時性の胃・大腸重複癌では、第一癌発見から第二癌発見ま

での間隔、胃癌先行症例と大腸癌先行症例について予後の検討を行った。 

患者背景の群間比較において、病期の分類は癌の根治性があるか否かの観点で行っ

た。即ち、胃癌では StageⅠ～Ⅲの群と StageⅣの群、大腸癌では Stage0～Ⅲの群と

StageⅣの群に分類した。また切除の有無と術式について、治療経過中にバイパス手術

や人工肛門造設といった姑息手術のみを行った症例は非切除として取り扱った。 

予後因子の解析においては、年齢は 70 歳以下とそれ以上に分類した。根治度につい

ては根治度 A および B を Curative、根治度 C を Non-curative に分類した。 

 

3‐7、統計学的解析 

患者背景因子の群間比較にはχ²検定を用いた。生存曲線は Kaplan-Meier 法により

作成し、二群間の比較は log-rank 検定により行った。予後因子の単変量および多変量

解析は Cox の比例ハザードモデルを用いた。 

異時性の胃・大腸重複癌の生存曲線は、第二癌に対する手術あるいは化学療法の施

行日を起点として作成した。p 値＜0.05 を統計学的に有意差ありとした。 

これらの統計学的解析にはJMP version 13.2(SAS Institute Inc., USA)を使用した。 
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4、結果 

4‐1、全症例の臨床病理学的特徴 

胃癌および大腸癌に対して治療を行った 5491 症例のうち、胃・大腸重複癌と診断さ

れたものは 117 症例(2.1%)であった。全 117 症例の背景を Table 1 に示した。性別は

男性 89 名、女性 28 名、年齢の中央値は 70 歳(37-88 歳)であった。観察期間の中央値

は 39ヶ月(0-319ヶ月)、第一癌と第二癌の間隔の中央値は 6ヶ月(0-445ヶ月)であった。   

胃癌の部位別では胃上部が 15 例(12.8%)、胃体下部が 99 例(84.6%)、多発病変・広

範浸潤の症例が 3 例(2.6%)であった。大腸癌の部位別では結腸が 80 例(68.4%)、直腸

が 37 例(31.6%)であった。治療方針については、胃癌が手術 103 例(88.0%)、化学療法

14 例(12.0%)、大腸癌が手術 108 例(92.3%)、化学療法 9 例(7.7%)であった。癌の切除

については、胃癌および大腸癌の両方を切除できた症例が 100 例(85.5%)、片方の切除

のみあるいは切除不能であった症例が 17 例(14.5%)であった。胃癌の術式については

胃全摘術が 17 例(16.5%)、幽門側胃切除術あるいは胃部分切除術が 86 例(83.5%)であ

った。大腸癌の術式については直腸の定型切除術が 27 例(25.0%)、結腸の定型切除術

あるいは部分切除術が 81 例(75.0%)であった。 

胃癌の病期は StageⅠ／Ⅱ／Ⅲ／Ⅳがそれぞれ 72 例(61.5%)／18 例(15.4%)／17 例

(14.5%)／10 例(8.5%)であった。また大腸癌の病期は StageⅠ／Ⅱ／Ⅲ／Ⅳがそれぞれ

40 例(34.2%)／36 例(30.8%)／29 例(24.8%)／12 例(10.3%)であった。胃の組織型につ

いては、分化型が 69 例(59.0%)、非分化型が 52 例(41.0%)、大腸の組織型については

分化型が 113 例(96.6%)、非分化型が 4 例(3.4%)であった。 

 

4‐2、同時性重複癌と異時性重複癌の比較 

胃・大腸重複癌のうち、同時性胃・大腸重複癌および異時性胃・大腸重複癌はそれ

ぞれ 59 症例(50.4%)および 58 症例(49.6%)であった。各群の背景を Table 2 に示した。
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性別、年齢、観察期間、切除の有無、術式において、両群間に統計学的有意差を認め

なかった。 

胃癌の部位においては両群間に統計学的有意差を認めなかったが、大腸癌の部位に

おいては同時性重複癌に比べ異時性重複癌で結腸癌の割合が有意に高かった(p=0.03)。

また胃癌に治療方針においては両群間に統計学的有意差は認めなかったが、大腸癌の

治療方針においては同時性重複癌に比べ異時性重複癌で手術治療の割合が有意に高か

った(p=0.01)。 

胃癌の病期においては同時性重複癌に比べ異時性重複癌で根治性のある病期の症例

の割合が有意に高かった(p=0.04)が、大腸癌の病期においては両群間で統計学的有意

差を認めなかった。胃癌の組織型においては両群間で統計学的有意差を認めなかった

が、大腸癌の組織型においては異時性重複癌に比べ同時性重複癌で分化型の割合が有

意に高かった(p=0.02)。 

 

4‐3、胃癌先行症例と大腸癌先行症例の比較 

 異時性胃・大腸重複癌のうち、胃癌先行症例は 32 症例(55.2%)、大腸癌先行症例は

26 例(44.8%)であった。各群の背景を Table 3 に示した。性別、年齢、観察期間、第一

癌と第二癌の間隔、治療方針、切除の有無、術式、病期において、両群間に統計学的

有意差を認めなかった。 

胃癌の部位においては、大腸癌先行症例に比べ胃癌先行症例では U 領域の割合が有

意に高かった(p=0.001)。大腸癌の部位においては両群間に統計学的有意差は認めなか

った。また胃癌の組織型においては両群間で統計学的有意差を認めなかったが、大腸

癌の組織型においては、大腸癌先行症例に比べ胃癌先行症例では非分化型の割合が有

意に高かった(p=0.03)。 

 



11 
 

4‐4、病期の詳細および根治性 

 同時性胃・大腸重複癌、異時性胃・大腸重複癌の病期の詳細は、Table 4a、Table 4b

にそれぞれ示す通りであった。これらを根治性の有無に基づいて Table 5a、Table 5b

に分類した。 

同時性胃・大腸重複癌では、両癌とも根治性ありの症例が 47 例(79.7%)、片方の癌

のみ根治性ありの症例が 8 例(13.6%)、両癌とも根治性なしの症例が 4 例(6.8%)であっ

た。これに対し、異時性胃・大腸重複癌では、両癌とも根治性ありの症例が 52 例(89.7%)、

片方の癌のみ根治性ありの症例が 6 例(10.3%)、両癌とも根治性なしの症例は存在しな

かった。同時性胃・大腸重複癌よりも異時性胃・大腸重複癌の方が、根治性のある組

み合わせが多い傾向を認めた。 

 

4‐5、術前検査・フォローアップの実施状況 

 術前検査における内視鏡検査の施行状況の検索を試みたが、入院カルテは保存され

ているものの外来カルテが既に破棄されている症例が多々あり、十分なデータを得る

ことは不可能だった。具体的には、スクリーニング検査として内視鏡の施行が確認で

きた症例は 62.4%、内視鏡が施行されておらず造影検査のみの症例が 10.7%、追跡困

難で検査状況が不詳の症例が 26.9%であった。 

傾向としては上部消化管内視鏡が比較的早くからスクリーニング検査として用いら

れているのに対し、下部消化管内視鏡のスクリーニング検査としての普及はやや遅く、

1990 年代の下部消化管スクリーニングは造影検査と内視鏡検査が混在していた。 

 

4‐6、第一癌と第二癌の間隔 

 異時性胃・大腸重複癌の症例における第一癌から第二癌までの間隔および第二癌の

病期について、胃癌先行症例と大腸癌先行症例に分けてそれぞれ Figure 3a および
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Figure 3b に示した。尚、6 ヶ月以上 1 年未満で第二癌を指摘された症例は存在せず、

X 軸の第一癌と第二癌の間隔(年)の数値は 1 が 1 年以上 2 年未満、2 が 2 年以上 3 年未

満の期間を示している。 

第二癌に罹患するまでの期間は両群間で顕著な差を認めず、また 5 年を過ぎて第二

癌を指摘された症例も多く見受けられた。 

 第一癌の治療後 1 年以上 2 年未満で第二癌が StageⅡ以上の病期で発見された症例

は、胃癌先行症例で 1 例、大腸癌先行症例で 2 例、計 3 例であった。これらの症例に

ついては第一癌治療時の消化管スクリーニング検査で同時性重複癌が見落とされた可

能性を考慮して、スクリーニング検査の実施状況を再度確認した。しかし第一癌の治

療は 1980 年代～1990 年代前半に行われており内視鏡検査の記録は確認できず、見落

としかどうかを判断することは困難であった。 

 

4‐7、同時性重複癌と異時性重複癌の予後 

 同時性胃・大腸重複癌および異時性胃・大腸重複癌の生存曲線をFigure 4に示した。 

同時性および異時性胃・大腸重複癌の5年生存率はそれぞれ61.3%と81.7%であった。

異時性胃・大腸重複癌は同時性胃・大腸重複癌に比べ、生存率が有意に長かった

(p=0.03)。 

同時性胃・大腸重複癌および異時性胃・大腸重複癌の単変量解析の結果を Table 6

に示した。単変量解析では、重複癌の発症、胃癌および大腸癌の病期、胃癌の組織型、

胃癌および大腸癌の根治度が予後因子と選択された。 

また同時性胃・大腸重複癌および異時性胃・大腸重複癌の多変量解析の結果を Table 

7 に示した。多変量解析では、大腸癌の根治度のみが独立した予後因子として選択さ

れた(p=0.03)。 
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4‐8、胃癌先行症例と大腸癌先行症例の予後 

 異時性胃・大腸重複癌において、胃癌先行症例と大腸癌先行症例の生存曲線をFigure 

5 に示した。胃癌先行症例と大腸癌先行症例の 5 年生存率はそれぞれ 89.1%および

72.4%であった。胃癌先行症例と大腸癌先行症例の生存率に統計学的有意差は認めな

かった(p=0.09)。 
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5、考察 

 胃・大腸重複癌全体としては、病変の占拠部位について胃、大腸ともに一般的な

発生頻度と比べ大差を認めなかった。病期については胃癌では StageⅡ・Ⅲの割合が

やや高く、StageⅣの割合が低い傾向であった。また大腸癌では Stage0～Ⅱの割合が

やや高く、StageⅣの割合が低い傾向であった。治療方針については大半の症例で手術

が選択されていた。 

 第一癌と第二癌の間隔の中央値は同時性胃・大腸重複癌で 0 ヶ月(0-5 ヶ月)、異時

性胃・大腸重複癌で 65 ヶ月(12-445 ヶ月)であり、6 ヶ月以上 1 年未満で第二癌を指摘

された症例は存在しなかった。通常、第一癌の診療過程における消化管スクリーニン

グ検査で異常がなければ 1 年未満で消化管の再検査を行うことはまずない。したがっ

て同時性重複癌と異時性重複癌を分ける間隔として、Moetel らの 6 ヶ月未満／6 ヶ月

以上の定義と Warren と Gates の 1 年未満／1 年以上の定義のどちらを選択しても、

結果的に症例の分類に差はなかった。 

 第一癌の診療過程におけるスクリーニング検査で見落としがあると、既に存在して

いた同時性重複癌を異時性重複癌の出現と誤認するおそれがある。特に消化管スクリ

ーニング検査が内視鏡検査でなく造影検査で施行されていた年代では、早期癌の検出

には熟練を要したものと考えられる。今回の調査では過去の消化管スクリーニング検

査について十分なデータを収集することは困難で、見落とし症例の有無の検証は不可

能であった。 

 予後の検討では、異時性胃・大腸重複癌は同時性胃・大腸重複癌に比べ予後が良い

ことが明らかとなった。また、異時性胃・大腸重複癌においては大腸癌・胃癌いずれ

の癌が先行しても予後に差がないことが示された。 

これまでの報告では、胃癌の患者のうち同時性および異時性重複癌が発生する割合

は 1.1～4.7%であり⁽⁹⁾⁻⁽¹⁵⁾ 、さらに胃癌の患者のうち大腸に同時性および異時性重複癌



15 
 

の発生する割合は約 1%であった⁽¹⁵⁾⁽¹⁹⁾⁽²⁰⁾。今回の研究では 5491 人の患者の中で胃・大

腸重複癌の発生する割合は 2.1％であり、従来の報告と比べ高い結果となった。今回除

外した内視鏡切除症例を含めると、胃・大腸重複癌の割合はさらに上昇することが考

えられる。 

近年の報告では日本において大腸癌の発生率は急速に増加している⁽³¹⁾。日本におい

て胃癌の発生率はわずかに減少しているものの依然高く、胃癌の死亡率はいまだに悪

性腫瘍の中で上位を占める。一方で癌治療の目覚しい進歩は、多くの癌患者の生存に

著しく寄与してきた。しかし同時にこれらの癌患者は、重複癌を発症して第二癌で死

亡する危険に曝されている。これまでの研究においては、胃癌の重複癌の中で最も多

いのは大腸癌で、次いで肺癌、肝癌、腎細胞癌、リンパ腫であった⁽¹³⁾⁽¹⁶⁾⁻⁽¹⁹⁾。また大腸

癌の重複癌の中で最も頻度の高い部位は胃癌で、次いで肺癌、乳癌、肝癌であった

⁽¹⁹⁾⁽²²⁾⁽²⁴⁾。様々な重複癌の中で胃癌と大腸癌は最もよくある組み合わせであると報告さ

れている⁽²⁵⁾⁽²⁶⁾。このため同時性および異時性癌において、大腸癌の発生率の急速な増

加は重要な問題となっている。しかしながら、胃癌および大腸癌の同時性および異時

性重複癌の予後についてはまだ報告がない。 

 今回の研究の結果では異時性胃・大腸重複癌は同時性胃・大腸重複癌に比べ予後が

良く、前者は単変量解析で予後因子と同定された。異時性重複癌においては第一癌と

第二癌の診断の間にタイムラグが存在する。予後の悪い患者は第二癌の発生以前にし

ばしば再発、転移等で死亡する。したがってこれらの死亡例が除かれた異時性重複癌

の群には第一癌治療で根治性の得られた症例が多く含まれていた可能性がある。一方

で同時性重複癌ではそのようなタイムラグが存在しない。したがって同時性重複癌の

群には根治性のある患者と根治性の乏しい患者の両者が含まれることになる。このこ

とが異時性重複癌が同時性重複癌に比べ予後が良い理由なのかもしれない。また今回

の研究では内視鏡的切除例を対象から除いたことも、同時性胃・大腸重複癌の予後を
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悪化させた要因かもしれない。 

 さらに診断技術の向上により我が国では胃癌や大腸癌が早期で発見される率が高く

なってきた⁽¹⁰⁾⁽¹¹⁾⁽³²⁾⁽³³⁾。Ikeda らは異時性重複癌の第二癌はしばしば早期癌として発見

される傾向にあるとしている⁽¹⁰⁾。このような理由で異時性重複癌は根治性のある病期

の胃癌および大腸癌の割合が高く、生存率が改善されたと考えられる。今回の研究に

おいて同時性胃・大腸重複癌の群に比べ異時性胃・大腸重複癌の群で根治性のある胃

癌の割合が有意に高かった。異時性胃・大腸重複癌の予後の良さは第一癌の術後の定

期フォローアップによる第二癌の早期発見が寄与している可能性がある。実際、異時

性胃・大腸重複癌のうち 48.2％の患者が長期フォローアップ中に第二癌の出現する以

前に消化管の検査を受けていた。第二癌が定期フォローアップ中に発見される割合は、

同時性重複癌が 17.6%であるのに対して異時性重複癌では 52.1%であった。 

 Saito らによると、胃癌術前のスクリーニングで下部消化管内視鏡検査を施行したと

ころ 39％に大腸腺腫が、4％に大腸癌が指摘されたという。大腸癌を重複した症例の

うち 61％が早期癌であり、56％が内視鏡的に切除可能であった⁽¹⁶⁾。胃癌と大腸癌が高

率に併存することは、両者が食生活や環境因子などの共通したリスクファクターを持

ち合わせている可能性を示唆している。リスクが上昇する因子として、アルコールや

喫煙、加工肉の摂取、肥満、運動不足、糖尿病などが挙げられているが、これらに関

してはデータが不十分でまだ結論が出ていない。リスクが低下する因子としては、非

でんぷん性の野菜や果物の摂取が限定的ではあるが示唆されている⁽³⁴⁾。 

 癌患者は一般人口に比べ第二癌を発症する率が高く、第二癌発症のリスクを考慮し

警戒しなければならない⁽³⁵⁾。よって最初の癌の治療が終了した時点から、長期的な包

括的フォローアップを行うことが望ましい。臨床医は第一癌の再発のチェックに気を

取られ、第二癌の発症に注意を怠るようなことがあってはならない。一方で、近年の

報告では、重複癌の存在は胃癌や大腸癌の予後因子ではないと結論付けている⁽³⁶⁾⁽³⁷⁾。
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したがって重複癌だから予後不良という訳ではなく、患者は癌腫に応じた適切な治療

とフォローアップを受けるべきである。 

 では全ての胃癌患者のフォローアップに下部消化管内視鏡検査を、全ての大腸癌患

者のフォローアップに上部消化管内視鏡検査をルーチンで施行するかというと、これ

は患者の身体的負担からも医療経済的側面からも過剰であろう。癌の罹患歴は重複癌

発症のリスク要因ではあるが⁽³⁵⁾、胃癌術後あるいは大腸癌術後の重複癌のサーベイラ

ンスの有効性を証明したコホート研究はない。 

現在の日本における胃癌や大腸癌の術後フォローアップ期間は 5 年間が標準的である

が、今回の研究では 5 年を過ぎて第二癌が見つかる症例も数多く見受けられた。患者

が第二癌発症のリスクを十分に認識しておらず、第一癌のフォローアップが終了した

後に検診から遠ざかってしまうことも大きな問題だろう。胃癌、大腸癌ともに内視鏡

検診による死亡率減少効果が既に確認されている⁽³⁸⁾⁻⁽⁴¹⁾。フォローアップ中から癌検診

の必要性を啓発し、フォローアップ終了後も患者が内視鏡検査を含む定期的な検診を

受けるよう指導することが重要である。そして第二癌を早期癌の段階で拾い上げ、適

切に治療介入することが理想的である。 

 また CT・MRI・PET など画像診断の精度向上に伴って、癌の進展範囲や他臓器転

移、重複癌の存在をより正確に診断できるようになってきた。重複癌に関しては PET

が有用な症例も多く見られるが、早期癌の検出はまだ困難と言わざるを得ない。また

過剰な画像検査は患者の身体にとっても医療経済学的にも有益とは言えず、適切なタ

イミングで必要十分な検査を選択することも重要と言える。 

 癌患者の中から第二癌発症のハイリスク群を見出すことができれば、これは臨床的

に非常に有益な情報となる。Kim HJ らは胃癌症例において 63 歳以上および男性であ

ることが大腸癌重複のリスクファクターであると報告した⁽⁴²⁾。他にも高齢や男性を重

複癌のリスクファクターとして挙げる報告は散見されるが⁽²²⁾⁽²⁴⁾。しかし高齢や男性と
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いった因子は多くの癌で一般的に言えるリスクファクターであり、重複癌に特異的な

因子はまだ見つかっていないのが現状である。 

 本研究は、異時性胃・大腸重複癌を生存の独立した予後因子と同定し、異時性胃・

大腸重複癌が同時性胃・大腸重複癌に比べ予後が良いことを示した初めての報告であ

る。このことは同時性胃・大腸重複癌において術前検査の消化管スクリーニングの重

要性を示すと共に、早期の消化管癌においても長期に渡って定期的な消化管検診を続

ける必要があることを示唆している。胃癌および大腸癌患者は、同時性あるいは異時

性の胃・大腸重複癌を発症する可能性があり、第一癌再発および第二癌発症の両者を

効果的に診断するための手段の発達が求められている。 
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6、まとめ 

胃・大腸重複癌の予後および臨床病理学的特徴について検討した。異時性胃・大腸

重複癌は根治性のある病期で見つかる傾向にあり、同時性胃・大腸重複癌と比較して

予後良好であった。異時性胃・大腸重複癌では第一癌が胃癌でも大腸癌でも、予後に

差はなかった。 

 高齢化、癌検診の普及と診断技術の向上、癌治療の発展により、今後は重複癌を診

療する機会がより一層増すことが予想される。癌患者のフォローアップにおいては、

消化管内視鏡検査を含む定期的な消化管検診の啓発により、重複癌を早期に診断する

ことが重要である。また、第一癌再発および第二癌発症の両者を効果的に診断するた

めの手段の発達が求められている。 
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8、表 

Table 1.  全症例の背景 

 

臨床病理学的特徴 全症例

n=117（％）

性別

男性 89 (76.1)
女性 28 (23.9)

年齢 (歳)
中央値［Range］ 70［37-88］

観察期間 (月)
中央値［Range］ 39［0-319］

間隔 (月)
中央値［Range］  6［0-445］

部位

胃　 U 15 (12.8)
M + L 99 (84.6)
多発・広範 3 (2.6)

大腸 結腸 80 (68.4)
直腸 37 (31.6)

治療方針

胃 手術 103 (88.0) 
化学療法  14 (12.0)

大腸　 手術 108 (92.3) 
化学療法  9 (7.7)

切除

両方 100 (85.5) 
片方 or 切除なし  17 (14.5)

術式

胃 胃全摘 17 (16.5)
幽門側切除／部分切除 86 (83.5)

大腸 直腸切除 27 (25.0)
結腸切除／部分切除 81 (75.0)

病期

胃 Stage Ⅰ 72 (61.5)
Stage Ⅱ 18 (15.4)
Stage Ⅲ 17 (14.5)
Stage Ⅳ 10 (8.5)  

大腸 Stage 0 +Ⅰ 40 (34.2)
Stage Ⅱ 36 (30.8)
Stage Ⅲ 29 (24.8)
Stage Ⅳ 12 (10.3)

組織型

胃 分化型 69 (59.0)
非分化型 52 (41.0)

大腸 分化型 113 (96.6)  
非分化型 4 (3.4)
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Table 2. 同時性・異時性の比較 

 

 

 

臨床病理学的特徴 同時性 異時性 p値
n=59(％) n=58(％)

性別

　　男性 45 (76.3) 44 (75.9) 0.96
    女性 14 (23.7) 14 (24.1)

年齢 (歳)
       中央値［Range］   70［47-81］ 70.5［37-88］ 0.78

観察期間 (月)
       中央値［Range］   36［0-267］   39［0-319］ 0.24

間隔 (月)
       中央値［Range］ 0［0-5］     65［12-445］ ＜.0001

部位

胃 U   7 (11.9)   8 (13.8) 0.76
U以外 52 (88.1) 50 (86.2)

大腸 結腸 35 (59.3) 45 (77.6) 0.03
直腸 24 (40.7) 13 (22.4)

治療方針

胃 手術 50 (84.8) 53 (91.4) 0.27
化学療法   9 (15.3) 5 (8.6)

大腸 手術 51 (86.4) 57 (98.3) 0.01
化学療法   8 (13.6) 1 (1.7)

切除

両方 48 (81.4) 52 (89.7) 0.20
片方 or 切除なし 11 (18.6)   6 (10.3)

術式

胃 胃全摘   5 (10.0) 12 (22.6) 0.08
幽門側切除／部分切除 45 (90.0) 41 (77.4)

大腸 直腸切除 16 (31.4) 11 (19.3) 0.15
結腸切除／部分切除 35 (68.6) 46 (80.7)

病期

胃 StageⅠ～Ⅲ 51 (86.4)  56 (96.6) 0.04
Stage Ⅳ  8 (13.6)  2 (3.5)

大腸 Stage 0 ～Ⅲ 51 (86.4)  54 (93.1) 0.23
Stage Ⅳ  8 (13.6)  4 (6.9)

組織型

胃 分化型 31 (52.5) 38 (65.5) 0.15
非分化型 28 (47.5) 20 (34.5)

大腸 分化型   59 (100.0) 54 (93.1) 0.02
非分化型 0 (0.0)  4 (6.9) 
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Table 3. 胃癌先行症例・大腸癌先行症例の比較 

 

 

 

臨床病理学的特徴 胃癌先行 大腸癌先行 p値
n=32(％) n=26(％)

性別

    男性 26 (81.3) 18 (69.2) 0.29
    女性   6 (18.8)   8 (30.8)

年齢 (歳)
       中央値［Range］    71［45-88］  69［37-86］ 0.32

観察期間 (月)
       中央値［Range］ 51.5［0-319］  35［1-198］ 0.12

間隔 (月)
       中央値［Range］  71［12-445］ 64.5［12-223］ 0.13

部位

胃 U   8 (25.0)  0 (0.0) 0.001
U以外 24 (75.0)  26 (100.0)

大腸 結腸 25 (78.1) 20 (76.9) 0.91
直腸   7 (21.9)  6 (23.1)

治療方針

胃 手術 31 (96.9)  22 (84.6) 0.09
化学療法 1 (3.1)   4 (15.4)

大腸 手術 31 (96.9)  26 (100.0) 0.27
化学療法 1 (3.1)  0 (0.0)

切除

両方 30 (93.8) 22 (84.6) 0.26
片方 or なし 2 (6.3)   4 (15.4)

術式

胃 胃全摘   8 (25.8)   4 (18.2) 0.51
幽門側切除／部分切除 23 (74.2) 18 (81.8)

大腸 直腸切除   7 (22.6)   4 (15.4) 0.49
結腸切除／部分切除 24 (77.4) 22 (84.6)

病期

胃 StageⅠ～Ⅲ   32 (100.0) 24 (92.3) 0.07
Stage Ⅳ  0 (0.0) 2 (7.7)

大腸 Stage 0 ～Ⅲ 30 (93.8) 24 (92.3) 0.83
Stage Ⅳ 2 (6.3) 2 (7.7)

組織型

胃 分化型 21 (65.6) 17 (65.4) 0.98
非分化型 11 (34.4)  9 (34.6)

大腸 分化型 28 (87.5)  26 (100.0) 0.03
非分化型   4 (12.5)  0 (0.0) 
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Table 4a. 同時性胃・大腸重複癌の病期詳細 

  
 

 

Table 4b. 異時性胃・大腸重複癌の病期詳細 

胃癌先行症例の病期詳細 

 

 

大腸癌先行症例の病期詳細 

 
 

 

 

 

 

病期 0 +Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 計

Ⅰ 14 (23.7) 12 (20.3) 10 (16.9)  2 (3.4) 38 (64.4)
胃癌 Ⅱ  0 (0.0)  4 (6.8)  2 (3.4)  1 (1.7)  7 (11.9)

Ⅲ  5 (10.2)  0 (0.0)  0 (0.0)  1 (1.7)  6 (10.2)
Ⅳ 2 (3.4)  1 (1.7)  1 (1.7)  4 (6.8)  8 (13.6)
計 21 (35.6) 17 (28.8) 13 (22.0)  8 (13.6)  59 (100.0)

大腸癌

病期 0 +Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 計

Ⅰ  5 (15.6)  7 (21.9)  6 (18.8）  1 (3.1) 19 (59.4)
第一癌 Ⅱ  2 (6.3)  3 (9.4)  1 (3.1)  0 (0.0)  6 (18.8)

（胃癌） Ⅲ  2 (6.3)  1 (3.1)  3 (9.4)  1 (3.1)  7 (21.9)
Ⅳ  0 (0.0)  0 (0.0)  0 (0.0)  0 (0.0)  0 (0.0) 
計   9 (28.1) 11 (34.4) 10 (31.3)  2 (6.3)  32 (100.0)

第二癌（大腸癌）

病期 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 計

0 +Ⅰ  7 (26.9)  1 (3.8)  2 (7.7)  0 (0.0) 10 (38.5)
第一癌 Ⅱ  4 (15.4)  2 (7.7)  1 (3.8)  1 (3.8)  8 (30.8)

(大腸癌) Ⅲ  3 (11.5)  1 (3.8)  1 (3.8)  1 (3.8)  6 (23.1)
Ⅳ  1 (3.8)   1 (3.8)  0 (0.0)  0 (0.0)  2 (7.7)  
計 15 (57.7)  5 (19.2)  4 (15.4)  2 (7.7)  26 (100.0)

第二癌（胃癌）
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Table 5a. 同時性胃・大腸重複癌の根治性による組み合わせ 

     

 

 

Table 5b. 異時性胃・大腸重複癌の根治性による組み合わせ 

胃癌先行症例 

 
大腸癌先行症例 

 

 

 

 

 

 

病期 0+Ⅰ+Ⅱ+Ⅲ Ⅳ 計

胃癌 Ⅰ+Ⅱ+Ⅲ 47 (79.7)  4 (6.8) 51 (86.4)
Ⅳ  4 (6.8)  4 (6.8)  8 (13.6)
計 51 (86.4)  8 (13.6)  59 (100.0)

大腸癌

n=59(%)
根治性あり × 根治性あり 47 (79.7) 
根治性あり × 根治性なし  8 (13.6)
根治性なし × 根治性なし  4 (6.8)  

病期 0+Ⅰ+Ⅱ+Ⅲ Ⅳ 計

第一癌 Ⅰ+Ⅱ+Ⅲ 30 (93.8)  2 (6.3) 32 (100.0)
（胃癌） Ⅳ  0 (0.0)  0 (0.0)  0 (0.0)   

計 30 (93.8)  2 (6.3)  32 (100.0)

第二癌（大腸癌）

病期 Ⅰ+Ⅱ+Ⅲ Ⅳ 計

第一癌 0+Ⅰ+Ⅱ+Ⅲ 22 (84.6)  2 (7.7) 24 (92.3)
（大腸癌） Ⅳ  2 (7.7)  0 (0.0)  2 (7.7) 

計 24 (92.3)  2 (7.7)  26 (100.0)

第二癌（胃癌）

n=58(%)
根治性あり × 根治性あり 52 (89.7) 
根治性あり × 根治性なし  6 (10.3)
根治性なし × 根治性なし  0 (0.0)  

異時性重複癌(Total) 
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Table 6. 胃・大腸重複癌における単変量解析 

 

 

臨床病理学的特徴 Risk rario 95%CI p値
発症

　　異時性 1 0.03
　　同時性 2.32 1.09‐5.35
性別

　　男性 1 0.94
　　女性 1.02 0.63-1.71
年齢

　　≦70歳 1 0.90
　　＞70歳 1.05 0.50-2.21
部位 (胃)
　　U以外 1 0.81
　　U 1.14 0.33-2.94
術式 (胃)
　　幽門側切除／部分切除 1 0.29
　　胃全摘 1.76 0.58-4.45
病期 (胃)
　　StageⅠ～Ⅲ 1 0.001
　　Stage Ⅳ 6.3 2.27-14.99
組織型 (胃)
　　分化型 1 0.02
　　非分化型 2.32 1.11-4.92
根治度 (胃)
　　Curative 1 0.0002
　　Non-curative 5.68 2.41-12.49
部位 (大腸)
　　直腸 1 0.91
　　結腸 1.05 0.49-2.42
術式 (大腸)
　　直腸切除 1 0.39
　　結腸切除／部分切除 1.58 0.59-5.47
病期 (大腸)
　　Stage 0 ～Ⅲ 1 0.002
　　Stage Ⅳ 5.13 1.99-11.75
組織型 (大腸)
　　非分化型 1 0.25
　　分化型 2.61 0.42-8.75
根治度 (大腸)
　　Curative 1 ＜.0001
　　Non-curative 8.14 3.56-17.63

                               (CI=Confidence Interval)
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Table 7. 胃・大腸重複癌における多変量解析 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

臨床病理学的特徴 Risk rario 95%CI p値
発症

　　異時性 1 0.46
　　同時性 1.37 0.59-3.34
病期 (胃)
　　Stage Ⅳ 1 0.40
　　StageⅠ～Ⅲ 2.02 0.36-9.30
組織型 (胃)
　　分化型 1 0.07
　　非分化型 1.99 0.93-4.34
根治度 (胃)
　　Curative 1 0.08
　　Non-curative 3.62 0.82-11.27
病期 (大腸)
　　Stage 0 ～Ⅲ 1 0.69
　　Stage Ⅳ 1.29 0.34-4.28
根治度 (大腸)
　　Curative 1 0.03
　　Non-curative 4.76 1.19-18.79

                               (CI=Confidence Interval)
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9、図 

 

Figure 1. 標準的なフォローアップのプロトコール 

 

 

 

 

術後経過年月　　（年）         1年           2年      3年            4年      5年
（月） 1 3 6 9 12 3 6 9 12 3 6 9 12 3 6 9 12 3 6 9 12

問診・診察 ● ○ ● ○ ● ○ ● ○ ● ● ● ○ ● ○ ●

血液検査・腫瘍マーカー ● ○ ● ○ ● ○ ● ○ ● ● ● ○ ● ○ ●

CT ● ● ○ ● ○ ● ● ●

上部消化管内視鏡 ● ● ●

 胃癌治療ガイドライン第5版 より改変

●：pStageⅠ～pStageⅢ胃癌に行う。

○：pStageⅡ～pStageⅢ胃癌で行う。pStageⅠ胃癌では省略しても良い。

術後経過年月　　（年）         1年           2年      3年            4年      5年
（月） 1 3 6 9 12 3 6 9 12 3 6 9 12 3 6 9 12 3 6 9 12

問診・診察 ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ●

血液検査・腫瘍マーカー ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ●

CT ● ● ● ● ● ● ○ ● ○ ●

下部消化管内視鏡 ● ◎ ●

    大腸癌治療ガイドライン2016年版より改変

●：pStageⅠ～pStageⅢ大腸癌に行う。

○：pStageⅢ大腸癌で行う。pStageⅠ～pStageⅡ大腸癌では省略しても良い。

◎：pStageⅠ～pStageⅢ直腸癌で行う。

胃・大腸重複癌 
 117例 

異時性 
58例 

胃癌先行 
32例 

大腸癌先行 
26例 

同時性 
59例 

Figure 2. 症例の分類 
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Figure 3a. 胃癌先行症例における重複癌の間隔と第二癌の病期 

 

 

 
Figure 3b. 大腸癌先行症例における重複癌の間隔と第二癌の病期 
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 Figure4. 同時性重複癌と異時性重複癌の生存曲線 

 

 

 

 Figure5. 胃癌先行症例と大腸癌先行症例の生存曲線 

 

 

異時性重複癌(n=58) 

生
存
率(
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(月) 

P=0.03 

生
存
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