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【内容要旨】（1,200 字以内） 

【背景】大腸癌の多段階の発育進展過程では異なる腸内細菌叢が関与すること

が報告されている。当講座では肥満を伴う大腸癌患者及び大腸腺腫患者に特徴

的な腸内細菌叢の変化を報告した。近年、大腸粘液外層の細菌叢（MAM：mucosa 

associated microbiota）がより直接的に腸管上皮の恒常性維持に重要であると報告

されている。しかし MAM がどのように大腸発癌に関与するのか、その詳細は

不明な点が多い。そこで大腸腺腫及び早期大腸癌における非腫瘍部と非腫瘍部

の MAM の変化を解析した。【方法】内視鏡治療予定の大腸腫瘍患者 50 例から

腸管洗浄液服用前の糞便及び服用後の腸液を採取した。また治療前に、腫瘍上

皮およびその口側と肛門側の非腫瘍部上皮を覆う粘液をそれぞれ内視鏡下にブ

ラシで採取した。採取した検体から DNAを抽出し、ショートリードシークエン

サーによる 16S rRNA遺伝子解析から菌叢を同定した。また同定した細菌の死菌

を大腸癌細胞株（HCT116、HT29）へ投与した際の増殖能の変化を WST-1 にて

評価した。【結果】対象者の年齢中央値は 73（四分位範囲：67–77）歳、男性が

33 例、BMI は 23.0（20.8–25.8） kg/m2 であった。腫瘍の局在は左/右側結腸に

25 例ずつ、腫瘍径は 30（20–35） mm、組織型は腺腫が 23 例、腺腫内癌 9 例、

早期癌 8 例、その他 10 例であった。Bray-Curtis index を用いた NMDS による β

多様性は、採取部位よりも個人差が目立ち、糞便、腸管洗浄液服用後腸液の細

菌叢、MAM間でも異なっていた。また非腫瘍部と腫瘍部の MAM の差は腺腫に

比し早期癌で大きかった。組織型毎に比較すると、Shannon および Simpson index

による α多様性は早期癌の腫瘍部 MAM で最も低かった。性別や腫瘍局在、BMI

をマッチさせ比較すると、腺腫に比し早期癌の腫瘍部 MAM では有意に 2 属の

割合が多く、51 属の割合が少なかった。この中で Blautia 属や Butyrivibrio 属な

どの短鎖脂肪酸産生菌や捕食性細菌 Halobacteriovorax 属が腫瘍部 MAM で特に

少なく、非腫瘍部 MAM での割合は腺腫と同程度であった。大腸癌細胞株の増

殖能は、既報どおり Fusobacterium nucleatum で有意に上昇（1.51±0.61 倍）した

が、同定した Blautia（0.80±0.17倍）や Halobacteriovorax（0.69±0.13 倍）では

低下した。Butyrivibrio では有意な変化はなかった。【結論】大腸腺腫と早期癌患

者の非腫瘍部と腫瘍部の大腸 MAM の特徴は異なっていた。同定した一部の短

鎖脂肪酸産生菌や捕食性細菌の腫瘍部 MAM での低下は大腸腫瘍の発育進展に

有利な粘液層の環境形成に寄与する可能性がある。 
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