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 要 旨   
目的： 
 食道扁平上皮癌(OSCC) は治療困難な癌とされている。環境因子と遺伝因子を探索する

ことは個別化した予防に重要である。本研究では OSCC の高リスク因子について環境因子

と遺伝因子を同時に探索した。 

方法： 
 日本人 1071 人の症例と 2762 人の対照例を用いて OSCC 関連因子の多段階のゲノム全

域にわたる検索を行った。 
結果： 
 遺伝因子、環境因子の中で関連した２遺伝子多型、喫煙、飲酒、およびこれらの相互

作用について検討した。ADH1B と ALDH2 アレルが OSCC と強い関連を示した (オッズ

比 (OR)=4.08, p=4.4×10-40と OR=4.13, p=8.4×10-76)。また、喫煙と飲酒が OSCC 発症と関

連があった。遺伝因子と環境因子を総合すると ADH1B、ALDH2 と喫煙、飲酒が OSCC
と関連していた。遺伝因子と環境因子のうち１つ以下しか持たない例に比べると遺伝因子

と環境因子の双方があると OR は 146.4 (95%信頼区間: 50.5－424.5) にもなった。リスク

遺伝子多型を持たないと飲酒は OSCC と関連しなかった。1 つないし 2 つのリスク遺伝因

子を持つと飲酒と喫煙が重複すると OSCC のリスクが上昇した。 
結論： 
 飲酒と喫煙の重複がある高リスク者において ADH1B と ALDH2 の遺伝子多型を検査

することは OSCC 予防にとって重要である。本研究により ADH1B と ALDH2 の何れかの

リスク遺伝子多型があると喫煙と特に飲酒と相互作用があることが明らかとなった。他の

グループによる追試でこの事実が確認されれば OSCC 発症の新たな病態生理学的課程を示

したことになる。 

 




