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一、中文摘要
    本研究目的是利用配對病例對照研究
法(Matched case-control study)配合隨機模
式來：
1. 估計是否腺腫發生年齡分佈是較腺癌
為前；

2. 估計由正常至腺腫、由腺腫至腺癌之轉
移率；

3. 利用2來估計腺腫轉變為腺癌之5年及
10年之累積發生率；

   研究結果發現在正常、腺腫及腺癌三組
之平均年齡及標準差分別為 51.71歲
(16.41)、58.55歲(13.67)及64.09歲(12.16)。
腺腫的年發生率及由腺腫轉移到侵入性腺
癌之惡性轉移率分別為1.21%(95%信賴區
間為1.17%~1.24%)及0.64%(95%信賴區間
為0.57%~0.72%)。若按年齡加以分層，則
腺腫的年發生率及惡性轉移率均呈U字
型。在追蹤一年、五年、十年及十五年之
後，由腺腫到侵入性腺癌惡性轉移的累積
危險性分別為0.48%、2.37%、4.69%及
6.95%。
   利用此結果推論 10年大腸癌篩檢，對
於腺腫轉移至侵入性腺癌，能降低 85%的
轉移率。
關鍵詞：大腸直腸癌、腺癌、腺腫、自然
        病史

二、Abstract
     A matched case-control study in
conjunction with stochastic models is
performed.
1.to examine whether diagnosis distribution
of adenoma age diagnosis for is ahead of
colorectal cancer.

2.to estimate transition rates from normal,
adenoma to colorectal cancer.

3.to calculate 5- and 10-year cumulative
incidence rate of malignant transformation.

    Our results find that mean (S.D) age of
normal, adenoma and colorectal cancer were
51.71 (16.64) years, 58.55 (13.67) years and
64.09 (12.16) years, respectively. Annual
incidence rate and annual rate of malignamt
transformation aree estimated as 1.21% (95%
CI: 1.17~1.24) and 0.64%(95% CI: 0.57%~
0.72%), respectively.  The estimation of
annual incidence of adenoma and annual rate
of malignant transformation stratified by age
show a U-shape figure. The cumulative risk
of malignant transformation from adenoma
to invasive adenocarcinoma by annual, five-
yearly and ten-yearly are 0.48%, 2.37% and
6.95% respectively.
    The results imply that ten-yearly
colonscopy screening for adenoma can reduce
approximately 85% invasive adenocarcinoma.

Keywords: Colorectal cancer、Adenoma、
          Polyp、Nature history

三、計畫緣由與目的
    一般認為大腸直腸癌是由其癌症前期
病變腺腫(Adenoma)轉變而來[Muto 等人
1975，Winawer 等人 1990，Kozuka 等人
1975]，基於此特性，研究腺腫－腺癌之自
然病史變得相當重要。若能估計其平均時
間則可計算其變成腺癌之累積發生率。
Stryker等人(1987)利用美國Mayo Clinic在
大量使用大腸內視鏡之前觀察 226 個腺腫
其大小大於 10mm 之病人發現其 5年、10
年及 20年之累積發生率約為 2.5%、8%及
24%，其平均追蹤時間約 5 年。在瑞典
Malmo之研究其平均時間約為 10年[Welin
等人 1963]，這和Muto等人之研究其估計
平均時間 10-15 年(最小 5 年)並無太大差
異，雖然這些研究所使用之腺腫是未經過
大腸內視鏡處置過但因其個案數均太少故
其結果之可信度值得質疑。
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    在建立上述腺腫－腺癌之自然病史最
好是使用追蹤性研究，然而因為由腺腫變
成腺癌所需之時間至少需要10-15年，對於
時間成本之考量皆不適宜，因此本研究嘗
試以配對病例對照(Matched case-control)
研究法針對回溯性追蹤性之世代特定族群
(Retrospective cohort)探討上述和自然病史
相關之問題，除此由於其自然史由正常→
腺腫→腺癌牽涉到三階段之過程且一般台
灣地區者發現腺腫一般多會加以去除，由
腺腫→腺癌自然病史無法觀察，除此之
外，過去之研究大部份僅著重在腺腫→腺
癌並非由正常→腺腫→腺癌，而且大部份
研究之樣本數均太少，若能建立這樣之自
然病史有助於提供如何預防腺癌發生之量
性化證據，例如了解腺腫→腺癌之轉移
率，可幫助衛生政策上提供腺腫病人多久
需接受檢查，而了解何種因子如何影響其
轉變，更能夠真正找出除了具有大腸直腸
癌之家族病史外其他高危險群之建立。
    本研究目的是利用配對病例對照研究
法(Matched case-control study)配合隨機模
式來：
1.估計是否腺腫發生年齡分佈是較腺癌為
前；

2.估計由正常至腺腫、由腺腫至腺癌之轉
移率；

3.利用2來估計腺腫轉變為腺癌之5年及10
年之累積發生率。

四、結果與討論
(一)結果
    在正常、腺腫及腺癌三組之平均年齡
及標準差分別為51.71歲(16.41)、58.55歲
(13.67)及64.09歲(12.16)。腺腫的發生率及
由腺腫轉移到侵入性腺癌的參數估計可發
現，年發生率及惡性轉移率分別為
1.21%(95%信賴區間為 1.17%~1.24%)及
0.64%(95%信賴區間為0.57%~0.72%)。
    若按年齡加以分層，則腺腫的年發生
率呈U字型。其中以0-9歲為最高(13.45%，
95%信賴區間為9.84%~17.06%)；10-19歲降
至0.63%(95%信賴區間為0.38%~0.87%)；

20-29 歲 至 70-79 歲 之 年 發 生 率 則 由
0.66%(95%信賴區間為0.50%~0.81%)上升
至1.29%(95%信賴區間為1.21%~1.38%)。
若以50歲做為分界點，50歲以下年發生率
為0.48%(95%信賴區間為0.26%~0.71%)，
50歲以上則為 0.65%(95%信賴區間為
(0.57%~0.73%)。
    每年的惡性轉移率亦呈現U字型，0-9
歲與10-19歲轉移率分別為3.55%(95%信賴
區間為0.00%~10.46%)與3.50%(95%信賴
區間為0.00%~8.84%)。在20歲之後轉移率
由 20-29 歲 的 1.93%(95% 信 賴 區 間 為
0.00%~3.94%)，到 50-59歲下降為 0.44%
(95%信賴區間為0.30%~0.59%)。60-69歲及
70-79歲又呈現增加的趨勢，轉移率分別為
0.68%(95%信賴區間為 0.56%~0.80%)及
0.83%(95%信賴區間為0.71%~0.96%)。
    其追蹤一年、五年、十年及十五年之
後，由腺腫到侵入性腺癌惡性轉移的累積
危險性分別為0.48%、2.37%、4.69%及
6.95%。

(二)討論
    對一般族群而言，年齡別惡性轉移率
呈 U字型，相關研究發現 30歲以前惡性轉
移危險性的增加和遺傳基因有關，30歲以
後轉移危險性隨著年齡的增加而增加則和
環境因素有關。本研究之研究結果支持此
項證據。
　　為了檢驗大腸鏡篩檢是否能有效降低
侵入性腺癌，因此本研究 split-stop方法探
討腺癌早期發現之效益。假設 10000人隨
機分配到兩組，篩檢組為接受 10年定期大
腸鏡篩檢(10年篩檢期間則是根據美國
Preventive Services Tasks Force所建議)，對
照組則是不做篩檢。針對篩檢組及對照組
利用轉移機率來計算腺腫、臨床前期 CRC
及臨床期 CRC的預測值。結果發現 10年
大腸癌篩檢，對於腺腫轉移至侵入性腺
癌，能降低 85%的轉移率。並顯示各侵入
性腺癌在年齡層均有效的降低，由於 0-9
歲較其他各年齡層有更多次數的篩檢，因
此有最大的篩檢效果。
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    本研究利用適合度檢定(goodness of
fit test)來檢驗模式是否適合。在一般族群
中，整體而言均達到顯著差異，年齡分層
後則無顯著差異。表示在估計參數時需考
慮年齡的變異。
    
五、計畫成果自評
(一)本研究最大研究限制在於使用醫學中
心資料可能會造成和一般民眾特性不
同之選擇性偏差，不過由於所選擇病
人為健檢病人，可能差異不致影響太
大。

(二)由於腺腫大小和組織特徵並未收集，
因此無法再根據這些特徵探討惡性腫
瘤轉變之危險性，在未來之研究應將
其列入考慮。
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