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Despite a higher incidence and less favorable outcome of malignant tumors in obese patients, much less recognized is the 
link between obesity and cancer. The mechanism of the association of obesity with carcinogenesis remains incompletely 
understood. Postulated mechanisms include insulin resistance, insulin-like growth factor signaling, chronic inflammation, im-
munomodulation, hyperglycemia-induced oxidative stress, and changes of intestinal microbiome. Insulin resistance leads to 
direct mitogenic and antiapoptotic signaling by insulin and the insulin-like growth factor axis. Obesity can be considered to 
be a state of chronic low-grade inflammation. In obesity, numerous proinflammatory cytokines are released from adipose tissue 
which may involve in carcinogenesis. Hyperglycemia in susceptible cells results in the overproduction of superoxide and this 
process is the key to initiating all damaging pathways related to diabetes. This hyperglycemia-induced oxidative stress could 
be one possible link among obesity, diabetes, and cancer development. The role of obesity-related changes in the intestinal 
microbiome in gastrointestinal carcinogenesis deserves further attention. (Korean J Gastroenterol 2012;59:8-15)
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서    론

비만과 암은 각각 전 세계적으로 그 발생이 늘고 있으며 

인류 건강에 큰 위협이 되는 질환으로 그 동안 두 질환 간의 

연관성에 대한 많은 연구들이 있었으며 비만이 여러 종류의 

암 발생을 증가시키는 것이 반복적으로 확인되고 있다. 국제

암연구소(International Agency for Research on Cancer)는 

2002년 비만과 관련된 암들을 발표하였는데 비만과 연관성이 

확실한 암으로 대장/직장암, 폐경 후 유방암, 자궁내막암, 신

장암, 식도 선암을 열거하였으며 비만에 따라 그 발생이 증가

하는 것으로 생각하나 아직 그 증거가 확정적이지 않은 암으

로 난소암, 전립선암, 췌장암, 담낭암, 흑색종, 자궁경부암을 

열거하였다.1 2007년 세계암연구재단(World Cancer Re-

search Fund)은 대장/직장암, 폐경 후 유방암, 자궁내막암, 

신장암, 식도선암과 함께 췌장암을 비만과의 연관성이 확실한 

암으로 분류하였고 담낭암을 비만과 연관성이 있을 수 있는 

암으로 분류하였다.2 1966년에서 2007년까지 발표되었던 

282,137예의 암 발생을 포함한 221개의 data sets을 포함하

는 연구결과들을 메타 분석하여 이들 암 발생과 체질량지수와

의 관계가 조사되었는데 남자에서는 식도선암, 갑상선암, 대

장암, 신장암의 발생이 비만에 따라 증가하였으며 여자에서는 

자궁내막암, 담낭암, 식도선암, 신장암의 발생이 증가하는 것

으로 관찰되었다.3

비만과 암 발생에 대한 우리나라 연구로는 국민건강보험 

자료를 통한 약 10년 추적 검사 후의 암 발생에 대한 조사들

이 있는데, 흡연과 음주량으로 보정 후 체질량지수 ≥30 

kg/m2에서 전체 암 발생이 증가하는 것을 보여주었으며 남자

에서 위암, 대장암, 간암, 담낭암이, 여자에서 간암, 췌장암, 
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Table 1. Mechanisms Linking Obesity and Gastrointestinal Cancer 
Development

Mechanism Mediators

 Direct mucosal damage Mucosal inflammation
  (gallstones, GERD)
 Insulin & IGF Insulin, IGF-1, IGF-2, glucose, FFA
 Chronic inflammation TNF, IL-6, MIF
 Immunomodulation M2 macrophage
 Adipokines Leptin, adiponectin
 Hyperglycemia, oxidative Reactive oxygen species
  stress
 Intestinal microbiome Bacteroidetes, Firmicutes

GERD, gastroesophageal reflux; IGF, insulin-like growth factor; FFA, 
free fatty acid; TNF, tumor necrosis factor; IL, interleukin; MIF, 
machrophage migration inhibitory factor.

유방암이 증가함을 보여주었다.4-6

이렇듯 그간의 여러 연구들이 여러 다른 종류의 암과 더불

어 소화기암도 비만에서 증가한다는 것을 보여주고 있다. 이

에 저자는 비만에서 소화기암 발생의 증가를 설명할 수 있는 

작용 기전들에 대한 문헌들을 고찰하고자 한다.

본    론

에너지 조절에 관여하는 인체 시스템이 비만과 암 발생에 

관여할 가능성이 제기되고 있으며 인슐린 저항성, 인슐린유사

성장인자(insulin-like growth factor, IGF), 만성 염증(chronic 

inflammation), 면역 반응(immunomodulation), 아디포카인, 

고혈당으로 인한 산화스트레스, 장내 세균 구성의 변화 등이 

비만과 암 발생의 연결 인자로 생각되고 있다. 비만이 암 발생

률을 증가시키는 원인으로 위에서 언급한 일반적인 원인과 함

께 위치 특이적인(site-specific) 원인을 생각할 수 있다. 위치 

특이적인 원인의 예로, 비만이 담석증을 잘 발생시키므로 이

에 따라 담낭암 발생이 증가할 가능성, 비만에 따라 역류성 

식도염이 증가하여 식도선암 발생이 증가할 가능성, 비만에 따

라 비알코올성 지방간염(nonalcoholic steatohepatitis) 발생이 

증가하면서 간암 발생이 증가할 가능성을 들 수 있다.7-9 이와 

같이 비만이 소화기암 발생에 관여하는 여러 기전들이 제시되

고 있으나, 한 가지 가설로 설명하기는 어렵고 여러 인자들은 

서로 긴밀하게 연결되고 복합적으로 작용하여 비만에서 소화

기 암 발생을 증가시킨다고 생각된다. 그러나 이해를 돕기 위

하여 그 인자들을 구분하여 연구 결과들을 정리하였다(Table 

1).

1. 인슐린 및 인슐린유사성장인자

비만에서 암 발생을 증가시키는 중요한 기전으로 인슐린 

저항성이 생각되고 있으며 인슐린 저항성은 인슐린 및 인슐린

유사성장인자 신호 전달체계의 변화를 통해 유사분열(mito-

genesis)을 증가시키고 항자연사멸사(antiapoptosis)를 억제

시켜 암 발생을 유발할 것으로 생각되고 있다.10

Physician’s Health study에서는 혈중 C-peptide 상위 사

분위의 남자가 하위 사분위에 비해 체질량지수와 운동으로 보

정 후 대장/직장암의 상대적 위험도가 2.7배였으며 여러 대사

증후군 인자들을 추가 보정한 후에는 그 상대적 위험도가 오

히려 3.4배로 증가하였다.11 Nurse’s Health study에서는 혈

중 C-peptide 상위 사분위의 여자가 하위 사분위에 비해 체질

량지수와 신체활동량으로 보정 후 대장암의 상대적 위험도가 

1.76배였다.12 그 간의 전향적 연구들을 메타 분석한 결과 혈

중 C-peptide/insulin 농도가 높은 경우 대장/직장암이 잘 발

생하는 것이 관찰되었는데(남자, 상대적 위험도 2.34 [95% 

CI, 1.48-3.72], highest vs. lowest category; 여자, 상대적 

위험도 1.28 [95% CI, 0.86-1.92]), 남자에서 여자보다 그 연

관성이 저명하였다.13 혈중 C-peptide/insulin 농도가 높은 경

우 췌장암이 약 2-4배 정도 증가한다고 보고되고 있다.13,14

한 연구는 쥐에서 10시간 동안 정상혈당 클램프(euglyce-

mic clamp)를 시행하였을 때 혈중 인슐린 농도 의존적으로 

대장/직장암 상피세포 증식이 일어남을 관찰하였다.15 흥미로

운 것은 고혈당이나 지방 주입을 통해서는 추가적인 세포증식

을 관찰할 수 없었다는 것인데 이는 고혈당, 고중성지방혈증

에 비해 고인슐린혈증이 암 발생에 관여하는 주된 인자임을 

시사한다.

말단비대증에서 대장/직장암의 발생이 증가하고 제2형 당

뇨병과 대사증후군에서 대장/직장암과 췌장암이 증가하는 것

은 인슐린 및 IGF signaling이 비만과 연관된 암 발생에 관여

한다는 것을 시사한다.16-18 비만으로 야기된 인슐린 저항성이 

암 발생을 일으키는 가능성 있는 기전들 중의 첫번째는 인슐

린 저항성으로 인한 IGF 농도의 증가이다. 비만과 제2형 당뇨

병 환자에서 관찰되는 고인슐린혈증은 간에서 IGF 결합 단백

질(IGF binding protein, IGFBP) 1,2의 합성을 감소시키고, 

이는 생활성(bioactive) IGF-1, IGF-2의 혈중 농도를 증가시

킨다. 증가된 IGF-1, IGF-2는 각기 수용체와 결합한 후 세포 

내 신호 전달과정을 통해 대장세포의 증식을 자극하게 된다.19 

자극된 IGF-1, IGF-2 수용체는 extracelluar-signal-regulated 

kinase와 phosphatidylinositol 3 kinase 신호 전달 과정을 

통하여 세포의 증식을 일으키게 되는데,20 최근 mammalian 

target of rapamycin (mTOR)과 S6 kinase가 주목을 받고 있

다.21

최근에 시행된 11개 연구의 메타분석은 제2형 당뇨병에서 

널리 쓰이는 메트포르민이 다른 당뇨병 치료 약제에 비하여 

암 발생 위험을 31% 감소시킨다고(summary relative risk= 

0.69, [95% CI 0.61-0.79]) 보고하였다.22 당뇨병이 있으면서 
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유방암을 진단받았던 2,529명을 후향적으로 조사한 연구에

서, 당뇨병 치료제로 메트포르민을 투여했던 사람들의 수술 

전 선행 항암치료(neoadjuvant chemotherapy)에 대한 병리

학적 완전관해율(pathologic complete response rate)이 

24%였고, 메트포르민 이외의 당뇨병 약을 투여받았던 사람들

은 8.0%였다.23 이는 비록 후향적 연구이기는 하지만 메트포

르민의 항암효과를 나타내는 결과라고 생각한다. 메트포르민

의 항암기전은 혈당을 감소시켜 혈중 인슐린을 낮추는 것 이

외에도 LKB1 매개 activated protein kinase (AMPK) 의존 

에너지 스트레스 반응을 유발하여 암세포의 생존에 영향을 미

치고,24-26 라파마이신(rapamycin) 신호 전달과정의 phos-

phoinositide 3-kinase/Akt/mammalian target을 저해하여 

암세포의 성장을 저해하는 것으로 설명되고 있다.27 그간의 연

구 결과들을 종합하면 메트포르민은 암 발생을 억제하는 효과

가 있는 것으로 생각되며 종양학 분야에서는 메트포르민을 화

학치료의 보조치료(adjuvant therapy)로 추가하는 유용성에 

대한 연구가 진행 중이다.28

인슐린 저항성으로 인한 고인슐린혈증 자체가 암 발생을 

증가시킬 가능성도 제기되고 있다. 인슐린은 유사분열촉진제

(mitogen)로 작용하여 암 발생에 관여하는 것으로 생각된

다.29 인슐린 수용체와 인슐린유사성장인자 수용체는 50% 이

상의 구조적 유사성을 보이고30 인슐린과 인슐린유사성장인

자도 40-50%의 구조적 유사성을 보인다.31 이런 구조적 유사

성 때문에 인슐린과 인슐린유사성장인자는 결합력이 상대적

으로 미약하지만 각기 서로의 수용체에 결합하여 작용할 수 

있다.32 따라서 인슐린은 인슐린 수용체에 결합하여 대사작용

을 일으키는 것이 그 주된 작용이지만 고농도의 인슐린은 인

슐린유사성장인자 수용체에 결합하여 세포 성장과 분화에 관

여할 가능성이 있다. 또 유방암 세포,33 전립선암 세포34에서 

인슐린 수용체가 과발현된 것이 관찰되었으며 이는 비만이나 

제2형 당뇨병과 같이 혈중 인슐린 농도가 올라간 경우 고농도

의 인슐린에 암세포가 반응할 가능성을 제기한다. 인슐린 수

용체에는 isoform A (IR-A, fetal form)와 isoform B (IR-B, 

adult form)가 있는데 IR-B는 인슐린 작용의 주 작용기관인 

근육과 간에 많이 존재하고 IR-A는 우리 몸 전체에 존재한다. 

IR-B는 인슐린 이외에도 강력한 fetal and cancer growth 

factor인 IGF-2에 높은 친화력을 보이므로 세포의 유사분열 

촉진효과(mitogenic effect)를 보인다.35,36 이는 어떤 조직의 

IR-A가 과발현된다면 이로 인해 암 발생이 유발될 가능성을 

시사한다. 체내의 인슐린 수용체와 인슐린유사성장인자 수용

체는 구조적 유사성을 보이므로 정상적으로 hybrid IR/IGF-IR 

receptor를 형성할 수 있다. 인슐린 수용체는 IR-A와 IR-B가 

있으므로 hybrid receptor도 hybrid-RA와 hybrid-RB가 생기

게 되는데 hybrid-RB는 인슐린유사성장인자 수용체와 같이 

작용하여 인슐린에는 친화력을 보이지 않고 오직 IGF-1과만 

결합하게 되지만 hybrid-RA는 인슐린과도 결합하여 그 작용

을 나타낸다. 따라서 어떤 조직에 hybrid-RA가 과발현되어 있

고 비만으로 인해 고인슐린혈증에 장기적으로 노출된다면 암 

발생이 증가할 가능성이 생길 수 있다.37 이런 기전은 비만 

환자에서 암의 예후가 좋지 않은 것을 설명할 수 있는데 고인

슐린혈증은 간, 유방, 대장암의 성장 속도와 분화도에 영향을 

미친다는 보고들이 있으며38-40 대부분의 암에는 덜 분화된 세

포형을 나타내는 IR-A가 과발현되는 것으로 알려져 있다.41 

마지막으로 인슐린 저항성이 소화관의 점막세포에 포도당, 

중성지방, 유리지방산 등의 영양분을 더 많이 공급함으로써 

종양 성장을 촉진할 가능성도 생각할 수 있다.

대장암 세포에서 IGF-1 수용체가 관찰되었다는 실험실 연

구가 있었으며42 동물실험에서 IGF-1 수용체를 불활성화시켜 

IGF-1 농도를 낮춤으로써 종양 증식속도를 낮출 수 있음이 

관찰되었다.43,44 한 연구는 식도 편평세포암의 침윤 깊이, 병

리학적 병기, 나쁜 예후와 혈중 IGF-1 농도가 연관성을 보인

다고 보고하였다.45 다섯 코호트 연구들을 종합하여 최근 발표

된 메타 분석은 IGF-1 농도로 대장/직장암 발생을 예측할 수 

있음을 보고하였다.46 대장/직장암에 반해 대장/직장선종과 

IGF-1 농도에 대한 연구들은 일치된 결과를 보여주지 않고 있

는데 한 연구는 혈중 인슐린 농도와 혈중 IGF-1/IGFBP3 ra-

tio가 대장/직장선종 발생과 비례함을 보고하였으나,47 한 연

구는 오직 고위험 선종의 경우에서만 비례관계가 관찰되었으

며48 또 다른 연구에서는 연관성을 관찰할 수 없었다.49 대장/

직장암 이외에 췌장암에서 IGFBP-1 농도가 감소되었다는 보

고가 있었으며50 정상 췌장세포에 비하여 췌장암 세포에서 

IGF-1이 과발현되어 있다는 보고도 있었다.51

2. 만성염증과 면역반응 

비만 환자에서 CRP, interleukin-6 (IL-6) 등의 염증 표지

자들이 증가되어 있는 것으로 알 수 있듯이 비만은 만성적인, 

경도의 염증이 지속되는 상태로 생각할 수 있다.52

지방세포에 의한 아디포카인 생성은 지방조직에서의 면역

세포 구성에 의해 지대한 영향을 받는다. 비만한 사람에서는 

대식세포가 증가하며 비만 정도와 대식세포 수는 비례한다고 

알려져 있다.53 말초 단핵구는 monocyte chemoattractant 

protein 1과 TNF (tumor necrosis factor)-α에 의해 활성 대

식세포(activated macrophage)로 분화하게 되는데54 이 활성 

대식세포는 지방세포 기능에 관여하여 인슐린 저항성을 악화

시키게 된다.55,56 지방세포와 대식세포를 함께 배양하면 지방

세포에 의한 아디포카인과 염증성 사이토카인 분비가 증가하

는 것이 관찰된다.57 정상적인 면역반응은 종양 형성을 억제하

지만 어떤 상황에서는 반대로 종양 형성에 면역반응이 기여할 
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수 있다. 고전적 활성화(classically activated) 또는 M1 대식

세포는 종양 형성을 억제하지만, 대체적 활성화(alternatively 

activated) 또는 M2 대식세포는 항원 제시(antigen-present-

ing) 능력이 떨어지며 혈관 형성, 조직 재형성(tissue remod-

eling), 창상 치유(wound healing) 등에 관여하여 종양 형성

과 진행에 기여한다.58 한 연구에서는 종양세포가 대식세포를 

유인하는 사이토카인을 분비하여 대식세포를 M2 분화시키는 

것이 관찰되었다.59

IL-6, TNF, macrophage migration inhibitory factor 등과 

같은 지방세포에서 분비되는 많은 사이토카인과 성장인자들

이 소화기암 발생에 관여한다고 생각되고 있는데60 증가된 사

이토카인들이 내분비 방식(endocrine manner)을 통하여 종

양 형성에 기여하는지, 혹은 전신적 만성염증이 국소 부위의 

염증을 일으켜 사이토카인들이 분비되고 분비된 사이토카인

들이 주변분비 방식(paracrine manner)을 통하여 종양 형성

에 관여하는지는 아직 밝혀져 있지 않다. 최근 Poullis 등61은 

국소적 장 염증의 표지자인 fecal calprotectin이 혈중 CRP로 

보정 후에도 비만 정도와 비례함을 관찰하였다. 비알콜성지방

간 또한 국소적 염증반응이 종양을 유발하는 또 다른 예라고 

할 수 있다.62 최근 한 연구는 식사요법으로 인한 10%의 체중 

감소가 대장/직장 점막에서 염증유발 유전자의 발현을 

25-50% 억제시킴을 보고하였다.63

만성염증 반응은 nuclear factor κB (NFκB) 의존적으로 

인슐린 수용체를 통한 신호 전달과정을 방해함으로써 인슐린 

저항성을 악화시킬 수 있다.64 염증성 사이토카인들은 NFκB 

pathway를 통하여 활성산소(reactive oxygen species, 

ROS)의 생성을 증가시키고 증가된 사이토카인과 ROS는 인

슐린 저항성을 악화시키며 이에 따라 혈중 포도당, 유리지방

산, 인슐린 농도가 증가하게 되어 다시 염증반응을 유발하는 

악순환에 빠지게 한다.65 지방세포에서 분비된 사이토카인에 

의해 활성화된 NFκB pathway와 signal transducer and 

activation of transcription 3 pathway는 세포 증식, 혈관 

생성 등을 매개하는 유전자들을 발현시키게 된다.66 여러 성장

인자들 중 vascular endothelial growth factor는 대장/직장

암 치료에 있어 그 중요성이 대두되고 있다.67 그 간의 연구들

은 지방세포에서 분비되는 사이토카인들과 성장인자들이 내

장지방과는 연관성을 보이나 피하지방과는 연관성이 없음을 

보고하고 있다.68-70

여덟 개의 환자-대조군 연구들에 대한 메타 분석 결과 혈중 

CRP가 대장/직장암에 대한 독립적인 위험인자였는데(상대적 

위험도 1.1 [95% CI 1.0-1.3]), 이는 여자보다는 남자에서, 직

장암보다는 대장암에서 저명하였다.71 그러나 한 환자-대조군 

연구는 혈중 CRP와 대장/직장선종과의 연관성을 관찰할 수 

없었다고 보고하였으며72 다른 단면 연구는 대장/직장선종이 

혈중 IL-6, TNF와는 연관성을 보였으나 혈중 CRP와는 연관

성이 없었다고 보고하였다.73 아직까지 염증 표지자와 위장관

암과 간암 발생에 대한 전향적 연구는 없다.

3. 아디포카인(adipokines)

지방세포는 아디포카인으로 총칭되는 호르몬을 생산하는 

내분비 기관으로 알려져 있다. 지방세포에서 분비되는 렙틴

(leptin), 아디포넥틴 등의 아디포카인과 TNF-α, IL-6, IL-8, 

IL-10 등의 사이토카인은 세포증식과 혈관생성 등을 촉진함

으로써 암 발생에 관여한다.74 아디포카인 농도와 소화기암 발

생이 연관되어 있다는 임상연구 결과들이 있고 몇몇 동물실험

들도 비슷한 연관성을 보이나 아디포카인이 암 발생에 관여하

는 정확한 기전에 대해서는 아직 알려진 바가 많지 않다.

1) 렙틴

혈중 렙틴 농도는 비만에서 증가한다.75 실험실 연구들은 

렙틴이 대장/직장암에서 과발현되어 있으며,76 장 상피세포의 

증식을 유발하고,77 대장직장 암세포의 자연사멸사를 감소시

키는 것을 보고하고 있으며78 생쥐에서 azoxymethane 유발 

대장/직장종양의 성장을 촉진하는 것을 보고하고 있다.79 또

한 렙틴은 식도선암 세포에서 mitogenesis를 촉진하고 자연

사멸사를 감소시킨다고 보고되었다.80 한 대장내시경 연구에

서 혈중 렙틴 농도 상위 사분위에서 하위 사분위에 비해 체질

량지수로 보정 후에도 대장직장 선종이 관찰될 확률이 3.3배

로 보고되었다.81 비록 두 개의 추적 연구들이 연관성을 보여

주기는 하였지만,82,83 대장직장암과 혈중 렙틴과의 연관성은 

아직 불명확하다.

2) 아디포넥틴

아디포넥틴은 인슐린 감수성을 개선시키며 체질량지수와 

역상관관계를 보인다.84 아디포넥틴이 AMPK pathway와 

mTOR signaling을 통하여 대장/직장암 세포의 성장을 억제

한다는 보고가 있다.85 몇몇 연구들은 혈중 아디포넥틴 농도가 

대장/직장선종의 유무나 개수와 역상관관계가 있음을 보고하

였으며,86-88 체질량지수로 보정 후에도 조기 대장/직장암과 역

상관관계가 있음을 보고하였다.89 두 개의 환자대조군 연구는 

혈중 아디포넥틴 농도와 위암이 역상관관계가 있음을 보고하

였다.90,91

4. 고혈당, 산화 스트레스

체중의 증가는 혈당을 높이고 비만 환자는 당뇨병을 동반

할 확률이 높아서, 암 발생에 관해서 비만과 혈당 증가의 효과

는 혼재되어 나타난다. 비만에 따른 혈당 증가로 인한 산화 

스트레스 증가가 비만에서 암 발생을 증가시키는 기전 중의 

하나로 생각되고 있다.  

당뇨병 환자에서 mitochondrial electron-transport chain
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에 의해 superoxide가 과다 생산되는 것이 당뇨병성 합병증

을 일으키는 주요 기전으로 생각되고 있다.92 췌장 선암세포인 

Capan-1에서 고혈당은 aldose reductase의 활성화를 통해 

polyol pathway를 자극함이 관찰되었으며, Busik 등93은 제1

형 당뇨병에서 고혈당으로 유발된 polyol pathway의 활성화

에 의해 췌장 분비가 감소한다고 하였다. 또 다른 연구에서는 

혈관 상피세포에서 mitochondrial ROS를 정상화시킴에 따

라 고혈당으로 유발되는 소르비톨 축적과 NFκB pathway 활

성화를 막을 수 있음이 관찰되었으며 electron transport 

chain complex II 저해제, uncoupler of oxidative phos-

phorylation, uncoupling protein-1, manganese super-

oxide dismutase (MnSOD)를 투여함으로써 ROS 수준을 낮

출 수 있음을 관찰하였다.94 이런 연구 결과들은 고혈당이 직

접적으로 산화 스트레스에 관여함을 시사한다. MnSOD 활성

도는 정상 췌장세포에 비해 췌장암 세포에서 감소되어 있으며 

췌장암의 배가시간(doubling time)과 연관성을 보이고, 더욱

이 adenovirus 유전자 주입(gene transfection)을 통해 

MnSOD 활성도를 증가시켜 췌장암 세포주인 MIA PaCa-2의 

성장을 늦출 수 있음이 관찰되었다.95

5. 장내 세균 구성의 변화

정상 체중을 가진 사람과 비만 환자의 장내 세균 구성이 

다르며 이런 차이가 비만을 유발할 수 있다는 보고들이 있

다.96-98 마른 사람에 비해 비만에서 Bacteroides의 양이 작고 

식사요법으로 인한 체중 감소가 Bacteroidetes를 증가시키고 

Firmicutes를 감소시킨다는 보고가 있다.96 또한 비만대사 수

술(bariatric surgery) 후 장내 세균 구성이 변화하는 것도 관

찰되었다.99 한 환자-대조군 연구에서는 대장/직장선종이 있

는 경우 Bacteroidetes가 적은 것이 관찰되었다.100

최근 장내 세균이 대장/직장암 발생에 관여할 수 있다는 

연구 결과들이 보고되고 있는데, azoxymethane 유발 암 발

생 쥐 모델에서 통상적으로 집락화된 자손(conventionally 

colonized littermates)에 비해 무균(germ-free) 쥐에서 발생

한 종양의 숫자가 더 적고 그 크기가 더 작았다는 보고가 있

다.101 또한 대장/직장암 환자에서 점막내 세균 수가 높다는 

보고들이 있었다.102,103 이들 결과는 비만환자에서 장내 세균

의 변화가 비만에 관여하고 소화기암 발생에 관여할 가능성을 

시사한다. 

결    론

그 간 여러 역학 연구들이 비만이 소화기암 발생을 증가시

킨다는 것을 반복적으로 보여주고 있다. 비만이 암 발생을 증

가시키는 기전에 대해서는 여러 가설이 제시되고 있으나, 비

만과 소화기암 발생이 여러 복합적인 인자들의 상호작용으로 

일어나므로 그 정확한 기전을 명확히 밝히기란 쉽지 않으며 

한 가지 원인으로 설명할 수는 없을 것이라고 생각한다. 그러

나 폭발적으로 증가한 국내 비만 인구와 식생활의 서구화로 

인한 소화기암의 증가를 생각하면 두 질병 간의 연결고리는 

반드시 밝혀야 할 연구과제이다. 비만과 소화기암 발생의 연

결고리에 대해 많은 사실이 확인된다면 이런 연구결과는 향후 

비만한 소화기암 환자에서의 약물치료 목표를 정하는 데 많은 

도움을 줄 것이다. 비만이 대중 계몽과 홍보를 통한 생활습관

의 개선으로 어느 정도 해결할 수 있는 질환임을 생각하면 

학계의 노력과 더불어 정부 정책기관의 적극적인 관심이 필요

하다고 생각한다.
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