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� 計畫名稱：飲食習慣與發生食道癌位置以及其預後之相關性研究 

� 中文摘要： 研究背景：許多研究已經證實飲食因子對於食道癌而言，扮演重要角色。根據我們在台大、高醫及高雄榮總三家醫學中心共同合作的研究結果發現，抽菸、喝酒及嚼食檳榔為國人導致食道鱗狀上皮細胞癌 (esophageal squamous cell carcinoma, ESCC) 之主要環境危險因子，而且抽菸和嚼食檳榔與食道癌發生在食道的上、中或下三分之ㄧ具有相關；因此本研究使用醫院基礎病例對照研究方法，欲探討國人食道癌發生位置與飲食之間的關係，同時也探討飲食習慣與疾病的進展和預後之相關性，希望未來可以提供國人預防方針，以減少食道癌的發生。 方法：收集 1996年至 2006年期間，488位食道麟狀上皮細胞癌及 755位健康控制組，探討食物與食道癌發生位置的相關性。 結果：40歲以上男性每週攝取超過一次，相較於每週攝取少於一次的發酵豆類食品，罹患為於食道上
1/3的食道癌的危險性分為 2.3倍 (95%CI, 1.0-5.0)，燙口的食物對於食道上、中及下 1/3部位的腫瘤都具危險性(OR=2.8; 95%CI=1.4-5.6, OR=2.6; 95%CI=1.5-4.5, OR=2.5; 95%CI=1.3-4.5)，另外，新鮮蔬菜、深綠色蔬菜及生吃洋蔥或蒜頭對於食道癌的危險性具負相關。 結論：國人食道麟狀上皮細胞癌發生部位的百分比分別為：食道上 1/3為 23%、食道中 1/3為 46%及食道下 1/3為 31%。我們初步的分析結果發現食物對於不同位置的食道腫瘤有不同的影響。 

 

� 前言 

1. 研究背景研究背景研究背景研究背景 依據 2003 年行政院衛生署的生命統計，惡性腫瘤佔國人十大死亡原因的第一位；雖然食道癌佔癌症死亡原因的第九位，但在男性中是第六位，每年約有一千人死於食道癌 (DOH, 2003)。ㄧ旦診斷食道癌後，其預後非常差，平均五年存活率為 30.7% 
1，因此，如何預防食道癌的發生在公衛和醫學上成為重要課題。 

 

2. 食道癌的流行病學食道癌的流行病學食道癌的流行病學食道癌的流行病學 食道癌的危險因子包括年齡、性別、種族、酒精 
2, 3、抽菸 

4, 5、嚼食檳榔 
6、營養缺乏 

7
 等因素，最近本實驗室與台大醫院和高雄榮民總醫院共同合作，研究國人罹患食道癌的危險因子；我們實驗室針對 513位新診斷為食道鱗狀細胞癌的病患及 818位健康對照，發現抽煙、喝酒和嚼食檳榔是國人罹患食道癌之主要危險因子，具有抽菸、喝酒和嚼食檳榔習慣者，對於罹患食道癌的危險比高達 41.2倍 (95% CI, 23.6~72.0) 

8。另外，飲食因子一直被認為是影響癌症發生的重要環境因素 
9, 10。根據流行病學研究顯示，蔬菜、水果及茶葉 

11-13
 對於食道癌具有保護作用，而燙口的食物及醃漬類食物 

11-16
 會增加罹患食道癌的危險性。我們的研究室對於飲食與食道癌的相關性已經有一些初步結果發表，針對

284 位男性食道麟狀上皮細胞癌病患及 480 位對照組，發現攝取醃漬類及過熱的食物會增加食道癌的危險性，反之，新鮮水果、蔬菜及茶葉與食道癌的危險性呈現負相關；攝取發酵豆類食物、鹽漬食物及醃漬蔬菜者每週攝取次數超過一次者，其得到食道癌的危險性較每週攝取頻率少於一次者分別高出
3.4倍 (95% CI, 1.9~6.2)、2.3倍 (95% CI, 1.2~4.2) 及 2.5倍 (95% CI, 1.3~4.5) 

17。 

 

3. 食道癌的種類及發生部位食道癌的種類及發生部位食道癌的種類及發生部位食道癌的種類及發生部位 食道癌依其病理型態主要可分為麟狀上皮細胞癌  (squamous cell carcinoma) 和腺癌 

(adenocarcinoma) 兩種，臨床上的比例約為 8：2。發生於食道上、中及下部位腫瘤的機制可能並不盡相同，臨床上發現，台灣地區食道癌發生部位多在食道中三分之一的部位，約佔 41.7% 
18，西方國家則常發生於食道下三分之一的部位，約佔 80%~90% 

19，多以胃酸逆流所導致的腺癌居多。導致中三分之ㄧ食道腫瘤的發生，可能是前致癌因子經過代謝後產生致癌因子藉由血液循環送達食道中三分之一處，易產生癌化病變；而發生於食道上三分之一的食道腫瘤可能是食物含有直接傷害食道黏膜的物質，長期刺激食道黏膜而產生病變 
18。  

 

 



 

4. 食物與食道癌的相關性探討食物與食道癌的相關性探討食物與食道癌的相關性探討食物與食道癌的相關性探討 流行病學調查研究發現，醃製食物會增加食道癌的危險性 
20，每週攝取醃製食品的次數 4~6 次時，罹患食道癌的勝算比為 6.3 (95% CI: 2.0~19.4) 

21，而本研究室收集的食道癌病患的資料分析結果也發現大於 40 歲以上的食道癌男性病患攝取發酵豆類食物、鹽漬食物及醃漬蔬菜者每週攝取次數超過一次者，其得到食道癌的危險性較每週攝取頻率少於一次者分別高出 3.4倍、2.3倍及 2.5倍 
17。醃漬的食物可能含有 nitrosamine或 nitrosamine的前驅物質及可能遭受具致癌性的mycotoxin的污染 

4, 22, 

23
 而提高食道癌的危險性。有研究指出，蔬菜及水果中的成分可以抑制 nitrosation，而減少醃漬類食物的傷害性 

24, 25，本研究除了希望探討醃製類食物是否會造成特定位置食道腫瘤的發生外，在問卷中詳細紀錄受訪者蔬菜及水果的攝取頻率，並同時探討這些食物是否會減低因攝取過多的醃漬類食物所導致之食道癌的危險性。 

 

Hung 等學者 (2004) 研究發現蔬菜及水果的攝取對食道麟狀上皮細胞癌具有保護性，另外，亦有研究指出，隨著蔬菜及水果的攝取量增加，其保護性亦隨之增加 
26。根據研究指出，當每週蔬果類攝取少於四次時，則罹患食道癌的機率是攝取大於四次的 2倍 

27。另外中國大陸方面的研究發現攝取蔬果類和維他命會降低食道癌的發生，研究在上海進行 196 位食道癌病患，392 位健康對照組個案的研究發現，蔬果類的攝取與食道癌間有負相關，每天增加 300 g的攝取量時則會降低食道癌的罹患機率約 35%，維他命 C的攝取也和食道癌具有負相關的關係存在，每天增加 100 mg的攝取量則會降低
39% 的機率 

28。另外，蔥蒜類蔬菜與食道癌之間的相關性研究並不多 
4, 28, 29，Gao 等學者 (1999) 研究指出，較高頻率的攝取蔥蒜類蔬菜，可以降低罹患食道癌的危險性。因此，本研究除了探討蔥蒜類蔬菜對食道癌的保護性之外，也將分析這類食物的保護性是否針對特定位置的食道癌具保護作用。另外，研究指出，幽門螺旋桿菌 (H. pylori) 感染對於好發於食道下三分之一的食道癌具有保護作用 19，在 In vitro study中証實，大蒜油及其萃取物可以強烈的抑制幽門螺旋桿菌 (H. pylori) 的生長 

30-33，因此，本實驗將探討蔥蒜類蔬菜的攝取與發生在食道下三分之一的腫瘤之間的相關性。 

 針對 830 位食道癌病患、1779 位健康對照組的研究中發現，非常熱的飲料，會增 2~4 倍罹患食道癌的危險性 
14, 28，熱食對食道黏膜的刺激及傷害所引發的食道癌的機制可能與酒精所引發的機制類似，酒精及熱食所引發的慢性發炎反應而導致 Nitrogen oxides (NO) 及 hydroxyl radical 的產生，傷害及攻擊 DNA 

34，而造成罹患食道癌的危險性增加。因此，燙口的食物可能對食道上部份的腫瘤危險性較高。另外，茶葉具有抗發炎及抗癌的機制在一些文獻已被發表 
35, 36，茶葉除了是優良的抗氧化劑之外，也可以促進促進細胞內的抗氧化劑的表現 

37, 38，如果喜好燙口的食物而又常喝具有抗發炎因子的茶葉，或許可以減少罹患食道癌的危險性。本研究也會探討茶葉對不同部位的食道腫瘤的保護效果，並且針對飲用不同茶葉的種類及頻率做進一步分析。此外，咖啡豆中含有 phenolic compounds，其具有抗氧化的特性 
39, 40，研究指出，每天喝三杯以上的咖啡，罹患食道癌的勝算比為 0.6 (95% CI: 

0.4~0.9) 
41，因此認為咖啡可能可以降低食道癌的危險性。而本研究則近一步分析咖啡對於不同部位的食道腫瘤是否具有相同的保護能力。 

 

� 研究方法 

 
1. 研究研究研究研究對象對象對象對象 本研究計劃採用以醫院為基礎之病例對照研究法 (hospital- based case-control study)，探討食物攝取與食道癌發生和發生部位以及預後之相關性。研究個案來自三家醫學中心 (高雄醫學大學附設中和紀念醫院、高雄榮民總醫院及台大醫院)，經醫師及病理切片診斷為新發生的食道鱗狀上皮細胞癌 

(squamous cell carcinoma) 之病患。對照組則是來自同一醫院健康檢查並證實無發生癌症的民眾，研究組和對照組配對 (約 1:1~3) 其年齡（±3歲）、性別及收案時間 (在三個月內)。 

 

 

 



 

 

2. 實驗設計實驗設計實驗設計實驗設計 本研究已經通過高雄醫學大學附設中和紀念醫院人體試驗委員會審核，每位個案同意後方進行問卷調查及採集血液的工作。 ＜病例組＞ 經過病理診斷為新發生的 食道鱗狀上皮細胞癌之病患。 

 ＜對照組＞ 健檢民眾 (排除罹患任何癌症或 6 個月內曾經輸血者)，依據性別、年齡及收案時間進行配 

 對。 

↓ 

 收集問卷及採集血液  

↓ 

 問卷資料庫建檔/血液分析及資料建檔  

↓ 

 ＜病例組＞ 臨床醫師紀錄腫瘤發生位置及定期記錄病患追蹤日期或死亡日期。 

 

↓ 

 統計分析  

 

3. 問卷資料問卷資料問卷資料問卷資料 對病例組及對照組個案進行問卷訪視，問卷內容包括性別、年齡、教育程度、雙親種族、抽煙、喝酒、嚼檳榔、家族癌症病史、茶的使用情形、綠色蔬菜、水果及其他醃製品使用頻率、刺激物使用情形 (包括咖啡、辛辣食物、冰品)、熱食飲用情況以及其他營養品補充情形 (包括維他命 A、B、C、
E)。 

 

(1) 飲食方面的問卷設計分成三個年齡層：10 歲~20 歲、20 歲~40 歲、40 歲~到診斷日。各飲食攝取頻率如下： 

� 硝製食品 (如臘肉、火腿、香腸等)、鹽漬食品 (如鹹魚、鹹瓜等)、煙燻類食品 (如燻雞、燻魚、燻肉等)、醃製蔬菜 (如酸菜、梅乾菜、鹹菜等)、辛辣食物 (如咖哩、辣椒、芥末等) 及生洋蔥或蒜頭：攝取情形分成每天一次以上、每週 3~6次、每週 1~2次、每月 1~3次、每月少於 1次、一年少於一次、從未吃過、不清楚等八個項目。 

� 蔬菜水果攝取：蔬菜分成新鮮蔬菜及深綠色蔬菜兩大類，蔬果攝取頻率則分成每天幾餐或每週幾餐，每次使用情形分成多量、適量、少量。 

� 熱食攝取頻率，則是一天喝幾次，是否燙口。 

� 咖啡、冰品使用頻率以週為單位。 

� 茶葉使用情形亦以週為單位，且將所飲用的茶葉類別分成紅茶類、烏龍茶類及綠茶類三種。 

 

(2) 營養品補充情形 平常營養品補充情形需持續至少一年以上，營養品補充可分成綜合維他命、維他命 A、維他命
B、維他命 C、維他命 E、鐵劑、鈣片、鋅劑，使用頻率可分成幾乎不吃、每月 1~3次、每週 1~6次、每天 1~2次及每天 3次以上。 

 

(3) 食道腫瘤位置的紀錄及病患追蹤紀錄 臨床醫師查閱病歷，並紀錄腫瘤發生位置位於食道上、中、下部位。病患存活狀況則紀錄診斷日



 

期及月份、目前是否存活及死亡或追蹤日期。 

 食道癌發生部位及分級定義： 食道腫瘤位置依照發生部位分為食道上三分之一、食道中三分之一及食道下三分之一部位。食道上三分之一的位置為：從環狀軟骨與咽部的括約肌 (cricopharyngeal sphincter) 到氣管的分歧(tracheal 

bifurcation) (23 cm)；食道中三分之一的位置為：從 23 cm處到接近 T9脊椎處 (T9 vertebral body) (32 

cm)；食道下三分之一的位置為：從食道下 32 cm處到胃及食道接合處 (gastro-esophageal junction) (40 

cm)。若腫瘤發生位置在食道上三分之一到食道中三分之一之間，則兩個部位都必須紀錄 
42, 43。腫瘤分期則採用 The American Joint Committee on Cancer (AJCC) 分期系統 (AJCC, 1988)。  

 

4. 實驗室實驗室實驗室實驗室 QA/ QC 我們在每份問卷均包括訪視品質 (quality of interview) 的確認。訪視品質分為四個等級: 很可靠
(very reliable)，可靠 (reliable)，稍微可靠 (somewhat reliable)，以及不可靠 (not reliable)。本部分是由訪視者 (ineteviewer) 在訪視個案後立刻評估。如果訪視品質為稍微可靠或不可靠，其問卷不進行日後的分析。另外，我們也藉由隨機任選 10%研究個案做進一步問卷回答再確認；換句話說，每完成 10位研究個案後，就要任選一位個案做確認工作。其中有兩個問題會做再確認：1)受訪者的生日 2)受訪者最高教育程度。 我們會詢問受訪者的太太或子女來再次確認這兩個問題的正確性，如果這兩個項目發生錯誤，則其餘 9位受訪者均要接受再一次確認，未達品質的問卷將被捨棄，不進入日後的分析。 

 

5. 統計分析統計分析統計分析統計分析 問卷資料以 dbase建立資料庫，再以卡方檢定檢定各變項分佈情況，並以 polytomous 多變項邏輯回歸(multiple logistic regression)，在控制其他干擾因子，分析飲食各變項因子與食道癌的相關性；使用 Kaplan-Meier survival 來估算飲食對存活率的影響，且用 long-rank test作評估。在調整共變數後，使用 Cox proportional hazard model來評估食物對存活率的影響，所有的數據以 SAS software 8.0 作統計分析，所有檢定將均採雙尾檢定，統計顯著相關水準為α=0.05。 

 

� 研究結果 

1. 研究對象之基本人口學特徵研究對象之基本人口學特徵研究對象之基本人口學特徵研究對象之基本人口學特徵 發生在三個不同部位的食道病患其平均年齡及種族與控制組沒有顯著差異。但是，食道癌病患其教育程度顯著的低於控制組，而且食道癌病患較多人有抽菸、喝酒及嚼食檳榔的習慣 (all p-values < 

0.0001) (表一) 。 

 

2. 食物與食道癌的相關性分析食物與食道癌的相關性分析食物與食道癌的相關性分析食物與食道癌的相關性分析 表二為發酵的豆類食物、硝製食品 (如臘肉、火腿、香腸等)、鹽漬食品 (如鹹魚、鹹瓜等)、煙燻類食品 (如燻雞、燻魚、燻肉等)、醃製蔬菜 (如酸菜、梅乾菜、鹹菜等) 、辛辣食物 (如咖哩、辣椒、芥末等) 及生洋蔥或蒜頭與食道癌之相關性分析。經過邏輯式迴歸調整過可能的干擾因子 (年齡、教育程度、父親籍貫、抽煙、飲酒、嚼食檳榔) 後發現，新鮮蔬菜、深綠色蔬菜、洋蔥/ 咖哩、新鮮水果及茶葉對於食道麟狀上皮細胞癌有顯著的保護作用 (表二)。而且，茶葉的攝取頻率與食道麟狀上皮細胞癌呈現負相關 (p for trend = 0.005)。喝不發酵茶或混合性茶葉 (不發酵茶及發酵茶都喝) 者與不喝茶葉者比較，對食道癌的發生具有保護作用(OR=0.5; 95%CI=0.2-0.5)，達統計上顯著差異。而發酵茶對食道癌的發生不具相關性。雖然喝熱湯跟飲料與食道癌的發生沒有顯著的相關性，但是，吃燙口的食物，使得到食道癌的危險性高出 2.2 倍 (95%CI=1.4-3.3; p<0.0001)；另外，冰品及咖啡對於食道癌的發生亦沒有顯著的影響。發酵的豆類食物、鹽漬食品及醃製蔬菜對食道癌的發生可能有危險性但統計上沒有顯著差異。   

 

 

 



 

3. 飲食習慣和食道癌發生位置之相關性分析飲食習慣和食道癌發生位置之相關性分析飲食習慣和食道癌發生位置之相關性分析飲食習慣和食道癌發生位置之相關性分析 根據食物對發生在不同部位的食道癌的保護作用及危險性分析(表三、表四)，我們發現新鮮蔬菜、洋蔥/ 咖哩及茶葉對於三個部位的食道麟狀上皮細胞癌都有顯著的保護作用 (表三) ，但是對三個部位的保護效果相似。茶葉的攝取頻率越多保護性增加 (p for trend < 0.01) 。攝取不發酵茶及混合性茶葉 (不發酵茶及發酵茶都喝) 對於發生在中及上 1/3 的食道癌有較高的保護作用。咖啡對於發生在中
1/3的食道麟狀上皮細胞癌相對於發生在下 1/3的食道癌有明顯的保護作用。不同的加工類食物 (發酵豆類、煙燻類食、鹽漬食品、醃製肉類及醃製蔬菜對於發生在不同部位的食道癌沒有顯著差異。燙口的食物對三個部位食道癌的發生都有顯著的危險性，三個部位之間沒有顯著差異 (表四)。  
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Table 1. Distribution of selected demographic characteristics and substance use by different cancer lesions of 

esophageal squamous cell carcinoma patients and their controls. 
Variables 

n 

Controls 

755 

Upper 

79 

p  Middle 

159 

P Lower 

105 

p 

Age (years) Mean±SD       

 60.0±10.7 60.0±11.6 0.51 61.0±10.7 0.40 60.0±11.2 0.50 

  

n (%) 

      

40-50 199 (26.4) 21 (26.6)  33 (20.8)  31 (29.5)  

51-60 209 (27.7) 16 (20.3)  43 (27.0)  23 (21.9)  

61-70 210 (27.8) 26 (32.9)  50 (31.5)  28 (26.7)  

>70 137 (18.2) 16 (20.3)  33 (20.8)  23 (21.9)  

Year of education (years)       

<7 141 (18.7) 39 (49.4) <0.0001 93 (58.5) <0.0001 54 (51.4) <0.0001 

7-12 205 (27.2) 25 (31.7)  50 (31.5)  32 (30.5)  

>12 381 (50.5) 12 (15.2)  10 (6.3)  12 (11.4)  

Ethnicity        

Fukienese 563 (74.6) 62 (78.5) 0.54 124 (78) 0.43 75 (71.4) 0.58 

Provincial  131 (17.4) 14 (17.7)  25 (15.7)  18 (17.1)  

Hakka/ Aborigine  34 (4.5) 1 (1.3)  8 (5.0)  8 (7.6)  

Cigarette smoking        

No 414 (54.8) 3 (3.8) <0.0001 12 (7.6) <0.0001 13 (12.4) <0.0001 

Yes 333 (44.1) 75 (94.9)  145 (91.2)  90 (85.7)  

Alcohol consumption        

No 530 (70.2) 12 (15.2) <0.0001 22 (13.8) <0.0001 21 (20.0) <0.0001 

Yes 214 (28.3) 66 (83.5)  134 (84.3)  81 (77.1)  

Betel quid chewing        

No 697 (92.3) 37 (48.8) <0.0001 86 (54.0) <0.0001 52 (49.5) <0.0001 

Yes 47 (6.2) 41 (51.9)  71 (44.7)  51 (48.6)  

 



 

Table 2 Association between selected dietary factors and esophageal cancer 

Variable  
Control 

  n 

Case 

  n 

Crude OR1  

(95% CI) 

Adjusted OR2                   

(95% CI) 

Cured meat      

  <1 time per week  659 285 1.0 1.0   ≥1 times per week  50 35 1.6 (1.0-2.5)* 0.8 (0.4-1.4) 

Smoked food      

  <1 time per week  668 297 1.0 1.0 

  ≥1 times per week  33 19 1.3 (0.7-2.3) 0.6 (0.3-1.3) 

Fermented bean product    

  <1 time per week  614 257 1.0 1.0 

  ≥1 times per week  92 59 1.5 (1.1-2.2)* 1.6 (0.9-2.7) 

Salted food      

  <1 time per week  633 263 1.0 1.0 

  ≥1 times per week  68 55 1.9 (1.3-2.9)* 1.5 (0.8-2.5) 

Preserved/ pickled vegetables    

  <1 time per week  606 270 1.0 1.0 

  ≥1 times per week  70 47 1.5 (1.0-2.2)* 1.5 (0.9-2.6) 

Spicy condiment      

  <1 time per week  530 234 1.0 1.0 

  ≥1 times per week  156 83 1.2 (0.9-1.6) 0.8 (0.5-1.3) 

Fresh Vegetables      

  <1 time per day  31 52 1.0 1.0 

  ≥1 time per day  671 266 0.2 (0.1-0.4)* 0.4 (0.2-0.7)* 

Fresh deep-green vegetables     

  <1 time per day  67 64 1.0 1.0 

  ≥1 time per day  634 253 0.4 (0.3-0.6)* 0.5 (0.3-0.9)* 

Raw onions/ garlic      

  <1 time per week  222 146 1.0 1.0 

  ≥1 times per week  58 18 0.5 (0.3-0.8)* 0.2 (0.1-0.5)* 

Fresh fruits      

  <1 time per day  152 159 1.0 1.0 

  ≥1 time per day  547 158 0.3 (0.2-0.4)* 0.5
 
(0.3-0.8)* 

Hot drink or soup      

  <1 time per day 

  ≥ time per day 

 86 

562 

48 

226 

1.0 

0.7 (0.5-1.1) 

1.0 

0.8 (0.5-1.4) 

Discomfort when eating 

hot foods 

  No 

  

436 

 

153 

 

1.0 

 

1.0 

  Yes  261 168 1.8 (1.4 -2.4)* 2.2 (1.4-3.3)* 

Tea      

  <1 time per week  250 149 1.0 1.0 

  1~6 time per week 

  ≥7 times per week 

 

Tea type 

  No 

  Fermented tea 

  Unfermented tea 

  Mixed 

 167 

277 

 

 

242 

14 

258 

98 

57 

94 

 

 

146 

5 

115 

33 

0.6 (0.4-0.8)* 

0.6 (0.4-0.8)* 

p for trend= 0.0008  

 

1.0 

0.6 (0.2-1.7)  

0.7 (0.5-1.0)  

0.6 (0.4-0.8) * 

0.5(0.3-0.8)* 

0.4
 
(0.2-0.6)* 

p for trend= 0.005 

 

1.0 

1.2 (0.3-5.1) 

0.5 (0.3-0.8)* 

0.5 (0.3-1.0) 

Ice      

  <1 times per week  388 235 1.0 1.0 

  ≥1 times per week  278 89 0.5 (0.4-0.7)* 0.8
 
(0.5-1.2) 

Coffee      

  <1 time per week  471 280 1.0 1.0 

  ≥1 times per week  231 44 0.3 (0.2-0.5)* 0.6 (0.4-1.0) 
1
OR, odds ratio; CI, confidence interval. 

2
Adjusted for age, educational levels, ethnicity, source of hospital, smoking, alcohol drinking and areca nut chewing.     * 

p<0.05 

 

 

 



 



 

 


