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Abstract
목적:
대사증후군은 대장암의 위험을 높인다. 비알코올성 지방간질환은 대사증후군의 간내발현으로 여겨진다. 복부초음파 검사 중 비알코올성 지방간질환으로 여겨지는 소견은 우연하고 빈번하게 발견된다. 본 연구의 목적은 비알코올성 지방간질환과 대장 신생물 간에 연관성을 파악하는 데 있다.

방법:
2009년 1월부터 2011년 9월까지 창원파티마병원에서 선별 대장내시경 검사와 복부 초음파 검사를 받은 1,938명을 대상으로 하였다. 우리는 1,938명을 선종성 폴립군(n = 494)과 대조군(n = 1,444)으로 분류하였다. 지방간질환은 복부 초음파에서 에코 증가로 진단되었다.

결과:
비알코올성 지방간질환의 유병률은 선종성 폴립군에서 171명(34.6%), 대조군에서 336명(23.3%)였다. 대조군과 비교하여 선종성 폴립군에서 남자, 고연령의 경향이 있었으며 BMI, 공복 혈당, 허리둘레, 당화 혈색소, 수축기, 이완기 혈압, 전체 콜레스테롤, 중성지방, 헤모글로빈, 요산, γGT의 항목에서 통계적으로 유의하게 높은 상태를 보였다. 대사증후군, 당뇨병, 고혈압, 비알코올성 지방간질환 또한 통계적으로 유의하게 높은 유병률을 보였다. 다변량 분석을 통해, 50세 이상, 남성, 비알코올성 지방간질환 등의 변수와 선종성 폴립의 위험과의 관련성을 관찰할 수 있었다(교차비 2.051; 95% 신뢰구간, 1.647-2.553, 교차비 2.419; 95% 신뢰구간, 1.837-3.184, 교차비 1.289; 95% 신뢰구간, 1.004-1.655).

결론:
비알코올성 지방간질환은 대장신생물의 높은 유병률과 관련이 있었다. 우연히 복부 초음파에서 발견된 지방간은 대장 선종성 폴립과 대장암 발생의 위험도를 평가하는 인자로 사용할 수 있을 것으로 기대된다.



Background/Aims:
Metabolic syndrome is associated with an increased risk of colorectal cancer. Non-alcoholic fatty liver disease(NAFLD) is regarded as a hepatic manifestation of metabolic syndrome. Increased echogenicity suggesting NAFLD is a frequentincidental finding on ultrasound examination. This study examined whether NAFLD is related to colorectal neoplasia.
Methods:
We reviewed 1,938 consecutive individuals who underwent screening colonoscopy at Changwon Fatima Hospitalbetween Jan 2009 and Sept 2011. The individuals were divided into adenomatous polyp (Group A; n = 494) and control (Group B;n = 1,444) groups. NAFLD was diagnosed by increased echogenicity on abdominal ultrasound.
Results:
The prevalence of NAFLD was 171 (34.6%) in group A and 336 (23.3%) in group B. Compared with normal subjects,group A subjects were more likely to be men, older, and have a higher body mass index (BMI), blood pressure, waist circumference,fasting glucose, uric acid, triglyceride, HbA1c, Hb and γGT levels, and a higher prevalence of NAFLD, metabolic syndrome,diabetes mellitus, and hypertension. In a multiple logistic regression analysis, older age (≥ 50 years) (OR 2.051; 95% CI1.647-2.553), male sex (OR 2.419; 95% CI 1.837-3.184), and prevalence of NAFLD (OR 1.289; 95% CI 1.004-1.655) wereassociated with an increased risk of adenomatous polyps.
Conclusions:
NAFLD is associated with a high prevalence of colorectal neoplasia. A fatty liver on abdominal ultrasound mightpredict the development of colorectal adenomatous polyps and cancer. (Korean J Med 2013;84:363-371)


Keywords: 비알코올성 지방간질환; 대장 신생물; 암의 조기 발견
Keywords: Non-alcoholic fatty liver disease; Colorectal neoplasms; Early detection of cancer
서 론
대장암은 전 세계적으로 흔한 암이며 암과 관련된 사망의 주요 원인이다[1]. 2009년 국가 암등록 통계에 의하면 대장암은 1999년부터 2009년 사이에 발생률이 매년 증가하고 있으며 2009년 남녀에서 각각 두 번째와 세 번째로 높은 암발생률과 네 번째와 세 번째로 높은 연령표준화 암사망률을 보였다[2]. 대장내 선종성 폴립은 대장암의 전구 병변으로 알려져 있으며 이 또한 발생률이 증가하고 있다[3].
대부분의 대장암은 장기간에 걸쳐 선종-암의 단계(adenoma- carcinoma sequence)에 따라 발생한다. 그러므로 선별 대장내시경 검사는 대장암의 조기 발견뿐만 아니라 전구 병변인 선종성 폴립을 제거할 수도 있다. 이에 따라 대장내시경은 대장암 발생률뿐만 아니라 사망률도 감소시키고 있다[4-6]. 이러한 선별 대장내시경 검사는 무증상 평균 위험군인 경우 50세 이후부터 검사받도록 권고하고 있다[4,5,7]. 그러나 연령뿐만 아니라 성별, 흡연, 가족력, 비만, 인종, 식습관에 따라 대장암의 위험도에 영향을 미치고 있다[8,9].
비만, 고지혈증, 내당능 장애, 고혈압이 동반되는 대사증후군은 여러 역학 연구에서 대장암과의 관련성을 보이고 있다[10-13]. 이와 유사하게 대장암의 전구 병변인 대장 선종성 폴립도 비만과 대사증후군과 밀접한 관계가 있는 것으로 알려져 있다[14,15]. 대사증후군의 간내 발현으로 알려져 있는 비알코올성 지방간질환은 가장 흔히 발견되는 간질환으로 유병률이 점차 증가하고 있다[16]. 비알코올성 지방간질환과 대장 신생물 사이에는 많은 공통 위험인자를 공유하고 있기 때문에 비알코올성 지방간질환 환자는 대장암 선별검사가 반드시 필요한 대상군일 수도 있다.
본 연구는 무증상이면서 대장암의 평균 위험도를 가지고 선별 대장내시경 검사를 받은 건강 검진자를 모집하여 비알코올성 지방간질환과 대장 신생물과의 연관성을 알아보고자 하였다.

대상 및 방법
대상
2009년 1월부터 2011년 9월까지 창원파티마병원 건강검진센터에서 대장내시경 검사와 복부 초음파 검사를 받은 3,910명 중 다음의 경우를 제외한 1,938명을 대상으로 하였다. 무증상 평균 위험군으로 선별 대장내시경을 받은 경우로 한정하기 위해 검사 전 문진을 통해 (1) 악성종양 혹은 대장내 선종성 폴립이 발견된 경우, (2) 대장암의 가족력이 있는 경우, (3) 본 연구에 포함된 시점을 기준으로 5년 이내에 대장내시경, 직장경, 대장조영술 검사를 받은 경우, (4) 분변 잠혈 검사 혹은 철결핍성 빈혈이 있는 경우, (5) 검사 전 6개월 동안 대장암을 의심할 만한 증상(원인 미상의 체중 감소, 배변 습관의 변화, 혈변, 극심한 복통) 여부, (6) 염증성 장질환을 앓고 있는 경우, (7) 심각한 질환을 앓고 있는 경우(심부전, 신부전 등)는 제외되었다. 비알코올성 지방간질환 환자만을 선택하기 위하여 바이러스성 간염이 있거나 하루 20 g 이상의 알코올 섭취를 한 경우도 제외되었다. 총 1,938명의 연구 대상자(남자 1,341명, 여자 597명) 중 대장내시경에서 대장암을 포함해 선종성 폴립이 발견된 494명은 선종성 폴립군으로 정상 소견이었던 1,444명은 대조군으로 분류하였다.

방법
모든 검진자는 건강검진 전 문진을 통하여 현재 않고 있는 질환, 복용 약물, 수술 여부, 가족력, 알코올 섭취 정도, 규칙적인 운동 시행여부, 선별 대장내시경 검사와 관련된 사항들이 파악되었다.
대장내시경 검사는 CF-Q260AL (Olympus Optical Co, Tokyo, Japan)을 이용하여 3명의 소화기 내시경 전문의가 시행했으며 4 L polyethylene glycol 용액을 검사 전날 2 L, 검사 당일 2 L로 분할하여 복용하였다. 대장내시경 검사에서 발견된 폴립은 위치, 개수, 생검 겸자를 이용한 장축의 크기, 2002년 Paris 분류법에 따라 모양을 기술했다. 폴립의 위치는 근위부 대장(맹장, 상행, 횡행 대장)과 원위부 대장(비장 굴곡부, 하행 대장, S상 대장, 직장)으로 구분하였다. 진행성 대장 신생물은 여러 역학 연구와 국내외 임상 권고안에서처럼 진행성 선종(10 mm 이상의 크기, 융모성 조직, 고도 이형성)과 대장암의 경우로 정의했다[7,17-21].
복부 초음파는 3.5 MHz convex-type transducer (Logiq 7, GE, Milwaukee, WI, USA)를 이용하여 수검자에 대한 어떠한 정보도 알지 못하는 한 명의 영상의학 전문의에 의해 시행되었다. 지방간질환의 진단은 네 가지 알려진 초음파 기준(간신장 에코 대조, 간 밝기, 심부 감쇠, 혈관의 선명도가 떨어짐)으로 이루어졌다[22,23].
키와 몸무게는 신을 벗고 검진용 가운을 착용한 상태에서 자동신장 측정기(InBody BMS330, Biospace, Co., Seoul, Korea)로 측정하였으며, 이를 통해 체질량지수(body mass index, BMI, kg/m2)를 계산하였다
혈액 검사는 12시간 이상 금식 후 정맥혈을 채취하였다. 혈청 간효소, 지방, 혈당 및 그 외 일반 화학 검사 항목 등은 Roche Modular Analytics on an automated chemistry analyzer(Roche Diagnostics Gmbh, Mannheim, Germany)를 이용하여 측정하였다. 총 콜레스테롤, 중성 지방, 고밀도 지단백 콜레스테롤, 저밀도 지단백 콜레스테롤은 enzymatic colorimetric assays 방법으로 측정되었으며 Hexokinase 방법으로 혈당을 측정하였다. 일반 혈액 검사는 XE-2100 on an automated hematology analyzer (Sysmex Corporation, Kobe, Japan)로 측정되었다.
허리 둘레는 기립자세에서 늑골의 최하부와 장골능선 사이의 중간 부위를 측정하였다. 혈압은 최소 10분간 안정을 취한 후 앉은 상태에서 우측 상완을 전자 혈압계(BP-203RV II, Colin Corp, Aichi, Japan)를 이용하여 측정하였다.

대사증후군의 정의
대사증후군은 2005년도 미국심장학회/국립심장폐혈액연구소에서 제시한 modified Adult Treatment Panel III (ATP III)정의에 근거하여 아래 다섯 가지 항목 중 세 가지 이상을 만족시키는 경우로 진단하였다[24]. 복부 비만의 경우 인종 간 차이를 고려하여 2006년 대한비만학회에서 제시한 복부 비만기준인 허리둘레 남자 ≥ 90 cm, 여자 ≥ 85 cm을 적용하여 진단하였다[25]. 본 연구에서 사용한 대사증후군의 진단항목 기준은 다음과 같다.
대사증후군의 진단 기준
	(1) 허리둘레: 남자 ≥ 90 cm, 여자 ≥ 85 cm

	(2) 중성지방: ≥ 150 mg/dL 또는 약물 치료 중인 자

	(3) 고밀도 지단백 콜레스테롤: 남자 < 40 mg/dL, 여자 < 50 mg/dL 또는 약물 치료 중인 자

	(4) 혈압: ≥ 130/85 mmHg 또는 약물 치료 중인 자

	(5) 혈당: ≥ 100 mg/dL 또는 약물 치료 중인 자





통계 분석
통계 자료는 평균 ± 표준편차와 백분율(%)로 표시하였다. 범주형 변수는 student t-test 와 χ2-test를 이용하여 분석되었다. 비알코올성 지방간질환과 대장 선종성 폴립과의 관계는 연령, 성별, 고혈압, 당뇨병, 대사증후군, 비알코올성 지방간질환의 독립변수를 보정 후에 다중 회귀 분석으로 통계적 유의성과 교차비(odd ratio)를 평가하였다. p< 0.05인 경우 통계적으로 의미 있는 것으로 하였으며 유의 수준은 95%로 하였다. 수집된 자료의 통계 분석은 Windows SPSS ver. 19.0(SPSS, Inc., Chicago, USA)을 이용하였다.


결 과
대조군과 선종성 폴립군 간의 일반적 특성
총 연구 대상자는 1,938명이며 494명(25.5%)에서 선종성 폴립이 발견되었으며 비알코올성 지방간질환은 507명(26.2%)에서 발견되었다. 대조군과 비교하여 선종성 폴립군에서 남자, 고연령의 경향이 있었으며 BMI, 공복 혈당, 허리둘레, 당화 혈색소, 수축기, 이완기 혈압, 전체 콜레스테롤, 중성지방, 헤모글로빈, 요산, γGT의 항목에서 통계적으로 유의하게 높게 관찰되었다. 대사증후군, 당뇨병, 고혈압, 비알코올성 지방간질환 또한 통계적으로 유의하게 높은 유병률을 보였다(Table 1).
Table 1. Clinical characteristics of the control and adenomatous polyp groups
[image: ]
BMI, body mass index; BP, blood pressure; HDL, high-density lipoprotein; LDL, low-density lipoprotein; HS-CRP, high-sensitivity C-reactive protein; ESR, erythrocyte sedimentation rate; AST, aspartate aminotransferase; ALT, alanine aminotransferase; γGT, gamma glutamyl transpeptidase; NAFLD, non-alcoholic fatty liver disease.

[See Full Table]



대장 선종성 폴립의 위험인자에 관한 단변량 및 다변량 분석
대장 선종성 폴립의 위험에 대한 연령, 성별, 비알코올성 지방간질환, 허리둘레(남자 ≥ 90 cm, 여자 ≥ 85 cm), 고 중성지방(≥ 150 mg/dL 또는 약물 치료 중인 자), 저 고밀도 지단백 콜레스테롤(남자 < 40 mg/dL, 여자 < 50 mg/dL 또는 약물 치료중인 자), 고혈압, 당뇨병 등의 변수에 대해 단변량 및 다변량 분석을 시행하였다(Table 2). 다변량 분석을 통해, 50세 이상, 남성, 비알코올성 지방간질환 등의 변수와 선종성 폴립의 위험과의 관련성을 관찰할 수 있었다(교차비 2.051; 95% 신뢰구간, 1.647-2.553, 교차비 2.419; 95% 신뢰구간, 1.837-3.184, 교차비 1.289; 95% 신뢰구간, 1.004-1.655). 허리둘레를 측정하지 못한 5명(대조군 2명, 선종성 폴립군 3명), 중성지방, 고밀도 지단백 콜레스테롤을 측정하지 못한 3명(대조군 3명)은 각각의 분석에서 제외되었다.
Table 2. Univariate and multivariate analysis of the risk for colorectal neoplasia by age, gender, NAFLD, increased waist circumference, high TG, low HDL, hypertension, and diabetes mellitus
[image: ]
NAFLD, non-alcoholic fatty liver disease; TG, triglycerides; HDL, high density lipoprotein; CI, confidence interval; OR, odds ratio.

[See Full Table]



비알코올성 지방간질환의 유무에 따른 대장 선종성 폴립의 특성
본 연구에서 선종성 폴립은 총 752개가 발견되었으며 비알코올성 지방간질환의 유무에 따라 위치의 차이는 없었다. 연구 대상 중 494명에서 선종성 폴립이 발견되었으며 선종성 폴립군과 대조군 각각에서 대장암이 하나씩 발견되었다. 비알코올성 지방간질환의 유무에 따라 조직학적 특성, 개수, 크기에서 통계적으로 의미 있는 차이는 발견할 수 없었다(Table 3).
Table 3. Characteristics of colorectal adenoma in patients with or without NAFLD
[image: ]
NAFLD, non-alcoholic fatty liver disease.

[See Full Table]




고 찰
높은 BMI는 특정 암과 순환기계 질환에 의한 사망과 관련이 있음이 밝혀졌고[26], 몇몇 관찰 연구에서는 BMI와 대장 신생물과의 연관성이 알려졌다[27-29]. 여러 연구 결과에서는 비만과 그와 연관된 대사증후군이 대장 선종성 폴립 및 대장암의 위험을 높이고 있다[14,15,30]. 전세계적으로 가장 높은 유병률의 간질환인 비알코올성 지방간질환 또한 비만 환자에서 호발한다. 간세포암이 비알코올성 지방간질환과 관련되어 있음은 잘 알려져 있다[31]. 그러나 최근까지 비알코올성 지방간질환과 간외암과의 연관성에 대한 연구는 소수에 그치고 있다.
비알코올성 지방간질환은 대사증후군의 간내 발현으로 의미 있는 음주와 이차적 원인이 없이 전체 간세포의 5% 이상에서 거대공포성 지방이 발견되는 것으로 정의된다. 알코올 간질환과 유사한 조직 소견을 갖는 질환으로 단순 지방증부터 지방간염, 진행성 섬유화 및 간병변증에 이르는 넓은 범위의 질환이다[32,33].
비알코올성 지방간질환은 간과 순환기계 전체 사망률 증가와 관련이 있으며 당뇨병 위험도를 2배 가량 상승시키는 것으로 알려져 있다[34]. 현재까지 비알코올성 지방간질환과 대장 신생물간의 관련성에 대한 연구는 많지 않다. Hwang 등[35]은 비알코올성 지방간질환이 대장 선종성 폴립의 증가와 관련이 있다는 것을 최초로 발표했다. 그러나 이후 여러 연구에서는 서로 상반된 결과를 보이고 있다. 비알코올성 지방간질환을 조직학적 방법을 이용하여 진단한 두 연구가 있었으나 서로 상반된 결과를 보이고 있다[36,37]. 몇몇 연구에서는 선별대장내시경 검사가 아닌 경우도 있었다[18,35,37,38]. 가장 최근에 발표된 연구는 조직학적 방법과 proton-magnetic resonance spectroscopy (1H-MRS)로 비알코올성 지방간질환을 진단한 코호트 연구로 비알코올성 지방간질환과 대장 신생물 간에 유의한 상관관계를 보여주고 있다[37]. 본 연구는 건강 검진 전 대장내시경 검사에 대한 충분한 정보를 문진을 통해 확보하여 선별 대장내시경을 받은 경우로 한정하였다.
비알코올성 지방간질환과 대장 신생물 사이의 정확한 메커니즘은 완전히 밝혀지지 않았다. 비알코올성 지방간질환은 일종의 인슐린 저항성과 염증 호발(pro-inflammatory) 상태이다[39]. 인슐린은 대장 세포의 증식을 자극하고 세포자멸사(apotosis)를 억제하는 insulin-like growth factor-1 (IGF-1)을 증가시키는 것으로 알려져 있다[40].
염증 싸이토카인(cytokine) 또한 대장 신생물의 생성을 유발하는 것으로 알려져 있다. TNF-α, interleukin-6 (IL-6), IL-8, IL-10과 같은 염증 싸이토카인이 지방세포에서 분비된다는 점에서 대사증후군과 연관될 수도 있다[41,42]. 이러한 염증 호발 상태는 대장암에서 암세포의 성장, 세포자멸사, 확산에 영향은 준다[43-45].
지방세포로부터 주로 유래된 아디포넥틴(adiponectin)과 렙틴(leptin) 같은 인자도 대장암의 발생에 영향을 줄 수 있다. 생체 외 연구지만, 아디포넥틴은 항암작용 및 대장암 세포의 성장을 억제 하는 역할이 있는 것으로 밝혀졌다[46]. 아디포넥틴의 혈중 농도는 비만자, 당뇨 환자, 특히 비알코올성 지방간염 환자에서 의미 있게 저하되는 것으로 알려져 있다[47,48]. 이에 반해 렙틴은 암세포의 증식을 자극하는 역할을 한다[49].
여러 국가와 단체에서 대장암에 대한 선별지침을 제시하고 있다. 대부분의 권고안들은 평균 위험군을 대장암에 대한 가족력이 없으면서, 대장 선종성 폴립과 암에 대한 개인 병력이 없고 대장암을 유발할 만한 질환(만성 염증성 장질환)이 없는 경우로 규정하고 있다. 이러한 무증상 평균 위험군은 50세부터 선별 검사를 시작하도록 권고하고 있다[21,50-52]. 그러나 권고안에 포함되어있지 않지만 기존의 연령과 가족력에 근거한 위험도 평가 방법외에 최근의 여러 역학 연구들의 결과에 따라 흡연과 비만, 대사증후군, 당뇨병, 관상동맥 질환 등도 위험인자로 부각되고 있다[53,54]. 2008년 미국소화기병학회(American College of Gastroenterology)의 권고안의 부록 내에도 비만 환자의 경우 향후 45세부터 선별 검사가 필요할 수도 있음을 언급하고 있다[21].
본 연구 결과 중, 대조군과 선종성 폴립군 간에 헤모글로빈 항목에서 유의한 차이가 있었으며 저밀도 지단백 콜레스테롤은 통계적 차이가 없는 점을 발견할 수 있었다. 정확한 이유는 알 수 없었으나 연구대상을 선별대장내시경 검사를 받은 경우로 한정한 기존의 연구[55]에서도 본 연구와 동일한 현상을 관찰할 수 있었다.
본 연구는 검사 전 충분한 문진을 통해 무증상 평균 위험군으로 선별 대장내시경을 받은 환자들 만을 한정하여 복부 초음파에서 발견된 비알코올성 지방간질환과 대장 선종성 폴립간의 의미 있는 관련성을 발견할 수 있었다. 일반적으로 지방간은 다른 원인으로 우연히 복부 초음파 검사를 받다 진단되는 경우가 흔하다. 그러므로 본 연구 결과는 복부 초음파 검사 중 지방간이 발견되는 경우 선별 대장내시경을 시행하는 것이 유용할 수도 있음을 보여주었다.
그러나 본 연구는 비알코올성 지방간질환에 중요한 역할을 하는 인슐린저항성에 대한 평가가 미흡하다는 제한이 있다. 뿐만 아니라 임상에서 쉽게 접근할 수 있다는 장점은 있지만 간조직검사가 아닌 복부 초음파에 의해 진단되었다는 것도 제한점 중에 하나이다. 또한 건강검진 대상자를 연구했다는 점에서 선택 편향이 유발되었을 가능성도 있다.
결론적으로 비알코올성 지방간질환이 있는 환자에서 대장 선종성 폴립의 유병률이 증가함을 관찰할 수 있었다. 그러므로 간내 지방 축적은 심혈관 위험도를 높이는 표지자와 같이 대장내 신생물의 위험 표지자 역할을 할 수 있을 것으로 보인다. 이러한 결과는 복부 초음파 검사에서 지방간이 발견되는 경우 대장암에 대한 선별검사를 고려해야 할 것으로 보인다.
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Table 1.
Clinical characteristics of the control and adenomatous polyp groups

	Variables	Control n = 1,444 (74.5%)	Adenomatous polyp n = 494 (25.5%)	p value
	Gender, male, n (%)	934 (64.7%)	407 (82.4%)	< 0.001
	Age, yr	45.3 ± 8.0	49.3 ± 8.0	< 0.001
	 BMI, kg/m2	23.6 ± 2.9	24.3 ± 2.8	< 0.001
	Waist circumference, cm	71.8 ± 29.5	77.3 ± 26.5	< 0.001
	Fasting glucose, mg/dL	96.9 ± 15.6	102.1 ± 23.0	< 0.001
	HbA1c, %	4.90 ± 0.56	5.07 ± 0.76	< 0.001
	Systolic BP, mmHg	123.5 ± 15.1	126.8 ± 16.5	< 0.001
	Diastolic BP, mmHg	77.5 ± 10.6	80.0 ± 10.9	< 0.001
	Total cholesterol, mg/dL	203.3 ± 35.5	208.6 ± 37.5	0.004
	Triglyceride, mg/dL	104.3 ± 70.4	123.8 ± 84.0	< 0.001
	HDL cholesterol, mg/dL	51.9 ± 11.7	50.8 ± 11.7	0.093
	LDL cholesterol, mg/dL	122.3 ± 31.8	125.0 ± 32.6	0.104
	Hb, g/dL	14.5 ± 1.6	15.0 ± 1.4	< 0.001
	Rheumatoid factor, IU/mL	8.57 ± 37.9	9.23 ± 23.5	0.719
	HS-CRP, mg/L	0.998 ± 1.88	1.152 ± 2.04	0.124
	Uric acid, mg/dL	5.44 ± 1.43	5.67 ± 1.39	0.002
	ESR, mm/Hr	9.44 ± 9.00	9.21 ± 8.78	0.622
	AST, IU/L	30.7 ± 50.5	33.1 ± 22.7	0.319
	ALT, IU/L	29.6 ± 43.4	31.6 ± 19.9	0.306
	γGT, IU/L	39.5 ± 51.9	54.5 ± 80.0	< 0.001
	NAFLD	336 (23%)	171 (35%)	< 0.001
	Metabolic syndrome	121 (9%)	114 (23%)	< 0.001
	Hypertension	262 (18%)	125 (25%)	0.002
	Diabetes mellitus	57 (4%)	36 (7%)	0.005


BMI, body mass index; BP, blood pressure; HDL, high-density lipoprotein; LDL, low-density lipoprotein; HS-CRP, high-sensitivity C-reactive protein; ESR, erythrocyte sedimentation rate; AST, aspartate aminotransferase; ALT, alanine aminotransferase; γGT, gamma glutamyl transpeptidase; NAFLD, non-alcoholic fatty liver disease.
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Table 2.
Univariate and multivariate analysis of the risk for colorectal neoplasia by age, gender, NAFLD, increased waist circumference, high TG, low HDL, hypertension, and diabetes mellitus

		Control
	Adenomatous polyp
	Univariate analysis
	Multivariate analysis

		n = 1,444 (74.5%)	n = 494 (25.5%)	OR (95% CI)	p	OR (95% CI)	p
	Age (years)						
	 < 50	1,019 (71%)	262 (53%)	1		1	
	 ≥ 50	425 (29%)	232 (47%)	2.123 (1.721-2.619)	< 0.001	2.051 (1.647-2.553)	< 0.001
	Gender						
	 Female	510 (35%)	87 (18%)	1		1	
	 Male	934 (65%)	407 (82%)	2.554 (1.979-3.298)	< 0.001	2.419 (1.837-3.184)	< 0.001
	NAFLD						
	 No	1,108 (77%)	323 (65%)	1		1	
	 Yes	336 (23%)	171 (35%)	1.746 (1.398-2.180)	< 0.001	1.289 (1.004-1.655)	0.047
	Increased waist circumference				
	 No	1,161 (80%)	365 (74%)	1		1	
	 Yes	281 (20%)	126 (26%)	1.426 (1.121-1.815)	0.04	1.286 (0.984-1.679)	0.065
	High TG						
	 No	1,189 (83%)	378 (77%)	1		1	
	 Yes	252 (17%)	116 (23%)	1.448 (1.129-1.856)	0.03	1.045 (0.791-1.381)	0.756
	Low HDL						
	 No	1,136 (79%)	401 (81%)	1		1	
	 Yes	305 (21%)	93 (19%)	0.864 (0.667-1.119)	0.267	0.892 (0.676-1.178)	0.42
	Hypertension						
	 No	1,182 (82%)	369 (75%)	1		1	
	 Yes	262 (18%)	125 (25%)	1.528 (1.199-1.949)	0.002	1.135 (0.875-1.472)	0.339
	Diabetes mellitus						
	 No	1,386 (96%)	458 (93%)	1		1	
	 Yes	57 (4%)	36 (7%)	1.911 (1.243-2.939)	0.003	1.293 (0.821-2.037)	0.268


NAFLD, non-alcoholic fatty liver disease; TG, triglycerides; HDL, high density lipoprotein; CI, confidence interval; OR, odds ratio.
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Table 3.
Characteristics of colorectal adenoma in patients with or without NAFLD

		With NAFLD (n = 507)	Without NAFLD (n = 1431)	p value
	Total number of patients with lesions	171 (33.7%)	323 (22.6%)	< 0.0001
	Total number of lesions	253	499	< 0.0001
	(A) Histology of removed lesions			0.506
	 Tubular adenoma	143 (83.6%)	278 (86.1%)	
	 Advanced neoplasia	28 (16.4%)	45 (13.9%)	
	(B) Location			0.620
	 Proximal colon	94 (55%)	170 (52.6%)	
	 Distal colon	77 (45%)	153 (47.4%)	
	(C) Number of lesions			0.653
	 1 lesion	123 (71.9%)	219 (67.8%)	
	 2 lesions	28 (16.4%)	62 (19.2%)	
	 ≥ 3 lesions	20 (11.7%)	42 (13%)	
	(D) Size of lesions			0.505
	 < 1 cm	146 (85.4%)	289 (89.5%)	
	 1-1.5 cm	22 (12.9%)	27 (8.4%)	
	 1.5-2 cm	2 (1.1%)	4 (1.2%)	
	 ≥ 2 cm	1 (0.6%)	3 (0.9%)	


NAFLD, non-alcoholic fatty liver disease.
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