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平成２４年度 日中韓フォーサイト事業  

終了時評価資料（進捗状況報告書）  

 
１．概要 

研究交流課題名 胃がん発症におけるエピジェネティック変化の関与 

日本側拠点機関名 東京医科歯科大学 

研究代表者 

所属・職・氏名 

大学院医歯学総合研究科･教授・湯浅保仁 

 

相手国（地域）側 

国 名 拠点機関名 研究代表者 所属・職・氏名 

中国 北京大学 腫瘤学院・教授・Dajun Deng 

韓国 ソウル国立大学 医学部・教授・Woo Ho Kim 
 

２．研究交流目標 

 申請時に計画した目標とその達成度について記入してください。 

○申請時の研究交流目標 

胃がんは日本・中国・韓国において頻度の高いがんであり、胃のがん化過程には、エピジェネティックな変化（遺伝

子そのものには変化は無いが発現が変化する）が重要である。 

３カ国の当事業に参加する胃がん研究者が所属する各施設は、研究拠点として既に世界的レベルにある。これら

が、交流・共同研究を行うことで、３カ国の多数の胃がん症例におけるエピジェネティックな変化を徹底的に解析して、

共通点・違いを明らかにする。疫学的にも３カ国の胃がんの相違点を解析する。これらの共同研究により、胃がんの

新たな早期診断、予防、治療法を開発することを目標とする。以上により、研究拠点としてもさらにレベルをあげること

を目指す。 

人的交流にも力を入れる。研究者同士の共同研究を通じて日中韓３カ国の相互理解を深める。さらに国際的に活

躍できる人材育成のため、若手研究者の相互訪問及び研究代表者による研究指導にも力を入れるとともに、それに

より将来にわたる３カ国間の継続的交流発展を目指す。 

 

○目標に対する達成度 

□研究交流目標は十分に達成された。 

 ■研究交流目標は概ね達成された。 

□研究交流目標はある程度達成された。 

□研究交流目標はほとんど達成されなかった。 

【理由】 

 平成 21 年 8 月に日本で３カ国による本事業のキックオフミーティングを開催してから、平成 24 年 3 月までの期間中

に３回のセミナーと４回の研究者会議(沖縄、奈良、韓国済州島、中国西安)を実施した。また、本年６月には韓国にて

研究者会議が開催されることになっている。日中韓３カ国の研究者が毎年３回一堂に集まり、共同研究の協議および

成果発表を行うことで、親交および信頼関係が強化された。 

 本事業では、３カ国での共同研究が数多く行われ、胃がんに関わる新規遺伝子のエピジェネティックな変化、そのケ

ースコントロール解析や機能的解析など大きな成果を上げることができた。現在は、この成果を論文としてまとめてい

るところである。また、得られた知見について３カ国での長期的なコホート研究を予定しており、更なる研究の継続が

必要と考えられる。また、３カ国間における若手研究者の派遣・受入も活発に行われ、その育成に大きく貢献できた。 

【ＨＰ公表資料】 
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３．研究交流活動の成果 

これまでの交流活動を通じての成果を「学術的側面」「若手研究者の育成」及び「日中韓における継続的な研究教

育拠点の構築」の観点から記入してください。また、活動成果から発生した波及効果がある場合には記入してくださ

い。 

○学術的側面 

本事業では以下の４項目を共同研究のテーマとし、それぞれにおいて成果をあげた。 

①胃がんにおけるエピジェネティックな変化と関連する危険因子の同定：胃がん患者と健常人の血球DNAにおけるメ

チル化を解析し、特定の遺伝子のメチル化の程度ががんのリスクファクターになりうること、さらに生活習慣とも関わ

ることを明らかにした。現在、中国との共同研究により、そのメチル化の頻度を日中２国間で解析中である。 

②胃がん発症過程におけるがん関連遺伝子発現制御機構の解析：転写関連遺伝子の発現とCpGメチル化との関連

性を明らかにし、その分子メカニズムについて検討した。胃がんに関わるヒストン関連遺伝子の変化を見つけた。 

③３カ国の胃がんのDNAメチローム解析とそれによる胃がんの新たな亜分類法の確立：メチル化で発現低下する遺

伝子群について網羅的解析を行い、胃がんの遠隔転移、および患者予後に強く関連する新規遺伝子のメチル化の同

定に成功した。それら遺伝子のメチル化について３カ国でその頻度を比較検討している。 

④胃がん幹細胞におけるエピジェネティック変化：ヒト胃がん幹細胞の新規表面マーカーを同定したので、日韓で症例

数を増やしてそのマーカーの発現を調べた。 

 

○若手研究者の育成 

 セミナーでは、若手研究者全員に口頭発表を行わせ、指導的に質疑を行うことで若手研究者の育成に資した。ま

た、平成２２年６月に韓国済州島、平成２３年４月にソウルでそれぞれ開催された「The 5th Asian Epigenomics Meeting 

＆ A3 Symposium 2010」と IGCC2011(第９回国際胃癌会議)でも若手研究者全員にポスター発表を行わせ、国際研究

会•学会での質疑応答のスキルアップを図ることができた。また、本事業では１〜２週間の短期交流として、若手研究

者の４名の派遣と７名の受入を行った。 

 

○日中韓における継続的な研究教育拠点の構築 

 「胃がんにおけるエピジェネティック変化」のプロジェクトでは、ケースコントロール研究を行うが、これにより明らかに

なった遺伝子については、数年におよぶ長期的なコホート研究が必須である。本事業の申請時より、３カ国で予めコ

ホート研究を想定した研究を設定し、本事業終了後も継続することで合意している。この研究は、３カ国の分子生物

学、病理学、外科•内科の研究者のみならず疫学研究者も加えた包括的ながんエピジェネティクス研究であり、セミナ

ー、研究者会議および交流を通して長期的な研究協力体制の構築ができた。 

 

○成果の波及効果 

 本事業で得られた成果は、IGCC2011(第９回国際胃癌会議)、日本癌学会総会、日本エピジェネティクス研究会年

会、日本分子生物学会年会などで発表し、研究成果の波及に努めた。また、本事業に関するホームページを日本語

版と英語版ともに作製•充実させたため、広く一般に公開することができた。 

 本事業の期間中に湯浅は東京医科歯科大学、韓国側の DH Kang はソウル国立大学の医学部長に就任した。現

在、両大学間で研究者、博士課程大学院生および学部学生の相互交流協定の締結交渉を進めている。また、北京

大学医学部とも交流協定について協議が始まった。 
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４．研究交流活動の実施状況 

（１）これまでの交流活動について、「共同研究」、「セミナー」及び「研究者交流」ごとに、交流人数・交流相手国・概略

を記入してください。 

○共同研究  

日-中 延べ派遣人数人日数：  ２人 １７人日  延べ受入人数人日数：  ４人 ３２人日 

日-韓 延べ派遣人数人日数： １５人１０５人日  延べ受入人数人日数：  ３人 ２５人日  

 【概要】 

 本事業で掲げた研究テーマ(3.研究交流活動の成果—学術的側面)に沿って４つにグループ化し、３カ国の研究者が

それぞれの専門分野に別れて共同研究を行った。中国側の北京大学とは、胃がん患者の血球 DNA のメチル化研究

で特定の遺伝子について日中間での頻度の比較を行っている。また、北京大学および上海交通大学とはヒストン修

飾の分子機構の研究で材料や技術面で協力体制を整えている。韓国側のソウル大学および韓国生物科学・バイオテ

クノロジー研究所とはメチローム解析および転写関連因子のメチル化について、アサンメディカルセンターとはがん幹

細胞について共同研究を進めている。特に、シニア研究者の一人(深町)がアサンメディカルセンターを定期的に訪問

し、がん幹細胞同定法の指導および日韓での比較研究を行っている。この研究にはソウル国立大学も加わり、日韓

での共同研究の柱の一つとなった。平成２２年３月に東京医科歯科大学のシニア研究者３名と若手研究者４名が韓

国のソウル国立大学(WH Kim)とアサンメディカルセンター(SJ Jang)を訪問し、２カ国間での共同研究について具体的

な協議を行った。本事業では３カ国間でのメチル化解析法の異なる点、およびそれによる結果の解釈が異なってくる

可能性があるので、若手研究者をお互いに派遣して、各々の方法の習得を行い、この問題点の解決を図ってきた。

具体的な若手研究者の派遣として、日本から韓国へ２名、中国へ２名の短期派遣を行い、韓国から３名、中国から４

名を東京医科歯科大学と国立がん研究センターで受け入れた。 

 

○セミナー  

日本 延べ開催回数：  １回、延べ参加人数人日数 日本側： １１人 ４２人日、中韓側： ２８人１１０人日 

中国 延べ開催回数：  １回、延べ参加人数人日数 日本側： １３人 ５４人日、中韓側： ３０人１２０人日 

韓国 延べ開催回数：  １回、延べ参加人数人日数 日本側：  ６人 ２３人日、中韓側： ２８人１１２人日 

【概要】 

 葉山(神奈川県、平成２２年)、北京(平成２２年)、ソウル(平成２３年)にて合計３回のセミナーを実施した。葉山と北京

のセミナーでは参加者全員が研究の進展状況についての発表を口演形式で行い、活発な討議となった。若手研究者

全員には口演発表の機会を与えるとともに、数名には座長としてセッションの進行も行ってもらうなど、若手研究者の

スキルアップに繋がった。ソウルのセミナーは、IGCC2011(第９回国際胃癌会議)の分科会として実施され、参加した

研究者全員が本事業での成果を発表した。口演発表には、A3 メンバー以外の海外の胃がん研究者が多数参加し、

活発な討論となった。また、若手研究者は IGCC2011 でポスター発表を行い、２名がベストポスター賞を受賞するなど

国際的にも高い評価を受けた。セミナー開催中に研究者会議も行い、共同研究の進展状況と今後の報告性について

協議した。 

 

○研究者交流 （「共同研究」「セミナー」の枠組み以外での派遣・受入） 

日-中 延べ派遣人数人日数：  ８人 ３２人日  延べ受入人数人日数： １６人 ５５人日 

日-韓 延べ派遣人数人日数： １１人 ４３人日  延べ受入人数人日数： １８人 ５６人日  

  【概要】 

 平成２１年に東京医科歯科大学にてキックオフミーティングを開催後、１年間に２回、合計４回の研究者会議を行うこ

とで、テーマ毎の討議と全体会議を行うことを徹底させ、共同研究の進行状況の把握と研究協力体制の構築を図っ

た。 
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（２）本事業における、「日本側拠点機関の実施体制」、「中国・韓国の拠点機関との協力体制」、「日本側拠点機関

の事務支援体制」について記入してください。 

○日本側拠点機関の実施体制 （拠点機関としての役割・国内の協力機関との協力体制等） 

 拠点機関である東京医科歯科大学分子腫瘍医学分野は、国内でのセミナーと研究者会議の開催において企画、運

営と事務など全般を担当した。一方、中国、韓国で開催されるセミナーと研究者会議では、各国の拠点機関の研究代

表者と密に連絡を取り合い、共同研究、発表者の選出、交流など日本側の調整役としてとりまとめを行った。 

 協力機関である国立がん研究センター研究所と愛知県がんセンター研究所の参加研究者とはメールや各種関連学

会、研究会にて頻繁に連絡を取り合うことで、共同研究の進行状況、運営状況など様々な情報が共有でき、多岐に渡

って支援を得ることができた。 

 本事業に関する活動状況はウェブサイトを通して一般にも公開している。東京医科歯科大学分子腫瘍医学分野で

は、そのホームページ(URL：http://www.tmd.ac.jp/grad/monc/A3/index.html)の管理を行い、日本語版と英語版とも

に更新を頻繁に行っている。 

 

○中国・韓国の拠点機関との協力体制 （各国の役割分担・ネットワーク構築状況等） 

 本事業では１年間にセミナー1回と研究者会議２回の開催を行い、少なくとも３回、シニア研究者全員が集まり、共同

研究と交流について討議することで合意している。具体的には、平成２１年度は東京でのキックオフミーティング(８月)

と葉山(２月)のセミナー、平成２２年度は韓国済州島(６月：会議)、北京（１０月：セミナー）と沖縄（２月：会議）、平成２３

年度はソウル（４月：セミナー）、中国西安(１１月)と奈良（２月）の会議が開催され、開催国の拠点機関が企画、運営を

行った。 

 具体的な共同研究の協力体制として、中国側とはメチル化とヒストン修飾の研究に関する遺伝子解析技術の相互

提供や意見交換を北京大学と行っている。特に、実際に若手研究者を派遣することで、両国の技術の習得を行ってき

た。また、日本側で解析した遺伝子を中国の胃がん症例で比較検討するなどの、新規遺伝子の解析面で協力してい

る。韓国側とは、がん幹細胞解析の面で研究協力体制を構築している。現在は、アサンメディカルセンターにて日本

側で同定された胃がん幹細胞マーカーの解析が進んでいる。 

 各国における臨床検体の取り扱い方法、インフォームドコンセント、倫理面での必要事項をお互いに理解するため

に、沖縄会議では３カ国のシニア研究者の代表者がその教育講演を行った。また、エピジェネティック変化の解析法

の統一化と解析結果の解釈についても研究者会議でのテーマとしてきた。このような教育講演や協議は今後も引き

続き行い、３カ国間における研究体制の統一化を図っていくことが合意された。このように、本事業を通して、共同研

究のネットワークが構築された。 

 

○日本側拠点機関の事務体制 （拠点機関全体としての事務運営・支援体制等） 

 本事業における事務支援体制として、東京医科歯科大学国際交流センター国際交流課が総括し、学術振興会との

各種連絡事項の調整を筆頭に、実施計画書、報告者および評価報告書などのとりまとめ、研究代表者との連絡調

整、経費の管理などを行った。また、共同研究および交流などの具体的な内容は東京医科歯科大学分子腫瘍医学分

野内に事務局を設置し、国際交流課と随時連携することで事務的処理を円滑に進めた。 

 

 

 

 

http://www.tmd.ac.jp/grad/monc/A3/index.html


5 
 

平成２４年度 日中韓フォーサイト事業  

５．この課題に関連した主な発表論文名・著者名 

研究代表者あるいは参加研究者が実施期間中に既に発表した論文等で、この交流の成果であり、本事業名が明

記されているものを記載してください。研究代表者・参加研究者の氏名にはアンダーラインを付してください。また、相

手国の参加研究者との共著論文には、文頭の番号に○印を付し、その場合、中国・韓国いずれの研究者との共著論

文かが分かるように備考欄に国名を記入してください。 

 

（１）学術雑誌等（紀要・論文集等も含む）に発表した論文又は著書 

・査読がある場合、印刷済み及び採録決定済のものに限り、査読中・投稿中のものは除く。 

整理

番号 
著者名 

事業名明記 

箇所 
タイトル 掲載誌名 巻号 

掲載頁番号 

（開始-終了） 

発表 

年 

発表 

月 

国内 

海外 

査読 

有無 
備考 

① 

Yuasa Y, Nagasaki 

H, Oze I, Akiyama 

Y, Yoshida S, 

Shitara K, Ito S, 

Hosono S, 

Watanabe M, Ito H, 

Tanaka H, Kang D, 

Pan KF, You WC, 

Matsuo K 

 

謝辞に記載 

(巻頭予定) 

IGF2 

hypomethylation 

of blood 

leukocyte DNA is 

associated with 

gastric cancer 

risk. 

 

Int J 

Cancer 

in 

press 

 2012  海外 有 中国 

韓国 

② 

Song MY, Pan 

KF, Su HJ, Zhang L, 

Ma JL, Li JY, Yuasa 

Y, Kang DH, Kim 

YS, You WC. 

謝辞に記載 

(巻頭予定) 

Identification of 

serum microRNAs 

as novel 

non-invasive 

biomarkers for 

early detection of 

gastric cancer 

PLoS One in 

press 

 2012  海外 有 中国 

韓国 

３ 

Shigematsu Y, Niwa 

T, Yamashita S,  

Taniguchi H, Sekine 

S, Kushima R, Katai 

H, Ito S, Tsukamoto 

T, Ichinose M, 

and Ushijima T 

謝辞に記載

(巻末予定) 

  

Identification of a 

DNA methylation 

marker that 

detects the 

presence of 

lymph node 

metastases of 

gastric cancers 

Oncol Lett in 

press 

 2012  海外 有  

４ 

Kawakita D, Sato F, 

Hosono S, Ito 

H, Oze I, Watanabe 

M, Hanai N, 

Hatooka S, 

Hasegawa Y, 

Shinoda M, Tajima 

K, Murakami S, 

Tanaka H, Matsuo 

K. 

謝辞に記載

(巻末予定) 

 

Inverse 

association 

between yoghurt 

intake and upper 

aerodigestive 

tract cancer risk 

in a Japanese 

population. 

Eur J 

Cancer 

Prev 

in 

press 

 2012  海外 有  

【ＨＰ公表資料】 
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５ 

Shimada S, Mimata 
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