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推荐奖种 医学科学技术奖一等奖 

项目名称 脑胶质瘤血管拟态研究  

推荐单位 中山大学肿瘤防治中心 

推荐意见 

    该团队项目“脑胶质瘤血管拟态系列研究”为原创性课题，创新性和先进性非

常突出，胶质瘤多样性微循环构筑 理论从内涵上完善了经典的肿瘤血管生成理论；

从临床上解释了目前抗血管内皮的治疗疗效不佳的原因。该项目课题受邀在多个国

际、国内学术大会上做专题报告；课题组成员先后获得“世界神经外科联盟青年医

师奖”、“亚洲神经肿瘤大会优秀论文奖”和“中华医学会神经外科年会优秀论文

奖”等国内外荣誉，取得了较好的学术影响。脑胶质瘤是成人最常见的原发性颅内

肿瘤，临床采取以手术合并放疗、化疗以及其他辅助治疗的综合治 疗模式，但疗效

仍不理想。恶性胶质瘤是一种以微血管肾小球样增生为特征的高度血管化的异生组

织，但临床基于经典肿瘤血管生成理论的抗血管生成疗效不佳。胶质瘤的富血管特

性与抗血管生成疗效欠佳之间存在巨大矛盾。陈忠平团队发现胶质瘤中存在一种受

TNC 调控并主要由肿瘤干细胞转分化而来的内皮样肿瘤细胞直接构成的微循环管道，

这种管道被命名为血管拟态，血管拟态也是胶质瘤预后不良的独立因素。综合系列

研究结果，陈忠平课题组首先提出了胶质瘤微组织存在包括经典的肿瘤血管、血管

拟态和马赛克血管等多样性养分供给管道的理论，很好地解释了临床胶质瘤抗血管

生成疗效欠佳的根本原因，被国际同行认为是经典肿瘤血管生成理论的重要补充。

我单位认真审核了该项目各项内容，确认了相关材料真实有效，经公示无异议，同

意推荐其申报广东医学科技奖。  

 

项目简介 

胶质瘤是成人中枢神经系统最常见的原发性肿瘤，虽经积极的手术治疗，患者的预

后仍然不佳。因此，抗血管治疗，靶向治疗，电场治疗等新颖治疗手段已经逐步应

用在胶质瘤患者的治疗方案中。然而，临床研究结果显示，胶质瘤的抗血管治疗只

能提高肿瘤患者的无进展生存期，不能提高总生存期。究其原因，应用抗血管治疗

后会诱导胶质瘤患者出现耐药现象，最终导致抗血管治疗失败的结果。项目组负责

人陈忠平教授在加拿大留学期间就开始了胶质瘤抗血管治疗耐药的研究工作。从

2000 年开始项目组在陈教授的带领下，着眼于脑胶质瘤抗血管治疗耐药这一临床热

点展开了一系列的研究，发现血管拟态现象可能是导致胶质瘤抗血管治疗耐药的主

要原因。项目组于 2005 年在国际上首次报道了胶质瘤也存在血管拟态现象（VM, 

Vasculogenic mimicry）。此后，项目组以胶质瘤的血管拟态现象为切入点，深入

探究血管拟态对胶质瘤抗血管治疗抵抗的作用及其重要意义，并取得了一系列的研

究结果：1.胶质瘤的血管拟态现象可作为肿瘤患者临床预后的独立预测因子，肿瘤

中血管拟态结构多的患者预后比肿瘤中血管拟态结构少的患者更差。2.血管拟态在

肿瘤发生发展的各个阶段中持续存在的，血管拟态是独立于内皮依赖血管的一种肿

瘤营养供给管道，是肿瘤生长所需的重要的结构。3.剖析胶质瘤的微循环供给系统，

提出肿瘤内存在四种微循环结构：（1）血管内皮细胞依赖性管道；（2）肿瘤细胞

依赖性管道（血管拟态）；（3）细胞外基质依赖性管道；（4）马赛克管道（血管

内皮细胞和肿瘤细胞共同存在）。4.发现胶质瘤干细胞能够在 VEGF的刺激下形成血

管拟态并转分化为血管内皮细胞。提示血管拟态是能够转变成经典肿瘤血管。5.细

胞外基质蛋白 Tenascin-C可以促进胶质瘤血管拟态形成，Tenasicn-C通过 EGF样结

构域结合胶质瘤细胞膜表面 EGFR激活下游 Akt/raf/MMP2/MMP9信号通路轴促进胶质

瘤血管拟态形成。本研究工作从发现胶质瘤中存在血管拟态形成现象，血管拟态存

在的临床意义，到血管拟态是由肿瘤干细胞形成并且在转分化为血管内皮细胞后变

成经典肿瘤血管，血管拟态形成由 TNC 结合细胞 EGFR 受体活化下游



Akt/Raf/MMP2/MMP9信号轴一步步地揭开血管拟态对胶质瘤发生发展的作用，代表我

国该领域基础最高水平。本研究创新性和先进性非常突出，在理论上填补和完善经

典肿瘤血管生成理论，在临床上解释了目前抗血管内皮的治疗疗效不佳的深层原因，

旨在为将来靶向胶质瘤干细胞抑制血管拟态形成提供坚实的理论基础。该项系列研

究共发表论文 20篇，多次受邀在国际及国内学术会议上做主旨演讲，取得了显著的

学术及社会影响。  

客观评价 

（1）关于胶质瘤中存在血管拟态现象的相关研究成果，是陈忠平教授项目组在国际

上首次报道的，当时在国内尚无相关研究，因此创新性较大。报道内容得到了国内

外学者的公认，并且该研究为开展胶质瘤血管拟态研究提供了坚定的理论基础。  

（2）有关胶质瘤血管拟态作为胶质瘤患者临床预后的独立预测因子的相关研究成果

在国内甚至国际尚属领先，该研究结合胶质瘤患者的组织学和临床学指标，提出了

胶质瘤血管拟态是胶质瘤患者临床预后的独立预测因子，并且创新型地证实了血管

拟态与肿瘤内微血管密度成反比。  

（3）有关血管拟态持续存在于胶质瘤发生发展的各个阶段的相关研究在国内甚至国

际均是首次报道，该研究充分地证实了血管拟态在肿瘤的发生发展各个阶段都是持

续存在的，并且血管拟态与血管内皮管道成负相关，相辅相成共同促进胶质瘤的形

成。  

（4）有关肿瘤内存在四种微循环供给管道的相关研究也是在国际上首次报道，项目

组成员通过基础实验创新性地提出胶质瘤内存在四种微循环结构，并且四种结构都

具有营养供给作用，提示不仅是肿瘤细胞具有异质性，肿瘤内微血管也具有异质性。

因此单一减少血管内皮管道并不能完全遏制肿瘤的养分供给。  

（5）有关胶质瘤干细胞在 VEGF 刺激下形成血管拟态并转分化为血管内皮细胞的研

究是国际上首次报道，既往研究提示，胶质瘤干细胞是可以转分化为内皮细胞，但

是项目组研究发现胶质瘤干细胞是先形成血管拟态再转分化为血管内皮细胞。并且

创新性地利用活细胞成像仪实时观察到了胶质瘤干细胞转分化为血管内皮细胞的整

个过程。  

（6）、细胞外蛋白 Tenascin-C 促进胶质瘤血管拟态形成研究在国际上也是具有创

新性，在国际上是首次报道。研究发现 Tenascin-C 能通过 EGF 结构域促进胶质瘤

细胞血管拟态形成的功能。项目负责人 30 多年来一直从事胶质瘤的综合治疗事业。

1999 年创办国内首个神经肿瘤专科以来，中山大学肿瘤防治中心神经肿瘤科一直作

为胶质瘤的黄埔军校，引领国内胶质瘤学科的进步与发展。项目组从 2005 年在国

内首次报道胶质瘤中存在 VM 现象开始到至今一直从事探索胶质瘤 VM 形成机制及

其临床意义的研究，取得了丰硕成果。该研究成果创新性和先进性非常突出，在国

内外会议室广泛推广和科普并得到了广大同行的认同，取得了明显的社会效益。 

 

推广应用情况 

该项目课题受邀在多个国际、国内学术大会上做专题报告；课题组成员先后获得“世

界神经外科联盟青年医师奖”、“亚洲神经肿瘤大会优秀论文奖”和“中华医学会

神经外科年会优秀论文奖”等国内外荣誉，取得了较好的学术影响。 
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完成人情况（姓

名、排名、职称、

行政职务、工作

单位、完成单

位，对本项目的

贡献） 

陈忠平（第一完成人，主任医师，科主任导师，中山大学肿瘤防治中心，作为本项

目的负责人，提出本项目的科学问题，设计本项目的研究思路，指导具体的执行和

操作等） 

陈银生（第二完成人，副主任医师，科秘书，中山大学肿瘤防治中心，参与本项目

的设计、统筹和具体执行。建立了胶质瘤干细胞操作平台、血管拟态三位培养模型

和裸鼠原位模型，首次提出胶质瘤 4种微循环构筑等。） 

梅鑫（第三完成人，副主任医师，工作单位：中山大学孙逸仙纪念医院，完成单位：

中山大学肿瘤防治中心，博士在读期间，参与本项目的设计及负责主要课题实验实

施，并将改项目作为博士研究课题重要部分。） 

陈芙蓉（第四完成人，技师，中山大学肿瘤防治中心，参与部分项目课题实验，收

集标本，整理项目资料及组织申报课题和项目报奖相关等） 

 

完成单位情况

（单位名称、排

名，对本项目的

贡献） 

中山大学肿瘤防治中心，唯一完成单位，陈教授教授作为项目完成人提出关于本项

目的科学问题，并设计本项目的研究思路，在他的指导其团队成员在验证过程中不

断完善，并将该项目成果通过发表论文，培养人才，参加会议并作报告等形式进行

项目推广。 

 


