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项目名称 子宫颈癌发生发展的分子机制及其治疗的系列研究

推荐单位

推荐单位：广东省医学会

推荐意见：

    该项目在国家自然科学基金等资助下，围绕宫颈癌发生发展的分子机制及临

床相关因素开展了系统深入的研究，取得了一系列重要的科学发现，该项目研究

共发表论文40余篇，其中20篇代表性论文发表于包括Nature Genetics、Annals 

of Oncology 和 Gynecology Oncology等国际著名期刊，被国际著名专业学术杂志

广泛引用，先后被Nature Genetics、Cancer Cell、Trends In 

Genetics、Clinical Cancer Research 等国际一流杂志引用，研究成果受到国内外

同行专家高度评价，并荣获首届广东医学科技奖一等奖。综合评价，该项目符合

授奖条件，同意推荐该项目参评中华医学科技奖。

项目简介     子宫颈癌的发病率在发达国家已明显下降，但在发展中国家其发病率却无明

显下降，子宫颈癌仍是威肋我国妇女身体健康的主要恶性肿瘤。针对子宫颈癌发

生发展的分子机制、治疗及预后相关因素等问题，本研究团队从 2003年开始，在

国家自然科学基金等资助下，进行了系列研究，创新性成果如下：

1、对子宫颈癌的病因及遗传易感性进行了深入研究

人乳头状瘤病毒（Human papillomavirus, HPV）感染是子宫颈癌发生的重要病因，

本项目探讨了中国和澳大利亚子宫颈癌患者HPV感染情况及其型别分布，并比较

两组患者其他危险因素和临床病理特征的差异，发现澳大利亚组子宫颈癌患者 HPV

感染率比中国组高，在中国HPV58和 59型是并列第3常见的感染类型，HPV18和

HPV59与恶性度高的子宫颈癌相关。然而，仅HPV感染不足以诱导子宫颈癌发生，

遗传易感性在子宫颈癌的发病中发挥重要作用。为探索子宫颈癌的遗传易感机制，

本项目利用全基因组关联分析（GWAS）检测子宫颈癌相关的单核苷酸多态性，发

现rs1311117307和rs8067378这两个子宫颈癌新的易感基因位点，为子宫颈癌的遗

传病因学提供了更深的认识，为子宫颈癌的预防和早期诊断提供科学依据。

2、探索子宫颈癌的淋巴结转移规律及其分子机制 

通过回顾性临床研究，分析了子宫颈癌患者闭孔深淋巴结及腹主动脉旁淋巴结转

移的规律及其处理方法，发现盆腔淋巴结转移和宫颈肿瘤体积大是腹主动脉旁淋

巴结转移的独立危险因素，当盆腔淋巴结阳性或宫颈肿瘤大于2cm时，需考虑处理

腹主动脉旁淋巴结。通过分子生物学方法的研究，发现

Sam68、B3GNT3、NR2F6、VEGF-C等基因与子宫颈癌淋巴结转移密切相关，是预测

淋巴结转移的分子标记物。并深入探索了其功能及分子机制。这些分子标记物的

发现有助于对子宫颈癌的转移进行预测，并为后续靶向治疗的研究提供理论基础。

3、探索子宫颈癌新辅助化疗的作用及预测其敏感性的分子标记物

通过临床病例分析研究，证实伊立替康联合顺铂作为新辅助化疗的方案对局部晚

期子宫颈癌具有较好的疗效及可耐受的毒副反应，可显著降低深肌层浸润率和手

术切缘阳性率。

通过分子生物学等方法，发现iASPP、GOLPH3L等基因是预测子宫颈癌新辅助化疗

敏感性的分子标记物，这些分子标记物的发现有助于对子宫颈癌新辅助化疗的敏



感性进行预测，并为提高子宫颈癌化疗敏感性的研究提供新思路。
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姓名：刘继红

排名：1

职称：教授,主任医师

行政职务：科主任

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：项目总负责人，主持开展项目中多个研究，发表多篇高质量论

文，负责项目的总体设计、研究指导及推广应用，对本项目做出创造性贡献。发

起了探索宫颈癌发生发展中具有重要作用的分子标记物的研究，发现了

Sam68,URG4等与宫颈癌淋巴结转移及预后相关的分子，为宫颈癌的预后和治疗提

供新的指标及靶点。开展了不同手术方式在宫颈癌治疗中价值的研究，探索了新

辅助化疗在宫颈癌中应用价值的研究，并研究了影响宫颈癌预后相关因素。是 9

篇代表性论文的通讯作者。

姓名：张彦娜



排名：2

职称：教授,主任医师

行政职务：无

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：课题的主要完成人之一，参与部分项目的研究，对宫颈癌预后

相关因素的研究有突出贡献，参与研究了宫颈癌发生发展的相关机制，对宫颈癌

淋巴结转移、放化疗抵抗相关分子标记物的研究亦做出创造性的贡献，是 7篇代

表性论文的通讯作者。

姓名：熊樱

排名：3

职称：教授,主任医师

行政职务：无

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：课题的主要完成人之一，参与部分项目的研究，对宫颈癌预后

相关因素的研究作出贡献，创造性的研究发现 iASPP在宫颈癌组织中表达上调，

其高表达与肿瘤分期、深肌层浸润、盆腔淋巴结转移、放化疗抵抗和较差的预后

相关，提示 iASPP可作为宫颈癌的预后标志物，对宫颈癌放化疗抵抗相关分子标

记物的研究亦做出创造性的贡献，是 1篇代表性论文的通讯作者。

姓名：黄鹤

排名：4

职称：副教授,副主任医师

行政职务：无

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：课题的完成人之一，参与部分项目的研究，通过回顾性研究的

方法，探索闭孔深及腹主动脉旁淋巴结转移的规律及其处理 ，发现闭孔深淋巴结

转移并不常见，多继发于其他盆腔淋巴结转移，盆腔淋巴结转移和肿大是腹主动

脉旁淋巴结转移的独立危险因素，是 1篇代性论文的第一作者。

姓名：万挺

排名：5

职称：主治医师

行政职务：无

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：课题的完成人之一，参与部分项目的研究，对探索手术前新辅

助化疗对于局部晚期子宫颈癌疗效的影响及其预后相关因素有贡献，是 1篇代表

作的第一作者。

姓名：冯艳玲

排名：6

职称：副教授,副主任医师

行政职务：科秘书

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：课题的完成人之一，参与部分项目的研究，对探索新辅助化疗

在子宫颈癌保留生育功能治疗中的应用及预测新辅助化疗敏感性的分子标志物探

索有贡献，是2篇代表性论文的第一作者。



姓名：黄永文

排名：7

职称：副教授,副主任医师

行政职务：无

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：项目的主要完成人之一，参与部分项目的研究，对宫颈癌淋巴

结转移的分子机制研究作出贡献，首次利用新西兰兔构建宫颈癌 VX2细胞原位移

植瘤模型，并通过该模型发现 VEGF-C 与宫颈癌淋巴结转移相关，可作为预测子

宫颈癌淋巴结转移的分子标志物。是2篇代表性论文的通讯作者。

姓名：邓婷

排名：8

职称：医师

行政职务：无

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：课题的完成人之一，参与部分项目的研究，是宫颈癌预后相关

临床因素的研究有贡献。通过回顾性临床研究，发现 HPV病毒载量是预测宫颈癌

预后的因素之一。是1篇代表性论文的第一作者。

姓名：张蔚菁

排名：9

职称：医师

行政职务：无

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：项目完成人之一，参与部分项目的研究，对宫颈癌淋巴结转移

的分子标记物的研究作出贡献，发现 B3GNT3 和 TIMELESS是宫颈癌淋巴结转移的

分子标记物，是2篇代表性论文的第一作者。

姓名：罗晓琳

排名：10

职称：医师

行政职务：无

工作单位：中山大学肿瘤防治中心

对本项目的贡献：课题的完成人之一，参与部分项目的研究，主要负责对成果申

报内容的整理、推荐书的书写等。

姓名：谢幸

排名：11

职称：教授,主任医师

行政职务：无

工作单位：浙江大学医学院附属妇产科医院

对本项目的贡献：课题的主要完成人，参与部分项目的研究。在宫颈癌的遗传致

癌因素方面的深入研究有创造性的贡献。首次利用全基因组关联分析（GWAS）检

测中国汉族人群中宫颈癌相关的单核苷酸多态性，在 4ql2 和 17ql2 处发现

rsl311117307 和 rs8067378 这两个宫颈新的易感基因位点，且证实了先前报道的

6p21. 32易感基因座与宫颈癌 一。是 1篇代表性论文的通讯作者。

主要完 单位名称：中山大学肿瘤防治中心



成单位

情况

排名：1

对本项目的贡献：中山大学肿瘤防治中心的肿瘤学科是国家重点学科，是华南肿

瘤学国家重点实 验室(2004DA105074)、国家药物临床试验机构、教育部肿瘤相关

基因与抗肿瘤药物研 究重点实验室的依托单位，是华南地区最大的肿瘤学医、教、

研基地。提供了本研究项目所需的实验场所及相关科研设备，中心根据承担科研

项目经费的额度进行经费配 套和人力资源的配置，为项目的实施提供了良好的硬

件及软件环境条件。中心标准化的样本资源库为本项目开展的研究提供充足的物

质基础，完善的病例系统为临床研究提供准确的临床资料及随访信息。此外，第

一完成人设计参与的多个大型宫颈癌相关的前瞻性临床试验均在本中心进行，医

院的大量的就诊人数为临床研究提供充足的入组例数。

单位名称：浙江大学医学院附属妇产科医院

排名：2

对本项目的贡献：浙江大学医学院附属妇产科医院作为主要完成单位之一，是其

中一位完成人所在单位，本项目部分研究内容的完成单位。1篇代表性论文在此单

位完成。该单位为宫颈癌遗传致癌因素方面的研究提供了良好的物质基础及软件

平台。在此单位中，本项目组首次利用全基因组关联分析（GWAS）检测中国汉族

人群中宫颈癌相关的单核昔酸多态性，在 4ql2 和 17ql2处发现 rsl311117307和

rs8067378 这两个宫颈癌新的易感基因位点，且证实了先前报道的 6p21.32易感基

因座与宫颈癌的相关性。


