[image: image1.jpg]






中华医学科技奖形式审查结果公布
	年份
	2018

	推荐奖种
	医学科学技术奖

	项目名称
	HPV基因组学及宫颈癌发生分子机理研究

	推荐单位
	推荐单位：新疆维吾尔自治区医学会
推荐意见：                                                                  
新疆医学会同意《 HPV基因组学及宫颈癌发生分子机理研究》项目申报中华科技奖。
项目组自2006年起开展对宫颈癌的研究，进行HPV感染率及宫颈癌筛查，完成了对人群的筛查2.6万人，机会性筛查13万人。根据维吾尔族人群HPV感染率及宫颈癌现患率的特点，开展问题导向的基础研究。从病毒基因组学、分子生物学、细胞学、免疫学等多角度进行了系统的研究，应用了国际国内先进的研究手段，研究HPV及宫颈癌的关键技术，HPV检测技术，HPV分型技术，宫颈VIA/VILI筛查技术，HPV基因突变分析，甲基化检测，焦磷酸测序、多重Real time-PCR技术，二代测序等技术。由于实验技术复杂，实验技术广，样本量巨大，研究难度大，借助了国家大型研究所实验平台，保证了研究的科学性，实验的可信性。同时，研究得到了非常满意的推广应用效果。由于研究具备的各方面的条件及具备的先进性，研究结果获得了4个方面的创新：
1、首次发现维吾尔族妇女HPV感染及宫颈癌现患情况；
2、发现了维吾尔族妇女HPV高频突变及特有突变；
3、揭示了HPV CpG位点的甲基化与宫颈病变进展显著相关；
4、发现HPV 存在状态及L1蛋白的表达可作为宫颈癌前病变及疾病进展的预警因子。

	项目简介
	课题组自2006年开始在新疆进行宫颈癌的早期筛查工作，发现维吾尔族宫颈癌患者呈现发病年龄早、入院时已是中晚期的特征。而建国以来，新疆缺少大规模筛查的调查数据。因此，应用国际最先进的宫颈癌筛查技术，开展了 HPV感染及宫颈癌的流行病学调查，筛查结果显示，新疆地区HPV感染和宫颈癌发病具有显著的地域和族群特点，维吾尔族农村妇女HPV感染率显著低于国内农村汉族妇女平均水平，而癌前病变和宫颈癌的发病率却高出国内平均水平3倍以上。为了进一步寻找HPV感染率和宫颈癌发病率差异的原因，从流行病学，病毒基因组学、分子生物学、细胞学、免疫学等多角度对HPV基因组学及宫颈癌发生分子机理进行了系统的研究；应用HPV检测技术，HPV分型技术，宫颈VIA/VILI技术，HPV基因突变分析，甲基化检测，焦磷酸测序、多重Real time-PCR技术，二代测序等先进技术。项目进行的时间跨度长达11年，筛查人群规模大，筛查了2.6万人，机会性筛查达13万人，开展基础研究，实验技术广，样本量巨大，借助了国家大型研究所实验平台。通过以上研究，获得了4各方面的研究创新：
（1）首次发现维吾尔族妇女HPV感染及宫颈癌现患情况。在较低的HPV感染率下（7.2%~8.7%），却具有很高的宫颈癌发病率（宫颈癌现患率：251/10万，癌前病变现患率：1161/10万），与汉族宫颈癌高发区的状况存在显著不同
（2）发现维吾尔族妇女HPV高频突变及特有突变。感染的HPV16型存在区域性突变，常见L83V（67.18%）和D25E（6.25%）等，还发现存在少量D64E（4.69%）突变，其中D64E为新疆维吾尔族特有突变；维吾尔族中欧洲型为93.75%，
（3）揭示了HPV CpG位点的甲基化与宫颈病变进展显著相关。HPV L1区13个CpG位点甲基化的增加均与HPV持续感染及CIN II的疾病进展显著相关。其中最显著相关的位点为6650，该位点高的甲基化相对低甲基化患CIN2+病变的风险增加9.89倍；HPV16 L1区CpG位点的高甲基化水平与HPV持续感染的风险增加相关。
（4）发现HPV 存在状态及L1蛋白的表达可作为宫颈癌前病变及疾病进展的预警因子。
随着宫颈病变程度加重，游离型HPV16逐渐减少，整合比率逐渐增大；在慢性宫颈炎组和CINⅠ组随着病毒载量增多，HPVL1壳蛋白表达率也有增加的趋势。
由于研究项目具备有一定的新颖性及技术方面的创新性，得到了国内同行专家的认可，被国内知名的齐鲁医院，安徽医科大学附属医院，上海第一妇婴保健院及疆内15家医院推广应用。同时取得了非常满意的社会效益。通过筛查、诊断及治疗研究项目的实施，对基层医务人员进行了宫颈癌相关知识的培训，本项目，通过宫颈癌的早期诊断，早期治疗措施，节约国家对疾病的投入、减轻了患者的疾病负担，提高了群众对宫颈癌对宫颈癌的认知度。
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	0
	3
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	0
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	玛依努尔·尼牙孜
	0
	4
	否


主要完成人和主要完成单位情况
	主要完成人情况
	姓名：玛依努尔·尼牙孜
排名：1
职称：主任医师,教授
行政职务：所长
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：作为项目负责人，主要负责项目的组织规划和实施，先后承担相关课题21项，首先组织开展了对人群的HPV感染率，宫颈癌发病率的筛查。根据在筛查中的特殊发现，实施了以HPV病毒基因组学及宫颈癌发病机理作为重点方向的研究。研究内容包括：病毒基因组学、分子生物学、细胞学、免疫学等，研究中应用了国际国内先进的技术，研究时间跨度长达11年，筛查人群规模大，筛查2.6万人，机会性筛查13万人；开展基础研究，借助了国家大型研究所实验平台，保证了研究的科学性，实验的可信性。对项目创新点一、二、三、四均做出贡献，支持文献见论文附件4-1~ 4-20。
姓名：朱开春
排名：2
职称：副研究员
行政职务：副主任
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：主要负责项目研究的实验方案设计及质控。作为项目组中负责基础研究的成员，对HPV分型、HPV谱系分布及变异体，HPVL1、E6E7表达，DNA甲基化等方向的研究均参与设计，并对博士硕士进行实验指导，对创新点二、三、四均有贡献，支持文献见论文附件4-4，4-8，4-11，4-12，4-16。
姓名：王琳
排名：3
职称：主任医师
行政职务：主任
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：主要负责项目研究中的病例筛选与随访工作。参与宫颈癌筛查及流行病学调查，对创新点一有贡献，支持文献见论文附件4-5
姓名：韩莉莉
排名：4
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：负责宫颈癌预警因子研究相关内容，参与宫颈癌筛查及HPV流行病学调查，对创新点一，创新点四有贡献，支持文献见论文附件4-3
姓名：苏莱娅·胡赛音
排名：5
职称：主任医师
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：负责项目研究中的病例筛选及随访，参与了和田地区维吾尔族宫颈癌筛查与HPV流行病学调查，对创新点一有贡献，支持文献见论文附件4-1和论文附件4-2。
姓名：马春华
排名：6
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：主要负责项目研究中的病例筛选与随访工作。参与宫颈癌筛查及流行病学调查，参与维吾尔族宫颈病变患者感染HPV谱系及变异体的研究，对创新点一，创新点二有贡献，支持文献见论文附件4-3。
姓名：隋霜
排名：7
职称：副主任医师,副教授
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：参与宫颈癌筛查及流行病学调查，负责HPV DNA甲基化对宫颈癌发病的影响，对创新点一、创新点三有贡献，支持文献见论文附件4-4，4-5，4-18。
姓名：古丽加娜提·毛吾列提
排名：8
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：主要负责项目研究中的病例筛选与随访工作。参与宫颈癌筛查及流行病学调查，参与维吾尔族宫颈病变患者感染HPV谱系及变异体的研究，对创新点一有贡献，支持文献见论文附件4-1。
姓名：祖木热来提·艾尼瓦尔
排名：9
职称：主任医师
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：参加和田农村维吾尔族妇女宫颈癌筛查及HPV流行病学调查，参与HPV基因突变研究，对创新点一有贡献，支持文献见论文附件4-1
姓名：陈红香
排名：10
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：硕士期间参加和田地区维吾尔族宫颈癌筛查和HPV流行病学调查，博士期间参与宫颈癌发病机理研究，对创新点一，创新点四有贡献，支持文献见论文附件4-1，4-3。
姓名：刘晓婉
排名：11
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：负责项目研究中的病例筛选与随访工作。参与了和田地区维吾尔族宫颈癌筛查及流行病学调查，在宫颈癌发病机理中主要参与了宫颈癌相关基因甲基化的研究，对对创新点一，创新点三有贡献，支持文献见论文附件4-3，4-10。
姓名：鲁静
排名：12
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：新疆维吾尔自治区人民医院
对本项目的贡献：参与和田农村维吾尔族妇女宫颈癌筛查和HPV流行病学调查，对创新点一有贡献，支持文献见论文附件4-3。

	主要完成单位情况
	单位名称：新疆维吾尔自治区人民医院
排名：1
对本项目的贡献：新疆维吾尔自治区人民医院是集医疗、教学、科研、保健于一体的大型综合性三级甲等医院，该院拥有一支技术力量雄厚的科研队伍、完善的科研设施、专职科研、财务、后勤供给等管理人员及相关部门。是新疆医疗单位中首家获得博士后科研工作站的设站单位，具有很强的科研实力。该院妇科及附设自治区级医药研究所——新疆维吾尔自治区妇科研究所主要致力于妇科常见病、多发病、妇科肿瘤及疑难病症的诊断治疗，目前已形成集妇科相关疾病的住院治疗、门诊就医、门诊随访、健康咨询、健康教育和临床及基础研究为一体的疾病诊疗体系。在国内妇科相关疾病研究领域中具有一定的科研基础和影响力，拥有一支规模适度、整体水平素质较高、人员配置结构合理的研究人才队伍，拥有完善的技术平台、硬件设施，长期以来为新疆的各族患者提供支持和临床指导，为该项目顺利完成提供了强有力的科研基础和实施力量。


