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国家科技重大专项“艾滋病和病毒性肝炎等重大传染

病防治”专项“乙肝相关肝癌精准诊疗标志物的研发

与转化”课题（课题编号 2018ZX10302205） 

“阻断及减缓乙肝到肝癌发展进程和提高肝癌治疗

效果的精准医学技术”子课题（编号

2018ZX10302205-002） 

子课题实施协议 

 

 

课题牵头单位：中山大学 

课题负责人：郑利民 

联系方式：zhenglm@mail.sysu.edu.cn 

 

子课题承担单位：浙江大学 

子课题负责人：林标扬 

联系方式：biaoylin@gmail.com 

 

参与单位：浙江省人民医院 

参与单位负责人：潘红英 

联系方式：hypanhz@139.com 

 

2018 年 10 月  
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甲方（课题牵头单位）：中山大学 

通讯地址:广东省广州市新港西路 135号 

课题负责人: 郑利民 

乙方(子课题承担单位):浙江大学 

通讯地址:浙江省杭州市西湖区余杭塘路 866号 

子课题负责人：林标扬 

丙方(参与单位):浙江省人民医院 

通讯地址：浙江省杭州市上塘路 158号 

参与单位负责人：潘红英 

 

本协议各方就共同合作参与研究国家科技重大专项“艾滋病和病

毒性肝炎等重大传染病防治”专项“乙肝相关肝癌精准诊疗标志物的

研发与转化”课题（课题编号 2018ZX10302205）相关事宜,经平等协

商,在真实、充分表达各自意愿的基础上,根据有关法律,法规和课题

管理部门的相关规定,达成如下协议,并由合作各方共同恪守。 

一、关于课题牵头单位和子课题承担单位的约定 

根据课题申报书和任务书约定，各方同意继续由中山大学作为该课

题的牵头单位，浙江大学作为子课题承担单位，浙江省人民医院作

为子课题参与单位，共同就国家科技重大专项“艾滋病和病毒性肝

炎等重大传染病防治”专项“乙肝相关肝癌精准诊疗标志物的研发

与转化”课题（课题编号 2018ZX10302205），“阻断及减缓乙肝到

肝癌发展进程和提高肝癌治疗效果的精准医学技术”子课题（子课

题编号 2018ZX10302205-002）开展合作。 
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二、课题研究各参与单位任务分工 

各方合作共同申请的“艾滋病和病毒性肝炎等重大传染病防治”

专项“乙肝相关肝癌精准诊疗标志物的研发与转化”课题已收到专业

机构批复资助通知。根据课题申报书约定，课题划分为五个子课题，

其中浙江大学(子课题承担单位)负责子课题 2，任务分工如下： 

子课题 2. 阻断及减缓乙肝到肝癌发展进程和提高肝癌治

疗效果的精准医学技术（编号 2018ZX10302205-002） 

课题牵头单位中山大学主要负责乙肝相关肝癌精准诊疗标志物

的研发与转化研究，主要考核指标同任务书一致。 

子课题承担单位浙江大学主要负责阻断及减缓乙肝到肝癌发展

进程和提高肝癌治疗效果的精准医学技术研究，主要考核指标同任务

书一致。 

参与单位浙江省人民医院主要负责基于 LC/MS 技术的预警乙肝

肝癌发生风险的无创血清代谢标志物筛选及临床研究。 

任务研究内容： 

对申请团队肝病研究队列中的慢性肝炎不同肝纤维化阶段为起

始点，根据既往 5年以上年随访得到的是否发展成肝癌的结果，比较

200 例在此期间发生肝癌和相应的（年龄性别等其他因素匹配）200

例在同样时间段内没有发生肝癌的病人群，收集血清进行 LC/MS血清

代谢组研究，获得代谢指纹图谱；采用模式识别方法筛选并建立可靠

的诊断模型，并应用验证组对所得模型的预测能力进行评估，验证此

诊断模型的可靠性，稳定性与可重复性；采用分类特征变量分析方法

寻找到潜在的生物标志物，通过多级质谱和精确分子量等质谱解析法

对其进行鉴定；应用靶代谢物定量测定的方法对已获得的潜在生物指

标物进行定量检测，并进行靶向性验证与确认，在新的 200-300例病
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人群（分为：5年以上年随访跟踪有肝癌发生和无肝癌发生组）进行

验证。进一步对入选的血清代谢物诊断价值进行临床验证和动物体内

实验验证，并通过体外实验对目标代谢物的进行功能机制研究，利用

关键酶抑制剂、RNAi 技术对携带 HBV 的人源性肝癌细胞株抑制关键

酶和沉默关键酶基因，观察病毒学指标、目标代谢物水平及其诱发免

疫反应能力的变化。 

主要考核指标： 

1. 发现并鉴定出预警乙肝肝癌发生风险的无创血清代谢标志物；

进行临床验证，建立无创性预警乙肝肝癌发生风险的无创血清代谢标

志物。2. 体外实验对目标代谢物的进行功能机制研究。 

三、中央财政经费分配及自筹配套落实 

根据任务分工和子课题任务书约定，各方就该课题的国拨专项经

费分配及自筹配套资金落实约定如下： 

根据任务书约定本课题中央财政经费的数额为 4433.99万元，该

子课题中央财政经费的数额 1048.91万元，子课题各单位经费分配方

案见后页《子课题承担单位与参与单位经费预算明细表（中央财政经

费）》。 

按照课题申请书和任务书约定，经各方商定，由参与单位杭州

普望生物技术有限公司提供 300万元，作为本子课题的配套自筹经费，

并负责落实到位。自筹经费分配方案见后页《子课题承担单位与参与

单位经费预算明细表（自筹经费）》。 
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子课题承担单位与参与单位经费预算明细表（中央财政经费） 

子课题名称：阻断及减缓乙肝到肝癌发展进程和提高肝癌治疗效果的精准医学技术                                

子课题编号：2018ZX10302205-002                                          金额单位：万元 

序

号 
预算科目名称 

浙江

大学 

（林

标扬） 

浙江

大学 

（楼

燕） 

中国

人民

解放

军第

四军

医大

学 

上海

市肿

瘤研

究院 

中国

医学

科学

院肿

瘤医

院 

浙江

省人

民医

院 

南京

大学

医学

院附

属鼓

楼医

院 

中山

大学 

福建

医科

大学

孟超

肝胆

医院 

云 南

省 第

二 人

民 医

院 

中 国

医 科

大 学

附 属

盛 京

医院 

西安

交通

大学 

杭州

普望

生物

技术

有限

公司 

总计 

1 一、经费支出 234.91 23 125 35 23 60 100 35 125 45 103 35 105 1048.91 

2 （一）直接费用 206.87 20.25 109.75 30.81 23 53.62 87.22 30.52 109.14 39.43 89.6 30.81 105 936.02 

3 1、设备费 0 0 0 0 0 6.8 0 0 0 0 0 0 0 6.8 

4 （1）购置设备费 0 0 0 0 0 6.8 0 0 0 0 0 0 0 6.8 

5 （2）试制设备费 0 0 0 O 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

6 
（3）设备改造与

租赁费 
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

7 2、材料费 126.85 12.42 45.05 16.67 12.72 9.61 38.56 13.49 61.29 29.08 61.26 15.07 105 547.07 

8 
3、测试化验加工

费 
22.32 2.18 34.3 3 0 11.80 20.74 7.26 15.00 0 17.80 0 0 134.40 
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9 4、燃料动力费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

10 

5、差旅费/会议/

国际合作与交流

费 

18.21 1.78 8.2 3.38 3.7 4.49 10.9 3.81 10.51 5.52 4.2 6.2 0 80.90 

11 

8、出版/文献/信

息传播/知识产权

事务费 

6.69 0.66 2.2 3.6 2.5 3.4 3.04 1.06 1.7 1.55 2.5 4.1 0 33 

12 9、劳务费 31.34 3.07 19.04 4.16 3.6 6.72 13.51 4.73 19.04 2.88 3.84 3.84 0 115.77 

13 10、专家咨询费 1.46 0.14 0.96 0 0.48 0.8 0.47 0.17 1.6 0.4 0 1.6 0 8.08 

14 11、其他支出 0 0 0 0 0 10 0 0 0 0 0 0 0 10 

15 （二）间接费用  28.04 2.75 15.25 4.19 0 6.38 12.78 4.48 15.86 5.57 13.4 4.19 0 112.89 
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子课题承担单位与参与单位经费预算明细表（自筹经费） 

子课题名称：阻断及减缓乙肝到肝癌发展进程和提高肝癌治疗效果的精准医学技术                                

子课题编号：2018ZX10302205-002                                          金额单位：万元 

序

号 
预算科目名称 

浙江

大学 

中国

人民

解放

军第

四军

医大

学 

上海

市肿

瘤研

究院 

中国

医学

科学

院肿

瘤医

院 

浙江省

人民医

院 

南京大

学医学

院附属

鼓楼医

院 

中山

大学 

福建

医科

大学

孟超

肝胆

医院 

云南

省第

二人

民医

院 

中国

医科

大学

附属

盛京

医院 

西安

交通

大学 

杭州

普望

生物

技术

有限

公司 

总计 

1 一、经费支出 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 300 300 

2 （一）直接费用 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 273.40 273.40 

3 1、设备费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

4 （1）购置设备费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

5 （2）试制设备费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

6 
（3）设备改造与租

赁费 
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

7 2、材料费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 107.12 107.12 

8 3、测试化验加工费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 20 20 

9 4、燃料动力费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 
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10 
5、差旅费/会议/国

际合作与交流费 
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 11.86 11.86 

11 

8、出版/文献/信息

传播/知识产权事务

费 

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 5.8 5.8 

12 9、劳务费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 26.82 26.82 

13 10、专家咨询费 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1.8 1.8 

14 11、其他支出 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 100 100 

15 （二）间接费用  0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 26.60 26.60 
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四、关于科研成果、知识产权和奖励的相关约定 

在课题执行过程中涉及到的信息公开与分享、科研成果处理、

知识产权申请与转让、奖励申报和收益分享等事宜按照以下约定执行，

本协议未尽之处，应采取“一事一议”的方式签订补充协议： 

1、课题执行期间，各方承诺尽最大可能互为提供资料数据，共

享研究成果，但相关资料和数据仅限于各方的研究目的，任何方都不

得将其他方未公开的材料和资料向其他方转移和泄露。 

2、牵头单位与各参与单位在课题执行日之前各自所获得的知识

产权及相应权益均归各自所有，不因共同合作本课题而改变。 

3、在课题(子课题)执行过程中，各方应对科技成果及时采取知

识产权保护措施，并按照国家科技计划知识产权管理相关规定决定归

属。独自完成的科技成果及获得的知识产权归各方独自所有，相关成

果被授予的奖励归各方独自所有。各方共同完成的科技成果及其形成

的知识产权归各方共有，共同享有知识产权使用权，相关成果获得的

荣誉和奖励归完成各方共有。 

4、共有知识产权所有权申请及转让需要各方共同同意，并另行

起草签署书面约定明确归属和收益共享方式。无论是独有还是共有的

知识产权转让，课题各参与方有以同等条件优先受让的权利。 

5、各方承诺本课题的各领域子课题产生的所有科学数据无条件、

按期递交到科技部指定的平台。在专项约定的条件下对专项各承担单

位，乃至今后面向所有的科技工作者和公众开放共享。双方签署数据

递交协议后而不在商定的期限内履行数据递交责任的，则将由专项责

令整改；拒绝整改者，则将由专项追回课题资金，并予以通报。 

6、各方承诺涉及实验动物和动物实验，要遵守国家实验动物管

理的法律、法规、技术标准及有关规定，使用合格实验动物，在合格



 - 10 - 

设施内进行动物实验，保证实验过程合法，实验结果真实、有效，并

通过实验动物福利和伦理审查。 

7、各方承诺涉及人类遗传资源样本与信息数据的研究课题，其

采集、收集、买卖、出口、出境等需按照《人类遗传资源管理暂行办

法》相关规定执行。按《人类遗传资源管理暂行办法》和科学技术部

“人类遗传资源采集、收集、买卖、出境审批”行政许可服务指南，

向科学技术部申报审批。 

8、各方承诺课题执行过程中，按照《国家科技重大专项（民口）

档案管理规定》（国科发专〔2017〕348号）要求，对课题各实施阶

段产生的应归档的文件进行系统整理，并及时归档保存。子课题承担

单位和其他参与单位同意在课题结题前，按照《重大专项档案归档范

围表》，向课题承担单位送交本单位课题相关的档案清单和档案材料。 

 

五、课题（子课题）资产管理和归属约定 

本课题（子课题）中央财政经费支持的设备购置与样机试制、资

料材料以及数据等资产按国家科技计划管理办法相关要求执行；自筹

经费提供方与使用方应另行签订相关协议约定自筹经费投入产生的

资产归属问题。 

1、中央财政经费投入研制或购置的设备、开发的样机、资料材

料及数据等按国家科技计划有关法规决定所有权和归属，并至少在课

题参与单位间提供共享。 

2、配套自筹经费研制或购置的设备、开发的样机、资料材料及

数据等，在不违反国家法律和相关规定的基础上，按自筹经费提供方

与使用方之间的协议处理。 
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六、课题（子课题）执行违约责任 

1、根据任务书约定，课题(子课题)参与方负有按时完成各自负

责任务并达到相关考核指标的义务。各参与单位研发进展滞后，课题

（或子课题）牵头单位有权督促相关责任方加快进度；出现进展严重

滞后并影响子课题甚至整个课题考核指标完成的情况，课题（或子课

题）牵头单位报批专业机构后，有权缓拨、停拨、甚至追缴部分或全

部子课题经费。 

2、各参与单位为完成任务书规定研究任务的支出，超出各自预

算的部分由各方自行承担。经费承诺的自筹经费不能按时足额到位，

课题（或子课题）牵头单位有权督促，必要时向专业机构进行报告，

申请相应调整处罚措施。 

3、违反本协议第四条关于科研成果和知识产权申请和权属等约

定，违约方应向知识产权所属人支付违约金赔偿相关损失；在课题(子

课题)牵头单位或有关部门调节无法达成谅解的情况下，课题(子课题)

各方均有权通过法律途径追究违约方责任，但相关纠纷不作为影响课

题研发进度的理由。 

4、课题(子课题)因难以克服的技术挑战或无法预见的客观条件

变化而无法达到预期考核指标的情况，应及时通知课题（子课题）牵

头单位，及时报告专业机构申请调整，责任和损失由各方协商共同决

定承担方式。因责任方未及时通知课题(子课题)牵头单位造成的额外

损失，由相关责任方自行承担。 

5、因不可抗力不能履行任务书规定义务时，可以免除违约责任，

但应及时通知课题牵头单位和子课题牵头单位，并按相关流程及时报

告专业机构。在出现不可抗力的情况下，各方均采取适当措施减轻损

失。因责任方未及时采取应对措施或通知课题(子课题)牵头单位造成
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的额外损失，由相关责任方自行承担。 

 

七、 课题（子课题）过程管理及验收 

课题牵头单位和子课题牵头承担单位应积极配合专业机构对课

题和子课题执行的过程管理和验收，并采取召开会议、进展报告等方

式协调和促进课题和子课题的执行。 

各参与单位应严格按照国家科技重大专项管理的相关规定和办

法执行课题预算，保证任务书规定的研究任务按时完成，并达到相应

考核指标。 

因一方或几方原因导致整个课题或子课题验收不通过，相关参与

单位负责承担责任。 

 

八、补充协议签署和争议解决办法 

1、若课题子课题执行过程中，任何重大调整（如任务考核指标

调整、经费调整、子课题承担单位变化等）都应及时通知课题牵头单

位，报专业机构批准后签署补充协议。补充协议应对调整后的各方责

任义务进行约定，与本协议具有同等效力。 

2、在课题执行过程中，各参与单位发生争议应当友好协商解决。

课题牵头单位出面协调无法达成一致的，可请求专业机构或相关科技

主管部门进行调解。协商和调解不成的，申请由广州仲裁委员会仲裁。 

 

本协议自各方盖章（签字）之日起生效（课题牵头单位加盖骑缝

章），有效期至课题验收合格之日。协议一式八份，两份用于课题任

务书填报，课题牵头单位保留四份，子课题承担单位保留一份，参与

单位保留一份，具有同等法律效力。 
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课题牵头单位（公章）：中山大学 

法定代表人或授权代理人（签章）： 

课题负责人（签字）： 

    年    月    日 

 

子课题承担单位（公章）：浙江大学 

法定代表人或授权代理人（签章）： 

子课题负责人（签字）： 

    年    月    日 

 

参与单位：浙江省人民医院 

法定代表人或授权代理人（签章）： 

参与单位负责人（签字）： 

    年    月    日 

 


	无标题

