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AbbreviAtions

ANOVA  analysis of variance

APAAP  alkaline phosphatase anti-alkaline phosphatase

APC  antigen presenting cells

bFGF  basic fibroblast growth factor

BSA  bovine serum albumin

CAF  cancer-associated stromal fibroblasts

Caspase  cysteine-dependent aspartate-directed proteases 

CCL  chemokine (C-C motif) ligand

CCR   chemokine (C-C motif) recepor

CD  cluster of differentiation

CIN   cervical intraepithelial neoplasia

CRI   cancer-related inflammation

CSF-1  colony stimulating factor-1

CSPG  chondroitin sulphate proteoglycan

CTGF  connective tissue growth factor

CXC  chemokine CXC motif

DC   dendritic cells

DCreg  regulatory DC

DFS  disease-free survival

DIG  digoxigenin

E  early

E6AP   E6 associated protein

ECM  extracellular matrix

FIGO  Fédération Internationale de Gynécologie et d’Obstétrique

G-CSF  granulocyte colony-stimulating factor

GM-CSF  granulocyte-macrophage colony-stimulating factor

h  hour(s)

HPF  high-power field of view

HPV   human papilloma virus 

HRP  horseradish peroxidase
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HSIL  high-grade squamous intraepithelial lesion

IFN  interferon

IL  interleukin 

IL-6R  IL-6 receptor

IL-23R   IL-23 receptor

JAK  Janus kinase

L  late

lDC   lymphoid DC 

LHC   Langerhans’ cells 

LLETZ  large loop excision of the transformation zone

LOH  loss of heterozygosity

LPS  lipopolysaccharide

LSIL  low-grade squamous intraepithelial lesion

M-CSF  macrophage colony-stimulating factor

MAb  monoclonal antibody

MAPK  mitogen-associated protein kinase

MCP-1  monocyte chemotactic protein-1

mDC  myeloid DC

MHC   major histocompatibility complex

MMP  matrix metalloproteinases

NFAT  nuclear factor of activated T-cells

NF-κB  nuclear factor-κB

NK   natural killer cells

on  overnight

OS  overall survival

PAI-1  plasminogen activator inhibitor-1

Pap  Papanicolaou

PBA  phosphate-buffered saline containing 1% bovine serum albumin

PBS  phosphate-buffered saline

PCR  polymerase chain reaction

PDGF  platelet derived growth factor

PGE  prostaglandin E
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PI  propidium iodide

PI3K  phosphatidyl inositol-3’-kinase

pRb   retinoblastoma protein

RISH  RNA-in situ hybridization

RORγt  related orphan receptor γt

RT-PCR  real-time quantitative polymerase chain reaction

qRT-PCR  quantitative RT-PCR

SD  standard deviation

SLP  synthetic long peptide

SSC  saline-sodium citrate

STAT   signal transducer and activator of transcription\

STS  sequence tagged site

TAM  tumor-associated macrophages

TGF-β  transforming growth factor-β

T
H  T helper lymphocyte 

TIMP-2  tissue inhibitor of metalloproteinase-2

TNF-α  tumor necrosis factor-α 

TNFR  tumor necrosis factor receptor

TNM  cancer staging system: tumor size, regional lymph node, distant  

  metastasis

TRAF  TNFR-associated factor

TRAIL-R1 TNF-related apoptosis-inducing ligand-receptor 1

Treg  regulatory T cells

VEGF  vascular endothelial growth factor 

VEGFR  VEGF receptor 

VIA  visual inspection with acetic acid

WHO  World Health Organization
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Henry Zijlmans, auteur van dit proefschrift, werd op 18 november 1963 geboren in 

Eindhoven. In 1982 behaalde hij zijn HAVO diploma aan het Eindhovens Protestants 

Lyceum te Eindhoven. Dat jaar startte hij met middelbaar laboratorium onderwijs, 

gevolgd door hoger laboratorium onderwijs aan de Hogeschool West-Brabant te Etten-

Leur, afstudeerrichting histologie. De stage en afstudeeropdracht werden verricht bij 

de afdeling Celpathologie van het Academisch Medisch Centrum te Amsterdam, waar 

onder leiding van dr. F.M. van den Berg onderzoek werd verricht naar detectie van C. 

pylori in paraffine coupes met behulp van DNA-in	situ hybridisatie. Na het vervullen 

van de militaire dienstplicht werkte hij van 1990 tot 1999 als research analist bij de 

afdeling Cytochemie & Cytometrie van het Sylvius Laboratorium te Leiden, waar 

hij onderzoek deed naar het gebruik van kleine anorganische fosfordeeltjes als 

immunocytochemische marker, onder leiding van prof. dr. H.J. Tanke. In 1991 koos 

hij alsnog voor de studie geneeskunde waar hij datzelfde jaar werd ingeloot. Dit 

werd omgezet in een schaduwplaats aangezien nog natuurkunde en scheikunde op 

VWO-niveau gehaald dienden te worden. In 1992 werd met de studie geneeskunde 

gestart aan de Rijksuniversiteit Leiden. In 1995 verrichtte hij een klinische stage bij 
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werden afgesloten met een keuze co-schap Anaesthesiologie in het Leids Universitair 

Medisch Centrum. 
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niet in opleiding) op de afdeling Gynaecologie en Verloskunde van het Eemland 

Ziekenhuis, locatie St. Elisabeth te Amersfoort, gevolgd door een AGNIO positie 

op de afdeling Gynaecologie en Verloskunde van het Westeinde Ziekenhuis te Den 

Haag. In 2001 begon hij als AGIKO (assistent geneeskundige in opleiding tot klinisch 

onderzoeker) met promotie onderzoek bij de afdelingen Gynaecologie en Pathologie 
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tot gynaecoloog in het Leids Universitair Medisch Centrum (opleiders prof. dr. H.H.H. 

Kanhai en prof. dr. G.G. Kenter) en het Medisch Centrum Haaglanden te Den Haag 

(opleider dr. P.J. Dörr) wat in augustus 2009 werd afgerond. Van september 2009 tot 
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en met november 2011 was hij fellow Gynaecologische Oncologie in het Universitair 

Medisch Centrum Groningen, onder leiding van prof. dr. A.G.J. van der Zee. Sinds 

december 2011 is hij werkzaam als gynaecologisch oncoloog in het Centrum voor 

Gynaecologische Oncologie Amsterdam (CGOA), locatie Nederlands Kanker Instituut 

- Antoni van Leeuwenhoek Ziekenhuis (NKI-AvL).



Dankwoord

189

dAnkwoord

Een proefschrift is het resultaat van samenwerking. Ik wil graag de mensen bedanken 

die hebben bijgedragen aan de totstandkoming van dit proefschrift. Allereerst alle 

coauteurs, betrokken bij de hoofdstukken. Dank voor jullie discussies, kritische 

kanttekeningen, opbeurende kritiek en vooral ook het vertrouwen. 

Iedereen op de afdeling Pathologie bedankt voor alle hulp met fotografie, blokjes 

verzamelen, coupes snijden, kleuren en mede beoordelen, FACS proeven en wegwijs 

maken in de in	situ hybridisatie techniek. In het bijzonder Christa, Enno, Hans, Klaas, 

Lambert, Natalja, Sandra en Wim. Uiteraard ook de kamergenoten van de Joenit op 

P1-40: Antoinette, Cees, Christine, Jan Willem, Jessica, Judith, Katja, Kyra, Maaike en 
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fantastische leerschool gecombineerd met veel plezier.
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ongelofelijk waardevol. Onno: één terrasje in Eindhoven in 1990 heeft geleid tot de 

studie Geneeskunde, specialisatie tot gynaecologisch oncoloog en dit proefschrift. 
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