[bookmark: _Toc160312345][bookmark: _Toc160312335]华夏医学科技奖申报推荐公示内容
科学技术奖
一、项目名称
[bookmark: _GoBack]结直肠癌免疫治疗新机制及外科诊治新技术
二、推荐单位
苏州大学
三、主要完成单位
苏州大学附属第一医院（赵鑫、朱新国、姚一舟）
苏州大学（王雪峰）
中国科学院苏州生物医学工程技术研究所（张家意、高欣）
苏州大学附属第四医院（苏州市独墅湖医院）（王进）
旭光科星抗体生物科技有限公司（傅丰庆）
四、主要完成人
赵鑫、王雪峰、朱新国、张家意、高欣、王进、姚一舟、傅丰庆
五、项目简介
[bookmark: _Hlk165495804][bookmark: _Hlk166507829][bookmark: _Hlk165629437]结直肠癌发病率逐年上升，发病隐匿、早期确诊较困难、影像判读难度大、免疫治疗不敏感，5年生存率仍不令人满意。针对此困境，本项目组自2013年开始在国家、省和市课题的资助下，对结直肠癌诊疗亟待解决的问题进行攻关，取得如下成果：
[bookmark: _Hlk165664826]1.揭示结直肠癌免疫治疗新机制并向临床转化应用：结直肠癌的免疫治疗已显示出巨大的前景。然而目前总体疗效欠佳。本项目组在此方面做出如下创新：（1）阐明了白细胞介素-33（IL-33）以及白细胞介素-36（IL-36）在结直肠癌组织促进免疫应答的新机制，为结直肠癌免疫治疗提供了候选分子和理论依据。其中IL-33抗肿瘤免疫文章发表于美国免疫学会刊Journal of Immunology，他引率144篇次，获Nature、Cell、Science及其子刊引用。（2）阐明了IL-36促进初始CD8+ T和CD4+ T细胞分别向更具抗肿瘤活性的Tc9和Th9细胞分化的机制。（3）阐明了免疫分子B7-H3在结直肠癌免疫负调控的机制，并开发出靶向B7-H3的人源化单克隆抗体，应用于结直肠癌的血液学早期诊断、肿瘤免疫组化研究和核素标记抗体肿瘤免疫治疗。获国家发明专利3项。发表SCI论文15篇，中文期刊文章2篇。
2.建立结直肠癌早期诊断的新方法：（1）本项目组利用16S-rRNA测序联合质谱检测患者粪便样本中的肠道菌群分布变化以及短链脂肪酸的含量，同时结合血液标记物检测，构建了评估结直肠癌早期诊断的新方法，提高了对结直肠癌患者的早期诊断能力（敏感性67.96%，特异性89.29%）。成果发表于Front Cell Infect Microbiol，在多家三甲教学医院推广，获2023年江苏省医学新技术引进奖二等奖。（2）本项目组还首次建立了以EGFL-7、FOXM1等为靶标的在结直肠癌早期诊断中的检测方法，并进行临床运用，这两项成果分别获2017年、2018年江苏省医学新技术引进奖二等奖。发表SCI论文14篇，中文期刊文章2篇。
[bookmark: _Hlk162877882][bookmark: _Hlk166084414]3.医工结合：开发人工智能结直肠癌影像判读新模式和结直肠癌腹腔镜手术新装备：（1）开发了一种新的结直肠癌磁共振影像判读肿瘤自动分割新模式。该新模式Dice相似系数、阳性预测值、特异性、敏感度、Hammoude距离、Hausdorff距离分别为83.56、82.67、96.75、87.85%、0.2694、8.20，优于之前报道的U-net方法，是术前分期和治疗评估的基础，可取代耗时且不可重复的人工分割方法。（2）开发了一种结直肠癌腹腔镜手术自动扶镜臂新装备。该新装备可实现术中腹腔镜在无标记前提下对主刀操作的准确、快速跟踪，跟踪成功率为100%，跟踪精度（3.9±2.4，4.0±2.5）像素，跟踪速度15帧/秒。与既往报道的跟踪框架相比，平均跟踪精度提高了37%，实现真正意义上的人机协作，避免主刀医生与扶镜手之间的低效协调。以上成果在国内多家三甲医院试用，取得良好的效果。发表SCI论文2篇，中文期刊文章1篇。
[bookmark: _Hlk165581641]综上所述，本项目共发表SCI论文31篇，中文期刊文章5篇。10篇代表作被他引359篇次。获国家发明专利3项。获得江苏省卫健委新技术引进奖二等奖3项、江苏医学科技奖二等奖1项、苏州市优秀论文一等奖1项。临床研究成果在国内多家三级医院推广，取得了良好的社会效益，推动了结直肠癌免疫治疗机制的认识和诊疗技术的发展。
六、代表性论文目录
	序号
	论文名称/作者
	刊名
	年卷页码
(xx年xx卷xx页)
	通讯作者(含共同)
	第一作者(含共同)

	1
	IL-36β promotes CD8+ T cell activation and antitumor immune responses by activating mTORC1
	Frontiers in Immunology
	2019年10卷1803页
	卢斌峰、王雪峰
	赵鑫、陈小娟、沈兴华、唐佩军陈晨

	2
	Tumoral expression of IL-33 inhibits tumor growth and modifies the tumor microenvironment through CD8+ T and NK cells
	Journal of Immunology
	2015年194卷438-445页
	朱一蓓、卢斌峰
	高鑫、王雪峰、杨倩婷

	3
	IL-9 exerts antitumor effects in colon cancer and transforms the tumor microenvironment in vivo
	Technology in Cancer Research & Treatment
	2019年6卷1-13页
	
赵鑫、董晓强、朱新国
	王进、孙明兵

	4
	Long Noncoding RNA GM16343 Promotes IL-36beta to Regulate Tumor Microenvironment by CD8(+) T cells
	Technology in Cancer Research & Treatment
	2019年, 18卷1-10页
	赵鑫、董晓强
	毛德利、胡陈睿、张江磊

	5
	microRNA miR‑29a inhibits colon cancer progression by downregulating B7‑H3 expression: potential molecular targets for colon cancer therapy
	Molecular  Biotechnology
	2021年63卷849-861页
	赵鑫、张江磊
	王进、陈小娟、谢忱

	6
	Fully convolutional networks (FCNs)-based segmentation method for colorectal tumors on T2-weighted magnetic resonance images
	Australasian Physical & Engineering Sciences in Medicine
	2018年41卷393-401页
	高欣、孟晓春
	简俊明

	7
	Object Extraction via Deep Learning-based Marker-free Tracking Framework of Surgical Instruments for Laparoscope-holder Robots
	International Journal of Computer Assisted Radiology and Surgery
	2020年15卷1335-1345页
	高欣
	张家意

	8
	A New Biomarker of Fecal Bacteria for Non-Invasive Diagnosis of Colorectal Cancer
	Frontiers in Cellular and Infection Microbiology
	2021年11卷744049页
	宋世铎、朱新国
	姚一舟、倪海顺、王旭超、徐启宣

	9
	Short hairpin RNA- mediated gene knockdown of FOXM1 inhibits the proliferation and metastasis of human colon cancer cells through reversal of epithelial-to-mesenchymal transformation
	Journal of Experimental & Clinical Cancer Research
	2015年34卷40页
	姚一舟、朱新国
	杨侃侃、蒋林华

	10
	2-Hydroxylation of Fatty Acids Represses Colorectal Tumorigenesis and Metastasis via the YAP
Transcriptional Axis
	CANCER RESEARCH
	2021年81卷289-302页
	苏雄 朱新国
	孙亮 杨晓琴 何宋兵
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七、主要知识产权和标准规范等目录
	序号
	知识产权(标准)类别
	知识产权(标准)
具体名称
	国家
(地区)
	授权号(标准编号)
	授权(标准发布)
日期
	证书编号(标准批准发布部门)
	权利人(标准起草单位)
	发明人(标准起草人)

	1
	发明专利
	靶向人B7-H3分子的人源化单克隆抗体及其应用
	中国
	ZL 2022 1 0020231.3
	2023年04月28日
	5918255
	苏州旭光科星抗体生物科技有限公司
	张学光;傅丰庆

	2
	发明专利
	一种抗肿瘤组合物及其表达载体和应用
	中国
	ZL 2018 1 0435357.0
	2020年09月15日
	3987077
	苏州大学
	王雪峰；卢斌峰；蒋敬庭；朱一蓓；鲁翰林；申春苹；陈晨；宋盈莹

	3
	发明专利
	IL-36β的应用
	中国
	ZL 2019 1 0404044.3
	2023年03月24日
	5815086
	苏州大学
	王雪峰；朱一蓓；蒋敬庭；申春苹；

	4
	发明专利
	IL-36γ或者IL-36γ联合TGF-β的应用
	中国
	ZL 2021 1 0935851.5
	2024年08月02日
	7247863
	苏州大学
	王雪峰；朱启泰；李慕瑶 



