2026年度华医科技奖公示内容（科学技术奖）
1、 项目名称
难治性胃癌精准治疗关键技术的研发与应用

2、 推荐单位
中山大学

3、 主要完成单位
中山大学附属第七医院(深圳)；广州互云医院管理有限公司；中国科学院自动化研究所

4、 主要完成人
张常华、李晓伟、陈恒星、张文生、陈伟、袁金秋、曾乐立、何裕隆、杨东杰、严乐平、尹松成、蔡楠、赵梓丹、施云涛、谢鹏

5、 项目简介
我国是胃癌大国，难治性胃癌是死亡的主要原因。胃癌异质性强且患者个体差异大，临床治疗策略极为有限，亟待突破。本项目聚焦难治性胃癌“耐药机制不清”、“根治切除不精准”、“用药方案缺乏个体化”三大核心瓶颈，依托广东省消化系统恶性肿瘤防治研究重点实验室等5个高水平研究平台，开展联合攻关，取得系列原创性突破:(1)机制突破与新药研发。在国际上首次阐明乳酸化修饰驱动胃癌耐药的新机制，并成功研发逆转耐药新药司替戊醇，将终末期腹膜转移癌患者的中位无进展生存期显著延长3.1个月。(2)技术革新与疗效提升。创新性构建了“多模态数据驱动的精准淋巴结清扫技术”与“类器官药筛技术”，使难治性胃癌患者的临床反应率提升20%，局部进展期胃癌患者的五年生存率提高31.1%，实现了疗效的跨越式提升。创新点如下:创新点一:国际上首次阐明乳酸化修饰调控胃癌耐药新机制，开辟难治性胃癌治疗新领域团队国际上首次阐明乳酸介导肿瘤细胞NBS1蛋白乳酸化修饰，促进MRN复合物形成，增强DNA同源重组修复能力导致化疗耐药，并发现乳酸脱氢酶抑制剂司替戊醇与化疗联用可逆转肿瘤耐药。研究成果入选“中国科协2024年度中国生命科学十大进展”并获三项国家发明专利。据此，团队开展了司替戊醇联合免疫治疗、靶向治疗和化疗用于常规治疗无效的腹膜转移癌患者前瞻性临床试验，初步数据显示联合治疗中位无进展生存期达3.1个月，开辟了难治性胃癌治疗新领域。创新点二:开发胃癌精准脉络化淋巴结清扫新技术，提高患者五年生存率31.1%团队针对传统被视为“手术禁区”的肝门区和腹膜后淋巴结转移患者，首创了肝十二指肠韧带和腹主动脉旁脉络化淋巴结清扫技术。并建立基于多模态数据，多学科团队合作开展精准治疗，使局部进展期胃癌患者的5年生存率提高31.1%，相关技术被纳入专家共识，成为全国标准，获得国际同行的高度评价，引领了胃癌外科的精准化发展。
创新点三:开发类器官精准药筛新技术，提升胃癌临床治疗反应率20%针对难治性胃癌缺乏个体化精准用药和可选药物匮乏等难题，团队自主建立患者来源类器官研究和转化应用平台。通过开发细胞外基质、类器官芯片、生物3D打印、类器官免疫共培养等工程技术，提升类器官模型标准化水平和保真性;进一步开发类器官高通量药筛技术，整合多模态数据指导难治性胃癌个体化用药，治疗反应率提升20%;同时构建了国内规模最大的胃癌类器官样本库，以多样性、高保真类器官模型为基础，弥补动物模型和细胞系的不足，成功发现NBS1蛋白乳酸化介导难治性胃癌耐药关键机制，并解析GREM1-SPP1通路调控肿瘤命运核心机理。本项目共发表论文257篇，其中Nature论文3篇，获授权专利16项，制定胃癌相关指南3项。连续13年主办国际胃肠肿瘤学术会议和高级培训班，培训专科医师2600余名，培养国家级人才8人，省级人才11人助力2位教授获评英国医学科学院院士，相关技术在5个国家、30个地区推广应用，具备广泛的国际影响力，引领了全球难治性胃癌治疗模式的变革。
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