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	项目名称
	肺癌精准治疗体系的创建与转化：早期预测、手术优化、靶向干预　

	提名单位
	　石家庄市科技局

	项目简介
	肺癌作为全球癌症死亡首要原因，其异质性高、早期诊断率低及术后复发风险大等问题亟待突破。针对上述挑战，本研究团队通过整合临床诊疗与分子机制研究，系统构建肺癌精准诊疗体系。
在早期诊断方面，开发CT影像组学模型预测肺腺癌微乳头/实体高危亚型，建立磨玻璃结节侵袭性列线图，显著提升早期风险分层能力；通过研究挖掘影像图片背后的技术参数，建立以影像组学为基础的，结合临床特征的预测模型，以便在术前通过无创方法，预测肺腺癌患者是否包含微乳头、实体型的病理亚型，指导后续治疗。
在手术治疗优化领域，通过临床大数据分析，研究了在早期肺癌中，N1组淋巴结清扫和采集数量对术后精准分期的影响，发现当N1组淋巴结采样为1组时其预后和准确性显著差于2组，并且发现第10组和第13组淋巴结在N1淋巴结中的重要性；在中晚期肺癌（IIIA期，即N2组转移）患者中，完整性切除对预后起着至关重要的作用，其中纵隔淋巴结清扫程度和最高纵隔淋巴结转移是影响术后生存的独立危险因素。从早期和中期肺癌的手术切除、淋巴结清扫方面着手，推动手术质量标准化。

在靶向治疗与预后管理维度，团队通过真实世界大数据研究，研究辅助EGFR-TKI在突变型肺癌的术中治疗中的生存获益作用，提示EGFR-TKI治疗的时间对术后生存起着关键作用，对于具有高危因素的早期肺癌患者，术后辅助治疗也能获益。
最后在机制研究中，基础实验证实PKNOX2因其启动子甲基化水平改变表达水平，通过调控PI3K/AKT/mTOR信号通路来抑制肺癌细胞的增殖。利用公共数据库数据进行分析，ABCA3在肿瘤组织中的表达显著降低。通过ROC曲线分析显示ABCA3低表达患者的总生存期明显差于ABCA3高表达患者。MTT实验、划痕实验和Transwell实验表明敲低ABCA3表达后，肿瘤细胞的增殖、迁移和侵袭等恶性行为增强，并使EMT过程被激活。上述两项基础研究为克服肺癌耐药提供新的治疗靶点和研究方向。
本项目从早期诊断、手术规范、靶向干预到预后分层全链条覆盖，以期通过多项研究为提升肺癌各个阶段的精准诊疗水平提供实证支撑。 

	主要完成单位及创新推广贡献
	本课题主要完成单位为河北医科大学第四医院。本课题依托于河北医科大学第四医院，进行临床数据收集、术后生存随访，并进行了标本收集及基础实验。课题成果在河北医科大学第四医院、河北医科大学第一医院等多家三级甲等医院应用推广，产生良好的社会效益。

	推广应用及经济社会效益情况
	本项目已发表十余篇学术论文，其中SCI论文十余篇，中文论文数篇。培养博士研究生4名。自2019年以来，非小细胞肺癌术前影像学诊断、个体化手术治疗及术后精准辅助治疗陆续被国内多家三级甲等医院应用推广，产生良好的社会效益。
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