
附件1
精准医学创新发展联合基金项目申报指南

精准医学创新发展联合基金是由省科技厅、省自然科学基金委和河北医科大学、河北北方学院、承德医学院、河北大学附属医院、河北省人民医院、河北工程大学附属医院、河北省儿童医院、上海联影医疗科技股份有限公司共同设立，围绕我省人民生命健康领域的重大需求，以预防治疗疾病及优化临床实践为目标，针对医学健康领域的理论与技术难题，聚焦疾病发病机制、诊疗和预后的关键科学问题，鼓励开展基础与临床、医工融合、中西医结合等多学科合作和交叉研究；鼓励靶向药物、诊疗与预防、法医学精准鉴识等新技术研发，为构建我省精准医疗模式，实现“健康河北”奠定基础。包括“培育项目”和“重点项目”两类项目。

一、培育项目（指南代码：1010401）

资助金额每项10万元，项目执行期不超过3年。

（一）绩效目标

项目至少应产出1篇具有较高学术质量的论文（以标注项目编号为准）；项目成果形式以论文、专著、专利、人才培养、成果转化、国家项目获取、国际交流、科技报告等为主。

（二）内容要求

1.选题要求：从医学实践中凝练科学问题，围绕医学痛点与难点科学问题开展基础研究和应用基础研究。鼓励基础与临床、医工融合等多学科合作和交叉的系统化研究，应注重“临床假设—基础研究—临床验证”相结合，避免无创新性而盲目追求新技术和热点问题的简单观察性、描述性项目申报。

2.研究内容要求：利用多学科、多层面、多尺度的新技术、新方法、新范式，从分子、细胞、组织、器官、整体及群体等不同层面，针对疾病的发生、发展与转归机制开展深入、系统的研究，并开展相关临床验证。

（三）申报条件及限项规定

1.项目负责人近5年（2021年1月1日至今）以第一作者或通讯作者身份发表至少3篇与所申报项目研究方向一致的中文核心期刊论文，或1篇被SCI、EI收录的期刊代表作论文，或获得授权发明专利1项。

2.如项目申报人（第一名）不满足申报要求，但是其确实在本研究领域做出了公认的突出贡献，且具备独立开展基础研究的能力，由两名同行专家（高级职称）和所在依托单位（承担单位）出具推荐函亦可申报。
3.申报人在研项目与本年度申报项目总数不得超过2项，其中作为项目负责人（第一名）最多申报1项。在研项目负责人（第一名），可作为参与人（非第一名）申报本年度项目1项。在研项目参与人（非第一名），可作为项目负责人或参与人申报本年度项目1项。2025年12月执行期到期项目负责人和参与人不计入在研项目总数。

4.累计获得过3次及以上省自然科学基金项目资助的负责人，还须上传获得的《国家自然科学基金资助项目批准通知》或国家自然科学基金资助项目计划书首页。鼓励其在获得国家自然科学基金项目资助后再次申报该类项目。

5.正在承担河北省自然科学基金创新研究群体项目的负责人和研究骨干不得申报和参与该类项目。

6.申报本年度中央引导地方科技发展资金基础研究项目的负责人，不得申报该类项目。
二、重点项目（指南代码：1010402）
资助金额每项50万元，项目执行期不超过3年。 

（一）年度资助领域和研究方向

1.呼吸道病原所致急性肺损伤的精准治疗新策略（申报学科代码1选择H01的下属代码）
研究内容：聚焦肺炎克雷伯菌、H9N2禽流感病毒等病原体所致急性肺损伤，基于临床样本和/或体内外模型，利用多组学数据，以病原学及线粒体与内质网互作、细胞凋亡、细胞自噬、铁死亡等生物学过程为核心切入点，寻找特定病原体与宿主之间博弈导致急性肺损伤的关键靶点；探索针对关键分子靶点的干预措施并寻求针对病原体的靶向治疗方法（如噬菌体、拮抗因子），以实现对病原体和宿主免疫的“双重精准调控”，为呼吸道病原所致急性肺损伤提供治疗新策略。
研究目标：构建匹配临床信息的病原体库；发现呼吸道病原致肺损伤的关键靶标2—5个；筛选通路关键拮抗因子1—2个；形成精准靶向治疗方案1个。
2.自身免疫相关性疾病的预测、诊治及疫苗相关产品研发（申报学科代码1选择H01、H10的下属代码）
研究内容：聚焦呼吸道病毒感染后的免疫状态改变、病毒疫苗增强性疾病及自身免疫性疾病，阐明呼吸道病毒感染引起免疫保护的作用及机制，分析疫苗FI-RSV诱导的训练DC的代谢谱和转录谱，明确关键的差异代谢中间产物，探索代谢佐剂的安全性和保护性；聚焦免疫紊乱导致的自身免疫相关疾病，从免疫细胞增殖及功能障碍角度，基于T细胞基因工程改造，开发靶向干预新技术和新策略。
研究目标：研发具有临床转化潜力的疾病预测模型1—2个或基于关键靶点的治疗新技术1—2个；精准发现代谢佐剂1—2种；形成基于免疫预适应或细胞死亡调控的临床干预方案1种。
3.急慢性呼吸系统疾病的免疫调控机制及精准治疗（申报学科代码1选择H01、H26的下属代码）
研究内容：针对呼吸系统疾病的免疫调控失衡与预后不良等临床难题，采用临床队列与基础研究相结合的策略，探索急慢性呼吸系统疾病发生发展的影响因素，解析免疫细胞功能障碍在呼吸系统疾病中的作用机制；研发临床可用辅助诊断技术，构建预后模型与可视化工具。
研究目标：绘制免疫细胞关键修饰谱动态图谱1套；构建疾病预测或风险评估模型1套；开发具有临床转化潜力的辅助诊断技术1—2项。
4.血管功能障碍的调控机制及新型治疗策略（申报学科代码1选择H02的下属代码）
研究内容：针对感染性疾病合并血管功能障碍目前仍无有效治疗方法的临床难点，采用临床与基础研究相结合的策略，建立一种整合交感神经活性监测和血管功能评估的临床前研究体系，评价血压稳态、血管功能及治疗效果；建立患者来源类器官，解析神经调控的精准靶点和发病机制；探讨肠道菌群代谢、脂肪酸代谢、表观遗传等调控血管重构的病理过程，寻找血管功能障碍等临床疾病发生发展的生物标志，构建靶向纳米药物并推动向临床转化。
研究目标：绘制感染性疾病合并血管功能障碍的动物模型神经元激活荧光图谱1套；发现潜在治疗新靶标1—2个；开发具有临床转化潜力的疾病诊疗技术1种。
5.新型血糖调控策略在泛血管疾病心肌保护的作用及生物标志物研究（申报学科代码1选择H02、H07下属代码）
研究内容：阐释以GLP-1受体激动剂等为代表的新型血糖调控策略，在泛血管疾病背景下发挥心肌保护的作用，寻找相关的生物标志物；建立接受特定血糖调控治疗的泛血管疾病患者前瞻性队列，运用多组学技术对比不同疗效或预后亚组间差异，发现心肌保护效应的潜在生物标志物群及关键分子；构建以核心差异分子为中心的“代谢—蛋白—基因”交互网络，结合体内外模型，探究心肌保护机制；采用组织芯片模型，验证候选靶点的转化价值，并探索和优化基于该靶点的联合治疗策略。   
研究目标：基于临床队列发现并初步筛选能预测心肌保护的循环生物标志物1—2个；发现具有临床转化潜能的新靶标1—2个。
6.代谢性相关疾病的精准诊治新技术（申报学科代码1选择H02、H03、H07、H23、H26的下属代码）
研究内容：针对代谢相关疾病及其并发症精准诊治的临床困境，运用多组学技术及亚细胞异常特征分析，探寻具有诊断价值的关键因子和生物标志物，阐明慢性代谢性疾病发生的机制和影响因素；基于“代谢—免疫—神经”的交互调控网络，揭示急性间歇性卟啉病相关抑郁发病机制；解析激素调控、代谢状态、皮肤微生态、炎症反应、皮脂代谢及毛囊微环境影响疾病发生发展作用机制，发现相应分子诊断靶标；构建药代动力学与肝毒性高通量评价平台，为疾病精准诊治提供新技术。
研究目标：筛选疾病发生发展的生物标志物1—2个；构建风险预警模型1个；研发具备良好成药性的先导化合物1—2个；制定联合用药治疗新方案1—2个；获得具有治疗作用的天然产物和化学抑制剂2个；建立脱发表型精准鉴识模型1个；提出基于皮肤微生态调控的脱发防治策略1套；建立基于特定基因背景的药物安全性评价新方法1种。

7.危重症急救智能监测诊断新技术与装备研发（申报学科代码1选择H02、H20的下属代码） 

研究内容：针对危重症患者病情变化快、进展迅速且监护要求高的临床特点，研发面向危重症急救患者的智能监测与快速诊断新技术及装备；开发柔性可穿戴多参数生命体征监测系统，集成心电、血氧、体温、呼吸、无创连续血压等信号采集模块，突破运动伪影抑制与血管顺应性补偿等关键技术；基于多模态数据构建AI诊断与评估算法，实现对心血管及神经功能状态的实时智能识别；构建基于噬菌体纳米探针与免疫磁珠的高灵敏、高特异性病原体捕获与信号放大检测体系，研制集成磁分离与高灵敏信号读取功能的床旁快速生物标志分子检测方法，为感染性疾病的快速诊断提供系统性解决方案。
研究目标：研制具有自主知识产权的柔性可穿戴多参数监测与AI诊断系统1套，完成系统及核心部件的可靠性设计文件、第三方检测报告及使用寿命评估；构建高性能噬菌体纳米探针检测体系1套；研制具有自主知识产权的集成化快速精准检测原型系统1套。
8.心脑血管及神经肌肉疾病的机制与干预策略（申报学科代码1选择H02、H09的下属代码）

研究内容：针对动脉粥样硬化、高血压、杜氏肌营养不良等疾病临床精准治疗技术匮乏和效果不佳的现状，通过建立临床队列，融合大数据整合分析、多组学以及体内外模型，从代谢、免疫与神经等多角度系统探究颅内外疾病的发展过程，解析疾病微环境特征变化；从脂代谢、天然免疫与神经多系统交互调节等多途径探讨疾病的分子机制；基于多模态成像技术，建立精准评估体系，构建靶向递送系统，筛选潜在临床转化的治疗靶点和新型纳米诊疗制剂，探索精准治疗方案。
研究目标：筛选疾病发生发展的关键生物标志1—2个；参与制定相关临床诊疗指南或相关行业标准1—2项；建立基于纳米技术的相关疾病精准诊疗标准1套。

9.基于人工智能与类器官的诊疗新技术研发及应用（申报学科代码1选择H02、H04、H18的下属代码）

研究内容：基于人工智能、纳米机器人、类器官及生物医学影像工程等前沿技术，揭示疾病发生机制，开发新型生物制剂与诊疗技术，重点评价其在缺血性心脏病、女性生殖系统疾病（包括卵巢肿瘤）及组织损伤修复中的诊断与治疗作用；基于人工智能与类器官开展药敏预测、临床疗效一致性评价，为临床疾病的治疗提供新技术和新策略。

研究目标：研发诊疗新技术1—2项；研制1种纳米机器人体系；建成≥200例河北省类器官活库；建立胎盘发育异常早期风险评估模型1个。
10.核蛋白相分离障碍致RNA代谢紊乱与泛凋亡在阿霉素心脏毒性中作用及干预研究（申报学科代码1选择H02的下属代码）

研究内容：基于阿霉素致心脏毒性的临床问题，整合临床样本资源、转基因动物模型及细胞水平的功能验证，采用表观遗传学与生物信息学等多组学技术，阐明阿霉素的心脏毒性机制；聚焦核蛋白相分离障碍、泛凋亡等关键病理过程，利用相分离研究手段，解析核蛋白相分离凝聚物介导表观遗传调控在心肌毒性发生与发展中的分子靶点。针对内源性心肌保护机制的关键生物靶点，筛选有效小分子药物，为临床精准防治提供新靶点和先导化合物。

研究目标：筛选阿霉素致心脏毒性的潜在治疗靶点1—2个，筛选并验证能具有临床转化潜能的小分子药物1—2个。

11.慢性应激条件下肿瘤定植菌调控结直肠癌进展的精准化治疗新策略（申报学科代码1选择H03的下属代码）
研究内容：聚焦慢性应激条件下，肿瘤定植菌及其外囊泡调控结直肠癌进展的作用机制和精准干预策略，采用大样本患者心理评估联合HPA轴激素检测、组织酶解联合5R-16S测序技术，结合慢性应激条件下的结直肠癌动物和细胞模型，阐明肿瘤定植菌及其外囊泡的作用机制；筛选可以特异性增殖肿瘤定植菌的天然活性成分，阐明其“养菌抑癌”新机制；建立辅助临床诊断的多参数生物标志物模型，为结直肠癌患者的精准干预和预后评估提供新策略。

研究目标：发现并验证具有“养菌抑癌”功效的天然活性成分1—2种；建立整合菌群与靶蛋白的多参数生物标志物模型1种；制定精准干预和评估预后的新方案1种。
12.胆汁酸代谢调控炎症性肠病并发情绪障碍的肠脑互作靶点及精准诊疗策略研究（申报学科代码1选择H03的下属代码）

研究内容：聚焦炎症性肠病常伴发焦虑、抑郁等情绪障碍的临床问题，建立炎症性肠病并发情绪障碍的临床队列，明确菌群—情绪症状的关联特征；以肠脑轴为切入点，运用多组学技术，揭示胆汁酸代谢在其中的调控作用，阐明肠道特定菌与宿主靶器官之间的分子互作网络，筛选治疗靶点，为开发炎症性肠病并发情绪障碍的靶向药物及精准诊疗提供科学依据。

研究目标：鉴定与炎症性肠病并发情绪障碍相关的肠道菌株1—2种；筛选并验证具有临床转化潜能的胆汁酸代谢调控新靶标1—2个。
13.女性生殖功能障碍的再生策略研究（申报学科代码1选择H04、H18的下属代码）
研究内容：针对女性生育力衰退临床干预手段匮乏的挑战，围绕卵巢微环境失衡这一核心问题，采用基础研究、临床样本分析与工程技术融合的研究策略，揭示其免疫炎症—氧化应激—细胞衰老的病理网络；建立患者来源的卵巢类器官，结合多组学分析与临床队列，筛选女性生育力损伤、脂代谢异常的关键分子标志物；依托干细胞、组织工程材料及3D生物打印等医工融合技术，研发促进卵巢微环境重建的再生医学干预策略；构建基于类器官的高通量药物筛选平台，为女性生殖功能的精准重建提供理论与技术解决方案。
研究目标：研发再生医学新技术1—2项；研制基于3D打印技术的个性化卵巢组织支架1件；建立稳定患者来源的卵巢类器官模型1套；构建药物筛选平台1个；筛选候选药物2—3种。
14.关节炎治疗新技术（申报学科代码1选择H06、H30的下属代码）
研究内容：聚焦关节炎及术后并发症的临床治疗难题，采用临床队列与基础研究相结合的策略，运用多组学联合分析技术，系统解析骨关节炎发生发展及关节术后并发症的关键分子调控网络；探索基于干细胞外泌体等生物活性材料的精准治疗新技术和新方案。
研究目标：开发工程化的软骨靶向载药外泌体1个；研制多功能靶向肽段和基因编辑修饰的杂化干细胞外泌体—水凝胶共递送体系1套；研制骨关节炎智能诊治系统1套；制定膝关节前内侧骨关节炎精准诊疗指南1项；形成术后并发症早期干预策略1个。
15.骨损伤及修复的精准诊疗技术（申报学科代码1选择H06的下属代码）
研究内容：针对各种原因（如感染、创伤）导致骨损伤，结合临床队列样本与基础研究，应用多组学、人工智能及相关前沿技术，开发精准骨修复的再生医学智能诊疗系统，实现个性化干预。
研究目标：开发个体化靶向载药技术1—2个；研发精准修复技术1种；制定骨损伤及修复相关临床治疗指南或行业标准1项。
16.骨折、骨质疏松治疗与康复关键技术（申报学科代码1选择H06、H07、H18、H25的下属代码）

研究内容：聚焦创伤性脑损伤合并骨折、老年骨折后加速性骨丢失及骨质疏松等临床难题，采用临床队列与实验室研究相结合的研究策略，围绕“肠—骨轴”、“脑—骨轴”等多器官交互作用，系统阐明骨折后骨愈合的关键调控机制，探讨运动干预对骨稳态影响的分子基础；解析骨微循环障碍与骨基质稳态失衡的相互关系，开展骨代谢异常的精准预警研究，构建能促进骨折愈合、减少骨质疏松风险的综合干预策略，为临床骨修复障碍提供新的诊疗思路。
研究目标：形成靶向驱动骨丢失的干预新策略1种；形成加速骨折愈合精准治疗策略1个；制定骨质疏松干预技术规范或应用示范1项；研制基于囊泡的递送系统1套。

17.植物源性外囊泡跨器官靶向调控骨质疏松症的机制与精准干预策略研究（申报学科代码1选择H29的下属代码）

研究内容：聚焦骨质疏松症的病理机制及临床干预手段，采用临床与基础研究相结合的策略，探索能量代谢紊乱、骨形成与骨吸收失衡在骨质疏松症中的作用；建立标准化骨质疏松症动物模型及骨代谢细胞模型，深入解析植物源性外囊泡通过调控成骨细胞与破骨细胞能量代谢在治疗骨质疏松症中的作用；运用质谱技术与多组学联合分析策略，整合生物信息学与系统药理学筛选技术，解析植物源性外囊泡的活性成分谱，寻找新的关键靶点，为骨质疏松症的治疗提供理论依据和新策略。

研究目标：绘制植物源性外囊泡活性成分谱1套，发现新靶标1—2个；筛选并鉴定具有临床转化潜力的活性成分1—2种。

18.间充质干细胞与PRF凝胶复合体的构建和多模态影像技术在关节软骨再生修复中的应用策略（申请代码选择H06的下属代码）

研究内容：针对膝骨关节炎人群基数大，致残率高，社会负担重等痛点，聚焦关节软骨的再生修复策略，模拟间充质干细胞（MSCs）向成软骨和成骨分化的体内微环境并进行一体化修复软骨和软骨下骨；探索三维MSCs/PRF凝胶复合体的构建及其在机器人辅助下的精准给药策略，探明MSCs与PRF凝胶复合体对关节软骨和软骨下骨的再生修复作用，通过多模态影像进行示踪，评价干预效果。 
研究目标：研发MSCs/PRF凝胶三维复合体新技术1个；形成机器人辅助精准给药策略1种；建立多模态影像示踪监测与评价体系1套。
19.多策略协同的肿瘤免疫治疗方案（申报代码1选择H08、H16、H30的下属代码）
研究内容：针对肿瘤免疫治疗整体响应率低及RNA药物递送效率受限等关键问题，聚焦肿瘤微环境，构建具有超敏感pH响应的智能聚合物纳米递送平台，实现RNA的高效递送与先天免疫通路的协同激活；系统研究分子探针、纳米载体结构特征与RNA递送效率及免疫激活效能之间的构效关系，揭示递送系统在肿瘤免疫微环境重塑与免疫应答中的作用机制，为发展多策略协同的肿瘤免疫治疗新方案提供理论与技术支撑。
研究目标：构建并优选微环境响应型RNA纳米载体1种；研发针对实体瘤具有良好疗效的纳米疫苗1种；研制非应激依赖的免疫干预候选药物1个；研制靶向肿瘤微环境的高效纳米递送系统1种。
20. 血液系统肿瘤及并发症的精准防治（申报学科代码1选择H08的下属代码）
研究内容：针对骨髓增殖性肿瘤患者血栓高发的临床难题，整合临床标本分析与动物模型，运用多组学、流式细胞术及凝血功能分析等多种技术，系统揭示调控血小板异常活化、内皮功能障碍及凝血系统紊乱的关键分子靶点，研发可精确靶向白血病细胞的纳米载药系统，以期突破髓外白血病的治疗瓶颈，为患者提供更安全有效的干预方案。

研究目标：筛选用于临床风险分层的生物标志物1—2个；发现药物干预新靶标1—2个；研制靶向白血病细胞的高效纳米递送系统1种。
21. 神经疾病的治疗新策略（申报学科代码1选择H09、H30、H31的下属代码）

研究内容：针对缺血性脑卒中、神经病理性疼痛、躯体感觉异常等临床治疗的困境，探索经皮穴位电刺激预处理等治疗作用，利用AI模型解析关键离子通道的作用，识别异常脑区，构建“基因—通道—表型”关联网络，分析动态调控网络与协同作用，开发治疗先导化合物或候选药物，加速治疗新策略的临床转化。
研究目标：形成多靶点组合治疗方案1套；绘制神经调控图谱1个；研发对缺血性脑卒中患者具有脑保护作用的无创防治疗法1种；建立AI辅助多靶点药物筛选、优化与评价的标准化流程1套；研制具有自主知识产权的先导化合物或候选药物1—2个，完成候选药物的成药性评价。
22.神经精神疾病诊疗新技术及临床转化（申报学科代码1选择H09的下属代码）

研究内容：围绕全生命周期强迫症、抑郁症等神经精神疾病发生机制不清、缺乏精准诊疗技术等临床挑战，采用临床样本与实验室研究相结合的策略，探索疾病不同阶段大脑功能重塑与神经环路变化，结合多模态技术动态监测功能变化，研制闭环调控的临床治疗方案；构建多模态人工智能模型，阐明肝—脑轴扰动神经环路的核心机制；研发靶向递送系统，为神经精神疾病的诊断和治疗提供新技术。

研究目标：研发针对强迫症、抑郁症等神经精神疾病的时域干涉闭环调控系统1套，制定闭环神经调控治疗临床规范1项；构建脑靶向递送系统1套；制定精神障碍临床诊疗指南或相关行业标准1项；研发临床干预方案1个。
23.脑功能损伤风险预测与临床干预研究（申报学科代码1选择H09的下属代码）

研究内容：采用临床队列与基础结合的研究策略，探讨肠道菌群失衡与围术期神经认知障碍的关联，聚焦创伤性脑损伤的关键病理过程，解析睡眠障碍、神经免疫代谢紊乱及神经炎症等多维度的交互调控网络；构建基于菌群或代谢物的围术期神经认知障碍风险预测模型，筛选干预靶点，评估其在改善神经功能与认知预后中的干预效果，为脑功能损伤的精准防治提供转化方案。

研究目标：研发围术期肠道微生态制剂1种；发现肠道菌群诊断标志物1个；制定围术期睡眠障碍患者诊疗指南1项；构建神经元靶向药物递送系统1个。
24.神经退行性疾病精准诊疗关键技术（申报学科代码1选择H09的下属代码）

研究内容：针对神经退行性疾病高发的现状，采用临床与基础研究相结合的策略，探索体液中细胞外囊泡的作用机制及其与神经元、胶质细胞相互作用的分子调控机制，寻找新的治疗靶点；整合多组学检测、新型无创眼动追踪技术、事件相关电位及外周血浆生物标志检测等前沿技术，构建神经退行性疾病早筛与动态监测的多维度精准评估体系，为疾病精准防控治疗提供新策略。

研究目标：建立多模态融合临床数据库1个；建立疾病早筛模型1种及以上；研发血液标志物检测试剂1套；制定神经退行性疾病临床诊疗指南或相关行业标准1项。

25.基于“无外源性细胞的水凝胶材料”的缺血性脑卒中治疗新策略（申报学科代码1选择H09的下属代码）
研究内容：聚焦缺血性脑卒中腔内神经再生障碍的临床核心难题，研发新型压电纳米材料负载bFGF营养因子的智能复合水凝胶；联合无创物理电刺激与化学引导的协同模式，诱导内源性神经干细胞异位迁移及定向分化，评估新生神经元及功能性神经环路重建对脑卒中后功能恢复的核心贡献；基于已有的非人灵长类研究基础，利用恒河猴缺血性脑卒中模型验证其临床安全性及可行性，为临床急慢性脑卒中患者提供内源性神经再生的新策略。
研究目标：研发可注射智能水凝胶材料1—2种，实现卒中腔神经再生和功能重建；建立卒中腔内高效微创注射方案1种，完成临床前安全性和可行性的系统评价。
26.干细胞及其外泌体治疗脊髓损伤的分子机制及临床转化研究（申报学科代码1选择H09的下属代码）
研究内容：围绕脊髓损伤后微环境中细胞之间的相关作用关系及细胞死亡调控通路，结合多组学分析寻找参与脊髓损伤修复的关键分子；研究脐带间充质干细胞、嗅鞘细胞的纯化、外泌体制备与质量控制标准；从细胞生物学效应、解剖结构修复、行为学改善等多尺度评价干细胞及其外泌体的干预效果，为脊髓损伤干细胞及其外泌体的治疗策略研发及临床转化提供理论依据。
研究目标：研发优化的干细胞及其外泌体制备方案1—2个；制定针对脊髓损伤修复的干细胞及其外泌体治疗策略1—2个。
27.围术期术后谵妄发生机制研究及防治策略（申报学科代码1选择H09下属代码）
研究内容：针对围术期术后谵妄（POD）发生率高的临床问题，基于前瞻性临床队列，采用转录组学技术与神经心理评估，筛选与POD发生相关的特异性生物标志物组合，构建临床预测模型；利用小鼠POD模型，结合粪菌移植、肠道菌群宏基因组、外泌体示踪、基因干预等技术探讨POD发病机制，发现防治POD的关键靶点，为临床治疗提供参考。   
研究目标：构建POD临床预测模型1个；形成具有转化潜力的临床干预策略1—2种。
28.智能预警驱动的儿童抗髓鞘少突胶质细胞糖蛋白抗体相关疾病精准诊疗关键技术研究及应用（申报学科代码1选择H09下属代码）
研究内容：聚焦抗髓鞘少突胶质细胞糖蛋白抗体相关疾病（MOGAD）发病率、复发率高等关键问题，基于多学科交叉的临床诊断技术，建立临床队列、多模态模型，研发人工智能辅助判断软件系统，精准预测MOGAD预后，筛选影响MOGAD高复发的关键指标并进行验证，寻找早期诊断生物标志物与精准诊疗靶点。 
研究目标：构建儿童MOGAD疾病预测模型1个；筛选具有临床诊断价值的生物标志物1—2个；发现精准诊疗新靶标1—2个；研发适配儿童采集脑损伤相关电信号的便携式设备1套。

29.基于多模态数据融合的儿童感染相关性脑病AI预警模型与应用（申报学科代码1选择H09、H15下属代码）
研究内容：聚焦儿童感染相关性脑病临床隐匿性强、鉴别困难、干预时机模糊的关键问题，基于床旁近红外光谱、振幅整合脑电图及无创脑水肿监测等临床资料，构建多模态儿童感染脑功能损伤数据库，探索早期诊断与危险分层的特异性指标，研发适配儿童的多模态图神经网络AI模型，寻求精准诊疗的新靶点，阐明重症监护床旁实现风险预警与分型指导的应用路径，为早期诊断、严重程度分层及预后预测提供理论和技术支撑。
研究目标：发现儿童感染相关性脑病早期诊断生物标志1—2个；研发多模态图神经网络的AI预警模型1套；完成临床验证，≥200例。
30.基于高场强磁共振的烟雾病精准智能诊疗关键技术研究（申报学科代码1选择H09、H18下属代码） 
研究内容：针对烟雾病术后症状改善不佳的问题，利用高场强磁共振高分辨成像及人工智能技术，探索重要解剖结构的精准定位与患者预后的关联机制，设计融合多维度影像特征的精准定位方法，构建全脑脑动脉—脑膜淋巴管图谱及手术规划模型，并开展临床评价。
研究目标：绘制基于高场强磁共振与人工智能的全脑脑动脉—脑膜淋巴管图谱1套；建立神经外科手术新范式1种，并实现临床推广。
31.肿瘤免疫逃逸及耐受的精准靶向治疗（申报学科代码1选择 H10、H16的下属代码）
研究内容：针对肿瘤免疫治疗响应不足、免疫抑制和免疫耐受等临床问题，聚焦免疫细胞亚群与肿瘤细胞交互作用网络，解析免疫细胞亚群介导肿瘤免疫逃逸的关键作用，探讨代谢重编程驱动肿瘤干性维持与免疫耐受的机理，构建免疫治疗疗效预测模型，开发靶向免疫逃逸和耐受的精准疗法和临床策略。 

研究目标：研发免疫细胞亚群分型与预后评估体系1套；建立免疫治疗疗效预测模型1个；研发基于靶向递送或细胞干预的免疫精准疗法或治疗新策略1—2个，开展临床前验证。

32.基于多组学与人工智能技术的风湿免疫疾病全病程演变规律与早期预警研究（申报学科代码1选择H10下属代码）
研究内容：采用大队列与多组学整合分析策略，建立包含临床前期高危个体、早期患者和典型患者的省内多中心前瞻性纵向队列；系统收集并整合多组学数据，利用人工智能与机器学习算法，挖掘驱动疾病发生、从临床前向临床期转化的关键分子事件与跨组学网络标志物；开发可用于识别高危个体、预测疾病转化的数字化工具或生物标志物组合，并在临床队列中进行验证。
研究目标：绘制重大风湿免疫疾病的全病程演变分子图谱1—2种；建立具有高灵敏度和特异性的早期预警或诊断模型/标志物组合1—2套。
33.外泌体调控角质形成细胞功能异常在免疫炎症性皮肤病中的作用及临床转化研究（申请代码选择H11的下属代码）
研究内容：系统解析银屑病及共病、特应性皮炎等免疫炎症性皮肤病患者皮损及外周血中外泌体的特性与分子谱；通过体外细胞实验与动物模型，探究免疫细胞及角质形成细胞来源外泌体调控角质形成细胞增殖、分化及炎症因子分泌的分子靶点与下游信号通路；筛选外泌体相关诊断标志物，开发靶向修饰的治疗性外泌体并验证其临床前疗效。
研究目标：明确参与免疫炎症性皮肤病发病的外泌体标志物1—2个，建立以外泌体为载体的靶向治疗策略1种。

34.药物毒性检测与药物毒性作用的治疗策略（申报学科代码1选择H13、H30的下属代码）

研究内容：针对化疗药物及中药等在临床应用中所产生的毒性作用，系统开展药物毒性检测、相关机制与干预研究，利用高内涵细胞成像与人工智能，对多靶器官细胞进行高通量毒性表型筛选，实现关键毒性物质的精准、快速辨识及其量—毒、构—毒关系研究，构建有毒药物化学成分全景图谱；聚焦化疗药的耳毒性作用，利用单细胞测序、电生理学等技术，筛选关键膜蛋白靶点，阐明相关跨膜转运机制及离子通道在毒性发生中的作用，开发靶向干预策略。
研究目标：发现并验证介导顺铂细胞摄取的关键膜蛋白新靶标1—2个；建立基于细胞成像与人工智能的有毒中药毒性物质高通量筛选与辨识平台1套；完成创新防治策略的验证至少1种。
35.牙周病诊治的新技术研发及应用（申报学科代码1选择H14的下属代码）

研究内容：针对牙周炎致病菌发现不全、研究手段单一的临床瓶颈，通过计算机辅助设计、微加工联合多组学技术，开发口腔原位培养芯片体系，提升菌株分离效率，构建活口腔微生物资源库；依托牙周炎人群队列，整合多组学与机器学习方法，构建“微生物—牙周炎”关联网络，初步筛选驱动牙周炎的新型微生物，研发益生菌或靶向药物递送系统的干预策略，为牙周炎精准干预提供支持。
研究目标：研发口腔原位培养芯片1套；构建新型牙周炎致病微生物资源库1个；制定牙周炎靶向干预策略不少于1项。
36. 颌骨临界骨缺损的修复策略（申报学科代码1选择H14的下属代码）

研究内容：针对颌骨临界骨缺损修复效率低的临床问题，通过临床队列分析影响颌骨临界骨缺损修复的影响因素，构建以乳酸盐作为能量供应的智能水凝胶，探索其维持细胞氧化还原稳态并激活成骨通路的机制，建立颌骨临界骨缺损动物模型，验证智能水凝胶成骨效能，为提高骨缺损修复效果提供新策略。
研究目标：研发可注射、原位固化、兼具供能—成骨—矿化功能的智能水凝胶1种；构建颌骨临界骨缺损修复方案1套；形成颌骨临界骨缺损临床效果评估指标体系1套。
37.正畸加速牙齿移动的精准诊疗关键技术（申报学科代码1选择H14的下属代码）
研究内容：围绕成年人正畸牙移动效率低、治疗周期长的临床瓶颈，聚焦“牙周膜干细胞力学—代谢重编程响应障碍”这一核心科学问题，综合运用多组学分析、分子生物学验证及生物材料工程等手段，揭示力学刺激下成年人牙周膜干细胞功能减退的代谢机制，研发精准干预新策略，为安全高效的正畸治疗提供新理论与新技术。
研究目标：筛选介导成年人牙周膜干细胞力学响应异常的新靶标1—2个；研发靶向关键代谢物的智能响应纳米囊泡—水凝胶递送系统1套。
38.肿瘤放疗、化疗与免疫联合诊疗新策略（申报学科代码1选择H16的下属代码）

研究内容：围绕肿瘤在放疗、化疗与免疫治疗联合模式下响应异质性大，易发生继发性抵抗的临床难题，采用临床队列研究与实验验证相结合的策略，开展多时间点ctDNA-MRD动态监测，绘制治疗过程中的肿瘤克隆演化图谱，构建可用于早期疗效评估与复发风险预警的预测模型；利用基因组学与表观组学分析技术，系统解析关键基因突变协同介导放射抵抗、化疗耐药与免疫逃逸的分子靶标，明确慢性应激、肠道微生物等对肿瘤微环境免疫细胞功能的影响，探讨放疗、化疗与免疫联合治疗作用靶向增敏新策略。
研究目标：形成基于ctDNA-MRD动态监测的疗效预测与复发预警新方案1套；形成增敏治疗方案1个。
39.肿瘤诊疗AI大模型构建与智能决策（申报学科代码1选择H16、H18的下属代码）

研究内容：聚焦肿瘤诊疗决策困难，整合挖掘肿瘤患者的医学影像、电子病历及基因组学等多模态数据，构建适用于我国肿瘤诊疗场景的AI大模型；构建肿瘤治疗决策支持智能体、靶向治疗疗效预测模型，开展多步骤推理和动态工具选择研究，为实现治疗前精准患者分层及联合干预策略提供依据；采用多模态空间组学、多重空间生物成像及机器学习技术，系统解析肿瘤的时空演化规律，识别新的相关治疗靶点。
研究目标：构建适用于我国诊疗现状的肿瘤治疗决策辅助人工智能大模型1套；构建大规模、高质量肿瘤诊疗数据集1套，≥100万人次；构建“分子表达—影像特征—病理响应”的多模态可视化预测模型1个；构建基于多模态融合AI的肿瘤新辅助疗效精准预测模型1个；建立疗效预测与分层模型1个，形成可用于临床评估的管理指标2—3个。 
40.肿瘤耐药标志物及治疗靶点发现（申报学科代码1选择 H16的下属代码） 
研究内容：针对肿瘤耐药及放疗抵抗的临床问题，采用临床队列与多组学深度整合的研究策略，筛选生物标志物，探讨替代性供血途径、线粒体—铁死亡激活相关通路、染色体外环状DNA、新型离子通道等介导肿瘤治疗耐药中的作用机制，开发新型潜在治疗靶点，开展药物研发和药物敏感性筛查，为肿瘤耐药及放疗抵抗提供新型诊疗生物标志与干预策略。
研究目标：制定肿瘤耐药相关临床指南或专家共识1项；研制高活性、高选择性及显著抗肿瘤效应的临床前候选药物1—2个；制定放疗抵抗治疗新策略1个；研发靶向耐药肿瘤的药物1—2种；筛选逆转线粒体—铁死亡耐药通路的小分子化合物1—2种。
41.恶性消化道肿瘤精准诊疗新技术（申报学科代码1选择H16的下属代码）

研究内容：针对食管癌、胃癌、结直肠癌等恶性消化道肿瘤缺乏精准诊疗预测方法的临床现状。通过整合单细胞及空间多组学技术，解析治疗过程中肿瘤微环境的时空演化规律，阐明关键应答因子和肿瘤微环境在肿瘤治疗有效性中的作用及机制；开发基于关键应答因子的双模态成像探针、纳米载体、以及预后预警标准，探索恶性消化道肿瘤精准诊断、治疗新技术与新策略。 
研究目标：制定化免联合放疗临床诊疗指南或者专家共识1项；建立涵盖影像、病理及液体活检指标的围手术期疗效评估及预后预警标准1套；形成针对个体化新辅助诊疗的数字化临床辅助决策方案1项；研发对恶性消化道肿瘤治疗具有协同增效作用的纳米制剂1—2种。

42.肿瘤发生转移与靶向治疗新技术（申报学科代码1选择H16的下属代码）

研究内容：聚焦恶性肿瘤高复发转移、预后差并发症多的临床现状，采用临床与基础研究相结合的策略，探究恶性肿瘤转移的调控机制，寻找肿瘤干细胞调控作用及干预靶点；构建恶性肿瘤转移模型，开发小分子抑制剂等干预策略，并进行临床转化研究。
研究目标：构建恶性肿瘤预后精准预测风险模型1个；获得具有临床转化潜能的小分子抑制剂2个。
43.黑色素瘤的热带爪蛙模型体系构建与治疗转化研究（申报学科代码1选择H16的下属代码）
研究内容：聚焦黑色素瘤临床关键的“原位—侵袭”转化窗口，采用基因编辑、转基因等技术，对标不同演进阶段临床表型，构建热带爪蛙模型；结合表观多组学和单细胞等技术，研究黑色素瘤发生、发展、转移、去分化和异质性的分子机制，开发有效的治疗靶点，为阻断黑色素瘤进展提供精准干预策略，建立临床前高通量药物测试体系。
研究目标：构建能够模拟人类黑色素瘤发生、发展及转移过程的热带爪蛙黑色素瘤模型5种以上；发现疾病进展相关的新靶标1—2个；完成临床样本的验证50例以上。
44.乳腺癌的早期精准诊断新策略（申报学科代码1选择H16的下属代码）

研究内容：针对乳腺癌早期诊断困难的临床问题，采用临床与基础研究相结合的策略，通过多组学检测与机器学习等技术手段，研究O-糖基化修饰等表观遗传调控在乳腺癌发生发展中的作用，筛选并验证O-糖基化修饰的关键靶点，为乳腺癌的精准诊断提供新的科学依据。

研究目标：发现抑制乳腺癌O-糖基化修饰关键靶标1—2个，研发乳腺癌早期诊断模型1—2个。
45.乳酸杆菌代谢调控消化道肿瘤免疫的新靶点和治疗新策略研究（申报学科代码1选择H16的下属代码）
研究内容：针对消化道肿瘤免疫检查点阻断疗法（ICB）响应率低的临床困境，基于“肠道菌群—宿主免疫代谢”调控轴，利用临床队列研究、单细胞多组学技术及细菌基因编辑技术等前沿方法，解析乳酸杆菌及其代谢物对肿瘤微环境中免疫细胞表型的调控规律，阐明其增强消化道肿瘤ICB治疗疗效的核心分子机制；明确乳酸杆菌关键代谢物触发的下游信号通路，揭示其与ICB疗法协同增效的分子基础；验证菌群代谢相关靶点与消化道肿瘤患者病情进展、ICB治疗响应性的临床相关性，为消化道肿瘤免疫治疗增效提供理论依据与可行的临床转化方案。
研究目标：明确乳酸杆菌代谢调控消化道肿瘤免疫新靶标并鉴定免疫治疗候选增效剂1—2个；构建菌群代谢相关ICB疗效预测模型1个；建立消化道肿瘤ICB联合治疗新方案1个或参与制定相关评价标准1个。
46.靶向缺氧生态位逆转胶质母细胞瘤免疫治疗抵抗的新策略（申请代码选择H16的下属代码）
研究内容：针对胶质母细胞瘤免疫治疗抵抗的临床难题，聚焦HIF-1α等缺氧生态位的核心信号，阐明其协同塑造免疫抑制微环境的分子靶点；构建全基因组CRISPR合成致死筛选平台，设计开发靶向新型小分子化合物，系统评估其在逆转免疫抑制、激活抗肿瘤免疫中的功效，为开发肿瘤缺氧“生态位靶向”的新型治疗策略提供依据。
研究目标：鉴定与缺氧适应及免疫抑制相关的新靶标2—3个，获得靶向治疗的先导化合物3—4个，形成靶向缺氧生态位的联合治疗方案1—2项。
47.胃癌细胞衰老相关耐药新机制及纳米药物精准治疗靶点研究（申请代码选择 H16的下属代码）
研究内容：针对胃癌治疗中面临的细胞衰老相关耐药的临床瓶颈问题，从基因表达调控与肿瘤免疫微环境互作维度，揭示胃癌生长、细胞衰老与耐药的新机制，运用多组学技术筛选关键分子；挖掘新型靶向治疗药物及功能化纳米材料，构建高效纳米载药系统，提升药物治疗效率；阐明纳米药物的理化表征和分子作用机制，制定新型的胃癌靶向治疗策略，为临床转化提供理论依据与实践路径。
研究目标：筛选具有临床转化研究价值的胃癌细胞衰老相关耐药新靶标1—2个；研发胃癌细胞衰老相关靶点治疗性药物至少1种；提出基于纳米载药系统的胃癌靶向治疗策略1—2种。
48.基于人工智能的腹膜后肿瘤放射性粒子植入疗效预测关键技术研究（申报学科代码1选择H16下属代码） 
研究内容：针对腹膜后肿瘤放射性粒子植入治疗粒子植入误差大和术后剂量验证缺乏客观量化标准等问题，利用多方式引导和人工智能技术，探索CT影像及剂量学参数特征与靶区周边复发的关联机制，设计标准化术前手术规划、手术方式及精准剂量计算的方法体系，构建粒子植入治疗效果智能预测模型，并开展临床评价。
研究目标：建立标准化的腹膜后肿瘤放射性粒子植入影像预处理、特征提取与标注流程1套，形成高质量的多中心“影像—临床—疗效”关联数据库1个；筛选出可有效预测粒子植入术后疗效的核心影像组学及剂量学标志1—2个；形成粒子植入技术标准化全流程质控体系和个性化治疗的专家共识1—2个。
49.针对肝脏局灶性病变的影像—病理—文本对齐基座模型构建与多中心验证（申报学科代码1选择H18的下属代码）
研究内容：聚焦肝脏局灶性病变，构建融合肝脏MRI多序列影像、病理全切片图像、结构化影像报告、病理报告及电子病历文本的标准化多模态数据集；采用自监督预训练与跨模态对比学习策略，实现影像—病理—文本表征的深层语义对齐，开发多病种统一基座模型，实现自动化识别疾病、生成可解释性证据链及输出结构化诊断报告，并开展多中心外部验证与真实世界临床流程评估，形成规范化应用框架。
研究目标：构建高质量、高标准肝脏多模态标准化数据集及质控规范1套；开发跨模态对齐基座模型1个，实现肝脏局灶性病变精准诊断；研发可部署的临床辅助诊断原型系统1套，通过多中心前瞻性真实世界数据评估模型泛化性与临床可用性。
50.基于PET/CT影像ATN框架探讨中药治疗糖尿病的神经保护作用及评价改善认知功能障碍的疗效（申报学科代码1选择H18下属代码）
研究内容：围绕糖尿病认知功能障碍患者脑内Aβ沉积（A）、tau蛋白异常磷酸化（T）及神经退行性改变（N）早期识别困难的临床问题，构建基于PET/CT影像ATN框架的多模态多探针评价体系，解析中药通过靶向脑微血管内皮细胞、小胶质细胞及海马神经元交互网络，抑制神经炎症、减少海马神经元铁死亡、促进海马神经元突触可塑性的分子机制；系统评价中药干预对糖尿病认知功能障碍患者脑内Aβ沉积、tau蛋白磷酸化与神经退行性变的调控作用，为糖尿病认知功能障碍提供早期识别、精准干预及疗效评估的防治策略。
研究目标：建立基于影像ATN框架的中药治疗糖尿病认知功能障碍疗效预测模型1—2种；筛选中药调控Aβ/tau病理的关键新靶标1—2个。

51.基于多重光学成像的急性肾损伤早期诊断技术研发（申报学科代码1选择H20的下属代码）
研究内容：针对急性肾损伤早期诊断中的关键难题，采用多学科交叉的临床前沿诊断技术，整合潜在诊断标志物，研发精准靶向肾脏并可同步检测多种早期标志物的多重光学成像新技术，为构建急性肾损伤早期诊断体系提供新策略；综合运用细胞与活体成像、尿液及血液指标检测等方法，系统评估该技术的潜在应用价值，并通过荧光成像示踪炎症反应、氧化应激、细胞死亡、免疫反应等肾损伤分子进程，为临床急性肾损伤早期诊断提供新方法。
研究目标：研发可同时检测两种及以上潜在早期标志物的光学传感器1—2件；建立急性肾损伤的早期诊断新方法1—2种。
52. 中医防治机制与临床策略研究（申报学科代码1选择H28、H29、H30的下属代码）
研究内容：采用“多组学联合驱动—深层靶点挖掘—分子机理验证”的研究策略，全面刻画间歇期中医药干预下心脏、脑内分子网络的动态演化规律；构建中药药效成分—肠道菌群—分子靶点调控网络，阐明活性肽调控天然中药自组装的分子机制，解析复方多组分药效的物质基础。
研究目标：明确具有干预潜力的分子靶标1—2个；绘制复方核心药效成分图谱1套；研发中医药临床治疗新方法1种。
（二）绩效目标

申报书正文预期成果要求具体明确，可量化、可考核，项目结项验收不将发表学术论文作为重要评价依据和考核指标，研究成果在临床或实际应用中得到体现或验证作为重要考核指标。

项目绩效评价考核目标及指标应依照申报书中“预期成果”填写。考核目标应定性填写项目总体目标和年度目标，考核指标侧重于填写研究成果在临床或实际应用中得到体现或验证，其他指标作为附属指标参考项目绩效评价考核指标目录定量填写。

（三）申报条件及限项规定

1.项目负责人应具有较高学术造诣和较强组织协调能力，具有高级职称或博士学位。

　　2.负责人年龄原则上不超过57周岁〔1969年1月1日（含）以后出生〕。

　　3.项目负责人近五年（2021年1月1日至今）作为主持人获批过国家级科技计划项目，或以第一作者或通讯作者身份发表过至少3篇与所申报项目方向一致的SCI（EI）期刊检索论文，或2项授权发明专利。
4.所申报项目应当与团队一直开展的主要研究方向一致。研究团队应当是长期稳定的合作团队。

5.团队研究骨干3—5名作为项目参与者（在读研究生或在站博士后不能作为研究团队的核心成员），研究骨干中具有副高级以上专业技术职称人员比例或具有博士学位人员比例不得低于50%，且应包含一定比例的优秀青年科技人员。

6.如项目申报人（第一名）不满足申报要求，但是其确实在本研究领域做出了公认的突出贡献，且具备独立开展基础研究的能力，由两名同行专家（正高级职称）和所在依托单位（承担单位）出具推荐函亦可申报。

7.申报重点项目的参与人在研项目与本年度申报项目总数不得超过2项。2025年12月执行期到期项目负责人和参与人不计入在研项目总数。

8.作为项目负责人正在承担青年科学基金项目（A类、B类、D类）、概念验证项目、重点项目、重大项目的，不得申报该类项目。

9.正在承担河北省自然科学基金创新研究群体项目的负责人和研究骨干不得申报和参与该类项目。

10.作为项目负责人同年申报青年科学基金项目（A类、D类）、概念验证项目、重点项目、重大项目、创新研究群体项目，合计限1项。

三、其他要求

　　（一）承担或参与省自然科学基金项目的单位纳统时应据实填报相关基础研究经费数据。
（二）申报人应根据申报项目的主体研究内容正确选择学科代码（申报学科代码1或2应至少有一个选择H-医学的下属代码），研究内容与学科代码不符的申报项目经审查确认后视为初审不通过。

（三）项目申报单位为医学类专业的普通高等院校、科研院所、医疗机构和制药企业，高校及其附属医院人员共同申报时不作为合作单位。

（四）申报精准医学创新发展联合基金重点项目须出具依托单位（承担单位）申报推荐函，无申报推荐函视为初审不通过。
（五）由于医学科学研究对象的特殊性，在项目申报及执行过程中应严格遵守针对相关医学伦理和患者知情同意、人类遗传资源管理以及生物安全等问题的有关规定和要求，在申报书中提供所在单位或上级主管单位伦理委员会的证明，在线提交申报书时作为附件一并上传提交。

（六）申报基本条件、申报方式及申报材料、科研诚信等要求以及申报流程，按照《河北省科学技术厅关于印发2026年度河北省基础研究计划自然科学基金专项项目（第一批）申报指南的通知》（冀科金〔2026〕1号）执行。
　　四、联系方式

河北省自然科学基金委员会办公室

0311-85821343  0311-85817132

  河北医科大学                  贾  川  0311-86265564

河北北方学院                  乔海霞  0313-4029190

承德医学院                    王  晖  0314-2291140

河北省人民医院                宋吉楠  0311-85988374

河北省儿童医院                曲  艺  0311-85911208

河北大学附属医院              史建红  0312-5981629

河北工程大学附属医院          申  娜  0310-3962688
上海联影医疗科技股份有限公司  王梓权  021-6707686
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