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	项目简介
	胶质瘤是恶性程度最高的原发性脑肿瘤，患者经标准方案干预后中位生存期仅12-15个月。当前胶质瘤领域长期存在两项核心瓶颈：恶性进展机制阐释不充分；标准化精准诊疗技术缺失。本项目在河北省自然科学基金等科研项目持续资助下，历经十余年协同攻关，完整构建“基础机制探索—分子分型诊断—精准综合治疗”的全链条创新路径，取得如下创新性成果：

1.系统解析胶质瘤组蛋白甲基化表观调控核心机制，为临床干预提供关键靶点。①首次明确组蛋白去甲基化酶KDM6B是调控胶质瘤细胞增殖、侵袭、衰老及替莫唑胺耐药表型的核心功能枢纽；②率先揭示直接介导胶质瘤恶性生物学行为的KDM6B-染色质环-PDGFRA、KDM6B-SNAI1、KDM6B-INK4A、KDM6B-OLIG2四条调控通路；③在国内最早完成靶向KDM6B用于胶质瘤治疗的价值验证，为后续靶向药物研发提供核心支撑。

2.建立基于组蛋白甲基化特征的胶质瘤精准分型技术体系，填补传统诊断空白。①首次证实H3K36me2可作为胶质瘤分级诊断、预后分层评估的新型特异性生物标志物；②明确H3K27me3用于胶质瘤替莫唑胺耐药预判的临床应用价值；③确立KDM6B表达特征在胶质瘤抗血管生成靶向治疗方案制定中的核心指导意义。

3.构建胶质瘤个体化精准治疗技术体系，显著提升临床干预效果。①牵头编制国内首部《放射性粒子治疗脑胶质瘤专家共识》，填补该领域规范空白；②创新性建立KDM6B抑制剂联合酪氨酸激酶靶向药物的增敏治疗方案，有效破解单药临床应答率低的痛点；③搭建标准化¹²⁵I粒子植入疗效评估临床研究平台，形成完整的规范化操作流程。该一体化技术方案有效抑制高级别胶质瘤进展，显著延长患者总生存期。
项目成果已在河北省人民医院、青岛大学附属医院、河北医科大学第四医院、河北医科大学第二医院等省内外15家三甲医院完成落地应用与规模化推广，为复发难治胶质瘤患者提供了一种新的诊疗手段，提升了胶质瘤精准诊疗水平。

项目累计发表学术论文50余篇，获《Nature Reviews Clinical Oncology》等领域顶刊他引100余次，相关核心结论被收录入《Brain Tumors: An Interdisciplinary Approach》等国际权威专著。该项目团队共制作肿瘤防治科普短视频300余条，全网总播放量达3000万次，累计培训基层医疗机构临床技术骨干100余人，培养神经肿瘤方向硕博研究生30余名，牵头制定国家级行业专家共识1项，形成可复制、可辐射的标准化原创诊疗方案。

推动行业科技进步的作用：本项目完整打通表观基础研究到临床精准救治的全转化路径，推动神经肿瘤诊疗体系向标准化、精准化全面升级；该项目兼具临床疗效提升、专业人才培育、全民健康科普多重价值，为健康中国建设提供了关键的神经肿瘤临床技术支撑。
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	本项目主要完成单位包括河北省人民医院、河北体育学院、青岛大学附属医院、河北医科大学第四医院及河北医科大学第二医院。河北省人民医院作为第一完成单位，牵头项目整体设计与实施，建立胶质瘤组蛋白甲基化表观分型体系，开发靶向联合用药方案，完成系列机制与临床验证并推动精准诊疗技术院内常规应用；河北体育学院承担生物信息学分析与数据建模工作，构建组蛋白甲基化位点预测模型，优化研究统计方法，为分子标志物筛选与机制解析提供关键技术支撑；青岛大学附属医院牵头制定《放射性粒子治疗脑胶质瘤专家共识》，建立3D打印粒子模板操作规范，开展多中心临床验证并优化粒子放疗方案，推动微创放疗技术全国推广；河北医科大学第四医院提供大样本胶质瘤病理分级与随访数据，支撑表观分子标志物的临床价值验证，协助优化多学科诊疗路径，推动分子分型技术在病理诊断中常规应用；河北医科大学第二医院协助完成胶质瘤患者术前评估、方案制定与随访，提供真实世界临床数据，推动个体化诊疗模式在神经外科临床的应用与推广。
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