[bookmark: _Toc500165614][bookmark: _Toc505367026]1.推荐奖种: 2022年中华医学科技奖医学科学技术奖
2.项目名称: 基于分子影像的肿瘤精准诊疗一体化研究
3.推荐单位或推荐科学家: 中南大学
4.推荐意见:
该项目在多项国家自然科学基金资助下，历经数余年跨单位团队合作研究，以分子影像基础研究为基点，围绕分子成像中分子识别主体新的理化性质、靶标分子高效识别与信号放大等问题开展研究，提出基于多模态分子影像的恶性肿瘤多维度精准诊疗原创性理论与方法：1发现了肿瘤靶标分子识别主体新性质，突破了背景干扰及靶标分子结构制约分子影像检测的难题，提高分子影像检测的特异性、灵敏性。2发现药物靶向递送系统的固有缺陷，提出药物体内输送多模态影像定量监测新方法，实现了分子影像监测下抗肿瘤药物靶向高效递送。3发展了信号分子与分子事件模式识别新策略。突破了传统影像识别率低、微环境响应差的限制，提升了分子影像监测下肿瘤精准诊疗能力。该项目8 篇代表作及论文发表在生物医学领域权威SCI期刊包括J Am Chem Soc 1 篇、Angew Chem Int Ed 1 篇，Biomaterials 1篇、ACS Nano 1篇，Small 1篇，Theranostics 1篇，Nanoscale 1，Anal Chem 1篇。该项目拓展了分子影像的理论与方法，取得了重大科学理论突破，具有重要创新价值，获得国内外六十余位专家的高度评价，推动了基于多模态分子影像的肿瘤多维度精准诊疗新技术的发展，项目研究成果在国内外产生重要学术影响和学科带动作用。
我单位认真审核项目填报各项内容，确保材料真实有效，经公示无异议，推荐其申报2022年中华医学科技奖。
5.项目简介
恶性肿瘤严重危害人们生命健康，其发生发展机理复杂，涉及细胞-组织-整体多维度信息的整合。传统影像检测灵敏度、特异度低，难以满足多维度肿瘤精准诊疗需求，多模态分子影像为多维度信息整合提供了可能。创新其原理与方法，对于发展肿瘤诊疗新技术具有重要意义。分子影像关键科学问题涉及分子识别主体新理化性质、药物分子输送、高效识别与信号放大等问题。本项目在 5 项国家自然科学基金持续资助下，针对上述关键问题跨单位合作，探索并发现了肿瘤分子探针新理化性质，解决了体内外多模态高效分子识别、药物输送与信号放大、信号响应等关键科学问题，为肿瘤多维度精准诊疗提供了理论与方法，如下： 
1）发现了背景信号干扰是制约分子影像探针有效检测肿瘤靶标的关键，设计报告信号位于拉曼沉默区，可完全消除背景信号干扰的分子探针。揭示了核壳层状纳米结构增强拉曼报告分子信号的新原理，发展了层状拉曼散射分子探针成像分析方法，实现了单细胞水平肿瘤靶标的“指纹”成像。发现了通过映射组装聚合标签可以检测到每个散射点的单个生物分子，消除了常规大尺寸簇引起的标签非特异性吸附，提高了肿瘤单分子检测准确性。被科德里亚研究中心和 MEPPOT 团队作为单细胞“指纹”成像分子探针构建的基础。 
2）构建了肿瘤药物靶向系统高效输送与分子成像新方法：发现了药物靶向递送系统中介孔硅孔隙亲水性对载药率限制的固有缺陷，设计了特殊的“二亚胺原位骨架生长”药物多模态可视化输送新方法，发现了该方法能有效分散介孔硅中二亚胺荧光淬灭效应，在恢复近红外荧光信号的同时，“二氧化硅壳屏蔽效应”放大了二亚胺光声信号的机理；构建了半导体聚合物刷锚定 pH/GSH 智能化响应药物输送系统，为体内抗肿瘤药物稳定输送、定量监测提供了新思路。被韩国科学院院士 Kim, Jong Seung 作为酸激活智能组装药物及输送的模型基础。
3）发展了肿瘤内信号分子及分子事件高效识别与响应新策略：发现热敏聚合物提高药物负载能力的同时，出现相分离触发药物释放的机制，为解决药物瘤内释放提供了新策略。发现了孤对电子可充当小半导体分子受体的电子供体，揭示了肿瘤信号分子响应导致小半导体分子光吸收红移的机制，开发了激光响应半金属锑肿瘤高效诊疗新方法，为瘤内信号分子识别及分子事件响应提供了新策略。被中科院黄维院士充分肯定并评价为高效光热诊疗新策略。 
8篇代表作均发表在生物医学顶级期刊，其中J Am Chem Soc 1篇、Angew Chem Int Ed Engl 1篇、Biomaterials 1篇、ACS Nano 1篇，Small 1篇， Theranostics 1篇、Nanoscale 1，Anal Chem 1篇；IF之和为98.728，SCI他引351次，单篇最高他引71次。研究成果受到中国科学院谭蔚泓院士、中国工程院李景虹院士、美国工程院 Priyabrata Mukherjee 院士等60余位知名专家正面引用和高度评价。通过本项目的实施，第一完成人入选湖南省科技创新领军人才，第二、 第四完成人入选国家“四青”人才。
6.知识产权证明目录
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	中国
	CN113117095B
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7.代表性论文目录
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8.完成人情况，包括姓名、排名、职称、行政职务、工作单位、对本项目的贡献
（1）姓名：容鹏飞
排名：1
职称：教授/主任医师
行政职务：放射科主任
工作单位：中南大学湘雅三医院
对本项目的贡献：
项目总负责人。负责项目研究方向的确定、研究思路的提出以及研究方案的设计。对重要科学发现一、重要科学发现二、重要科学发现三均有创造性贡献。发展了新型分子影像探针检测技术，解决了空间位阻制约免疫分子成像的难题。创建了碱性磷酸酶调节的分子探针检测技术，解决了免疫分析平台不兼容的瓶颈问题。开发了二亚胺杂化空心介孔有机二氧化硅原位聚合药物靶向递送系统。发展了半金属锑移动载流子的肿瘤高效成像、治疗新方法。

（2）姓名：刘定斌
排名：2
[bookmark: _GoBack]职称：教授
行政职务：分析科学研究中心副主任
工作单位：南开大学
对本项目的贡献：
本项目研究方向的主要确定者、设计者和项目的主要研究者，对本项目的“重要科学发现一”中的重要发现点做出了创造性贡献，发展了零背景增强拉曼检测技术实现了单细胞水平单种及多种miRNA成像监测技术，发展了金纳米粒子分子影像免疫成像探针技术及碱性磷酸酶调节的分子探针检测技术。

（3）姓名：王维 
排名：3
职称：教授/主任医师
行政职务：首席专家
工作单位：中南大学湘雅三医院
对本项目的贡献：
本项目的“重要科学发现二，重要科学发现三”中的重要发现点做出了创造性贡献，开发了二亚胺杂化空心介孔有机二氧化硅原位聚合药物靶向递送系统。半导体聚合物刷锚定pH /G SH响应型多金属氧酸盐簇的智能化聚合靶向系统。基于小半导体分子孤对电子转移的肿瘤信号识别、响应新技术。

（4）姓名：杨凯 
排名：4
职称：教授
行政职务：无 
工作单位：苏州大学
对本项目的贡献：
本项目研究方向的确定者、设计者和项目的研究者，对本项目的“重要科学发现三”中的部分重要发现点做出了贡献，代表性论文5的合著者。本人在该项研发工作中投入的工作量占本人工作总量的20%。

9.完成单位情况，包括单位名称、排名，对本项目的贡献
（1）单位名称：中南大学湘雅三医院
排名：1
对本项目的贡献:
①作为完成单位制定了项目“基于多模态分子影像的肿瘤多维度诊疗方法与机制研究”总体规划和实施方案。
②完成了项目相关理论与方法研究工作，完成了大部分科学实验，支撑并验证了发现点1，2和3的基础理论研究。
③为项目的顺利进行提供了人力、物力、时间和项目管理等各方面的保障条件。

（2）单位名称：南开大学
排名：2
对本项目的贡献: 
①作为参与单位完成了项目相关理论与方法研究工作，完成了部分科学实验，支撑并验证了发现点1的基础理论研究。
②为项目的顺利进行提供了人力、物力、时间和项目管理等各方面的保障条件。

（3）单位名称：苏州大学
排名：3
对本项目的贡献:
①作为参与单位完成了项目相关理论与方法研究工作，完成了部分科学实验，支撑并验证了发现点3的基础理论研究。
②为项目的顺利进行提供了人力、物力、时间和项目管理等各方面的保障条件。
5
