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提名奖项：科学技术进步奖
	成果名称
	基于“肠肝轴”调控的脂肪性肝病免疫代谢机制创新及精准防治体系构建

	提名等级
	一等奖

	提名书

相关内容
	（一）知识产权专利

1.许烂漫;温声凤;居斌. 基于AI和相似患者分析的综合肝衰竭预测与治疗参考系统, ZL 2023 1 1143606.6

2.贾伟;谢国祥;陈天璐;周科军. 用于受试体检测非酒精性脂肪性肝病状态的诊断装置及计算机系统, ZL 2021 1 0323130.9 

（二）代表性论文专著目录

1. Wei L, Pan YZ, Guo Y, Zhu Y, Jin HR, Gu YY, Li CS, Wang YQ, Lin JJ, Chen YP, Ke CH, Xu LM. Symbiotic combination of Akkermansia muciniphila and inosine alleviates alcohol-induced liver injury by modulating gut dysbiosis and immune responses. Front Microbiol.2024 Mar 20;15:1355225.  

2. Kuang JL, Wang JY, Li YT, Li MC, Zhao ML, Ge K, Zheng D, Cheung KCP, Liao BY, Wang SL, Chen TL, Zhang YA, Wang CR, Ji G, Chen P, Zhou HW, Xie C, Zhao AH, Jia WP, Zheng XJ, Jia W. Hyodeoxycholic acid alleviates nonalcoholic fatty liver disease through modulating the gut-liver axis, Cell Metabolism, 35(10), 1752-1766. 

3. Xu LM, Wang XF, Chen Y, Soong L, Chen YP, Cai JY, Liang YJ, Sun JR. Metformin Modulates T Cell Function and Alleviates Liver Injury Through Bioenergetic Regulation in Viral Hepatitis. Front Immunol. 2021 Apr 21;12:638575. 

4. Huang FJ, Zheng XJ, Ma XH, Jiang RQ, Zhou WY, Zhou SP, Zhang YJ, Lei S, Wang SL, Kuang JL, Han XL, Wei ML, You YJ, Li MC, Li YT, Liang DD, Liu JJ, Chen TL, Yan C, Wei RM, Rajani C, Shen CX, Xie GX, Bian ZX, Li HK, Zhao AH, Jia W. Theabrownin from Pu-erh tea attenuates hypercholesterolemia via modulation of gut microbiota and bile acid metabolism. Nat Commun. 2019 Oct 31;10(1):4971. 

5. Ge LC, Chen DZ, Chen WK, Cai C, Tao Y, Ye SS, Lin Z, Wang XD, Li J, Xu LM, Chen YP. Pre-activation of TLR3 enhances the therapeutic effect of BMMSCs through regulation the intestinal HIF-2α signaling pathway and balance of NKB cells in experimental alcoholic liver injury. Int Immunopharmacol.2019 May;70:477-485. 

6. Lin HW, Chen DZ, Du QJ, Pan TT, Tu HX, Xu YD, Teng T, Tu JJ, Li J, Lin Z, Wang XD, Xu LM, Chen YP. Dietary Copper Plays an Important Role in Maintaining Intestinal Barrier Integrity During Alcohol-Induced Liver Disease Through Regulation of the Intestinal HIF-1α Signaling Pathway and Oxidative Stress. Front Physiol. 2020 May 8;11:369. 

7. Zhu Y, Wang XZ, Zhu LJ, Tu YL, Chen WT, Gong LW, Pan TT, Lin HW, Lin J, Sun HL, Ge YL, Wei L, Guo Y, Lu CD, Chen YP, Xu LM. Lactobacillus rhamnosus GG combined with inosine ameliorates alcohol-induced liver injury through regulation of intestinal barrier and Treg/Th1 cells. Toxicol Appl Pharmacol.2022 Mar 15;439:115923. 

8. Cai C, Chen DZ, Tu HX, Chen WK, Ge LC, Fu TT, Tao Y, Ye SS, Li J, Lin Z, Wang XD, Xu LM, Chen YP. MicroRNA-29c Acting on FOS Plays a Significant Role in Nonalcoholic Steatohepatitis Through the Interleukin-17 Signaling Pathway. Front Physiol. 2021 Apr 1;12:597449.

	主要完成人
	许烂漫，排名1，教授/主任医师，宁波大学附属人民医院/宁波市医疗中心李惠利医院（工作单位/完成单位）；

贾  伟，排名2，教授，上海市第六人民医院；

陈永平，排名3，教授/主任医师，温州医科大学附属第一医院；

谢国祥，排名4，首席科学家/COO，深圳市绘云生物科技有限公司；

陆才德，排名5，教授/主任医师，宁波市医疗中心李惠利医院；

邹继华，排名6，正高级工程师，美康生物科技股份有限公司；

赵爱华，排名7，研究员，上海市第六人民医院；

陈长喜，排名8，副主任医师，宁波大学附属人民医院；

张  波，排名9，副主任医师，宁波大学附属人民医院；

莫  琼，排名10，助理研究员，宁波大学附属人民医院。

	主要完成单位
	1.单位名称：宁波市医疗中心李惠利医院

2.单位名称：宁波大学附属人民医院
3.单位名称：上海市第六人民医院

4.单位名称：温州医科大学附属第一医院
5.单位名称：深圳市绘云生物科技有限公司

6.单位名称：美康生物科技股份有限公司

	提名单位
	宁波市卫生健康委员会

	提名意见
	脂肪性肝病（FLD）发病率占全球肝病首位，其重症化危害十分严重。“肝肠轴”调控失衡是关键环节。本团队依托全省肝病重点实验室、市品牌学科，实现免疫代谢机制创新，诊断、干预及重症化预警技术突破，构建了FLD精准防治体系。

1）免疫代谢机制创新：率先揭示“阿克曼菌-肌苷激活肠道CD39-A2AR-Treg轴”纠正免疫失衡的重要机制并获阿根廷Pisarell教授高度肯定；阐明二甲双胍经TSC1-mTORC1通路抑制T细胞减轻肝损伤，被乌克兰Iryna教授肯定为“T细胞功能重塑的突破”；率先揭示猪去氧胆酸抑制肠FXR、激活肝PPARα双靶点改善NAFLD（Cell Metab，IF 33.4，一区TOP）；发现结合型12α-OH胆汁酸（TDCA/GDCA）驱动TGR5/p38 MAPK促HSC活化加重肝纤维化新机制，查新达到国际领先水平，为靶向药物开发提供关键理论支撑。

2）“肠肝轴”干预新突破：首创LGG联合肌苷/二甲双胍/干细胞/微生态协同疗法，突破单靶点局限，提升疗效超50%；首次筛选狄氏副拟杆菌（产γ-亚麻酸）联合HDCA-UDCA协同控脂，获康奈尔大学Won教授高度评价。茶褐素抑制肠道BSH菌，阻断FXR-FGF15信号激活胆汁酸代谢与脂质分解，使茶饮成为脂肪肝联合治疗的天然增效剂（Nat Commun，IF 17.2，高被引563次，一区TOP），获权威医学平台MedSci高度评价。

3）新诊断试剂盒开发及重症化预警：开发首个多维预警模型（9项临床指标+4种代谢标志物），达成肝纤维化全周期高精度识别（AUC=0.942）；同步创新肝纤维化试剂盒（牛磺胆酸+酪氨酸）及脂肪肝重症化预警AI软件系统，实现FLD早期重症化预警与精准防治。

本项目SCI论文 33篇，其中TOP 11篇，1区5篇，IF>10分5篇，他引1474次；专利6项；指南1部；全国30余家应用百万例，产值1.25亿。

经审查，该项目推荐材料内容真实有效，符合宁波市科学技术进步奖提名要求，提名该项目为宁波市科学技术进步奖一等奖。


