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中华医学科技奖形式审查结果公布
	年份
	2018

	推荐奖种
	医学科学技术奖

	项目名称
	提高胰腺癌长期生存率的关键技术的建立和临床应用研究

	推荐单位
	推荐单位：上海市医学会
推荐意见：                                                                  
该项目组在国内率先提出根据胰腺癌不同病理和生物学行为，开展综合治疗的观点；主张按照具体病理分期、部位及生物学特征，采用合理手术方案并应用各种综合治疗手段。就此观点，重点开发了一系列新技术新方法：如首次用胰腺癌二代基因测序揭示中国胰腺癌人群的基因突变图谱，并在临床利用基因测序检出的靶点和PDX模型对先导靶向药物进行筛选；首次在国际上论证了机器人胰腺恶性肿瘤手术的可行性、安全性、有效性及肿瘤根治性；通过科学规范淋巴结清扫及消化道重建新技术提高手术切除率；在国内较早引进和应用术中IORT技术等研究。部分研究结果应用临床，取得了一定的社会和经济效益。项目组还在国内重点开展了胰腺癌的基础研究：对胰腺癌的发生发展机制进行了系统研究；筛选并鉴定出多个胰腺癌预后标记物。SCI收录代表性论文20篇，总IF 88.371分，他引259次。主编专著3部，参编7部。国内多家著名医疗单位先后将该项目研究成果应用于临床，取得良好临床治疗效果。本项目的研究成果提高和推动了胰腺癌的整体疗效，为提高我国胰腺癌外科治疗的整体水平作出了一定的贡献。该研究总体成果居国内领先，国际先进水平。
我单位认真审阅了该项目推荐书及附件材料，确认全部材料真实有效。同意推荐申报2018年中华医学会医学科学技术奖。

	项目简介
	属于医学领域的外科学。围绕提高胰腺癌临床诊治水平建立了一系列安全有效易于推广的新技术。同时较深入的开展了应用基础研究，取得以下重要创新性成果：
一、提高胰腺癌的总体生存率：
1.科学规范淋巴结清扫：回顾分析151例胰头癌根治术，并行小样本前瞻性研究，发现第8、14组淋巴结转移率分别为4%及19%，据此首次提出淋巴结清扫应包括12a、12p、8p、14c/d，至此淋巴结清扫数量从18.14枚增加到27.30枚，淋巴结阳性率（LNR）从0.06提高到0.09。临床实践证实，遵循上述淋巴结清扫可明显提高患者长期生存率。
2.胰肠吻合新技术：系将肠道与胰管间吻合改为与胰腺全层吻合。其优点：①胰腺残面与空肠最大限度紧贴；②减少胰腺残面损伤和针眼瘘。随访结果，胰瘘发生率从16%降至2.3%；总体并发症率由48%降至19.5%。
3.国内首次建成胰腺导管腺癌PDX模型45例，临床结合基因测序的结果对先导靶向药物进行筛选。目前已根据筛选的结果指导中晚期胰腺癌患者进行新辅助化疗17例，相比同期经验治疗组（n＝29），R0切除率从26.3%提高到57.1%（P＜0.01），1年生存率从74.1%提高到91.7%（P＜0.01）。
二、实现胰腺癌的微创治疗：
1.首次在国际上论证了机器人胰腺恶性肿瘤手术的安全性与有效性：①首次提出“隧道先行，自下而上，两翼外展，由近至远”的手术入路。②机器人组术后恢复时间显著短于开腹组；两组术后并发症发生率及围手术期死亡率分别为35.0%vs40.0%与1.7%vs2.5%，无显著性差异。③肿瘤的根治性：机器人组与开腹组的R0切除率及淋巴结清扫程度均无显著性差异。两组患者中位及无病生存期无显著性差异(25.0vs.24.0月,P＝0.691;23.0vs.21.0月,P＝0.673)。
2.首次实施国际上至今最大样本的“机器人辅助保留十二指肠胰头切除术”。
三、基础研究：
1.分子标记物：首次报道胰腺实性假乳头状瘤蛋白标识物；证实H2AK119单泛素化水平及H3K27三甲基化水平与胰腺癌转移及患者预后密切相关。
2.分子机制：首次报道转录抑制因子Snail调控组蛋白泛素化水平促进胰腺癌转移的详细机制；miR-329通过GRB2调控胰腺癌细胞生长的分子机制；核磷蛋白NPM1等在胰腺癌细胞能量代谢中的作用及机制。
课题组已累计完成3910例胰腺癌外科综合治疗，长期随访2189例，总5年生存率13.8%，根治术5年生存率19.5%，整体疗效居国内领先、国际先进水平。代表性论文（SCI收录）20篇，总IF 88.37分，引用259次。主编专著3部，参编7部。主编的《机器人胰腺外科手术学》已列入“十二五”国家重点图书。应邀国际学术会议做专题报告37次，担任大会执行主席19次，连续2年获国际机器人外科大会发言一等奖。国际临床机器人外科协会主席Giulionatti评价该项目开展的“机器人辅助保留十二指肠胰头切除术”具有原创性。研究成果广泛应用于全国16个省市、自治区33家医疗机构并取得良好临床治疗效果。2012年受邀成为全球网络大学的授课单位，为多个国家培训千余名胰腺外科医师。研究结果已纳入中华医学会编制的《胰腺癌诊治指南》。
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	Early experience for the robotic duodenum preserving pancreatic head resection
	World J Surg
	2012;36(5):1136-1141
	2.228
	沈柏用
	7
	7
	否

	2
	Downregulation of Gas 5 increases pancreatic cancer cell proliferation ductal by regulating CDK6
	Cell Tissue Res
	2013;354(3):891-896
	3.333
	沈柏用
	66
	66
	否

	3
	Drug-eluting scaffold to deliver chemotherapeutic medication for management of pancreatic cancer after surgery
	International J Nanomedicine
	2013;8:2465-2472
	4.195
	沈柏用
	7
	7
	否

	4
	Proteomic analysis of solid pseudopapillary tumor of the pancreas reveals dysfunction of the endoplasmic reticulum protein processing pathway
	Mol Cell Proteomics
	2014;13(10):2593-2603
	7.254
	彭承宏，陈皓
	8
	8
	否

	5
	Association between miR34bc Polymorphismrs4938723 and Cancer Risk: A Meta-Analysis of 11 Studies including 6169 Cases and 6337 Controls
	Med Sci Monit
	2014; 20: 1977-1982
	1.216
	沈柏用，邓侠兴
	12
	12
	否

	6
	Snail recruits Ring1B to mediate transcriptional repression and cell migration in pancreatic cancer cells
	Cancer Res
	2014;74(16):4353-4363
	9.284
	候照远
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	沈柏用，周长林
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	5
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主要完成人和主要完成单位情况
	主要完成人情况
	姓名：沈柏用
排名：1
职称：教授,主任医师
行政职务：副院长
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.课题的总体设计、流程和策略设计、组织实施、研究结果的总结等；2.领导胰腺癌研究小组进行外科综合治疗流程和策略设计；3.机器人胰腺手术技术规范与临床应用的主要负责人之一；4.通过学术会议、发表论文和具体现场指导，将研究成果向国内多家单位进行推广；5.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1、2、3，实现胰腺癌的微创治疗之1、2，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之1、2、3及胰腺肿瘤的新分子标识物之1、2；6.代表性论文：1、2、3、4、5、6、7、8、9、10、11、12、13、14、15、16、17、18、19、20。
姓名：彭承宏
排名：2
职称：教授,主任医师
行政职务：无
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.参与课题的总体设计、组织实施、研究结果的总结等；2.共同确立胰腺癌手术方式的技术要领； 3.参与并明确了机器人胰腺癌根治术的关键技术；4.通过学术会议、发表论文和具体现场指导，将研究成果向国内多家单位进行推广；5.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1、2、3，实现胰腺癌的微创治疗之1、2，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之2、3及胰腺肿瘤的新分子标识物之1、2；6.代表性论文：1、2、3、4、5、7、8、9、10、11、12、13、15、16、17、20。
姓名：詹茜
排名：3
职称：副教授,副主任医师
行政职务：无
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.作为胰腺癌临床研究与技术培训的负责人之一；2.负责胰腺癌围手术期治疗和基础研究课题的设计，组织和协调课题的实施、总结；3.负责机器人胰腺恶性肿瘤的临床研究和具体实施；4.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1、2、3，实现胰腺癌的微创治疗之1、2，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之3及胰腺肿瘤的新分子标识物之1、2；5.代表性论文：1、2、3、4、7、8、9、10、11、13、14、20。
姓名：陈皓
排名：4
职称：教授,主任医师
行政职务：无
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.作为胰腺癌基础研究的主要负责人之一；2.指导和设计胰腺癌发生发展和浸润转移机制的系列研究；3.指导和设计胰腺癌预后标记物的筛选及鉴定；4.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1、2、3，实现胰腺癌的微创治疗之1、2，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之1、2、3及胰腺肿瘤的新分子标识物之1、2；5.代表性论文：2、3、4、5、6、7、9、10、11、12、13、14、17、19、20。
姓名：邓侠兴
排名：5
职称：教授,主任医师
行政职务：科副主任
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.作为胰腺癌临床研究的主要负责人之一；2.参与胰腺癌外科综合治疗流程和策略设计；3.开展胰腺癌外科合理手术范围的研究；4.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1、2、3，实现胰腺癌的微创治疗之1、2，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之1、2、3及胰腺肿瘤的新分子标识物之1、2；5.代表性论文：1、2、3、4、5、6、7、8、9、10、11、12、13、14、17、20。
姓名：李宏为
排名：6
职称：教授,主任医师
行政职务：中心主任
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.作为本项目顾问，参与课题的总体设计、组织实施、研究结果的总结等；2.通过学术会议、发表论文和具体现场指导，将研究成果向国内多家单位进行推广，3.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1，实现胰腺癌的微创治疗之1、2，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之2；4.代表性论文：1、、2、3、5、8、9、10、12、13、17。
姓名：方圆
排名：7
职称：副研究员,副研究员
行政职务：无
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.作为胰腺癌基础研究的负责人之一；2.负责胰腺癌发生发展和浸润转移机制的系列研究；3.作为主要研究者参与胰腺癌预后标记物的筛选及鉴定；4.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之2；5.代表性论文：2、5、10、12、13、17。
姓名：陆熊熊
排名：8
职称：医师,医师
行政职务：无
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.作为主要研究者参与胰腺癌发生发展机制的研究；2.作为主要研究者参与胰腺癌预后标记物的筛选及鉴定；3.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之2；4.代表性论文：2、5、10、12、13、17。
姓名：程东峰
排名：9
职称：教授,主任医师
行政职务：病区主任
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.肝胆胰微创手术技术培训教材主编之一；2.具体参与胰腺癌术中放疗的研究；3.通过学术会议和具体现场指导，将研究成果向国内多家单位进行推广；4.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1、2、3，实现胰腺癌的微创治疗之1、2。
姓名：谢俊杰
排名：10
职称：教授
行政职务：无
工作单位：上海交通大学医学院附属瑞金医院
对本项目的贡献：1.具体参与课题实验和研究流程的具体过程，并进行了结果总结和分析；2.通过学术会议和具体现场指导，将研究成果向国内多家单位进行推广；3.参与创新点：提高胰腺癌的总体生存率之1、2，实现胰腺癌的微创治疗之1、2，胰腺癌诊疗相关基础研究与应用之胰腺肿瘤发生发展的新分子机制之3及胰腺肿瘤的新分子标识物之1；4.代表性论文：2、4、11、19。

	主要完成单位情况
	单位名称：上海交通大学医学院附属瑞金医院
排名：1
对本项目的贡献：本项目由上海交通大学医学院附属瑞金医院完成，依托单位一直大力支持该学科的学科建设，该学科是"211工程"重点学科、国家临床重点专科、上海市重点学科、上海市教委重点学科和上海市医学重点学科，建立了基础和临床研究基地-上海消化外科研究所， 配备了充足资金和先进的仪器设备。该学科多人在国际国内学术团体任职（中华医师协会机器人手术学组副主任委员、中华医学会外科学分会胰腺外科学组委员、中国医师协会胰腺病专业委员会常委、中华医学会外科学分会外科手术学组委员、上海医学会普外科学会主任委员、美国外科学远院士等）。依托单位还一直关注课题的科研进程，不仅在物力和人力方面提供了大力支持，积极配合研究所需仪器和设备的购买、管理、保障 课题经费的合理使用、组织协调人员；认真组织课题总结，及时帮助解决课题组遇到的困难，为该课题的顺利完成提供了坚实的保障，不存在知识产权和完成人之间的争议。


