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公示内容

推荐奖种 医学科学技术奖（非基础医学类）

项目名称 肝脏炎性损伤与修复的细胞信号调控网络及干预策略

推荐单位

/科学家
江苏省医学会

项目简介

肝脏炎性损伤与修复的动态平衡机制是决定肝脏损伤转归的核心科学问题，解析其细胞分子调控

网络对肝损伤精准防治具有重大理论价值和临床意义。本团队在国家自然科学基金重点项目等持

续资助下，历时13年系统解析"炎症触发-调控网络-修复靶点"三位一体的肝损伤修复理论体系，

创新性建立多维度临床转化及干预策略，取得以下突破性进展：

一、肝脏急性炎性损伤的触发及调控网络解析与干预技术突破

针对肝脏缺血再灌注损伤（IRI）等急性炎性损伤的分子起源问题，在国际上首次绘制内质网应

激（ER-stress）介导的级联损伤图谱：（1）基于ER-stress下游

ATF6/XBP1/ATF4/Nogo-B信号调控网络，研发了含ER-stress特异性抑制剂TUDCA的智能

化肝脏灌注系统（专利ZL201410016261.2），使肝移植术后早期肝功能不全发生率预期降低

67.9%（28%→9%）；（2）ER-stress同时激活巨噬细胞ATF3分子，其通过激活NRF2/HO-

1轴抑制TLR4 相关炎症可有效缓解肝脏IRI；（3）解析NRF2/TIMP3与Notch1/Hes1双轴

协同抑制RhoA/ROCK通路，通过调控线粒体膜电位抑制炎症风暴，显著改善肝脏IRI；（4）T

淋巴细胞为核心的继发性免疫调控网络在炎性肝损伤的演进阶段发挥枢纽作用：揭示记忆性

CD4+T细胞通过巨噬细胞异常活化加重IRI损伤，而过继性输注Treg可显著抑制固有/适应性

免疫级联反应。

二、肝脏慢性炎性损伤修复关键靶点的发现与转化医学应用

针对慢性肝损伤"炎症-纤维化"恶性循环，突破性发现：（1）巨噬细胞FSTL1通过PKM2介导

的 Warburg效应重编程（乳酸产量增加 2.4倍）向 M1活化，激活HSC促进胶原沉积加速肝纤

维化进程；通过临床队列证实血浆 FSTL-1可作为进展期肝纤维化的无创标志物，其血浆水平与

肝组织纤维化程度高度相关且准确性达 0.83-0.88，显著优于传统模型，且可将肝活检需求比

例降低至 8.1%；（2）证实 RIP3通过MLKL磷酸化（Ser358位点）激活肝细胞ROCK1-

TLR4-NF-κB信号轴，建立"程序性坏死-炎症放大"新机制；（3）揭示NRF2与XBP1双向调控

巨噬细胞NLRP3炎性小体，继而调控肝细胞脂滴形成和HSC活化，成为改善 MASH的关键靶点；

（4）揭示高血糖特异性激活巨噬细胞 S1P/S1PR信号轴，并证实其是糖尿病相关炎性肝损伤的

关键靶点。团队已完成关键靶点FSTL1先导药物的筛选、优化及临床前毒理评价。

学术影响与成果转化：10篇代表作发表于 Gut、Hepatology等顶刊，被 Nature、Cell等他

引 602次。获授权专利7项，研发的器官保存系统在全国20家余三甲医院推广。核心成果入

选"江苏省行业十大科技进展（生物医药领域）"，并获江苏省临床医学创新奖一等奖；项目主要

完成人入选第十七届“江苏省十大青年科技之星”（2020），国家百千万人才工程（2019）、求

是杰出青年奖（2020）等荣誉。研究构建了从基础机制到临床转化的完整创新链条，为肝损伤精

准防治提供了理论范式与技术支撑。
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1 中国发明专利 中国 ZL201410016261.2 2015-01-15
一种保存离体器官的

装置和保存方法

吕凌、鲁皓、钱晓

峰、刘晓珊、张峰、

王学浩

2
中国实用新型专

利
中国

ZL20202093951 

5.9
2020-05-28 一种注射装置

饶建华、王永刚、

江荣华、隆龙
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利
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中
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王学浩
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王学浩

完成人情况表

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

饶建华 1 南京医科大学第一附属医院
南京医科大学第一附属

医院

副主任医师,副教

授

肝胆外科副主

任

对本项目的

贡献

作为项目的主要完成人之一，全面参与项目相关研究的立项、设计、实施和总结工作，对项目创新点均作出

实质性贡献，尤其是创新点 1和 2有突出贡献，具体贡献如下：阐释 ER-stress 同时激活巨噬细胞 ATF3 分子

NRF2/HO-1 轴抑制 TLR4 相关炎症可有效缓解肝脏 IRI 机制、揭示记忆性 CD4+T 细胞通过巨噬细胞异常活

化加重 IRI 损伤；发现肝脏慢性炎性损伤修复关键靶点与转化医学应用。每年用于本项目的工作量占总业务

量的 80%。旁证材料：附件 7.1.1-7.1.5，7.1.7，7.2.2-7.2.6。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

周浩明 2 南京医科大学第一附属医院
南京医科大学第一附属

医院

副主任医师,副教

授

肝胆外科副主

任

对本项目的

贡献

作为项目的主要完成人之一，全面参与项目相关研究的立项、设计、实施和总结工作，对项目创新点均作出

实质性贡献，尤其是创新点 1和 2有突出贡献，具体贡献如下：阐释内质网应激驱动肝脏炎性损伤的调控信

号网络、发现肝脏慢性炎性损伤修复的关键靶点并进行转化应用；每年用于本项目的工作量占总业务量的

70%。旁证材料：附件 7.1.6，7.1.8-7.1.10。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

王皓 3 南京医科大学第一附属医院
南京医科大学第一附属

医院
医师 无

对本项目的

贡献

作为项目的主要完成人之一，参与项目相关研究的设计、实施和总结工作，对项目创新点 1有突出贡献，具

体贡献如下：解析 NRF2/TIMP3 抑制 RhoA/ROCK 通路，显著改善肝脏 IRI；巨噬细胞 FSTL1 通过 PKM2 介

导的Warburg 效应重编程（乳酸产量增加 2.4倍）向M1活化，激活 HSC促进胶原沉积加速肝纤维化进程。

每年用于本项目的工作量占总业务量的 60%。旁证材料：附件 7.1.1，7.1.2。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

倪鸣 4 南京医科大学第一附属医院
南京医科大学第一附属

医院
主治医师 无

对本项目的

贡献

作为项目的完成人之一，主要参与项目创新点 1相关研究的立项、设计、实施和总结工作，对项目创新点 1

有突出贡献，具体贡献：巨噬细胞 FSTL1 通过 PKM2 介导的 Warburg 效应重编程（乳酸产量增加 2.4倍）向



M1活化，激活 HSC促进胶原沉积加速肝纤维化进程；解析 NRF2/TIMP3 与Notch1/Hes1 双轴协同抑制

RhoA/ROCK 通路，通过调控线粒体膜电位抑制炎症风暴，显著改善肝脏 IRI。每年用于本项目的工作量占

总业务量的 60%。旁证材料：7.1.1-7.1.2。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

吕凌 5 南京医科大学第一附属医院 徐州医科大学附属医院 主任医师,教授

徐州医科大学

副校长、附属

医院党委书记

对本项目的

贡献

全面主持研究课题的立项、设计、实施和总结工作，对项目的主要创新点均作出创造性贡献。具体贡献：基

于 ER-stress 下游ATF6/XBP1/ATF4/Nogo-B 信号调控网络，研发了含 ER-stress 特异性抑制剂 TUDCA 的智能

化肝脏灌注系统（专利 ZL201410016261.2），使肝移植术后早期肝功能不全发生率预期降低

67.9%（28%→9%）；T淋巴细胞为核心的继发性免疫调控网络在炎性肝损伤的演进阶段发挥枢纽作用：过

继性输注 Treg 可显著抑制固有/适应性免疫级联反应。每年用于本项目的工作量占总业务量的 50%。旁证材

料：7.1.1-10,7.2.1,7.2.5。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

周顺 6 南京医科大学第一附属医院
南京医科大学第一附属

医院
副主任医师 无

对本项目的

贡献

作为项目的主要完成人之一，参与项目 2相关研究的设计、实施和总结工作，对项目创新点 2有突出贡献，

具体贡献：证实 RIP3 通过MLKL磷酸化（Ser358 位点）激活肝细胞 ROCK1-TLR4-NF-κB 信号轴，建立"程

序性坏死-炎症放大"新机制；每年用于本项目的工作量占总业务量的 50%。旁证材料：7.1.6。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

饶竹青 7 南京医科大学第一附属医院
南京医科大学第一附属

医院
主任医师 无

对本项目的

贡献

作为项目的主要完成人之一，参与项目相关研究的设计、实施工作，对项目创新点 1作出实质性贡献，具体

贡献如下：在肝脏手术损伤控制领域开展了多项技术创新，涉及到复杂手术技术改良、手术相关装备优化等，

并申请多项国家专利。；每年用于本项目的工作量占总业务量的 40%。旁证材料：附件 7.2.7-7.2.9。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

成峰 8 南京医科大学第一附属医院
南京医科大学第一附属

医院
主任医师,教授

肝胆外科副主

任

对本项目的

贡献

作为项目的主要完成人之一，全面参与项目相关研究的立项、设计、实施和总结工作，对项目创新点 1有突

出贡献，具体贡献：巨噬细胞 FSTL1 通过 PKM2 介导的 Warburg 效应重编程（乳酸产量增加 2.4倍）向M1

活化，激活 HSC促进胶原沉积加速肝纤维化进程；解析 NRF2/TIMP3 与Notch1/Hes1 双轴协同抑制

RhoA/ROCK 通路，通过调控线粒体膜电位抑制炎症风暴，显著改善肝脏 IRI；揭示高血糖特异性激活巨噬

细胞 S1P/S1PR 信号轴，并证实其是糖尿病相关炎性肝损伤的关键靶点。每年用于本项目的工作量占总业务

量的 40%。旁证材料：7.1.1，7.1.2，7.1.4，7.1.7。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

王学浩 9 南京医科大学第一附属医院
南京医科大学第一附属

医院
主任医师,教授

江苏省临床医

学研究院名誉

院长

对本项目的

贡献

作为项目的完成人之一，全面参与项目相关研究的立项、设计、实施和总结工作的监督和指导，对项目创新

点均有贡献；每年用于本项目的工作量占总业务量的 30%。旁证材料：7.1.1-7.1.5,7.1.7-7.1.10。



完成单位情况表

单位名称 南京医科大学第一附属医院 排名 1

对本项目的

贡献

南京医科大学第一附属医院(江苏省人民医院)是江苏省规模最大的三级甲等综合性 医院，担负着医疗、教

学和科研三项中心任务。医院科技水平和创新能力已跻身于 国内先进前列。拥有中国医学科学院重点实验

室 1 个（肝脏移植重点实验室），申请人所在南京医科大学第一附属医院肝胆中心 是中国医学院器官移植

重点实验室，国家卫健委活体肝移植重点实验室，江苏省肝病中心，江苏省十大临床医学中心，是国际上较

早开展活体肝移植的中心之一，率先在中国大陆建立活体肝移植技术规范化体系，完成活体肝移植领域多项

开拓性工作，将活体肝移植技术向全国 20 余个省市推广。多年来该单位围绕肝损伤与修复机制探索开展了

大量基础与临床转化应用研究，该项目“肝脏炎性损伤与修复的细胞信号调控网络及干预策略”是重要研究内

容。10篇代表性论文发表于《Gut》、《Hepatology》等行业顶刊，被《Nature》、《Immunity》他引 602 次；

授权国家专利 7项（发明专利 2项），积极实施临床转化研究；核心成果入选 2023 年江苏省行业十大进展

（生物医药领域），并获江苏省临床医学创新奖一等奖。该研究兼具创新性与系统性，填补了巨噬细胞炎性

肝损伤动态调控网络的理论空白，被国际专家评价为"领域重要进展"；临床层面通过专利转化与临床试验，

为肝脏损伤治疗提供精准干预靶点；推动了肝脏损伤学科发展，培养交叉学科人才，对炎症相关疾病的防治

策略具有广泛意义。

单位名称 徐州医科大学附属医院 排名 2

对本项目的

贡献

徐州医科大学附属医院，简称“徐医附院”、“徐州二院”，现已发展成为集医疗、教学、科研、急救、保健、

康复等功能任务为一体的，淮海经济区历史悠久、技术水平高、核心竞争力强的大型省属三级甲等综合性医

院，是江苏省卫生健康委员会直属医院、江苏省卫生事业发展“十二五”“十三五”苏北地区医疗技术指导和

服务中心，是江苏省四大紧急救援基地之一。本项目完成人，徐州医科大学附属医院吕凌书记参与该项目立

项、设计、实施及总结工作。下一阶段拟依托该工作单位，进行该项目产学研教及后续开发工作。


