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国家自然科学基金资助项目批准通知

（预算制项目）

张力元   先生/女士：

根据《国家自然科学基金条例》、相关项目管理办法规定和专家评审意见，国

家自然科学基金委员会（以下简称自然科学基金委）决定资助您申请的项目。项目

批准号： ，项目名称：  82171828 放射治疗联合GM-CSF提高PD-1抑制剂疗效的机制研究

，直接费用： 万元，项目起止年月： 年 月至 年 月，有关项目54.00 2022 01 2025 12

的评审意见及修改意见附后。

请您尽快登录科学基金网络信息系统（https://isisn.nsfc.gov.cn），认真

阅读《国家自然科学基金资助项目计划书填报说明》并按要求填写《国家自然科学

。对于有修改意见的项目，请您按修改基金资助项目计划书》（以下简称计划书）

意见及时调整计划书相关内容；如您对修改意见有异议，须在电子版计划书报送截

止日期前向相关科学处提出。

请您将电子版计划书通过科学基金网络信息系统（https://isisn.nsfc.gov.c

n）提交，由依托单位审核后提交至自然科学基金委。自然科学基金委审核未通过

者，将退回的电子版计划书修改后再行提交；审核通过者，打印纸质版计划书（一

式两份，双面打印）并在项目负责人承诺栏签字，由依托单位科研、财务管理等部

门审核、签章并在承诺栏加盖依托单位公章，且将申请书纸质签字盖章页订在其中

一份计划书之后，一并报送至自然科学基金委项目材料接收工作组。纸质版计划书

应当保证与审核通过的电子版计划书内容一致。自然科学基金委将对申请书纸质签

字盖章页进行审核，对存在问题的，允许依托单位进行一次修改或补齐。

向自然科学基金委提交电子版计划书、报送纸质版计划书并补交申请书纸质签

字盖章页截止时间节点如下：

1． 提交电子版计划书的截止时间（视为计划书正式提2021年10月22日16点：

交时间）；

2． 提交修改后电子版计划书的截止时间；2021年10月29日16点：

3． 报送纸质版计划书（其中一份包含申请书纸质签字盖2021年11月5日16点：

章页）的截止时间。
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4． 报送修改后的申请书纸质签字盖章页的截止时间。2021年11月25日16点：

国家自然科学基金委员会

2021年10月12日

请按照以上规定及时提交电子版计划书，并报送纸质版计划书和申请书纸质签

字盖章页，未说明理由且逾期不报计划书或申请书纸质签字盖章页者，视为自动放

弃接受资助；未按要求修改或逾期提交申请书纸质签字盖章页者，将视情况给予暂

缓拨付经费等处理。

附件：项目评审意见及修改意见表



附件：项目评审意见及修改意见表

项目批准号  82171828 项目负责人  张力元 申请代码1  H1112

项目名称  放射治疗联合GM-CSF提高PD-1抑制剂疗效的机制研究

资助类别  面上项目 亚类说明  

附注说明  

依托单位  苏州大学

直接费用  54.00 万元 起止年月  2022年01月 至 2025年12月

 通讯评审意见:
<1>具体评价意见：
一、该申请项目是否面向国家需求并试图解决技术瓶颈背后的基础问题？请结合应用需求详细
阐述判断理由。
本项目拟研究放射治疗联合GM-CSF提高PD-1抑制剂疗效的机制研究，鉴于目前临床PD-1有效性
不理想的现状，寻找联合治疗新策略是当前迫切需要解决的科学问题。

二、请评述申请项目所提出的科学问题与预期成果的科学价值。
采用放射治疗联合GM-CSF提高PD-1抑制剂疗效的新策略具有较好的临床应用前景，机制的深入
探讨具有重要的科学意义。

三、请评述申请人的研究基础及研究方案的创新性和可行性。
申请人的研究基础较好，本项目的研究方案具有创新性和可行性。

四、其他建议

<2>具体评价意见：
一、该申请项目是否面向国家需求并试图解决技术瓶颈背后的基础问题？请结合应用需求详细
阐述判断理由。
免疫治疗是目前肿瘤治疗的临床前沿，中国的肿瘤系统治疗从2018年起进入了免疫治疗时代，
但是PD-1抑制剂目前仍有很多不足，单独使用应答率及长期缓解率比较低。这些都是肿瘤免疫
治疗的技术瓶颈。该项目申请人于2019年3月启动了“前瞻性单臂大分割放疗联合PD-1/PD-L1
抑制剂及GM-CSF免疫治疗晚期多发性转移实体瘤的I/II期临床研究”这一项注册临床试验，研
究结果发现此种三联治疗模式具有较高的肿瘤免疫应答率和较长的缓解期。机制研究发现三联
疗法显著增加结肠癌组织中树突状细胞及CD8+T细胞的浸润和活化，并形成了免疫记忆;胆碱代
谢产物二甲基甘氨酸(DMG)可能参与了树突状细胞的调控。本项目对不同组合方案进行深入机
制研究，主要是分析不同治疗方式对免疫微环境重建的作用，从而解决技术瓶颈背后的基础问
题。

二、请评述申请项目所提出的科学问题与预期成果的科学价值。
本项目拟通过比较不同组合方案，分析三联治疗（单臂大分割放疗联合PD-1/PD-L1抑制剂及GM
-CSF免疫治疗）对免疫微环境重建的作用(重点关注CD103+树突状细胞变化对CD8+效应和记忆T
细胞的影响) ，并探讨各组间疗效的差异性。分别通过敲除CD103+树突细胞的GM-CSF受体小鼠
和DMG限速酶 缺失小鼠的模型，研究GM-CSF及DMG代谢通路对CD103+树突状细胞的功能以及对
肿瘤退缩和缓解时间的影响，明确其分子机制。开展临床研究，分析患者外周血中免疫及代谢
指标与疗效之间的相关性，探索可靠的生物标记物，实现高效的PD-1抑制剂治疗。如能实现研
究目标，具有较好的科学价值。

三、请评述申请人的研究基础及研究方案的创新性和可行性。
该项目在前期临床研究的结果上提出科学问题，并在小鼠模型中明确了表型及初步机制，具有
较好的研究基础。研究方案详实可行。申请人具有丰富的项目主持经验。

四、其他建议



医学科学部

2021年10月12日

无

<3>具体评价意见：
一、该申请项目是否面向国家需求并试图解决技术瓶颈背后的基础问题？请结合应用需求详细
阐述判断理由。
本项目基于目前单纯使用PD-1抑制剂的肿瘤免疫应答率及长期缓解率比较低的现状，着眼完善
PD-1抑制剂应用入手，通过基础与临床研究探索出可能提高PD-1抑制剂疗效的方法，拓宽了PD
-1抑制剂的抗癌谱，将有利于实现免疫治疗下的“泛肿瘤治疗”，提高PD-1抑制剂的疗效成为
了临床迫切需要解决的问题，这一系列的转化研究符合国家重大需求，有助于解决目前免疫治
疗应答较低的现状。

二、请评述申请项目所提出的科学问题与预期成果的科学价值。
本课题从免疫代谢角度阐释“布拉格治疗”重塑的机体免疫微环境可以增强DMG代谢，激活DC
中mTOR信号通路，促进免疫反应。从分子水平初步揭示“布拉格治疗”的机制，并可为寻找生
物标记物提供重要参考。采用“临床-基础-临床”的转化医学研究模式，从体外细胞实验，体
内小鼠模型和临床标本明确三联治疗对免疫微环境重建的作用，有助于完善PD-1抑制剂的临床
应用，实现肿瘤的精准免疫治疗，具有明显的临床应用价值。

三、请评述申请人的研究基础及研究方案的创新性和可行性。
本项目通过体外细胞实验，体内小鼠模型和临床标本分析布拉格治疗提高肿瘤免疫应答能力的
机制，具有一定的创新性，课题立项依据较为充分，聚焦国内外最新研究进展，科学假说的提
出较为合理，研究内容较为完善，技术路线清晰，逻辑性明显，课题前期研究基础和预实验相
对较好，申请者具有一定的科研背景，对PD-1抑制剂的相关研究较为系统，在该领域发表了多
篇优质文章，所在单位设备支撑可行，人员配备合理。

四、其他建议
 修改意见:



 

江  苏  省  科  技  项  目  合  同  
 

计 划 类 别   社会发展--重点项目-临床前沿技术    

项 目 编 号  BE2021652    

项 目 名 称   晚期难治性结肠癌的精准布拉格治疗策略建立及临床应用   

项 目 类 别   1208精准医疗    

起 止 年 限  2021 年 9  月 至 2024   年  6 月   

项目负责人   张力元  电话及手机  13862127695  0512-68282030   

项目联系人   杨传来  电话及手机  18862247655  0512-67784829   

承担单位   苏州大学附属第二医院    

单位地址   苏州市三香路 1055号   邮政编码  215004   

项目主管部门   苏州市科学技术局    

 

江 苏 省 科 学 技 术 厅 

二〇二一年 
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说明： 

1、本合同适用于省基础研究、重点研发、国际科技合作/港澳台科技合

作、软科学研究等计划。 

2、合同条款中所有空项都需如实填写，确无此项的，请在该栏中打“/”

或在空白处写“无”。 

3、乙方盖章必须是单位公章，部门章无效。 

 

 

 

 



委托单位（甲方）： 江苏省科学技术厅 

法定代表人： 王秦 

地址： 南京市北京东路 39号 

邮政编码：210008 

 

承担单位（乙方）： 

承担单位：  苏州大学附属第二医院    

统一社会信用代码：  1210000046695632XL    

法定代表人：  徐博    

地址：  苏州市三香路 1055号   邮政编码：   215004    

项目负责人：  张力元    

电话：    13862127695  传真：   0512-68284303    

电子邮件：  chuanlaiyang@163.com    

 

保证单位（丙方、项目主管部门）：  苏州市科学技术局    

法定代表人（科技局局长）：  张东驰    

地址：   中国江苏省苏州市人民路 979号  邮政编码：   215002    

    甲方批准由乙方承担省科技计划《晚期难治性结肠癌的精准布拉格

治疗策略建立及临床应用》项目的研究开发或建设任务。依据《中华人

民共和国民法典》的规定，为明确甲、乙、丙三方的权利和责任，保

证项目的顺利实施和科研经费的合理使用，签订本合同。 



第一部分 项目条款 

一、项目的目标和主要研究内容 

要解决的主要技术难题和问题，项目研究的创新点和内容等。 

 

1、通过多中心临床试验确定“布拉格治疗”对晚期难治性结肠癌瘤患者的临床

疗效  

 

2、通过多组学研究制定“布拉格治疗”的个体化治疗方案，提高精准治疗水平  

 

3、“布拉格”肿瘤治疗模式的免疫学机制研究  

 

4、筛选出能够预测“布拉格治疗”疗效的生物标志物  

 



二、项目验收内容和考核指标 

    项目验收和考核突出高质量成果和创新绩效，具体包括 1、主要技术指标：如形成

的专利、新技术、新产品、新品种、新装置、论文代表作、专著等数量、指标及其水平

等；2、主要经济指标：如技术及产品所形成的市场规模、效益等；3、项目实施中形成

的示范基地、中试线、生产线及其规模等；4、其他应考核的指标。 
     

通过多中心临床试验确定“布拉格治疗”对晚期难治性结肠癌瘤患者的临床疗效 

通过多组学研究制定“布拉格治疗”的个体化治疗方案，提高精准治疗水平 “布拉

格”肿瘤治疗模式的免疫学机制研究筛选出能够预测“布拉格治疗”疗效的生物标

志物。  

1、建立信息完整、数据可靠的“布拉格治疗”资料信息库和生物标本库，通过多组

学数据筛选相关免疫及代谢指标，并验证特异性与敏感性。建立“布拉格治疗”的

精准科学决策体系，探索生物标记物。  

2、建立晚期难治性结肠癌的精准布拉格治疗策略,在 SCI 收录期刊上发表代表性论

文 3篇,申请国家发明专利 1项。  

3、形成江苏省在肿瘤免疫治疗领域的技术特色和人才优势，建立起本领域“布拉格”

治疗研究平台和专业人员培训基地。  



三、项目进度及考核指标 

时间 考核指标 

2021年 9月 

至 

2021年 12月 

 

完成 MC38-OVA 结肠癌稳转细胞株的构建；完成 CT26-Luc 结

肠癌腹膜转移模型和 MC38 结肠癌双侧皮下瘤模型下，PD-1 抗体单

药、PD-1 单抗联合局部放疗以及布拉格方案的疗效评估；按照布拉

格临床试验入组标准收治结肠癌患者，并开展布拉格方案治疗，每疗

程起始时留取患者的外周血样本。 

2022年 1月 

至 

2022年 3月 

 

针对接受布拉格方案治疗的结肠癌患者，建立患者信息资料库，

统一记录患者的放疗靶区、照射剂量、药物剂量，提取肿瘤病灶的影

像信息。 

2022年 4月 

至 

2022年 6月 

 

分析小鼠肿瘤组织样本及淋巴结中免疫微环境的变化；分析小鼠

肿瘤组织和血清中代谢组学变化，筛选差异代谢物。 

2022年 7月 

至 

2022年 9月 

 

完成 MC38-OVA 双侧皮下瘤小鼠模型构建，探索布拉格治疗方

案对机体肿瘤和肿瘤引流淋巴结免疫微环境的影响机制。 

2022年 10月 

至 

2022年 12月 

 

继续收治晚期复发转移结肠癌患者，并开展布拉格方案治疗，分

析患者疗效与放疗计划、药物使用相关性。初步进行影像组学分析，

以及免疫细胞流式分析。 



2023年 1月 

至 

2023年 3月 

 

完成关键代谢差异物对肿瘤免疫治疗的影响，确定布拉格治疗调

控的关键代谢酶。 

2023年 4月 

至 

2023年 6月 

 

完成对上一年收治病人的疗效与其免疫指标和代谢产物进行逻

辑回归分析。 

2023年 7月 

至 

2023年 9月 

 

不断调整和缩小筛选的指标；有价值的指标将进一步在小鼠模型

中验证。 

2023年 10月 

至 

2023年 12月 

 

构建 MC-38 小鼠模型并进行用抗体清除布拉格方案激活的免疫

细胞，阐明布拉格方案中免疫微环境的变化对代谢通路的影响。 

2024年 1月 

至 

2024年 3月 

 

完成关键代谢物对树突状细胞和不同记忆 T 细胞亚群、表型和

功能的影响；参加国内外交流会议。 



2024年 4月 

至 

2024年 6月 

 

重复和完善实验结果；临床资料扩大样本量进一步验证已取得的

结果；整理实验结果，撰写论文和投稿；参加国内外交流会议。 



    四、项目承担单位、参加单位及主要研究开发人员 

    （一）项目承担单位、参加单位 

项目承担单位 苏州大学附属第二医院 

项目合作 

单位 

单位名称 
国家或 

地区 

单位一 江苏省肿瘤医院 中国 

单位二 徐州医科大学附属医院 中国 

单位三   

单位四   

单位五   

境外合作 

单位 

单位一   

单位二   

单位三   

单位四   

单位五   

 



（二）项目主要研究开发人员 

姓名 
性

别 

出生 

年份 
职称 学位 从事专业 

本项目

工作时

间(%) 

工作单位 
项目 

分工 
国别 身份证件号码 

项目负责人 

张力元 男 1978 正高  博士  
肿瘤放射治

疗 
90 苏州大学附属第二医院 项目负责人 中国 532501197801310334 

项目骨干（不超过 5人，不含项目负责人） 

陈光强 男 1974 正高  硕士  影像诊断 80 苏州大学附属第二医院 
影像组学信息

分析 
中国 51302719740925591X 

孔月虹 女 1988 中级  硕士  
肿瘤放射治

疗 
80 苏州大学附属第二医院 临床试验 中国 320586198806128045 

刑鹏飞 男 1986 副高  硕士  
肿瘤放射治

疗 
80 苏州大学附属第二医院 临床试验 中国 320586198607313619 

苏存锦 男 1987 中级  硕士  临床药理 80 苏州大学附属第二医院 

项目指导，及

细胞、动物、分

子生物学实验 

中国 320925198709067454 

张军军 男 1989 初级  博士  
肿瘤放射治

疗 
80 苏州大学附属第二医院 临床试验 中国 321281198910177472 

参加人员（不超过 10人） 

尹丽 女 1977 副高  博士  肿瘤内科 80 江苏省肿瘤医院 临床试验 中国 340603197707080262 

王建设 男 1976 副高  硕士  肿瘤内科 80 徐州医科大学附属医院 临床试验 中国 320322197605036817 

钱建军 男 1976 正高  硕士  放射物理 80 苏州大学附属第二医院 临床试验 中国 32061119760628211X 



于广秋 女 1980 中级  硕士  消化内科 80 苏州大学附属第二医院 临床试验 中国 23108319800929182 

徐美玲 女 1990 初级  硕士  
肿瘤放射治

疗 
80 苏州大学附属第二医院 

细胞、动物、分

子生物学实验 
中国 320902199011158020 

施文玉 女 1994 其他  硕士  
肿瘤放射治

疗学 
90 苏州大学附属第二医院 

细胞、动物、分

子生物学实验 
中国 320483199405174227 

马一夫 男 1995 其他  学士  肿瘤学 90 苏州大学附属第二医院 
细胞、动物、分

子生物学实验 
中国 130203199508081535 

周成良 男 1992 其他  学士  肿瘤学 90 苏州大学附属第二医院 
细胞、动物、分

子生物学实验 
中国 320583199210030413 

彭勇 男 1996 其他  学士  肿瘤学 90 苏州大学附属第二医院 
细胞、动物、分

子生物学实验 
中国 320586199604272414 

赵向荣 女 1995 其他  学士  肿瘤学 90 苏州大学附属第二医院 
细胞、动物、分

子生物学实验 
中国 140829199502220029 

 

注：项目负责人及项目骨干按申报书带入且不可修改 。 



五、项目经费预算 

   

（一）项目经费来源预算                                   经费单位：万元 

 预算数 2021年 2022年 2023年 2024年 备注 

合计 400 200 100 100   

1、省拨款 200 200 0    

2、部门、地方配套 0      

3、承担单位自筹 200  100 100   

4、其他来源 0      

（二）项目经费支出预算                                                                   经费单位：万元 

 预算数 其中:省拨款 备注 

（一）直接费用 310 155  

1、设备费 10 5 

购置移液器、电泳

仪、电脑等小型设

备 

2、材料费/测试化验

加工费/燃料动力费 
160 105 

购置实验需材料、

药品、耗材等 

3、差旅费/会议费/

国际合作交流费 
50 25 

课题组成员参加学

术会议费用及举办

学术研讨会费用 

4、劳务费/专家咨询

费 
80 15 

项目组研究生劳务

费及咨询专家费用 

5、其他费用 10 5 

文件检索、查新、

文印以及论文发表

版面费用 

（二）间接费用 90 45  

6、管理费 20 10 

现有仪器设备及房

屋，水、电、气、

暖消耗，有关管理

费用的补助支出 

7、绩效支出 70 35 
用于提高科研工作

绩效的安排 

合计 400 200  



 注：1.项目经费支出决算的时间跨度，从项目受理次月开始至项目合同到期为止。 
        2.对省科技计划项目产生的代表作和“三类高质量论文”的发表支出可在省拨款中按规定据实列

支，其他论文发表支出均不允许列支。  

 



第二部分 一般条款 

 

一、项目实施中的廉政风险防控 

为保证项目实施的质量和效果，省、市、县、园区的科技管理部门及有

关单位应严格执行廉洁自律准则等党规党纪，共同做好项目实施全过程的

廉政风险防控和反腐败工作，接受社会监督；项目承担单位法定代表人和项

目负责人对项目财政资金使用管理负主体责任。 

 

二、缔约各方的权利、义务 

1.缔约各方要按照国家、省有关科技计划与经费管理的规定，认真履行

本合同的各项条款，保证任务目标按时完成。 

2.甲方应按合同约定的金额提供项目研究开发经费，有权监督、检查合

同履行情况。合同履行期间，甲方有权直接组织或委托丙方检查、监督乙方

对本合同的履行情况。乙方完成项目研究开发任务后，由甲方负责或委托进

行验收。 

3.乙方应严格履行合同义务，为项目实施提供承诺的技术与条件保障，

包括财务管理、成果管理、科技档案管理服务保障等合同约定的义务。项目

申请验收前乙方应提交科技报告，未提交科技报告的项目不予验收。乙方应

加强项目实施成果的转化，自项目验收后一年内未实施转化的项目，甲方有

权责成乙方将成果在省技术产权交易市场挂牌转让。 

4.丙方应按合同约定的金额提供项目配套经费，并进行相关的协调和

监督，完成甲方委托的相关任务。 

5.甲方有权根据乙方项目计划进度完成情况进行检查，并决定是否拨

付或调整后续经费。 

6.项目实施期间，乙方项目负责人结合项目实施进展情况可对科研团

队进行调整，在不降低研究目标的前提下可自主调整研究方案和技术路线，

由乙方自主进行备案。在省级科研项目总预算不变的情况下，乙方项目负责

人可根据科研活动实际需要自主调整直接费用全部科目的经费支出，不受

比例限制，由乙方办理调剂手续。严禁弄虚作假、截留和挪用项目经费等违

反财经纪律的行为。 



7.在项目实施过程中，实行重大事项报告制度。发生如下事项的，乙方

应在 5 个工作日内，以书面的形式经丙方告知甲方, 因乙方未及时报告造

成的一切后果，由乙方负责： 

（1）项目执行过程中实现重大突破的； 

（2）乙方或其他参加单位发生重大变故、出现财务状况危机； 

（3）乙方或其他参加单位的研究进度严重滞后的； 

（4）主要研究人员不能正常履行职责，严重影响课题研究工作的； 

（5）乙方或其他参加单位发生分立、合并、企业重组、并购等情况的； 

（6）其他应该告知甲方的与本合同项目实施、管理有关的事项。 

8.乙方是科学数据管理责任主体，应根据《江苏省科学数据管理实施细

则》要求，建立健全本单位科学数据相关管理制度，确保数据质量。 

9.乙方应切实加强作风和学风建设，赋予科研人员更大自主权，营造风

清气正的科研环境，激发科研人员创新创造活力。 

10.乙方应落实《关于改进科技评价破除“唯论文”不良导向的若干措

施（试行）》相关要求，加强对在省科技计划项目省拨经费中列支论文发表

情况的核验。 

11.甲、乙、丙各方对项目合同及其他技术资料负有保密责任，乙方应

建立、完善并严格落实内部保密管理制度和技术安全防范措施，甲方有权因

非商业目的使用乙方及其项目的信息（涉及乙方商业秘密的除外）。 

 

三、科研诚信管理 

1.甲方及丙方严格按照科研诚信要求，加强对乙方及相关科研人员科

研诚信管理，对项目实施过程中的违背科研诚信要求的行为进行严肃查处。 

2.乙方应切实履行科研诚信建设的主体责任，建立健全本单位学术论

文发表诚信承诺制度、科研过程可追溯制度、科研成果检查和报告制度等成

果管理制度；对本项目形成的重要论文等科研成果的署名、研究数据真实

性、实验可重复性、科研伦理合规性等进行诚信审核和学术把关。 

3.乙方应督促项目参加人员坚守底线、严格自律、恪守科学道德准则，

遵守科研活动规范，践行科研诚信要求。乙方应加强对项目参加人员的科研

诚信教育，对在科研诚信方面存在的倾向性、苗头性问题的，应当及时开展



科研诚信诫勉谈话，加强教育；情节较严重的，应按程序及时调整出项目团

队。 

4.在项目实施过程中，对乙方及其相关科研人员有严重违背科研诚信

要求的行为，甲方和相关部门应采取约谈、停拨或核减经费、记入科研诚信

严重失信行为数据库、移送至有管理权限的纪检监察部门处理等措施。 

 

四、违约责任 

1．甲方未能按合同约定的经费数提供经费，导致乙方研究开发工作延

误的，应允许合同规定的研究开发工作完成期限相应顺延。 

2.乙方无正当原因未履行合同时，甲方有权停拨、追缴部分或全部省拨

经费，由此造成的经济损失由乙方承担。因乙方原因，导致研究开发工作未

能达到合同约定指标的，乙方应采取措施尽快使项目达到合同预定要求，并

承担由此而增加的费用。因不可抗力导致资助项目无法完成的，乙方应当根

据经费审计结果退回应当予以退回的财政性资金。如乙方不退回，则由丙方

负责通过催收、诉讼等方式追回应当予以退回的财政性资金。 

3.乙方违反经费使用规定或经甲方检查确认计划进度不符合合同约定

的，甲方有权减拨或停拨后续经费；情节严重的，或因乙方主观原因导致项

目无法正常实施的，甲方有权解除本合同，乙方应返还甲方已拨付的全部经

费。 

4.在履行本合同过程中，确因在现有水平和条件下难以克服的技术困

难，导致研究开发部分或全部失败造成损失的，经甲方确认风险责任后，甲

方在其拨款额度范围内承担损失。 

5.乙方已勤勉尽责、但因技术路线选择失误或其他不可预见原因不能

履行合同义务时，应及时通知甲、丙方，并提供相关证明。经甲方审核同意，

可以免除乙方违约责任。 

 

五、合同的变更、解除和争议解决 

1.发生下列情况之一，缔约方应当协商变更或解除合同： 

（1）由于不可抗力或意外事故导致合同无法履行或部分无法履行的； 

（2）由于项目目标已被他人先行实现，有关成果已被申请专利或公开，

继续履行合同已无必要的； 



（3）由于乙方未按合同要求履行合同，或是由于其他原因，导致项目

在检查或评估中被淘汰的。 

2.合同一方发生合并、分立或更名的，由变更后的单位继受或分别继受

变更一方在合同中的权利义务。本合同缔约各方可以根据前述主体变更情

况签署本合同的变更协议。 

3.乙方完成任务目标并通过验收（结题）后，结余资金不再收回，留归

项目组用于后续科研活动直接支出或由项目承担单位统筹用于科研活动直

接支出。 

4.当省科技计划的相关管理办法发生变化与调整时，三方按照新的要

求执行。 

5.合同在履行过程中发生争议的，缔约各方应通过友好协商的方式解

决。如协商不成时，缔约各方有权向南京仲裁委员会申请仲裁裁决。 

 

六、附则 

1.乙方在项目申报时签署的《科研诚信承诺书》作为合同附件。项目如

涉及多家（包含两家）单位参加，乙方应在签订本合同前与有关单位就合作

任务和知识产权分配等问题签订有关合同或协议（仅委托其他单位进行常

规试验、检测，提供社会化科技服务和少量辅助科研工作的情况除外），同

时作为本合同的附件。项目实施过程中，甲方有关同意项目合同调整的批复

一并作为本合同附件。 

2.有关合同的未尽事宜，按照国家、省有关科技计划与经费管理的规定

执行。 

3.本合同正本一式六份（甲、乙、丙方各执 2份），自缔约各方签章后

生效。 

4.本合同有关词语、条款的含义，如无特别说明的，按照科技项目管理

的通常认识和理解予以解释。 

 

 

第三部分 附加条款 
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编 写 说 明 

 

第一条 苏州大学附属第二医院（以下简称甲方）与核技术医学应用重点人才项目负责

人（以下简称乙方），根据《学科建设托举工程核技术医学应用项目实施方案》，为顺利完成

核技术医学应用重点人才项目建设任务，特订立本合同，作为甲乙双方在合同执行中共同遵

守的依据。 

第二条 任何一方均应严格遵守合同各项条款。甲方要严格按合同规定进行经费核拨，

工作协调、监督、检查合同的执行情况，及时处理应由甲方解决的问题；乙方要严格按本合

同履行承担的核技术医学应用重点人才项目培养任务，并照甲方要求按时完成项目考核。 

第三条 乙方应按合同规定的开支范围对建设经费严格管理，实行专款专用，不得挪用。

如果乙方违反上述规定或经甲方检查确认计划进度不符合合同规定，甲方可决定减拨或停拨

后续经费，情节严重者可终止合同，并追究责任。 

第四条 乙方必须根据自身特点和《学科建设托举工程核技术医学应用项目实施方案》，

制定出切实可行的建设计划和考核与验收指标。甲方应加强对核技术医学应用重点人才的培

育工作，在项目实施期内，重点人才如果触犯国家法律法规、违反职业道德，弄虚作假，甲

方有权取消其核技术医学应用重点人才资格。 

第五条 项目执行期间所发表的论文等研究成果须标注“学科建设托举工程核技术医学

应用项目资助”字样和项目编号。 

第六条 合同中各项内容，应逐条认真填写。表达要明确、严谨，字迹要清楚。表内填

写不下时，请自行加页。 

第七条 任何一方凡因不可抗力不能履行合同义务时，应及时通知另一方，协商解决问

题。 

第八条 本合同一式二份，甲方、乙方各存一份，各方签字、盖章后即生效，作为项目

执行、检查和验收的依据。 

—1—�



一、依托课题 

包括研究目的、研究内容、预期达到的结果、主要技术指标、研究进度等。 

1.1 研究目的 

放疗联合PD-1抑制剂及GM-CSF能够相互增敏，可以产生具有强大联合抗肿

瘤作用，成为治疗结直肠癌腹膜转移的潜在新手段。本课题拟通过动物实验，

阐明放疗联合免疫治疗对结直肠癌腹膜转移病灶的控制作用及下游机制；随后

开展前瞻性、单臂临床试验，初步验证放疗联合免疫治疗方案治疗结直肠癌腹

膜转移患者的有效性和安全性。研究成果预期将为临床治疗结直肠癌腹膜转移

提供新思路。 

 

1.2 研究内容 

（1）动物实验：验证放疗联合免疫治疗控制结肠癌腹膜转移的有效性 

使用本课题组已建立的 Balb/c 小鼠结肠癌腹膜转移模型，分为对照组、单

纯放疗组（仅腹部照射）、单纯免疫治疗组（GM-CSF 联合 PD-1 抑制剂）、放疗

联合免疫治疗组（腹部照射联合 GM-CSF 及 PD-1 抑制剂组），照射剂量及药物剂

量本课题组前期均已摸索并确认，处理后记录各组小鼠的体重、腹围及腹泻情

况，并获取小鼠腹腔癌结节，对其进行称重，并收集腹腔腹水，测量其体积。

（2）动物实验：阐明放疗联合免疫治疗控制结肠癌腹膜转移的机制 

使用本课题组已建立的 Balb/c 小鼠结肠癌腹膜转移模型，分为对照组、单

纯放疗组（仅腹部照射）、单纯免疫治疗组（GM-CSF 联合 PD-1 抑制剂）、放疗

联合免疫治疗组（腹部照射联合 GM-CSF 及 PD-1 抑制剂组），照射剂量及药物剂

量本课题组前期均已摸索并确认。收集小鼠腹腔瘤体进行免疫组化分析肿瘤局

部微环境的免疫变化，同时收集小鼠脾脏，研磨成单个细胞悬液之后运用流式

细胞仪分析小鼠全身免疫状况变化趋势。 

（3）前瞻性、单臂临床试验：初步验证放疗联合免疫治疗方案治疗结直肠癌腹

膜转移患者的有效性和安全性 

本课题组拟通过开展前瞻性 II 期临床试验，入组结肠癌腹膜转移患者，给

予患者放疗联合免疫治疗，初步验证放疗联合免疫治疗方案治疗结直肠癌腹膜

转移患者的有效性和安全性。 
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1.3 预期成果 

（1）验证放疗联合免疫治疗控制结肠癌腹膜转移的有效性，验证放射免疫远隔

效应是改善结直肠癌腹膜转移患者预后的潜在手段。 

（2）阐明放疗联合免疫治疗控制结肠癌腹膜转移的机制。 

（3）开展前瞻性 II 期临床试验，进一步验证放疗联合免疫治疗治疗结肠癌腹

膜转移的安全性和有效性，提高患者生存率，改善患者预后。 

 

1.4 主要技术指标 

（1）通过基础实验验证放疗联合免疫治疗控制结肠癌腹膜转移的有效应和相应

的机制。 

（2）通过临床试验进一步验证放疗联合免疫治疗治疗结肠癌腹膜转移的安全性

和有效性。 

 

1.5 研究进度 

工作进步 主要工作内容 

第一年 开展动物实验，验证放疗联合 PD-1 抑制剂及 GM-CSF 能有效

够控制结肠癌腹膜转移瘤 

第一年 开展动物实验，验证放疗联合 PD-1 抑制剂及 GM-CSF 能有效

够控制结肠癌腹膜转移瘤 

第二年 开展动物实验，探讨放疗联合 PD-1 抑制剂及 GM-CSF 控制结

肠癌腹膜转移瘤的机制 

第二年 开展临床试验，初步评估腹部局部照射联合 GM-CSF 和 PD-1

抑制剂控制结肠癌腹膜转移瘤的安全性和有效性 

第三年 开展临床试验，初步评估腹部局部照射联合 GM-CSF 和 PD-1

抑制剂控制结肠癌腹膜转移瘤的安全性和有效性 

第三年 整理试验数据，参加国内国际会议进行交流，撰写文章进行

投稿 
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二、、优势、特特色技术术发展规划划 
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2.3 考核标准： 

（1） 理论成果：验证放疗联合免疫治疗控制结肠癌腹膜转移的有效性及安全

性，并进行临床转化研究； 

（2）论文成果：以第一作者或通讯作者在SCI收录期刊或中华核心期刊发表论

文至少2篇； 

（3）专利成果：申请专利1项以上，且有较好的转化应用价值； 

（4）学会任职：新获市级及以上学会任职1项； 
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三、个人学术地位发展目标 

经过三年培养，个人省内综合学术地位水平，省级学会任职、杂志编委，入

选省部级人才工程等具体指标。 

省内综合学术地位水平：无 

省级学会任职、杂志编委：新获省市级及以上学会任职1项； 

省部级人才工程：无 
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四、考核指标 

围绕主攻方向，提出可以量化和考核的年度和最终考核指标。分应用基础研

究和临床研究两个部分。包括成果、课题、论文、专利、新药证书、特色和优势

技术开展、四级手术量等。 

4.1 应用基础研究： 

年度指标：第一年：开展动物实验，验证放疗联合 PD-1 抑制剂及 GM-CSF 能有

效够控制结肠癌腹膜转移瘤；第二年：开展动物实验，探讨放疗联合 PD-1 抑制

剂及 GM-CSF 控制结肠癌腹膜转移瘤的机制。 

 

4.2 临床研究： 

年度指标：第二年：开展临床试验，初步评估腹部局部照射联合 GM-CSF 和 PD-1

抑制剂控制结肠癌腹膜转移瘤的安全性和有效性；第三年：开展临床试验，初

步评估腹部局部照射联合 GM-CSF 和 PD-1 抑制剂控制结肠癌腹膜转移瘤的安全

性和有效性；第三年：整理试验数据，撰写文章，进行投稿。 

 

4.3 最终考核指标： 

（1）理论成果：验证放疗联合免疫治疗控制结肠癌腹膜转移的有效应；并进行

临床转化研究。 

（2）论文成果：以第一作者或通讯作者在SCI收录期刊或中华核心期刊发表论

文至少2篇； 

（3）专利成果：申请专利1项以上，且有较好的转化应用价值； 

（4）学会任职：新获市级及以上学会任职1项； 
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五、经费预算 

甲方资助金额 9（万元）

其他来源经费 0（万元）

合      计 9（万元）

经费预算支出科目 第一年 第二年 第三年 

一、直接经费 2.8 2.7 2.7 

（一）国内外进修费用 0.0 0.0 0.0 

（二）学术交流费用 0.5 0.4 0.4 

（三）研究项目费用 2.0 2.0 2.0 

1、仪器设备费 0.0 0.0 0.0 

2、实验材料费 1.0 1.0 1.0 

3、测试化验加工费 0.5 0.0 0.0 

4、出版/文献/知识产权事务费 0.5 1.0 1.0 

5、其他研究费用 0.0 0.0 0.0 

（四）劳务费 0.3 0.3 0.3 

（五）其他费用 0.0 0.0 0.0 

二、间接经费（绩效支出） 0.2 0.3 0.3 

合  计 3 3 3 

 

填表说明： 

1、仪器设备费：指项目专用仪器的购置费和运杂、包装、安装费、自制仪器设备的材料、配件和外协加工费。 

2、大型仪器设备应充分利用苏大、本院、本科室现有条件。 

3、交通运输设备一般不得列入，如特殊需要应说明理由，经批准后方可购买。 

4、单台件在二千元以上的仪器设备须逐项填写名称、规格、型号、单价、数量。 

5、实验材料费：指科研用消耗性材料、试剂、药品等购置等，标本、样品采集加工和运杂包装费。 

6、间接经费中的绩效支出不超过直接经费扣除设备费后的 20%。 
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填报说明 

 
一、本项目任务合同书只供已通过立项审批程序的项目填写。 

二、填写时请不要改动表格格式及栏目，内容较多的可附纸。 

三、项目级别说明：中核医疗级。 

四、项目任务合同书订立双方，须同意承担各方职责。项目任务合同书订立双方

各执一份，自签定日生效。 

五、建议书标题格式：一级标题（一、二、三）、黑体，二级标题（（一）、

（二）、（三））、楷体、加粗，三级标题（1.、2.、3.）、宋体、加粗，四级标题

（（1）、（2）、（3））宋体，五级标题（1.1、1.2、1.3）宋体。 

六、本建议书填写要字迹工整，语言简练，内容准确；正文格式中文采用小 4 号

宋体，英文采用 Times New Roman，1.5 倍行距；幅面采用 A4 规格纸张，双面打印，

一式三份。
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一、研究背景及目标 

1.  根据已经确定的总体目标，细化提出各专题（或课题）研究目标； 

2.  市场、规划情况等立项依据（非必填）。 

晚期难治性实体瘤患者，尤其是多线治疗失败多发转移的患者预后极差，对

个人、家庭及社会都是沉重的打击与负担。免疫治疗是肿瘤治疗领域的重大突

破，国内应用的主要为免疫检查点抑制剂 PD‐1/L1 单抗药物，但其临床总体有效

率仅 20‐30%。寻找能精准提高 PD‐1/L1 单抗疗效的策略在肿瘤治疗中具有重大意

义。 

本研究的目标： 

（一）证实布拉格治疗晚期结直肠癌的疗效。 

（二）通过多组学研究寻找布拉格治疗的生物标志物，辅助制定药物剂量及

疗程选定的科学决策体系，构建布拉格治疗的智慧平台。 

（三）基础研究探索布拉格治疗对肿瘤组织和引流淋巴结免疫微环境、免疫

记忆的影响。 

二、研究内容 

按项目、专题、课题、子课题或项目、课题的层次进行阐述，要求内容详

实、指标明确。 

（一）通过临床试验确定布拉格治疗对晚期难治性结直肠癌患者的临床疗效 

目前布拉格系列临床试验有 3 项，即布拉格 1.0 研究、布拉格 2.0 研究、布拉

格 3.0 研究，分别是： “前瞻性、单臂大分割放疗联合免疫治疗晚期多发性转移实

体瘤临床研究”（ChiCTR1900026175）、“大分割放疗联合 PD-1 抑制剂序贯 GM-

CSF 及 IL-2 治疗晚期难治性实体瘤的前瞻性多中心临床研究（布拉格 2.0 研究）”

（NCT04892498）、“布拉格靶向治疗挽救 HER-2 阳性晚期难治性实体瘤的临床

多中心研究（布拉格 3.0 研究）”(NCT05115500)。我课题组将按实体瘤疗效评价

标准（Response Evaluation Criteria In Solid Tumors，RECIST）评估患者治疗前后

肿瘤情况，统计分析患者客观缓解率（Objective Response Rate，ORR）、疾病控

制率（Disease Control Rate，DCR）、中位无进展生存期（Progression Free 

Survival，PFS）、总生存率（overall survival，OS）、不良事件发生率数据，客观

评价布拉格治疗模式的临床疗效。 

（二）通过多组学研究制定个体化布拉格治疗方案，提高精准治疗水平 
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通过 RECIST 标准评分后将患者分为治疗有效组（PR+CR+SD 患者）和治疗

无效组（PD 患者），进一步进行下述研究。 

1. 应用代谢组学研究寻找疗效预测标志物 

利用代谢组学技术回顾性分析两组患者治疗前和治疗中的血清样本，寻找自

身治疗前后以及有效与无效两组间发生显著差异的代谢通路及主要代谢物，明确

对布拉格疗效有预测价值的候选代谢物。 

2. 应用免疫细胞分析寻找与疗效相关免疫细胞亚群 

患者在治疗前和每疗程初进行血液免疫细胞分析，主要包括总 T 淋巴细胞、

辅助 T 淋巴细胞、细胞毒 T 淋巴细胞、肿瘤相关细胞毒 T 细胞、活化细胞毒 T 细

胞、效应记忆辅助 T 细胞、中央记忆辅助 T 细胞、效应记忆细胞毒 T 细胞、中央

记忆细胞毒 T 细胞、活化效应记忆辅助 T 细胞、活化效应记忆细胞毒 T 细胞、活

化中央记忆细胞毒 T 细胞、调节性 T 细胞、单核细胞、活化的单核细胞、树突细

胞，将不同免疫细胞数量及占比与布拉格治疗疗效进行回归分析，寻找在治疗中

发挥关键作用的免疫细胞亚群。 

（三）结直肠癌患者布拉格治疗的免疫学机制研究 

由于临床试验受限因素较多，在临床研究中不能有效开展对照研究，我们拟

进一步在基础研究层面完善组别设置，深入研究布拉格治疗的免疫学机制。 

1. 研究布拉格治疗在肿瘤转移小鼠中的疗效及其诱导的免疫记忆效应 

构建肿瘤多种转移小鼠模型（结肠癌远端/腹膜转移模型），利用 Luciferase

活体成像技术评价 PD-1 单抗、PD-1 单抗+放疗以及布拉格治疗对小鼠转移灶的疗

效，明确布拉格治疗的有效性与优越性。布拉格治愈后的小鼠，再次接种同种/异

种肿瘤细胞，观察其免疫记忆效应以及免疫反应的特异性。 

2. 研究布拉格治疗后小鼠肿瘤及免疫器官中免疫细胞亚群的变化 

利用表达 OVA 抗原的小鼠结肠癌细胞构建双侧皮下瘤模型。通过流式细胞术

检测照射侧肿瘤引流淋巴结以及脾脏中树突状细胞、Ly6C+单核来源树突状细

胞、新生的活化 CD8+T 细胞、CD8+效应记忆 T 细胞及 CD8+中央记忆 T 细胞的

比例。分析 OVA 抗原特异性的树突状细胞的占比以及表面正性共刺激分子的表

达。检测小鼠非照射处肿瘤组织中 CD103+树突状细胞、CD8+效应 T 细胞、

M1/M2 巨噬细胞、髓源抑制性细胞(Myeloid-derived suppressor cells，MDSC)和调

节性 T 细胞(Treg)的比例。分析活化的肿瘤特异性 CD8+T 细胞、CD8+驻留型记忆
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T 细胞的占比以及 CD8+T 细胞和抑制性细胞的比值。 

通过上述研究验证布拉格治疗对转移结直肠癌的疗效，评价对肿瘤和引流淋

巴结组织中免疫微环境和记忆 T 细胞的影响。 

（四）构建布拉格治疗的智慧平台 

将临床研究及基础研究结果进行整合，研发能有效预测布拉格治疗效果的免

疫细胞检测和代谢物检测试剂盒。接受布拉格治疗的肿瘤患者首先通过影像检查

确定肿瘤的放疗靶区，再通过免疫细胞及代谢状态检测确定放疗剂量分割模式、

PD-1 单抗和 GM-CSF 的药物剂量与疗程，构建结直肠癌布拉格治疗的智慧平台。 

三、关键技术及解决途径 

对本项目目标实现具有决定性作用的技术、工艺的概述；关键技术及实现途径。 

要求论述充分，不受篇幅限制。 

（一）临床试验开展资质：我院拥有药物临床试验机构，目前课题中涉及的布

拉格 1.0/2.0/3.0 的项目均已通过伦理审查，且参加试验患者积极性高，可保证试验

按序开展。 

（二）代谢组学分析：质谱平台是进行代谢组学实验的关键技术平台，本课题

依托的药学实验室自主拥有高分辨率 Orbitrap 液质联用仪（Q-Exactive，Thermo），

该型号质谱是目前进行非靶向代谢组学研究最常用平台之一。质谱数据的后期分析

与苏州帕诺米克生物公司合作，能协助完成代谢物的鉴定与差异分析。本课题组前

期已进行了部分代谢组学的实验项目，熟练掌握样本处理和仪器操作的方法，熟悉

后续的数据分析。因此本课题组在硬件和软件方面均能保障代谢组学研究项目的开

展。 

（三）流式细胞检测分析：本院目前拥有 BD 十色荧光通道流式细胞仪

（FACSCanto），且具有专业技术人员和分析人员，保障课题能有效推进。 

四、项目达到的预期成果 

总体技术指标；项目设计、试验、工艺、设备、生产能力等方面的技术性能

指标；项目里程碑、重要节点的设置及相应的技术状态描述，明确须审定的技术

状态（技术状态描述、审查方式、组织形式等）。 

（一）建立数据完整可靠的布拉格治疗肿瘤患者的资料信息库和生物标本库。 

（二）在临床、动物、细胞及分子多层面的研究，通过多组学研究确定肿瘤放

疗靶区，鉴定出与布拉格治疗密切相关的免疫及代谢指标。 
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（三）建立晚期结直肠癌布拉格治疗的智慧平台，建立精准提高 PD-1/PD-L1

单抗药物疗效的科学决策体系，并将其推广应用。 

（四）建立区域性标准化肿瘤布拉格治疗中心，带动地区肿瘤治疗水平的发展，

形成我院在核特色医疗领域的技术特色和人才优势，建立本领域的研究平台和专业

人员培训基地。 

（五）在 SCI 及北大核心期刊发表高影响力论文 5 篇。 

（六）申请国家发明专利 1 项。 

（七）培养博士硕士研究生 5 名。 

五、研究计划（以甘特图的形式，又称横道图、条形图） 

深度至少相当于二级网络进度，任务应至少分解至子课题深度，应涵盖全部

里程碑、关键节点和关键路径，并明确各任务之间的起承关系，进度细化至月

份。 

注：网络进度图可不受本表格格式限制，可在项目任务合同书中设置独立页

面，也可作为附件。 

 

六、组织实施方案 

应包括项目各承担单位之间的任务分工、组织接口关系等内容。 

本项目由核工业总医院独立实施。 
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七、知识产权策划 

至少应包括：与项目相关的国内外知识产权现状，已掌握的自主知识产权情

况，规避他人知识产权的技术措施，主要创新点及预期达到的知识产权目标，拟

采取的知识产权布拉格治疗是本课题组首创的晚期实体瘤治疗策略，能够进一步

推动放射医学的发展，具有重大的应用前景和广阔的应用市场。 

本项目主要创新点： 

（一）紧跟肿瘤治疗发展前沿，原创性地将放射治疗与免疫治疗结合，推动

了放射生物学的发展，扩大了放射治疗的获益人群。 

（二）利用多组学研究，进一步细化布拉格治疗方案，建设智慧平台，使本

治疗策略进一步精细化规则化。 

我们将在研究期间及时整理研究成果，并及时申报专利，研究成果与中核医

疗共享。 

八、主要负责人 

项目负责人 

姓名：张力元  性别：男  出生年月：1978‐01 

工作单位：核工业总医院  联系电话：13862127695 

通讯地址：苏州市姑苏区三香路 1055 号放疗科 

专业、专长：肿瘤放射免疫治疗  职务、职称：院长助理、主任医师 

工作简历 

(1) 2019-07至现在, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 教授 

(2) 2016-12至现在, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 主任医师 

(3) 2013-6至2019-6, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 副教授 

(4) 2011-12至2016-11, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 副主任医师 

(5) 2007-6至2013-5, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 讲师 

(6) 2006-9至2011-11, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 主治医师 

(7) 2015-8 至 2016-8, 美国哈佛大学附属麻省总院, 博士后, 导师: Xinhui Wang 
近五年科研工作及发表论文情况 

项目申请人张力元教授团队多年来一直致力于肿瘤放疗与免疫治疗研究，共

获国家自然科学基金面上项目 4 项，以第一或通讯作者发表 SCI 论文 27 篇，获省

部级科技进步奖 2 项。2020 年牵头成立了江苏省免疫学会放射与免疫学专委会，
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建立了苏州市肿瘤放射免疫治疗重点实验室。针对放射与免疫的联合治疗，进行

了深入的基础研究，并申请了相应的国家发明专利—基于放射远隔效应联合旁效

应控制腹膜转移的方法及应用（专利申请号：201910541451.9）。注册开展的“布

拉格”临床试验中期结果分别在 2019 年中国放射肿瘤治疗医师大会以及 2019 年中

华医学会全国放射肿瘤治疗学学术会议进行了口头报告，并分别在 2020 年美国临

床肿瘤学会年会（ASCO 2020）和 2020 年美国放射肿瘤学会年会（ASTRO 

2020）进行了会议交流，并在 2021 年欧洲放射治疗与肿瘤学学会年会（ESTRO 

2021）进一步做大会口头报告。 

目前项目组主要科技成果如下: 

论文： 

1. 孔月虹，马一夫，赵向荣，张力元（通讯作者）. 放疗增敏 PD-1/PD-L1 抑制

剂疗效的研究进展，中华放射肿瘤学杂志，2021;30(9).984-988 

2. Kong YH, Ma YF, Zhao XR, Pan J, Xu Z and Zhang LY*. Optimizing the Treatment 

Schedule of Radiotherapy Combined With Anti-PD-1/PD-L1 Immunotherapy in 

Metastatic Cancers. Frontiers In Oncology. 2021; 11: 638873. 

3. Kong YH, Zhao XR, Zou L, Xing PF, Ma YF, Tian Y, and Zhang LY*. PD-1 

inhibitor combined with radiotherapy and GM-CSF as salvage therapy in patients with 

chemotherapy-refractory metastatic solid tumors. Journal of Clinical Oncology 2020 

38:15_suppl, e15173-e15173 

4. Wu S#, Zhang LY #, Deng J, Guo B, Li F, Wang Y, Wu R, Zhang S, Lu J, Zhou Y. A 

Novel Micropeptide Encoded by Y-Linked LINC00278 Links Cigarette Smoking and 

AR Signaling in Male Esophageal Squamous Cell Carcinoma. Cancer Res. 2020 Mar 

13. pii: canres.3440.2019. doi: 10.1158/0008-5472.CAN-19-3440.  

5. Shi W#, Liu W#, Ma J#, Lu J, Yang X, Wang J, Cao J, Tian Y, Yang HY*, Zhang 

LY*. The role of Atg7-mediated autophagy in ionizing radiation-induced neural stem 

cell damage. Gene. 2020 ;738:144485. 

6. Guo B#, Wu S#, Zhu X#, Zhang LY#, Deng J, Li F, Wang Y, Zhang S, Wu R, Lu J, 

Zhou Y*. Micropeptide CIP2A-BP encoded by LINC00665 inhibits triple-negative 

breast cancer progression. EMBO J. 2020; 39(1):e102190.（IF:11.227）Q1 
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7. Wang Y#, Wu S#, Zhu X#, Zhang LY#, Deng J, Li F, Guo B, Zhang S, Wu R, Zhang 

Z, Wang K, Lu J, Zhou Y*. LncRNA-encoded polypeptide ASRPS inhibits triple-

negative breast cancer angiogenesis. J Exp Med. 2020; 217(3).（IF:10.892）Q1 

8. Tan W, Zhang Y, Li M, Zhu X, Yang X, Wang J, Zhang S, Zhu W, Cao J, Yang HY*, 

Zhang LY*. miR-27a-containing Exosomes Secreted by Irradiated Skin 

Keratinocytes Delayed the Migration of Unirradiated Skin Fibroblasts. Int J Biol Sci. 

2019;15(10):2240-55.  

课题： 

1. 2021.7.1-2024.6.30，晚期难治性结肠癌的精准布拉格治疗策略建立及临床应用

（BE2021652），江苏省重点研发计划项目（400 万），江苏省科学技术厅 

2. 2022.1.1-2025.12.31，放射治疗联合 GM-CSF 提高 PD-1 抑制剂疗效的机制研究

（82171828），国家自然科学科学基金（54 万） 

3. 2021.8.1-2024.12.31，晚期难治性结肠癌的布拉格治疗机制探讨及临床转化研究

（Y-XD202002/zb-0015），希思科基金（20 万） 

4. 2021-2023，放疗联合 PD-1 抑制剂和 GM-CSF 治疗对晚期食管癌的转化研究

(320.6750.2021-01-12)，吴阶平医学基金（5 万） 

5. 2020.9.1-2023.8.31，“基于放射免疫远隔效应治疗结直肠癌腹膜转移的临床转化

研究”（KTJ-RC202001），2020 年苏州大学附属第二医院学科建设托举工程

（30 万） 

6. 2020.7.1 至 2023.6.30“苏州市肿瘤放射免疫治疗重点实验室” （SZS2020309），

苏州市科技创新载体计划，苏州市科技局，苏州市（30 万） 

7. 2020.6.1-2021.12，“放疗、PD1 抗体和 GM CSF 联合治疗对食管鳞癌疗效的临床

前研究”（GZK1202014），2020 年度省部共建放射医学与辐射防护国家重点实

验室开放课题（先进放射诊断和治疗研究）（3 万） 

8. 2020 年“运用电离辐射旁效应和远隔治疗胃癌腹膜转移的转化研究”

（KJS1961），苏州大学，苏州大学高校省级重点实验室开放课题（2 万） 

科研获奖： 

1. 2021 国防科学技术进步三等奖； 

2. 2020 中核集团科学技术奖二等奖； 
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3. 2019 江苏省科技进步三等奖； 

4. 2018 江苏省医学新技术引进二等奖 

专利： 

2021 授权专利：特拉唑嗪在治疗放射性认知功能障碍药物中的应用，专利号：

201811234721.3 
 

九、项目人员列表 

序号  姓名  年龄  职称 
工作单

位 
研究专长  分工 

工作量 

（人月数） 

1 孔月虹 33 主治医师 
核工业 

总医院 

放射治疗

学 
临床试验 10 

2 苏存锦 34 主管药师 
核工业 

总医院 
基础研究 基础实验 10 

3 徐美玲 31 主治医师 
核工业 

总医院 

放射治疗

学 
临床试验 10 

4 邢鹏飞 35 副主任医师 
核工业 

总医院 

放射治疗

学 
临床试验 10 

5 陈光强 45 主任医师 
核工业 

总医院 

放射影像

学 

医学 

影像分析 
8 

6 彭勇 25 研究生 
核工业 

总医院 
放射医学 基础实验 10 

7 周成良 28 研究生 
核工业 

总医院 
放射医学 基础实验 10 

8 施文玉 27 研究生 
核工业 

总医院 
放射医学 基础实验 10 

9 杨家宝 24 研究生 
核工业 

总医院 
放射医学 临床试验 10 

10 赵向荣 25 研究生 
核工业 

总医院 
放射医学 临床试验 10 

11 何雅萍 25 研究生 
核工业 

总医院 
放射医学 基础实验 10 

12 陈心怡 24 研究生 
核工业 

总医院 
放射医学 基础实验 10 
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填报说明 

 
一、本项目任务合同书只供已通过立项审批程序的项目填写。 

二、填写时请不要改动表格格式及栏目，内容较多的可附纸。 

三、项目任务合同书订立双方，须同意承担各方职责。项目任务合同书订立双方各执一

份，自签定日生效。 

四、建议书标题格式：一级标题（一、二、三）、黑体，二级标题（（一）、（二）、（三））、

楷体、加粗，三级标题（1.、2.、3.）、宋体、加粗，四级标题（（1）、（2）、（3））宋体，五

级标题（1.1、1.2、1.3）宋体。 

五、本建议书填写要字迹工整，语言简练，内容准确；正文格式中文采用小 4 号宋体，

英文采用 Times New Roman，1.5 倍行距；幅面采用 A4 规格纸张，双面打印，一式三份。
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一、研究目标 

1、根据已经确定的总体目标，细化提出各专题（或课题）研究目标； 

2、市场、规划情况等立项依据。 

晚期难治性实体瘤患者，尤其是多线治疗失败多发转移的患者预后极差，对个

人、家庭及社会都是沉重的打击与负担。免疫治疗是肿瘤治疗领域的重大突破，国

内应用的主要为免疫检查点抑制剂 PD-1/L1 单抗药物，但其临床总体有效率仅

20-30%。寻找能精准提高 PD-1/L1 单抗疗效的策略在肿瘤治疗中具有重大意义。 

本研究的目标： 

1）证实“布拉格治疗”治疗晚期难治性实体瘤患者的疗效。 

2）通过多组学研究探索出放疗靶区选择、药物剂量及疗程选定的科学决策体系，

构建布拉格治疗的智慧平台。 

3）基础研究探索“布拉格”方案对肿瘤组织和引流淋巴结免疫微环境、免疫记忆

以及体内代谢组的影响，初步阐释该方案的治疗机理。 

二、技术路线和技术方案 

论述为达到研究目标所采取的技术方案，说明其必要性、合理性和可行性。 

注：应结合已有技术基础和已获各种渠道支持情况进行说明。 

（一）“布拉格”治疗晚期复发转移性结肠癌的前瞻性、多中心 II 期临床研究 

本项目目前已通过伦理委员会审查，本研究采取了 Simon 2 阶段优化设计：首

要观察终点为治疗后 3 个月时的 ORR，次要研究终点为 DCR、PFS、OS 及毒性反应。

阶段 1 入组 23 例患者，阶段 1 中至少有 1 例患者治疗有效则进入第 2 阶段，第 2 阶

段入组 33 例患者。若第 1 阶段评估无患者治疗有效，则终止研究。无效假设 H0 为

布拉格治疗有效率 ORR≤0.05，反之“布拉格治疗”有效 H1 假设为 ORR≥15%，取

α=0.05，β=0.2，总共需入组 56 例患者。使用 RECIST v1.1、iRECIST 标准进行评估。

剂量限制毒性（dose-limiting toxicity，DLT) 定义为任何 3-5 的不良反应，若第一阶

段≥50%的患者出现≥3 级不良反应，研究也将终止。次要观察终点为 PFS 和 OS。采

用 Kaplan-Meier 法进行生存评估，使用 Fisher 精确测试方法研究基线特性。统计获

取患者客观评价“布拉格”治疗模式的临床疗效。 

临床试验患者入组标准：患者年龄 18-75 岁；化疗失败后的晚期结肠癌（MSS
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型）患者，没有或不能耐受（接受）标准治疗，有明确的病理诊断；患者造血功能

及全身情况尚可(白细胞＞2.5×109/L，血小板＞50×109/L；胆红素不超过正常上限的

1.5 倍；肝功能谷丙转氨酶、谷草转氨酶不超过正常上限的 2.5 倍；肾功能肌酐不超

过正常上限的 1.5 倍；近 6 个月内未发生过充血性心力衰竭、不稳定心绞痛、不稳定

心律失常。ECOG：0-3 分，预期寿命评估＞3 个月；既往无免疫性疾病史；能够遵

守研究期间的方案。 

“布拉格治疗”方案：患者入组后对靶病灶进行大分割放疗或立体定向放射治疗

（8Gy×3f 或 5Gy×5f），在放疗后的第二天使用皮下注射 GM-CSF（特尔立）200 μg/d

共持续 14 天，放疗后 1 周内使用 PD-1 抑制剂特瑞普利单抗 240mg（拓益）。每 21

天为一周期，每周期可针对不同的靶病灶进行放疗，该三联治疗至少≥2 周期。联合

治疗后，给予 PD-1 单抗维持治疗直至疾病进展或出现不可接受的毒性反应（特尔立

和拓益均免费提供）。每 6 周评估治疗疗效。 

（二）临床样本分析及生物标志物发现 

临床生物样本采集：在患者入组知情同意后治疗前，每次疗程起始时留取患者

的外周血样本。全血样本分离血浆及白细胞后置于-80℃低温保存。需即刻检测的指

标（如免疫细胞流式分析）立即按规范流程处理。 

外周血免疫细胞流式检测：取 100μl EDTA 抗凝外周血，加入 50μl 的荧光标记

一抗或相应的同型对照，轻轻混匀，室温避光孵育 15-30min，再加入 2ml 红细胞裂

解液混合均匀，室温避光孵育 10min，400g 离心 5min 弃上清，沉淀经 PBS 洗涤后

以 2%多聚甲醛固定重悬后上流式仪检测。具体检测免疫细胞类型及分子 

标记见下表： 

影像组学数据提取：1）CT 图像获取：患者在布拉格治疗前和治疗后进行增强

CT 扫描，本研究使用的 CT 扫描设备为 64 排增强 CT。2）影像特征提取：使用 IBEX

软件包，输入肿瘤最大截面的CT影像后，调整合适的窗位，手动勾画肿瘤靶区（ROI），

经高斯平滑滤波器（size=3，sigma=0.5）降噪处理后，利用纹理分析计算方法提取

特征信息，主要包括：强度方向、强度直方图、灰度游程长矩阵、灰度共生矩阵、

相邻强度差和形状。3）模型建立：将数据中患者分为有效组和无效组，利用选择性

回归的 L1 正规化（LASSO）算法筛选特征变量，进一步整合影像特征参数与临床资

料，利用 Nomogram 模型建立逻辑回归分析，筛选与肿瘤免疫治疗疗效密切相关的
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影响组学数据。 

代

谢

组

学

分

析：

1 ）

样

本

前

处

理：

取

100

μl

血

浆

加

入

400

ul 

的

甲

醇，

涡

旋

后

120

细胞类型 细胞表型 分母 

总 T 细胞 CD45+CD3+ 总淋巴细胞 

辅助 T 细胞 CD45+CD3+CD4+CD8- 总淋巴细胞 

细胞毒 T 细胞 CD45+CD3+CD8+CD4- 总淋巴细胞 

肿瘤相关的细胞毒 T 细胞 CD3+CD8+CD39+PD-1+ 细胞毒 T 细胞 

活化细胞毒 T 细胞 CD3+CD8+OX40+CD40L+ 细胞毒 T 细胞 

效应记忆辅助 T 细胞 CD3+CD8-CD45RA-CD197- 辅助 T 细胞 

中央记忆辅助 T 细胞 CD3+CD8-CD45RA-CD197+ 辅助 T 细胞 

效应记忆细胞毒 T 细胞 CD3+CD8+CD45RA-CD197- 细胞毒 T 细胞 

中央记忆细胞毒 T 细胞 CD3+CD8+CD45RA-CD197+ 细胞毒 T 细胞 

活化效应记忆辅助 T 细胞 CD3+CD8-CD45RA-CD197-CD38+HLA-DR

+ 

辅助 T 细胞 

活化中央记忆辅助 T 细胞 CD3+CD8-CD45RA-CD197+CD38+HLA-DR

+ 

辅助 T 细胞 

活化效应记忆细胞毒 T 细胞 CD3+CD8+CD45RA-CD197-CD38+HLA-DR

+ 

细胞毒 T 细胞 

活化中央记忆细胞毒 T 细胞 CD3+CD8+CD45RA-CD197+CD38+HLA-DR

+ 

细胞毒 T 细胞 

调节性 T 细胞 CD3+CD4+CD25highCD127± 辅助 T 细胞 

活化的单核细胞 CD3-CD19-CD14+CD16-HLA-DRhighCD40+ CD3-CD19-白细胞 

树突状细胞 CD3-CD19-CD14-HLA-DR+CD11c+CD123- CD3-CD19-白细胞 
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00rpm 4℃离心 10 分钟，取上清液 400ul 真空浓缩至尽干，准确加入 150ul 80%甲醇

溶液复溶样品，复溶后每样本吸取 10μl 混合均匀作为质控样本。上述样本经 0.22μm

有机膜过滤后加入到样品瓶中。2）液相条件：仪器采用 Thermo Ultimate 3000，使

用 ACQUITY UPLC○R HSS T3 1.8μm(2.1 × 150mm)色谱柱，自动进样器温度设为

8℃，以 0.25 ml/min 的流速，40℃的柱温，进样 2 μL 进行梯度洗脱，流动相为正离

子 0.1%甲酸水（C）-0.1%甲酸乙腈（D）；负离子 5mM 甲酸铵水（A）-乙腈（B）。

梯度洗脱程序为 0~1min，2% B/D ; 1~9min，2%~50% B/D ；9~12min，50%~98% B/D ；

12~13.5min， 98% B/D ；13.5~14min， 98%~2% B/D ；14~20min,2%D-正模式

（14~17min,2%B-负模式）。3）质谱条件：仪器使用 Thermo Q Exactive Focus，电喷

雾离子源（ESI），正负离子电离模式，正离子喷雾电压为 3.50 kV，负离子喷雾电压

为 2.50 kV，鞘气：30arb；辅助气：10arb。毛细管温度：325 ℃，以分辨率 70000

进行全扫描，扫描范围 81~1000，并采用 HCD 进行二级裂解，碰撞电压为 30eV，

同时采用动态排除去除无必要的 MS/MS 信息。4）数据处理与分析：数据采集使用

仪器自带的 Xcalibur 数据系统。将由上述代谢组学平台分析得到的数据直接导入到

Compound Discoverer 2.0 软件进行峰的识别、匹配及归一化处理，生成包含质荷比、

保留时间和峰面积的二维数据矩阵。再将转化获得数据导入 SIMCA-P 软件

（version14.1，Umet-rics）进行数据的多组分统计分析，利用模式识别方法构建主成

分分析（PCA）和正交-偏最小二乘判别分析（OPLS-DA）模型对血清代谢物信息进

行拟合。在 OPLS-DA 模型中，鉴别出对区分疾病代谢轮廓贡献比较大的代谢产物。

试验组和对照组代谢产物水平间比较采用 t 检验，以 P＜0.05 为差异有显著性。5）

物质鉴定：应用 Q-Exactive 高分辨率质谱对上述筛选出的差异化合物进行结构鉴定，

以初步确定相关代谢物可能结构。6）通路分析：利用 Metabo Analyst 4.0 数据库和

KEGG 数据库对鉴定出的差异性代谢物进行代谢通路分析，探索与肿瘤免疫治疗相

关的代谢通路。 

（三）“布拉格治疗”免疫学机制研究 

细胞培养：小鼠源性结肠癌细胞系 CT26.WT、CT26-Luc（表达荧光素酶）、

MC38-OVA 细胞用含有 10%胎牛血清及青霉素-链霉素双抗（100U/ml）的 RPMI1640

培养基培养，培养箱设置为 37℃、5%CO2。 

小鼠肿瘤模型构建：皮下瘤模型：取对数生长期的 CT26.WT 肿瘤细胞，胰酶消
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化离心后，在 PBS 中重悬密度调整至 6×105/ml，再与基质胶等比例混匀后，在每侧

臀部皮下注射 100μl。腹膜转移模型：取对数生长期的 CT26-Luc 细胞，胰酶消化离

心后，在 PBS 中重悬密度调整至 5×105/ml，每只小鼠腹腔注射 200μl。 

小鼠分组及给药：实验分为对照组（CON）、PD-1 单抗组（P）、局部照射组（Ra）、

PD-1 单抗+ rmGM-CSF 组（PG），PD-1 单抗+局部照射组（PRa）、PD-1 单抗+局部

照射+ rmGM-CSF 组(PRaG)。给予小鼠一侧瘤体或者 10%的腹部面积 8Gy×3 的

160kvp 的 X 射线照射，其余部位予以铅板遮挡。放疗后第 2 天给予 rmGM-CSF，第

3 天给予 rmGM-CSF 和 PD-1 单抗，每 3 天为 1 周期，治疗 3-4 周期。rmGM-CSF 剂

量为 100ng/只/次（i.p）；PD-1 单抗给药剂量为 0.5mg/kg/次（i.p）。 

皮下瘤体积计算：使用电子游标卡尺分别测量瘤体的长径（a）和短径（b），按

照 0.5×a×b2 计算体积，每两天测量一次。 

小动物活体成像：使用 0.1%的戊巴比妥腹腔注射麻醉小鼠（7ul/g），待小鼠麻

醉倒下后，腹腔注射 200ul 荧光素钾盐溶液（15mg/ml），10 分钟后进行成像，曝光

1 分钟获取荧光图像（仪器：上海勤翔 ChemiScope 6000 Exp）。 

脾细胞体内杀伤实验：在 C57BL/6 小鼠皮下接种 MC38-OVA 细胞 4 周后，进行

脾细胞体内杀伤检测实验。取正常 C57BL/6 小鼠脾脏组织，制备成单细胞悬液，密

度为 2×107/ml（方法同流式样本前处理），以 CFSE 标记活细胞（CFSEhigh 孵育终浓

度为 5 μM，CFSElow 孵育终浓度为 0.5 μM）。CFSElow 细胞作为效应细胞与 2 μM OVA

抗原共孵育 2 小时，CFSEhigh 细胞作为对照靶细胞与对照肽共孵育 2 小时。CFSElow

和 CFSEhigh 细胞等比例混合后尾静脉注射至荷瘤小鼠体内（两种细胞注射量均为

2.5×106 个），4 小时后处死小鼠，收获脾细胞至成单细胞悬液，用 AnnexinV 进行染

色，流式细胞仪检测并定量分析体内杀伤脾细胞能力。杀伤率=（50-CFSElow靶细胞

凋亡比例）/50×100%。 

免疫组化：取出瘤体后 4%多聚甲醛过夜，进行石蜡包埋，将各组石蜡切片置于

60℃温箱中 30min 进行脱蜡,柠檬酸盐高压法抗原修复，随后，将 3%双氧水滴加在

肿瘤组织上孵育 10 分钟, 10%山羊血清封闭 30 分钟，一抗 CD8α、CD4 及 IFNγ滴加

并完全覆盖于肿瘤组织 4℃孵育过夜。次日取出切片恢复室温后滴加二抗,室温孵育

30 分钟，冲洗后滴加二氨基联苯胺( DAB)工作液显色,在光镜下控制显色时间，最后,

使用苏木素复染切片,梯度乙醇进行脱水后封片。随机选取 5张不重复的区域观察, 记



8 
 

录视野中阳性淋巴细胞及肿瘤浸润相关淋巴细胞（TILs）数量。 

组织流式细胞检测：1）样本前处理：取下肿瘤组织置于 5ml EP 管中，加入 3ml 

PBS，冰上以剪刀剪碎至小米粒大小，转移至 15ml 离心管再加入 3ml 胶原酶

（3mg/ml），37℃水浴消化 30min，中间每 10min 震摇一次，经 70μm 筛网过滤后加

入等体积红细胞裂解液室温裂解 15min，800g 离心 5min，PBS 调整细胞密度为

2×106/ml；淋巴结和脾脏分别在细胞过滤器上均匀研磨，用预冷 PBS 缓慢冲组织，

获取细胞悬液，脾脏细胞悬液中加 1ml 红细胞裂解液，室温裂解 5min，1500rpm 离

心 5min，PBS 调整细胞密度为 1×106/ml。2）在上述细胞悬液中加入相应免疫细胞

CD 分子的荧光标记一抗，室温避光反应 1 小时后，细胞固定液固定后，PBS 清洗一

次，进流式细胞检测仪检测。 

代谢组学检测：肿瘤组织样本前处理：精确称量组织 100mg（±2%）于 5mL EP

管中，准确加入 2mL 组织提取液（75% 9:1 甲醇：氯仿，25%ddH2O）（-20℃），加

入 3 颗钢珠；放入高通量组织研磨仪中，50Hz 研磨 60s，重复上述操作 2 次；室温

超声 30min，冰上放置 30min；14000rmp 4℃离心 20min，取上清液 1250μL 至 2mL

离心管中，真空浓缩仪浓缩至尽干；准确加入 200μL 50%乙腈溶液（-20℃）复溶样

品，经过 0.22μm 膜过滤，过滤液加入到样品瓶中。小鼠血清样本前处理同人血浆处

理方法。液相条件与质谱条件及数据分析方法同前。 

 

总体技术路线如下： 
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三、研究内容 

按项目、专题、课题、子课题或项目、课题的层次进行阐述，要求内容详实、

指标明确。 

1. 通过临床试验确定布拉格治疗对晚期难治性实体瘤患者的临床疗效 

我们已注册研究者发起的“前瞻性、单臂大分割放疗联合免疫治疗晚期多发性转

移实体瘤临床研究”（ChiCTR1900026175）。按实体瘤疗效评价标准（Response 

Evaluation Criteria In Solid Tumors，RECIST）评估患者治疗前后肿瘤情况，统计分

析患者客观缓解率（Objective Response Rate，ORR）、疾病控制率（Disease Control 

Rate，DCR）、中位无进展生存期（Progression Free Survival，PFS）、总生存率（overall 

survival，OS）、不良事件发生率数据，客观评价布拉格治疗模式的临床疗效。 

2. 通过多组学研究制定个体化布拉格治疗方案，提高精准治疗水平 
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通过 RECIST 标准评分后将患者分为治疗有效组（PR+CR+SD 患者）和治疗无

效组（PD 患者），进一步进行下述研究。 

2.1 应用影像组学研究寻找肿瘤放疗靶区 

肿瘤具有高异质性特征，即使同一患者体内不同转移部位的肿瘤也存在异质性，

本课题组拟通过影像组学研究将不同转移部位的肿瘤影像学数据进行分析，将不同

部位肿瘤进行分类。将肿瘤影像特征数据与临床疗效进行关联分析，指导布拉格治

疗方案中肿瘤放疗靶区的选择。 

2.2 应用代谢组学研究寻找疗效预测标志物 

利用代谢组学技术回顾性分析两组患者治疗前和治疗中的血清样本，寻找自身

治疗前后以及有效与无效两组间发生显著差异的代谢通路及主要代谢物，明确对布

拉格疗效有预测价值的候选代谢物。 

2.3 应用免疫细胞分析寻找与疗效相关免疫细胞亚群 

患者在治疗前和每疗程初进行血液免疫细胞分析，主要包括总 T 淋巴细胞、辅

助 T 淋巴细胞、细胞毒 T 淋巴细胞、肿瘤相关细胞毒 T 细胞、活化细胞毒 T 细胞、

效应记忆辅助 T 细胞、中央记忆辅助 T 细胞、效应记忆细胞毒 T 细胞、中央记忆细

胞毒 T 细胞、活化效应记忆辅助 T 细胞、活化效应记忆细胞毒 T 细胞、活化中央记

忆细胞毒 T 细胞、调节性 T 细胞、单核细胞、活化的单核细胞、树突细胞，将不同

免疫细胞数量及占比与布拉格治疗疗效进行回归分析，寻找在治疗中发挥关键作用

的免疫细胞亚群。 

3．肿瘤布拉格治疗的免疫学机制研究 

由于临床试验受限因素较多，在临床研究中不能有效开展对照研究，我们拟进

一步在基础研究层面完善组别设置，深入研究布拉格治疗的免疫学机制。 

3.1 研究布拉格治疗在肿瘤转移小鼠中的疗效及其诱导的免疫记忆效应 

构建肿瘤多种转移小鼠模型（结肠癌远端/腹膜转移模型、尾静脉注射的黑色素

瘤肺转移模型以及乳腺癌原位接种的肺转移模型），利用 Luciferase 活体成像和核磁

共振成像技术评价 PD-1单抗、PD-1单抗+放疗以及布拉格治疗对小鼠转移灶的疗效，

明确布拉格治疗的有效性与优越性。布拉格治愈后的小鼠，再次接种同种/异种肿瘤

细胞，观察其免疫记忆效应以及免疫反应的特异性。 

3.2 研究布拉格治疗后小鼠肿瘤及免疫器官中免疫细胞亚群的变化 
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利用表达 OVA 抗原的小鼠黑色素瘤细胞/结肠癌细胞构建双侧皮下瘤模型。通

过流式细胞术检测照射侧肿瘤引流淋巴结以及脾脏中 CD103+/CD11b+迁移和

CD8a+/CD11b+驻留型树突状细胞、Ly6C+单核来源树突状细胞、新生的活化 CD8+T

细胞、CD8+效应记忆 T 细胞及 CD8+中央记忆 T 细胞的比例。分析 OVA 抗原特异

性的树突状细胞的占比以及表面正性共刺激分子的表达。检测小鼠非照射处肿瘤组

织中 CD103+树突状细胞、CD8+效应 T 细胞、M1/M2 巨噬细胞、髓源抑制性细胞

(Myeloid-derived suppressor cells，MDSC)和调节性 T 细胞(Treg)的比例。分析活化的

肿瘤特异性 CD8+T 细胞、CD8+驻留型记忆 T 细胞的占比以及 CD8+T 细胞和抑制性

细胞的比值。 

3.3 研究布拉格治疗后免疫细胞对肿瘤细胞的长期杀伤作用 

不同治疗方案的小鼠进行 CFSE 标记的活细胞体内杀伤实验。通过流式细胞术

分析 OVA 抗原肽负载的 CFSElow 脾细胞和未负载抗原肽的 CFSEhigh 脾细胞比例，

比较不同治疗方案对全身长期的肿瘤特异性免疫诱导能力。 

通过上述研究验证布拉格治疗对转移实体瘤的疗效，评价对肿瘤和引流淋巴结

组织中免疫微环境和记忆 T 细胞的影响。 

4. 构建布拉格治疗的智慧平台 

将临床研究及基础研究结果进行整合，研发能有效预测布拉格治疗效果的免疫

细胞检测和代谢物检测试剂盒。接受布拉格治疗的肿瘤患者首先通过影像检查确定

肿瘤的放疗靶区，再通过免疫细胞及代谢状态检测确定放疗剂量分割模式、PD-1 单

抗和 GM-CSF 的药物剂量与疗程，构建肿瘤布拉格治疗的智慧平台。 

四、关键技术及解决途径 

对本项目目标实现具有决定性作用的技术、工艺的概述；关键技术及实现途径。

要求论述充分，不受篇幅限制。 

1．临床试验开展资质：我院拥有药物临床试验机构，目前课题中涉及的布拉格

1.0/2.0/3.0 的项目均已通过伦理审查，且参加试验患者积极性高，可保证试验按序开

展。 

2. 代谢组学分析：质谱平台是进行代谢组学实验的关键技术平台，本课题依托

的药学实验室自主拥有高分辨率 Orbitrap 液质联用仪（Q-Exactive，Thermo），该型

号质谱是目前进行非靶向代谢组学研究最常用平台之一。质谱数据的后期分析与苏
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州帕诺米克生物公司合作，能协助完成代谢物的鉴定与差异分析。本课题组前期已

进行了部分代谢组学的实验项目，熟练掌握样本处理和仪器操作的方法，熟悉后续

的数据分析。因此本课题组在硬件和软件方面均能保障代谢组学研究项目的开展。

3. 流式细胞检测分析：本院目前拥有 BD 十色荧光通道流式细胞仪

（FACSCanto），且具有专业技术人员和分析人员，保障课题能有效推进。 

五、项目达到的技术指标 

总体技术指标；项目设计、试验、工艺、设备、生产能力等方面的技术性能指

标；项目里程碑、重要节点的设置及相应的技术状态描述，明确须审定的技术状态

（技术状态描述、审查方式、组织形式等）。 

1）建立信息完整、数据可靠的“布拉格治疗”患者资料信息库和生物标本库。 

2）建立“布拉格治疗”的规范化流程 

3）开发“布拉格治疗”相关的代谢物及免疫细胞检测试剂盒 
六、预期成果 

包含研究报告、设计规范、图纸、说明、生产工艺文件、设备工艺检测实验报

告、标准及设备样机等。 

1）在临床、动物、细胞及分子多层面的研究，通过多组学的数据筛选鉴定出与肿瘤

免疫治疗密切相关的免疫及代谢指标，并将其开发为检测试剂盒。 

2）建立精准提高 PD-1/L1 单抗药物治疗肿瘤的科学决策体系，并将其推广应用。 

3）在 SCI 及北大核心期刊发表高影响力论文 5-8 篇。 

4）获得省部级科技进步奖 1-2 项。 

5）培养博士硕士研究生 6 名。 

形成国内相关领域的技术特色和人才优势，建立起本领域的研究平台和专业人

员培训基地。 
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七、研究计划（以甘特图的形式，又称横道图、条形图） 

深度至少相当于二级网络进度，任务应至少分解至子课题深度，应涵盖全部里

程碑、关键节点和关键路径，并明确各任务之间的起承关系，进度细化至月份。 

注：网络进度图可不受本表格格式限制，可在项目任务合同书中设置独立页面，

也可作为附件。 

 
八、组织实施方案 

应包括项目各承担单位之间的任务分工、组织接口关系等内容。 

本项目由核工业总医院独立开展。 

九、知识产权策划 

至少应包括：与项目相关的国内外知识产权现状，已掌握的自主知识产权情况，

规避他人知识产权的技术措施，主要创新点及预期达到的知识产权目标，拟采取的

知识产权保护措施等。 

1. 紧跟肿瘤治疗发展前沿，原创性地将放射治疗与免疫治疗结合，推动了放射

生物学的发展，扩大了放射治疗的获益人群。 

2. 利用多组学研究，研发试剂盒，进一步细化布拉格治疗方案，建设智慧平台，

使本治疗策略进一步精细化规则化。 
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我们将在研究期间及时整理研究成果，并及时申报专利，专利权归属为核工业

总医院，同时对本项目的研究成果进行知识产权保护。 

十、成果转化或产业化应用方案及其技术经济分析 

为实现研究成果的成果转化或产业化应用，项目承担单位和中国宝原所需进一

步开展的配套或后续工作。 

通过本项目实施预期可开发出用于布拉格治疗或肿瘤免疫治疗的检测试剂盒，

填补这里领域的空白，具有重大转化潜力，未来可进行产业化生产。本项目研究有

助于扩大放射治疗临床适用人群，推进放射治疗的临床应用。 

期望后续通过中国宝原、核工业总医院的共同推进，能够支持布拉格研究的设

备及场地投入，进一步加强产学研医合作，打造中国宝原公司的特色核医疗项目。

十一、项目风险分析及拟采取的措施 

布拉格治疗中可能出现相关不良反应，采取措施如下：1）发生 3/4 级免疫毒性

反应时需终止抗 PD-1 抑制剂治疗；2）发生 2 级以上免疫毒性反应时可口服泼尼松

治疗；3）发生 1-2 级免疫相关皮肤毒性可局部应用类固醇激素、口服抗组胺药，局

部润肤剂 4）甲状腺功能减退可口服优甲乐治疗。甲状腺毒症可用卡比马唑治疗；5）

肝功能异常可用保肝药物：天晴甘美、天晴甘平、易善复、利加隆，非放疗期间可

用还原型谷胱甘肽、维生素 C 等；6）消化道反应可用常规止泻或通便药，止吐药、

促胃肠动力药；7）发生 3/4 度粒缺时可使用 G-CSF；8）发生发热性粒缺时，在使

用 G-CSF 同时应给予抗感染治疗；9）发生 3/4 度血小板下降时可使用 TPO 或

IL-11； 

十二、主要负责人 

项目负责人 

姓名：张力元 性别：男 出生年月：1978-01 

工作单位：核工业总医院 联系电话：13862127695 
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通讯地址：苏州市姑苏区三香路 1055号放疗科 

专业、专长：肿瘤放射免疫治疗 职务、职称：院长助理、主任医师 

工作简历 

(1) 2019-07至现在, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 教授 

(2) 2016-12至现在, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 主任医师 

(3) 2013-6至2019-6, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 副教授 

(4) 2011-12至2016-11, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 副主任医师 

(5) 2007-6至2013-5, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 讲师 

(6) 2006-9至2011-11, 苏州大学，附属第二医院, 放疗科, 主治医师 
(7) 2015-8 至 2016-8, 美国哈佛大学附属麻省总院, 博士后, 导师: Xinhui Wang 

近五年科研工作及发表论文情况 

项目申请人张力元教授团队多年来一直致力于肿瘤放疗与免疫治疗研究，共获

国家自然科学基金面上项目 4 项，以第一或通讯作者发表 SCI 论文 27 篇，获省部级

科技进步奖 2 项。2020 年牵头成立了江苏省免疫学会放射与免疫学专委会，建立了

苏州市肿瘤放射免疫治疗重点实验室。针对放射与免疫的联合治疗，进行了深入的

基础研究，并申请了相应的国家发明专利—基于放射远隔效应联合旁效应控制腹膜

转移的方法及应用（专利申请号：201910541451.9）。注册开展的“布拉格”临床试验

中期结果分别在 2019 年中国放射肿瘤治疗医师大会以及 2019 年中华医学会全国放

射肿瘤治疗学学术会议进行了口头报告，并分别在 2020 年美国临床肿瘤学会年会

（ASCO 2020）和 2020 年美国放射肿瘤学会年会（ASTRO 2020）进行了会议交流，

并在 2021 年欧洲放射治疗与肿瘤学学会年会（ESTRO 2021）进一步做大会口头报

告。 

目前项目组主要科技成果如下: 

论文： 

1. 孔月虹，马一夫，赵向荣，张力元（通讯作者）. 放疗增敏 PD-1/PD-L1 抑制剂

疗效的研究进展，中华放射肿瘤学杂志，2021;30(9).984-988 

2. Kong YH, Ma YF, Zhao XR,Pan J, Xu Z and Zhang LY*.Optimizing the Treatment 

Schedule of Radiotherapy Combined With Anti-PD-1/PD-L1 Immunotherapy in 
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Metastatic Cancers. Frontiers In Oncology. 2021; 11: 638873. 

3. Kong YH, Zhao XR, Zou L, Xing PF, Ma YF, Tian Y, and Zhang LY*. PD-1 inhibitor 

combined with radiotherapy and GM-CSF as salvage therapy in patients with 

chemotherapy-refractory metastatic solid tumors. Journal of Clinical Oncology 2020 

38:15_suppl, e15173-e15173 

4. Wu S#, Zhang LY #, Deng J, Guo B, Li F, Wang Y, Wu R, Zhang S, Lu J, Zhou Y. A 

Novel Micropeptide Encoded by Y-Linked LINC00278 Links Cigarette Smoking and 

AR Signaling in Male Esophageal Squamous Cell Carcinoma. Cancer Res. 2020 Mar 

13. pii: canres.3440.2019. doi: 10.1158/0008-5472.CAN-19-3440.  

5. Shi W#, Liu W#, Ma J#, Lu J, Yang X, Wang J, Cao J, Tian Y, Yang HY*, Zhang LY*. 

The role of Atg7-mediated autophagy in ionizing radiation-induced neural stem cell 

damage. Gene. 2020 ;738:144485. 

6. Guo B#, Wu S#, Zhu X#, Zhang LY#, Deng J, Li F, Wang Y, Zhang S, Wu R, Lu J, 

Zhou Y*. Micropeptide CIP2A-BP encoded by LINC00665 inhibits triple-negative 

breast cancer progression. EMBO J. 2020; 39(1):e102190.（IF:11.227）Q1 

7. Wang Y#, Wu S#, Zhu X#, Zhang LY#, Deng J, Li F, Guo B, Zhang S, Wu R, Zhang Z, 

Wang K, Lu J, Zhou Y*. LncRNA-encoded polypeptide ASRPS inhibits triple-negative 

breast cancer angiogenesis. J Exp Med. 2020; 217(3).（IF:10.892）Q1 

8. Tan W, Zhang Y, Li M, Zhu X, Yang X, Wang J, Zhang S, Zhu W, Cao J, Yang HY*, 

Zhang LY*. miR-27a-containing Exosomes Secreted by Irradiated Skin Keratinocytes 

Delayed the Migration of Unirradiated Skin Fibroblasts. Int J Biol Sci. 

2019;15(10):2240-55.  

课题： 

1. 2021.7.1-2024.6.30，晚期难治性结肠癌的精准布拉格治疗策略建立及临床应用

（BE2021652），江苏省重点研发计划项目（400 万），江苏省科学技术厅 

2. 2022.1.1-2025.12.31，放射治疗联合 GM-CSF 提高 PD-1 抑制剂疗效的机制研究

（82171828），国家自然科学科学基金（54 万） 

3. 2021.8.1-2024.12.31，晚期难治性结肠癌的布拉格治疗机制探讨及临床转化研究

（Y-XD202002/zb-0015），希思科基金（20 万） 
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4. 2021-2023，放疗联合 PD-1 抑制剂和 GM-CSF 治疗对晚期食管癌的转化研究

(320.6750.2021-01-12)，吴阶平医学基金（5 万） 

5. 2020.9.1-2023.8.31，“基于放射免疫远隔效应治疗结直肠癌腹膜转移的临床转化研

究”（KTJ-RC202001），2020 年苏州大学附属第二医院学科建设托举工程（30 万）

6. 2020.7.1 至 2023.6.30“苏州市肿瘤放射免疫治疗重点实验室” （SZS2020309），苏

州市科技创新载体计划，苏州市科技局，苏州市（30 万） 

7. 2020.6.1-2021.12，“放疗、PD1 抗体和 GM CSF 联合治疗对食管鳞癌疗效的临床前

研究”（GZK1202014），2020 年度省部共建放射医学与辐射防护国家重点实验室开

放课题（先进放射诊断和治疗研究）（3 万） 

8. 2020 年“运用电离辐射旁效应和远隔治疗胃癌腹膜转移的转化研究”（KJS1961），

苏州大学，苏州大学高校省级重点实验室开放课题（2 万） 

科研获奖： 

1. 2021 国防科学技术进步三等奖； 

2. 2020 中核集团科学技术奖二等奖； 

3. 2019 江苏省科技进步三等奖； 

4. 2018 江苏省医学新技术引进二等奖 

专利： 
2021 授权专利：特拉唑嗪在治疗放射性认知功能障碍药物中的应用，专利号：

201811234721.3 

专题负责人 

姓名：邢鹏飞 性别：男 出生年月：1986-07 

工作单位：核工业总医院 联系电话：13862069147 

通讯地址：苏州市姑苏区三香路 1055号放疗科 

专业、专长：放射治疗学 职务、职称：副主任医师 

课题负责人（表格式样同上） 

子课题负责人（表格式样同上） 

十三、项目人员列表 
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序号 姓名 年龄 职称 工作单位 研究专长 分工 
工作量（人月

数） 

1 孔月虹 33 
主治

医师 

核工业 

总医院 
放射治疗学 临床试验 10 

2 苏存锦 34 

副主

任药

师 

核工业 

总医院 
基础研究 基础实验 10 

3 徐美玲 31 
主治

医师 

核工业总

医院 
放射治疗学 临床试验 8 

4 陈光强 45 
主任

医师 

核工业总

医院 
放射影像学

医学 

影像分析 
8 

5 彭勇 25 
研究

生 

核工业 

总医院 
放射医学 基础实验 10 

6 何雅萍 25 
研究

生 

核工业 

总医院 
放射医学 基础实验 10 

7 陈心怡 24 
研究

生 

核工业 

总医院 
放射医学 基础实验 10 

十四、经费预算（共 50 万元，其中，中国宝原自主投入 50 万元） 

注：（1）本栏目只填报分年度汇总表和项目预算汇总表。 

（2）详细预算须单独成册，随任务合同书一同报送，应符合科研项目预算编制
深度的有关要求，编制格式见 xxx 制定的具体规定，相关规定由 xxx 财务部解释。

 

分年度预算汇总表 

 2022 年 2023 年 2024 年 

 15 万元 20 万元   15 万元 

合计 15 万元 20 万元   15 万元 

项目预算汇总表（分专题汇总表） 

成本项目 预算金额（万元） 计价标准 

1.人员人工费 9 参照集中研发项目经费管理办法 
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参 

与 

单 

位 

单位名称   

 

 

 

 

（单位盖章） 

 

年月日 

法定代表人

（签章） 
 

项目联系人  

地址  

邮编  

电话  

传真  

xxx 

法定代表人

（签章） 
  

 

 

 

 

（单位盖章） 

 

年月日 

项目联系人  

地址  

邮编  

电话  

传真  
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附表 1： 

预算成本表 
单位：万元 

序号 成本项目 经费预算 计算依据及详细说明 

1 人员人工费 9  

1.1 其中：在职人员工资  
（上年人均工资－上年人均

相应财政拨款）×研制周期 

1.2 在职人员费附加  列示计算依据 

1.3 聘用人员工资  
提供外聘及临用人员工资标

准 

1.4 聘用人员费附加  列示计算依据 

2 直接投入费用 23.5  

2.1 材料费 23.5 按附表 2 列示 

2.1.1 其中：原材料、辅助材料 23.5 按附表 2 列示 

2.1.2 燃料动力费 0 按附表 2 列示 

2.2 专用费 0  

2.2.1 其中：模具、工艺装备开发制造费 0 外协按附表 3 列示 

2.2.2 
不构成固定资产的样品样机及一般测试

手段购置费 
0 按附表 4 列示 

2.2.3 试制产品的检验费 0  

2.3 维检及租赁费 0 按附表 5 列示 

2.3.1 
其中：仪器设备运行维护、调整、检验

和维修费 
0 按附表 5 列示 

2.3.2 经营租赁的仪器、设备租赁费 0 按附表 5 列示 

2.3.3 零星技改支出 0 按附表 5 列示 

3 折旧费 0 按附表 6 列示 

3.1 其中：仪器折旧费 0 按附表 6 列示 

3.2 设备折旧费 0 按附表 6 列示 

3.3 放射性污染设备一次性计提折旧费 0 按附表 6 列示 

4 无形资产摊销费 1 按附表 7 列示 

4.1 其中：软件摊销费用 0 按附表 7 列示 

4.2 专利权摊销费用 0 按附表 7 列示 

4.3 非专利技术摊销费用 0 按附表 7 列示 
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5 试验费 2 按附表 8 列示 

5.1 其中：材料费 2 按附表 8 列示 

5.2 燃料动力费 0 按附表 8 列示 

5.3 参试人员补助 0 按附表 8 列示 

6 事务费 9 
不得超过 1-5 项可加计扣除

研发费用总额的 10%。 

6.1 其中：技术图书资料购买、翻译费 1  

6.2 
成果检索、分析、评议、论证、鉴定、评

审、评估、审计、验收费 
3  

6.3 专家咨询费 1 列示计算标准 

6.4 知识产权申请、注册、代理 2  

6.5 差旅费、会议费等 2 
列示差旅地点、次数；会议

费标准计算等 

7 预备费 6.5 
不超过 1-6 项可加计扣除研

发费用总额的 15% 

8 专用设备购置费 0 

购置的因放射性污染无法使

用需一次性计提折旧的专业

设备和特殊性质的项目购置

的专用设备，按附表 9 列示。 

 合计 50  
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附表 2： 

材料耗用明细表 

材料费名称 耗用量 单价（元） 总价（万元） 

一、原材料    

细胞培养基 50 瓶 52 0.26 

细胞培养板 600 块 7.89 0.47 

细胞培养皿 100 包 61.75 0.62 

胰酶消化液 10 瓶 66.64 0.06 

细胞用双抗 10 瓶 78.4 0.08 

细胞用磷酸盐缓冲液 10 瓶 5.19 0.01 

细胞用冻存液 5 瓶 480 0.24 

细胞用冻存管 10 包 125 0.125 

15ml 无菌离心管 50 包 75.05 0.375 

50ml 无菌离心管 100 包 41.8 0.418 

一次性无菌滤器 2 盒 475 0.095 

胎牛血清 5 瓶 2232 1.116 

牛血清白蛋白 3 瓶 550 0.165 

购买一抗 10 支 2000 2 

10ul 无酶吸头 150 包 75.05 1.126 

200ul 无酶吸头 100 包 75.05 0.7505 

1ml 无酶吸头 100 包 75.05 0.7505 

1.5ml 无酶离心管 100 包 71.25 0.7125 

5ml 无酶离心管 100 包 50 0.5 

组织破碎用玻璃珠 5 瓶 900 0.45 

质谱级甲醇 10 瓶 1000 1 

质谱级乙腈 10 瓶 1000 1 

质谱用甲酸铵 3 瓶 500 0.15 

质谱用乙酸铵 3 瓶 500 0.15 

一次性玻璃进样瓶 50 盒 250 1.25 

一次性玻璃内衬管 50 盒 200 1 

一次性 0.22μm 滤器（13mm） 50 盒 250 1.25 

普通实验动物 1000 只 50 5 
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二、外购成品和元器件    

0    

三、燃料动力费    

0    

合计 23.5 

 

 

 

 

附表 3： 

外协费明细表 
单位：元 

协作内容 协作单位 协作方式 协作金额 备注 

一、设计外协     

0     

二、工艺外协     

0     

三、工件外协     

0     

     

合计  0 
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附件 4： 

不构成固定资产的样品样机及一般测试手段购置费 
单位：元 

名称 规格/型号 计量单位 单价 数量 总价 

一、样品样机   

0  

二、一般测试手段
 

0  

 

 

合计 0

 
 

附表 5： 

维检及租赁费明细表 
单位：元 

设备名称 规格/型号 
维检、保

养费 
租赁费 零星技改 总价 

一、仪器设备运行维护、

调整、检验和维修费 
  —— ——  

0   —— ——  

二、经营租赁的仪器、设

备租赁费 
 ——  ——  

0  ——  ——  

三、零星技术改造支出  ——    

0  —— ——   

      

      

合计  0 
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附表 6： 

折旧费测量表 
单位：元 

资产名称 原值 数量 折旧年限 
研发

周期 

占用

工时 
使用费 

一、仪器折旧       

电脑       

二、设备折旧       

0       

三、放射性污染

设 备 一 次 性 计

提的折旧费 

 

 —— —— ——  

0       

合计       

 

 

附表 7： 

无形资产摊销测算表 
单位：元 

资产名称 原值 数量 摊销年限 
研发

周期 

占用

工时 
使用费 

一、软件摊销费用       

0       

二、专利摊销费用       

专利摊销       

三、非专利技术摊销

费用 
      

0       

合计       

  



28 
 

附表 8： 

试验费明细表 

费用内容 耗用量或人次 单价或标准（元） 总额（万元） 

一、材料费    

流式试验耗材 800 次 25/次 2 

二、燃料动力费    

0    

三、参试人员补助    

0    

四、其他    

0    

合计 2 

 

 

附表 9： 

专用设备购置明细表 
单位：万元 

序号 设备名称 规格/型号 计量单位 单价 购置数量 总价 备注 

 
一、沾污的专用

设备 
      

 ……       

 
二、特殊项目的

专用设备 
      

 ……       

        

        

合计    
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附表 10： 

分年度资金计划 
单位：万元 

序号 预算项目 资金计划 备注 

1 2022 年 15  

2 2023 年 20  

3 2024 年 15  

    

    

    

    

 合计 50  
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苏 州 大 学  
 

 

苏大科技〔2023〕52号 
 

 

关于公布2023年度省部共建放射医学与辐射 
防护国家重点实验室内部协作课题的通知 

 

各学院（部）、部门、直属单位： 

现将 2023 年度省部共建放射医学与辐射防护国家重点实验

室内部协作课题清单予以公布。请各承担单位严格按照《国家重

点实验室建设与运行管理办法》和《国家重点实验室专项经费管

理办法》的要求加强项目管理，确保经费专款专用，切实发挥课

题经费的作用，不断提高实验室的学术水平和科研创新水平。  

特此通知。  
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附件：2023年省部共建放射医学与辐射防护国家重点实验室 

内部协作课题一览表 

 

 

苏州大学   

2023 年 6 月 25 日        
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附件 

2023年度省部共建放射医学与辐射防护国家重点实验室内部协作课题一览表 

序号 项目编号 项目名称 负责人 资助金额（万元） 资助年度 

1 GZN1202301 
用于胰腺癌放疗增敏的氧化铪白蛋

白纳米粒及其成药性研究 
陈华兵 75 2023.06-2026.05 

2 GZN1202302 
基于多组学技术构建布拉格精准诊

疗策略及临床转化研究 
张力元 75 2023.06-2026.05 

3 GZN1202303 
FLASH 光子照射调控基因组 DNA

时空辐射易感性的机理研究 
张昊文 75 2023.06-2026.05 

WSYGXKA
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抄送：各党委、党工委，校党委各部门，工会、团委。 

苏州大学校长办公室                         2023年6月26日印发 


