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提名者：十堰市科技局 
提名等级：湖北省科技进步一等奖
三、 项目简介
项目组围绕“重塑免疫微环境防治代谢功能障碍相关脂肪性肝病（MAFLD）的靶向药物研发与临床应用”这一关键临床问题，聚焦“解析免疫微环境如何调控MAFLD进展及新型功能化纳米药物（如新型脂质体包被小分子化合物和靶基因mRNA等）靶向调控免疫微环境治疗MAFLD”这一科学前沿，在国家自然科学基金、湖北省科技厅重点项目、湖北省科技厅创新群体项目和教育厅重点项目等项目的支持下，以高质量成果临床转化为导向，重点开展以下工作：
（1）利用多组学分析和体内外实验验证，筛选MAFLD不同疾病阶段（如肝纤维化、肝硬化和肝癌）患者血液或者肝脏不同细胞类群中多个异常表达的指标，为MAFLD早期诊断和预后评估提供更灵敏的无创检测新指标；
（2）阐明多个新基因通过介导免疫微环境调控MAFLD不同阶段疾病发生和进展的作用及机制，为MAFLD相关疾病治疗提供新靶点；
（3）建立MAFLD相关疾病新靶点的抑制剂或者激活剂筛选平台，并构建针对新靶点的功能化纳米药物递送体系，重塑MAFLD相关疾病免疫微环境，改善MAFLD进展，为MAFLD的靶向药物递送与免疫治疗提供安全高效方案；
（4）优化已建立的临床级MAFLD相关疾病患者肝脏类器官和人诱导多能干细胞（hiPSC）来源的肝脏类器官技术平台，搭建临床级肝脏类器官筛药体系，指导临床患者用药，为MAFLD个性化诊疗开创全新方案。
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