公示内容

    提名号：115-432
项目名称：缺血心脏功能受损的机制及干预的研究

该研究设计严谨、数据详实，具有创新性。科研资料齐全，从多层次多角度进行分析和论证，结果可信，属于缺血心脏功能受损的机制及干预的系列研究，研究成果具有较好的理论和实用价值，已达到国内领先水平。本研究共发表相关论文11篇，其中SCI论文4篇，最高SCI影响因子4.031。该项目研究内容真实可靠，主要研究人员排序合理无争议。

完成单位：中国人民解放军联勤保障部队第九八〇医院

          河北医科大学

提名单位：河北省卫生健康委员会

一．项目简介
项目简介：

随着人们生活水平的日渐提高，冠心病的发病率越来越高，其高致残率、致死率严重影响了人们的生活质量和寿命增加了个人、家庭及社会的经济负担，因此如何改善冠心病预后是利国利民的当务之急。

本项目采用生物化学、分子生物学、电生理学及功能学技术及临床应用技术等，对缺血心脏功能受损的机制及干预进行了系统的基础实验和临床实践研究。为进一步改善冠心病患者的心功能、改善预后提供可靠的理论依据及临床经验，具有显著的理论意义、社会效益及潜在的经济效益。

本研究共发表学术论文11篇，其中SCI论文4篇，最高SCI影响因子为4.134。

本研究的主要技术内容及创新点包括：

①　在国内外首次应用在体大鼠心脏冠脉结扎技术、 Langendorff 离体心脏灌流技术、Western 蛋白印迹分析以及RNA分离及实时PCR定量技术等发现心脏缺血再灌注后心肌ampk、pgc-1α和glut4的mRNA的表达增加,表明缺血心脏再灌注后心肌能量代谢受损，CIHH（慢性间歇性低压低氧）增加心脏pgc-1αglut4,但减少pdk4 mRNA表达，表明CIHH通过pgc-1α途径改善心肌葡萄糖代谢从而在缺血心脏再灌注过程中保护心脏功能。

②　在国内外首次应用生物化学、分子生物学、电生理学及功能学技术发现糖尿病加重缺血心脏再灌注后左心功能受损，心肌抗氧化能力下降，心律失常加重。CIHH处理对在体及离体糖尿病心脏发生缺血再灌注时均有明显的保护作用，可有效抑制缺血/再灌注所致的血流动力学改变、心律失常和心功能损伤。此作用与CIHH改善缺血心肌抗氧化能力、延长动作电位时程，对抗缺血对动作电位的抑制有关。

③　在国内首次应用干细胞培养及激光共聚焦显微镜等技术证实低氧预适应促进干细胞增殖及分化，增强干细胞在心梗低氧环境移植中的抗损伤能力，改善心梗预后。

④　在国内首次应用心脏介入及平衡法核素心血池显像等功能学方法研究合并症及病变相关血管对冠心病患者的心功能的影响首次明确心室造影对不同程度冠心病患者的心功能的影响，发现左室造影对急性心肌梗死患者尤其是室壁瘤高危患者的心功能影响显著，从而为高危冠心病的识别及介入患者的选择及策略提供实践依据。

本研究包含了基础实验及临床实践的研究，采用了多种生物化学、分子生物学、电生理学及功能学技术及临床应用技术等，技术范围涉及广，难度高，居于国内外领先水平, 为进一步改善冠心病患者的心功能、改善预后提供可靠的理论依据及临床经验，具有显著的理论意义、社会效益及潜在的经济效益。本研究中的部分技术及成果已在河北省人民医院、河北医科大学及石家庄鹿泉医院得到良好的应用，取得了良好的社会效益。
二．完成单位及创新推广贡献

本课题完成单位为中国人民解放军联勤保障部队第九八〇医院、河北医科大学和河北医科大学第三医院。中国人民解放军联勤保障部队第九八〇医院为第一二完成人项目进行过程中所在单位，在整个试验过程中提供了场地、设备、人员、病例、大部分资金，对项目中所涉及的大部分创新点均做出了重要贡献。

河北医科大学为部分研究人员所在单位，在基础试验过程中提供了场地、设备、部分资金，对项目中所涉及的部分创新点做出了重要贡献。
三．项目推广应用、经济效益和社会效益

随着人们生活水平的日渐提高，冠心病的发病率越来越高，其高致残率、高致死率严重影响了人们的生活质量和寿命，增加了个人、家庭及社会的经济负担，因此如何改善冠心病预后是利国利民的当务之急。

本项目采用生物化学、分子生物学、电生理学及功能学技术及临床应用技术等，对缺血心脏功能受损的机制及干预进行了系统的基础实验和临床实践研究。为进一步改善冠心病患者的心功能、改善预后提供可靠的实验依据及临床经验，具有显著的理论意义、社会效益及潜在的经济效益。

本研究共发表相关论文11篇，其中SCI论文4篇，最高SCI影响因子4.031。多次在全国及省内专业会议上交流，得到了同行的认可。
本研究中关于介入操作及伴发疾病对冠心病预后的影响以及CIHH对心脏缺血再灌注的保护作用的理论分别在河北省人民医院、石家庄鹿泉医院和河北医科大学进行了应用，取得了良好的效果和社会效益。
四．完成人提供的代表性论文目录
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张莉，傅向华，李俊峡。 糖尿病对急性心肌梗死患者心室功能的影响。河北医药杂志，2010，32（3）：382-284

张莉，李俊峡，于富军，卫亚利，赵玉英，丁超，齐淑英。早期支架内血栓形成的观察。中国介入影像与治疗学 2009，6（5）：432-434

张莉，李俊峡，汝磊生，王冬梅，齐书英，于富军，卫亚丽，彭育红，孙家安，丁超，李斌。病变相关血管对患者心功能影响的研究。中华心血管病杂志，2011，39：94-95

张莉, 李俊峡, 于富军, 卫亚丽。稳心颗粒对急性心肌梗死患者快速心律失常的预防作用。现代中西医结合杂志 2009，18（10）：3684
张莉，汝磊生，李俊峡，卫亚丽，齐书英，于富军，彭育红，孙家安，丁超，李斌。糖尿病伴冠状动脉慢性完全闭塞病变患者介入治疗的特点。中华心血管病杂志2011，39（5）：32
五．完成人主要知识产权目录

无
六．完成人情况表

	排名
	姓名
	技术职称
	工作单位
	完成单位
	本项目中的贡献
	曾获科学技术奖励情况



	1
	张莉
	副主任医师
	河北省人民医院
	中国人民解放军联勤保障部队第九八〇医院
	项目总负责人，负责项目的总体设计与组织实施，完成了影响缺血心脏功能的临床及基础研究。对大部分创新点均有贡献，占科研工作量80% 


	河北省科技进步二等奖1项，军队医疗成果三等奖1项，河北医学科技一等奖2项

	2
	周京京
	副教授
	MD 安德森肿瘤中心医院
	河北医科大学
	负责部分动物实验的设计、实施及数据统计和论文撰写工作，占科研工作量的80%
	河北医学科技奖一等奖1项 

	3
	田彦明
	讲师
	河北医科大学
	河北医科大学
	负责项目基础实验部分的研究及协调，完成了动物模型制作，占科研工作量的50%研究部分。
	河北医学科技奖一等奖2项

	4
	张黎
	主治医师
	河北医科大学
	河北医科大学
	负责项目基础实验部分的研究及协调，完成了动物模型制作，占科研工作量的50%。
	河北医学科技奖一等奖1项 

	5
	李旭懿
	主治医师
	河北医科大学
	河北医科大学
	负责部分动物实验及数据统计和论文撰写工作，占科研工作量的40%
	河北医学科技奖一等奖1项

	6
	关玥
	副教授
	河北医科大学
	河北医科大学
	负责部分动物实验及数据统计，占科研工作量的30%
	河北省科技进步二等奖1项，河北医学科技奖一等奖1项 

	7
	马会杰
	教授
	河北医科大学
	河北医科大学
	负责部分动物实验设计及实施，占科研工作量的30%
	河北省科技进步二等奖1项，河北医学科技奖一等奖1项

	8
	于富军
	主任医师
	中国人民解放军联勤保障部队第九八〇医院
	中国人民解放军联勤保障部队第九八〇医院
	负责临床部分的实施及指导占科研工作量的30%
	军队科技进步二、三等奖各1项，军队临床医学进步二等奖1项


七．完成人关系说明及完成人合作关系汇总表  

从2007.01至2016.7月

2011.12-2015.12张莉和田艳明共同完成了 Beneficial Effects of Hypoxic Preconditioning on Human Umbilical Cord Mesenchymal Stem Cells. （证明材料见四，代表性论文1） 

2007.1-2008.1张莉、于富军合作完成左室造影对不同程度冠心病患者的心功能影响。实用医学杂志，2008，24（3）：369-370（证明材料见四，代表性论文5）

2009.6-2010.2张莉、于富军合作完成高血压对急性心梗后心功能影响的研究。（证明材料见四，代表性论文6）

2009.1-2009.12张莉、于富军共同完成了早期支架内血栓形成的观察。中国介入影像与治疗学。（证明材料见四，代表性论文8）

2010.6-2011.4张莉、于富军合作完成病变相关血管对患者心功能影响的研究。（证明材料见四，代表性论文9）

2008.1-2009.1张莉、于富军合作完成稳心颗粒对急性心肌梗死患者快速心律失常的预防作用。（证明材料见四，代表性论文10）

2010.1-2011.4张莉、于富军合作完成糖尿病伴冠状动脉慢性完全闭塞病变患者介入治疗的特点。中华心血管病杂志2011，39（5）：32（证明材料见四，代表性论文11）
完成人合作关系情况汇总表：

	序号
	合作方式
	合作者/

项目排名
	合作时间
	证明材料

	1
	共同论文
	张莉/1,田艳明/3
	2011.12-2015.12
	证明材料见四，代表性论文1

	2
	共同论文
	张莉/1,于富军/8
	2007.1-2008.1
	公示内容四代表性论文5

	3
	共同论文
	张莉/1,于富军/8
	2009.6-2010.2
	公示内容四代表性论文6

	4
	共同论文
	张莉/1,于富军/8
	2009.1-2009.12
	公示内容四代表性论文8

	5
	共同论文
	张莉/1,于富军/8
	2010.6-2011.4
	公示内容四代表性论文9

	6
	共同论文
	张莉/1,于富军/8
	2008.1-2009.1
	公示内容四代表性论文10

	7
	共同论文
	张莉/1,于富军/8
	2010.1-2011.4
	公示内容四代表性论文11
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本项目涉及的论文 “Beneficial Effects of Hypoxic Preconditioning on Human Umbilical Cord Mesenchymal Stem Cells”、“Chronic Intermittent Hypobaric Hypoxia Prevents Cardiac Dysfunction Through Enhancing Anti-oxidation in Fructose-fed Rats.”和“The anti-arrhythmia effect of chronic intermittent hypobaric hypoxia in fructose-induced metabolic syndrome rats.”已征得通讯作者及知识产权单位知情同意，并开具了知情同意报奖证明，不存在争议。证明如下：

