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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
	基于医学影像技术在动脉粥样硬化斑块中的基础与临床应用

	推荐单位
	推荐单位：安徽省医学会
推荐意见：                                                                  
动脉粥样硬化（atherosclerosis, AS）是心脑血管疾病的主要病理基础，其发病率在我国呈逐年上升的趋势。研究AS相关机制及影像学评价AS病理性质和稳定性对心脑血管事件的二级预防具有重要意义。郑穗生教授团队复制了实验性兔AS模型（含apoE基因敲除小鼠AS模型），利用多模态影像技术结合分子生物学及组织病理学方法，对AS斑块的发生、发展、稳定性及易损性进行研究。另一方面，在临床应用转化上，应用多模态影像技术基于斑块特征在冠状动脉、颈动脉、脑血管和外周血管等AS疾病中的临床应用，充分说明医学影像技术在心脑血管疾病中的应用价值。郑穗生教授团队的项目开展使AS斑块和血管疾病的影像诊断技术跃入国内先进行列，处于省内领先。主要发现和结论被国内外同行高度认可。同时也获得多项科研项目并发表相关论文20篇，出版涉及此项研究成果专著二部。目前已在省内外共数十家医院推广应用，取得了良好推广效果。

	项目简介
	动脉粥样硬化（Atherosclerosis, AS）是心脑等血管疾病的主要原因之一，影像学评价AS斑块病理性质和稳定性对心脑血管事件的二级预防具有重要意义。AS是一种长期的、慢性的多因素作用的结果，其中内皮损伤和血管平滑肌细胞的迁移被认为对AS的发生发展起着重要作用。我们团队通过高脂饮食建立兔AS模型（含apoE基因敲除小鼠模型），收集血清和主动脉标本，对病变动脉进行分子生物学机制研究及病理学分析，并探讨骨桥蛋白、肌球蛋白轻链激酶在动脉壁表达的变化，探讨其在AS形成中的作用。另一方面，在临床应用上，应用多模态影像技术基于斑块特征探讨冠状动脉、颈动脉、脑血管和外周血管等AS的影像诊断价值及临床应用前景上，充分说明应用多模态医学影像技术对AS斑块成像在心脑血管疾病中的应用价值较高，且越来越受到关注。本项目获得国家自然科学基金、安徽省卫生厅医学科研课题和安徽省高校自然科学研究项目资助，并顺利通过验收。
创新点：一、项目组在兔AS早期斑块模型上的分子机制研究为国内外最早开展，是最全面研究者且处于国际先进水平：本项目复制了实验性兔AS模型（含apoE基因敲除小鼠模型），结果表明在高胆固醇饮食诱导的AS形成过程中，高胆固醇血症血液中的某些成分，如oxLDL激活MAPK，信号通过一系列转导进入核内，使转录因子磷酸化，促进增殖和分裂有关基因（包括MLCK）的表达，同时也激活MLCK；MLCK表达和活性增加可促进MLC的磷酸化，MLC磷酸化可引起内皮细胞向心性收缩，进而引起内皮细胞间隙增大，导致内膜通透性增加，血液中oxLDL等通过增大的内皮细胞间隙进入动脉壁，促进AS的发生与发展。miR1高表达导致MAPK受抑制, 进而使得MLCK的表达减弱，磷酸化的MLC降低，内皮细胞向心行收缩和通透性降低，从而阻止AS的发生。
二、国内较早应用多模态医学影像技术并通过病理对照研究探讨兔AS模型的早期影像表现：成功复制实验性高胆固醇血症和早期AS的新西兰大白兔46只动物模型，主要应用CT血管造影（CTA）技术研究兔的AS斑块，得出早期AS斑块（即脂纹和脂斑期）的CTA表现：主动脉失去周边正常的圆滑形态，呈多边形或管壁偏心性增厚，增厚的管壁呈“光晕样”环绕主动脉壁；并应用不同窗宽、窗位对照，发现窗技术的应用对AS早期斑块的显示具有一定的影响。
三、国内较早在临床应用影像技术对AS斑块进行定性和定量分析，进而评估冠状动脉、颈动脉斑块稳定性：主要针对冠状动脉和颈动脉AS斑块的定性和定量分析研究，根据CT值可评价冠脉斑块成分，提示斑块的稳定性，得出CTA对冠心病的筛查及冠脉事件的早期诊断和预防有较高价值；同时根据CT值测量强化幅度评估斑块成分，判断斑块稳定性。进一步评估颈动脉、冠状动脉斑块强化幅度与颅脑缺血性病变的相关性。
应用推广情况：1）在省内外多家三甲医院推广应用；2）举办了国家级和省级继续教育项目《心血管疾病诊断新进展学习班》9次，培养学员1000余人次；3)发表了20余篇有关论文、编写了二部涉及研究成果的专著，并获安徽省图书一等奖和华东地区科技出版社优秀科技图书一等奖；4）多次在全国、华东六省一市、上海、江苏、浙江和全省学术年会上进行专题报告和大会交流；5）多次受邀去兄弟医院现场指导。
研究效果良好：在SCI、核心期刊包括《Int J Cardiol》、《Mol Med Rep》、《Life Sci》、《Mol Cell Biochem》、《中华医学杂志》、《中国医学影像技术》、《中国药理学通报》等上共发表论文20余篇，并出版二部有关专著，发表的论文被广泛应用，培养了14名研究生，该项技术在安徽省处于领先地位，国内先进水平，有助于我省和全国心血管疾病诊治水平的提高，并对影像学科的建设、人才培养具有推动作用。
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行政职务：科室主任
工作单位：安徽医科大学第二附属医院
对本项目的贡献：本项目主要完成人在项目的设计、组织、实施及推广应用方面作出了较出色的工作，特别在以下学术方面作出了一定的贡献：1）动脉粥样硬化模型的建立；2）CTA及后处理技术评估动脉粥样硬化斑块；3）CTA及后处理技术在冠脉疾病中的应用研究；4）MDCT在颈动脉斑块评价中的应用
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