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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
	宁夏包虫病重组疫苗的免疫保护性及诱导动物产生免疫应答机制的研究

	推荐单位
	推荐单位：宁夏医学会
推荐意见：                                                                  
包虫病是宁夏最重要的地方病之一，宁夏医科大学的包虫病研究一直在国内领先的地位。近年来，宁夏医科大学在包虫病的研究方向共申请到国家自然科学基金项目12项，宁夏区级课题13项，累计科研经费500多万元。发表专业论文130多篇，申请国家专利3项，获得自治区科技进步奖1等奖、3等奖各一次。为了更好的促进包虫病的研究，宁夏医科大学还成立了专业的包虫病实验室，组建了包虫病的科技创新团队。 此次申请报奖的负责人赵巍教授在近20年的科学研究中，共计申请主持了5项国家自然科学基金课题，主要开展了包虫病的分子疫苗和宿主感染后引发免疫机制变化的研究。获得过自治区科技进步奖1等奖和3等奖。他率领的科技团队获得了自治区级科技创新团队的奖励。 综上，我们同意推荐赵巍教授及其团队申请中华医学科技奖医学科学技术奖。

	项目简介
	包虫病是由细粒棘球绦虫的蚴虫寄生于中间宿主所引发的人畜共患寄生虫病，宁夏是我国包虫病发病最高的地区之一，在宁夏开展包虫病防治研究对于提高我区人民群众的健康水平具有重要的意义。
2002年，本团队克隆出细粒棘球蚴虫的10个基因，其中有个5个基因为本地虫株所特有的序列。开展了对上述基因的表达、纯化及免疫学特性的鉴定研究。在此基础上开展了重组抗原对小鼠免疫保护力的初步研究用P-29、 亲肌肉抗原（myophilin）、铁蛋白（ferritin）、14-3-3、谷胱甘肽s转移酶（GST）、zw-5、Eg10、线粒体苹果酸脱氢酶（MDH）等8种重组抗原分别免疫小鼠，继而用包虫病患者手术切除包囊中分离出的具有活性的原头蚴经腹腔注射感染小鼠，观察重组蛋白所引起的免疫保护力，其中有5种重组抗原具有85%以上的保护力。
由于自然状态下中间宿主被病原体感染的是虫卵，途径是经消化道感染。而上述实验动物的感染途径是经腹腔注射原头蚴的继发感染，所采用的实验动物小鼠也不是包虫病在自然界传播中的适宜宿主，因而上述研究的感染方式和途径与包虫病在自然界传播的实际情况还有很大差异。羊是包虫病在自然中最适宜的宿主之一且自然感染包虫的途径就是误食虫卵经消化道而感染的。因此我们选取了小鼠实验中获得较好免疫保护力重组蛋白P-29、myophilin分别免疫绵羊，用制备出的细粒棘球绦虫的虫卵经喂食后感染动物，观察重组蛋白所引起的免疫保护力。结果显示：rEg.P29和rEg.myophilin分别获得了94.8%和92%的免疫保护力。提示这2种重组疫苗具有非常好的抗包虫病感染能力，是很好的抗包虫病的疫苗候选分子。
在此基础上，我们开展了重组疫苗诱导宿主产生免疫保护力的分子机制研究。探讨了在动物实验中，重组疫苗诱导宿主体内所发生的各种免疫学变化的情况；比较小鼠免疫保护力研究中有保护力重组疫苗和未产生免疫保护力重组疫苗对宿主T淋巴细胞分化的影响；比较有保护力和未产生免疫保护力重组疫苗对宿主细胞免疫调节性T细胞分化的影响。
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主要完成人和主要完成单位情况
	主要完成人情况
	姓名：赵巍
排名：1
职称：教授,教授
行政职务：科技中心主任
工作单位：宁夏医科大学
对本项目的贡献：科研主要开展包虫病免疫预防研究工作，工作历时十多年，研制出2个疫苗分子在绵羊和小鼠绵羊体内获得了较高的免疫保护效果，并获得两项专利的申请。此外，还开展了包虫病病原体与宿主免疫相互作用机制的研究、包虫病蛋白质组学研究、包虫病特异性诊断抗原的研究工作。其研究成果在国内同行业中处于领先的地位。培养研究生40多名，发表科技论文140多篇。
2001年在学校建立了宁夏医疗卫生领域第一个医学分子生物学实验室，目前该实验室已经发展成为宁夏医学科学和生命科学研究最大和最有影响的公共科研平台，面向全区开放。仪器设备总值已达4500多万元，为宁夏地区和学校的科研和创新作出了突出的贡献。
姓名：赵嘉庆
排名：2
职称：教授
行政职务：科技中心副主任
工作单位：宁夏医科大学
对本项目的贡献：通过对疫苗分子在诱导宿主体内免疫应答机制研究，尤其是对DC细胞的成熟、对DC细胞递呈并促进CD4+ T细胞活化、分化及效应的研究。从而探讨DC—CD4+ T细胞参与细粒棘球蚴感染后宿主免疫应答变化及相关机制，为进一步认识细粒棘球蚴免疫逃避机理，并为细粒棘球蚴病疫苗的研制和应用乃至最终消灭细粒棘球蚴病提供理论指导。对我国及世界包虫病的免疫预防具有重要的意义，同时也为今后寄生虫病感染及抗感染过程中宿主机体免疫学变化的深入研究提供了丰富的资源。进而为上述领域内正在试图发展的以DC—CD4+ T细胞作为靶标或手段的免疫干预措施来防治免疫相关疾病提供有力的理论与实践武器。
姓名：王娅娜
排名：3
职称：教授
行政职务：无
工作单位：宁夏医科大学
对本项目的贡献：1.克隆并重组了细粒棘球绦虫重组蛋白rEg.ferritin;
2.细粒棘球绦虫重组蛋白的纯化；
3.参与制定实验方案及进行动物攻击感染实验；
4.检测重组抗原免疫小鼠产生体液免疫指标各抗体亚型的水平IgG， IgG1，IgG2a，IgG2b，IgG3等；
5.检测各实验组免疫小鼠的细胞免疫指标；
6.研究rEg.ferritin 及rEg10和rmMDH抗原免疫小鼠产生不同免疫保护力的机制。
姓名：朱明星
排名：4
职称：副教授
行政职务：无
工作单位：宁夏医科大学
对本项目的贡献：参与了对绵羊开展包虫病重组疫苗保护性研究及重组疫苗诱导宿主产生免疫保护力的分子机制研究等2项实验的方案设计、课题的申请、实施、相关指标的检测以及全部的动物实验，并全程参与了实验数据的整理与分析以及与课题申报、中期检查、结题、报奖等相关材料的撰写。协助课题负责人撰写专利申请材料1项，撰写并发表sci论文2篇。协助课题组负责人指导6名参与该项研究的硕士研究生顺利完成实验。
姓名：王浩
排名：5
职称：教授
行政职务：无
工作单位：宁夏医科大学
对本项目的贡献：包虫绵羊疫苗保护实验中，指导实验免疫次数与间隔、免疫检测指标的确定；参与具体实验的完成；数据的整理与分析，撰写SCI论文并发表1篇；撰写专利材料1项；指导研究生具体实验操作，并协助指导2名研究生毕业。
在整个课题研究中，其他实验内容参与免疫学相关实验的设计，项目的申请与实施，数据整理分析，论文撰写与发表。协助课题组负责人赵巍教授完成课题研究。
姓名：牛楠
排名：6
职称：其他
行政职务：无
工作单位：宁夏医科大学
对本项目的贡献：分子生物学实验技术支持
姓名：赵殷奇
排名：7
职称：其他
行政职务：无
工作单位：宁夏医科大学
对本项目的贡献：分子生物学实验技术支持
姓名：宋佳卉
排名：8
职称：其他
行政职务：无
工作单位：宁夏医科大学
对本项目的贡献：参与分子生物学技术支持

	主要完成单位情况
	单位名称：宁夏医科大学
排名：1
对本项目的贡献：包虫病是宁夏最重要的地方病之一。宁夏医科大学是宁夏开展包虫病研究最早的单位之一，且我校的包虫病研究一直在国内领先的地位。近年来，我校在包虫病的研究中又有了新的发展，在包虫病的免疫预防、临床诊断、生态环境及流行病学分析、包虫病发生的免疫学机制等方向的研究上都有了全新的进展。在包虫病的研究方向共申请到国家自然科学基金项目12项，宁夏区级课题13项，累计科研经费500多万元。发表专业论文130多篇，申请国家专利3项，获得自治区科技进步奖1等奖、3等奖各一次。为了更好的促进包虫病的研究，我校还成立了专业的包虫病实验室，组建了包虫病的科技创新团队。
此次申请报奖的负责人赵巍教授在近20年的科学研究中，共计申请主持了5项国家自然科学基金课题，主要开展了包虫病的分子疫苗和宿主感染后引发免疫机制变化的研究。获得过自治区科技进步奖1等奖和3等奖。他率领的科技团队获得了自治区级科技创新团队的奖励。


