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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
	精准干预心脏自主神经(CANS)治疗房颤(AF)

	推荐单位
	推荐单位：上海市医学会
推荐意见：                                                                  
该项目组在国家自然科学基金、国家国际科技合作专项和上海市科委重点项目的资助下，依托上海健康医学院奉贤中心医院中心实验室和心血管病研究所，针对AF 临床治疗效果与高发病趋势不匹配、发病机制复杂不明、缺乏精准干预CANS治疗AF的策略和路径等科学问题，主要成果包括：（1）犬“CANS介导AF”模型方法学数据库建设；（2）CANS因果AF”动物模型制作和机制研究；（3）量化靶向干预CANS治疗AF”三个内容的研究。研究研究成果为行业内系统地开展“CANS介导AF”相关机制的研究、制定干预CANS的措施、研发“CANS因果AF”动物模型，奠定了扎实的基础。所研发的“CANS因果AF”动物模型，确证CANS张力异常是独立和上游触发AF的因素，为临床CANS触发的AF的机制和干预策略的研究，提供科学可靠的动物模型。研究同时提出了，持续2小时和1000bpm快频率AF(量化)需要干预交感神经，以及治疗“CANS触发AF”，应当靶向RAN和AVN-FP‘主控区’的精准干预CANS治疗AF的创新理论。鉴于本项应用基础研究的创新内容，产生了良好的社会效应。同意推荐该项目申报2018年中华医学科技奖。

	项目简介
	心房颤动（AF）是临床常见的心律失常，具有较高的致残和病死率。心脏自主神经（CANS) 功能紊乱在AF的发生和发展中起着重要的作用，然而CANS触发和维持AF的机制尚未阐明，并且干预CANS治疗AF尚未未取得实质性的突破。基于研究基础并查阅文献，我们发现当前研究CANS与AF相关机制的动物模型，不能诠释“CANS上游触发AF”的机制，也不能准确回答哪类AF需要干预CANS科学问题。其次临床治疗AF的PVI+GPs消融术，没有量化CANS活动进行精准靶向干预，可能会过度干预CANS致新的CANS失衡产生。创新“CANS上游触发AF”的动物模型并阐明其治病机制，制定量化靶向的干预CANS治疗AF的临床路径和措施，是临床期待看到的进步。
本成果围绕“精准干预CANS治疗AF”的科学问题，于100条犬，系统地进行了（1）犬“CANS介导AF”模型数据库建设：对犬迷走神经干(VNTs)、星状神经节(SGs)、心脏脂肪垫(FPs)、心脏神经丛(GPs)和肾交感神经(RSN)进行解剖学定位，并用自制电极，建立了有效的神经刺激方法学。通过刺激CANS和起搏心房及肺静脉，制作“CANS介导AF”模型，并构建了AF诱发率、心房肌的电和神经重构各项检测指标的数据库，为系统地开展“CANS介导AF”相关机制的研究、制定干预CANS的措施、进一步研发“CANS因果AF”新的动物模型，奠定了扎实的基础。（2）创建新的“CANS因果AF”动物模型：通过单纯刺激VNTs、SGs、FPs、GPs和RSN，制作“CANS因果AF”动物模型，确证了CANS张力异常是独立的上游触发AF因素，阐明“CANS因果AF”的触发机制和临床干预CANS的新的策略，为临床CANS触发的AF机制和干预策略的研究，提供了科学可靠的动物模型，并初步回答AF患者干预CANS的适应症问题。（3）提出“量化精准干预CANS治疗AF”的创新理论 ：通过动态监测心率变异低频（LF）/高频（HF）比值、实时监测交感和迷走神经的神经信号变化，量化不同频率起博右心房（105%基础心率、500bpm、1000bpm），刺激和消融VNTs、SGs、FPs、GPs和RD前后，交感神经和迷走神信号变化对应的AF诱发率及心房肌电和神经重构变化，我们提出（1）心房颤动频率500bpm的AF，无需干预CANS。1000bpm快心房频率的AF持续2小时(量化)，需要干预交感神经，靶向“肾交感神经和房室结脂肪垫”的精准干预CANS，治疗“CANS触发AF”的创新理论。通过研究培养了国内“AF神经源机制”研究的团队（博后1人、博硕士14人），获得实用专利3项。发表论文13余篇。主编书2部。创新研究的 “CANS因果AF”模型，被收录到新疆医科大学人类疾病动物模型库。
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	2016, 62 (7):
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	侯月梅
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	Glucagon-like peptide-1 protects against cardiac microvascular endothelial cells injured by high glucose
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	侯月梅
	2
	2
	否

	4
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	0
	否

	6
	Effects of renal denervation on the development of post-myocardial infarction heart failure and cardiac autonomic nervous system in rats
	Int J
	2014,172(3):e414-6.
	6.189
	侯月梅
	17
	17
	否

	7
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	否

	8
	Effect of Interconnection between Cervical Vagus Trunk ,Epicardial Fat Pad on Sinus NodeFunction, and Atrial Fibrillation.
	PACE
	2014;37:356–363
	1.486
	侯月梅
	7
	8
	否

	9
	Catheter-Based Renal Sympathetic Denervation Significantly Inhibits Atrial Fibrillation Induced by Electrical Stimulation of the Left Stellate Ganglion and Rapid Atrial Pacing.
	PLOS ONE
	2013 Volume 8.Issue.11.e78218.
	2.806
	侯月梅
	18
	19
	否
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	8
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	PLoS ONE
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	3.057
	侯月梅
	14
	14
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	1.486
	侯月梅
	21
	22
	否

	13
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	Cardiology
	2010，115（1）：
	1.994
	侯月梅
	0
	0
	否


主要完成人和主要完成单位情况
	主要完成人情况
	姓名：侯月梅
排名：1
职称：教授,主任医师
行政职务：科主任
工作单位：上海健康医学院
对本项目的贡献：框架学术思想、提出科学问题和研究假设、设计课题思路和研究方案、制定技术路线、组织项目 申报、协调课题进行、组织课题进展研讨会、提供研究平台和和经费、核心技术培训和指导、组织国 内外学术交流会、培养研究生、组织和指导专利申报和论文撰写、主编相关书籍、申报成果和奖项。
姓名：张玲
排名：2
职称：副教授,副主任医师
行政职务：无
工作单位：上海健康医学院
对本项目的贡献：1、PAF模型制作方法学的主要贡献者
2、应用心内膜标测技术研究AF的电重构
3、撰写论文和申报成果
姓名：周祁娜
排名：3
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：上海健康医学院
对本项目的贡献：1、CANS神经解剖定位和刺激方法研究
2、应用MEA技术研究AF模型的场电位
3、撰写论文和申报成果
姓名：张小琴
排名：4
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：上海健康医学院
对本项目的贡献：1、完成文献查新、完成论文引证查新、完成科技成果创新点查新
2、完成心脏脂肪垫的序贯消融。和AF的CANS的”主控区”研究
3、完成CANS调控AF的心房肌和肺静脉组织的CX43研究
4、应用免疫组化和分子生物学技术，研究AF模型的电和神经重构的基质
姓名：张彦
排名：5
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：上海健康医学院
对本项目的贡献：1、完成犬麻醉方法学建立
2、完成CANS因果AF的新模型制作
3、完成CANS因果AF新模型的重构研究
4、撰写论文和申报成果
姓名：程文波
排名：6
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：上海健康医学院
对本项目的贡献：1、完成犬刺激星状神经节PAF模型制作及相关机制研究
2、完成了RD抑制PAF研究
3、撰写和参与本成果申请奖励的论文撰写和发表
姓名：张峰
排名：7
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：上海健康医学院
对本项目的贡献：1、完成迷走神经和交感神经的神经刺激电极制作、神经信号记录和分析的方法学建立
完成了RD抑制PAF研究
2、撰写和参与本成果申请奖励的论文撰写和发表
姓名：张晓雅
排名：8
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：上海健康医学院
对本项目的贡献：1、完成文献查新
2、完成CANS因果AF的血液血液和标本收集
3、完成CANS介导AF的血液Ach和NE的动态变化研究
4、完成CANS介导AF的LF/HF的测定

	主要完成单位情况
	单位名称：上海健康医学院
排名：1
对本项目的贡献：单位帮助进行课题申报，对课题的可行性进行院内初审，并请专家帮助修改。对中标课题给予1:1配套经费支持，帮助购买实验所需的仪器设备，提供实验平台，帮助协调部门协作。实验室研究员对于实验技术给予指导，对实验方法进行改良。支持实验参与人员外出学习。鼓励论文发表、论著出版和专利申请等。


