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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
	磁共振功能成像在神经系统变性疾病中的临床应用

	推荐单位
	推荐单位：山东省医学会
推荐意见：                                                                  
我单位认真审阅了该项目推荐书及其附件材料，确认真实有效，相关栏目符合填写要求。项目完成人排序：王光彬、陈燕、张新娟、 王翠艳、高飞、王姗姗、白雪、刘波、刘玉波、史宏璐。项目完成单位：山东省医学影像学研究所、 山东省立医院、山东大学齐鲁医院。确认完成人、完成单位排序无异议。该项目在国际上率先开展了应用磁共振波谱技术对正常人群及阿尔茨海默病（AD）患者活体脑组 织 GABA 含量的检测，揭示了AD 患者脑内GABA 能系统功能紊乱，明确 GABA 含量改变的阈值。同时，该项目应用神经黑色素敏感序列早期显示帕金森病（PD）患者黑质致密带黑色素的减少。研究结果对 PD 的早期诊断和临床分型具有重要意义。另外，该项目还对老年性聋、肝豆状核变性、运动神经元病、经前焦虑性障碍等疾病进行了深入研究。该项目在神经影像学领域有重大创新，为神经系统变性疾病的早期诊断、病情进展与疗效评估提供了客观的影像学标记，取得了极大的经济和社会效益，为解决国家重大卫生问题发挥了重要作用。该项目发表论文17篇，SCI 收录17篇，影响因子59.841。 其中2篇文章发表在神经影像学领域顶 尖杂志 NeuroImage IF=6.357)，单篇最高被引用53次。研究成果已在全国5所三级甲等医院应用两年以上，取得明显的临床疗效和社会效益。符合申报中华医学科技奖申报和推荐条件，同意推荐申报中华科技奖一等奖。

	项目简介
	神经系统变性疾病是一组原因不明的慢性进行性损害神经组织的疾病。许多变性疾病可能是神经等组织在衍化、发育、成熟、代谢、衰老等过程中出现一系列复杂的分子生物学障碍，从而表现出结构和功能等方面的变化。目前这一系列疾病的发病机制尚未完全明确。阿尔茨海默病（AD）和帕金森病（PD）是最常见的两种中枢神经变性疾病。
AD是最常见类型痴呆，是隐匿起病、进行性发展的获得性神经系统退行性疾病，以认知功能障碍为主要临床特征。AD特征性病理改变为β淀粉样蛋白沉积形成的神经细胞外老年斑和tau蛋白过度磷酸化形成的神经细胞内神经原纤维缠结，以及神经细胞丢失伴胶质细胞增生等。γ-氨基丁酸（γ-aminobutyric acid，GABA）是生理状态下中枢神经系统内主要的抑制性神经递质，分布于神经通路的中间神经元。AD的GABA能系统一直被认为是疾病晚期的备用系统；认知功能损害与脑内抑制性神经元功能异常密切有关，GABA能功能缺失将恶化AD病情。尸检及动物模型研究表明AD的病理进程中存在GABA能系统的功能紊乱。但是，活体患者脑组织内GABA含量是否存在异常，国内外均未有研究。
PD的主要病理改变是黑质多巴胺能神经细胞变性、缺失及黑质-纹状体通路的变性、神经细胞内路易小体的形成。在PD临床症状出现之前，黑质多巴胺神经细胞的变性脱失已达50%；神经细胞缺失小于50%时病人症状不明显，而PD的诊断很大程度上要依靠临床，因此临床诊断滞后于病理改变。
近年来，功能磁共振成像（functionalMagnetic Resonance Imaging, fMRI）技术的进步为我们研究神经变性疾病的发病机制提供了有效手段。磁共振波谱（MRS）主要利用不同化学环境下原子核的化学位移作用来检测活体组织内的代谢物含量。其中，波谱编辑序列MEGA-PRESS利用频率选择脉冲，可以检查脑内GABA含量。神经黑色素敏感序列（NM-MRI）利用超短T1WI快速自旋回波技术及磁化传递技术可以早期发现黑色素神经细胞的缺失。本项目围绕上述制约学科发展的瓶颈问题，应用功能磁共振成像技术对神经变性疾病进行了深入研究。另外，本项目还应用磁共振功能成像对老年性聋、肝豆状核变性、运动神经元病、经前焦虑性障碍和抑郁症等神经和精神疾病进行了研究。研究成果为疾病的诊疗及预防提供了客观的影像学标记，具有重要的临床意义。
本项目发表论文17篇，SCI收录17篇，影响因子总和达59.841，多篇被NeuroImage、AJNR、JMRI、ER 等放射学权威期刊收录，单篇引用高达53次。通过该项目培养博士研究生3名，参加国际学术会议做大会发言或墙报展示8 次，研究成果已在全国 5 所三级甲等医院应用两年以上，取得明显的临床疗效和社会效益，为解决国家重大公共卫生问题发挥了重要作用。


知识产权证明目录
	序号
	类别
	国别
	授权号
	授权
时间
	知识产权具体名称
	发明人

	无


代表性论文目录
	序号
	论文名称
	刊名
	年,卷(期)及页码
	影响
因子
	通讯作者（含共同）
	SCI
他引次数
	他引总次数
	通讯作者单位是否含国外单位

	1
	Edited magnetic resonance spectroscopy detects an age-related decline in brain GABA levels
	Neuroimage
	2013, 78:75-82
	6.375
	王光彬
	20
	105
	否

	2
	Decreased auditory GABA+ concentrations in presbycusis demonstrated by edited magnetic resonance spectroscopy
	Neuroimage
	2015, 1;106:311-6.
	6.375
	赵斌
	0
	18
	否

	3
	Decreased γ-amino butyric acid levels in the parietal region of patients with Alzheimer’s disease
	J Magn Reson Imaging
	2015, 41(5): 1326–1331
	3.25
	王光彬
	3
	23
	否

	4
	Alterations of GABA and glutamateglutamine levels in premenstrual dysphoric disorder: a 3T proton magnetic resonance spectroscopy study
	Psychiatry Res
	2015, 231(1):64-70.
	3.364
	赵斌
	0
	18
	否

	5
	Characterizing the contrast of white matter and grey matter in highresolution phase difference enhanced imaging of human brain at 3.0 T
	Eur Radiol
	2015, 25(4):1068-76.
	4.338
	王光彬
	0
	5
	否

	6
	Diffusion measurement of intraplaque hemorrhage and intramural hematoma using diffusion weighted MRI at 3T in cervical artery
	Eur Radiol
	2016, 26(10):3737-43.
	4.338
	王光彬
	0
	4
	否

	7
	SWI phase asymmetries in deep gray matter of healthy adults: is there an association with handedness?
	Brain Imaging and Behavior
	2013, 7(2):220-6
	4.598
	王光彬
	0
	1
	否

	8
	Spinal perimedullary vein enlargement sign: an added value for the differentiation between intradural-extramedullary and intramedullary tumors on magnetic resonance imaging. Neuroradiology.
	Neuroradiology
	2016, 58(11):1117-1124.
	2.7
	王光彬
	0
	1
	否

	9
	DTI Analysis of Presbycusis Using Voxel-Based Analysis.
	Am J Neuroradiol
	2016, 14.
	3.675
	王光彬
	0
	3
	否

	10
	Deep-gray nuclei susceptibility-weighted imaging fltered phase shift in patients with Wilson’s disease
	Pediatric Research
	2014, 75(3):436-42.
	2.84
	王光彬
	0
	9
	否

	11
	Interfering effect and mechanism of neuregulin on experimental dementia model in rats.
	Behavioral Brain Research
	2011, 23;222(2):321-5.
	3.391
	郭云良
	0
	9
	否

	12
	Association between polymorphisms in the apolipoprotein D gene and sporadic Alzheimer’s disease.
	Brain Res.
	2008, 3:1233-196-202.
	2.879
	贾建平
	0
	23
	否

	13
	GABA+ levels in postmenopausal women with mild-to-moderate depression A preliminary study.
	Medicine (Baltimore).
	2016, 95(39):e4918
	1.206
	王光彬
	0
	1
	否

	14
	3D-DIR for early differential diagnostic and prognostic evaluation of NMO.
	Exp Ther Med.
	2016, 12(3):1464-1468
	1.28
	王光彬
	0
	0
	否

	15
	Initial study of magnetic resonance diffusion tensor imaging in brain white matter of early AIDS patients.
	Chinese Medical Journal.
	2013, 126 (14)：2720-2724
	1.053
	王光彬
	1
	14
	否

	16
	Medical imaging findings in Cobb syndrome: two case reports. Chineses Medical Journal.
	Chinese Medical Journal.
	2005, 118 (12): 1050-1053.
	1.053
	王光彬
	6
	7
	否

	17
	Magnetic Resonance Imaging Findings in Kallmann Syndrome: 14 Cases and Review of the Literature.
	J Comput Assist Tomogr.
	2016, 40(1):39-42
	1
	王翠艳
	0
	6
	否


主要完成人和主要完成单位情况
	主要完成人情况
	姓名：王光彬
排名：1
职称：教授,主任医师
行政职务：所长
工作单位：山东省医学影像学研究所
对本项目的贡献：本人对第 1、 2、 3 项创新点做出贡献，
其中对第 1 项创新点的贡献为全面负责对课题设计、实施与管理，确定最终课题实施计划，负责学术论文的
撰写及修订；
对第 2 项创新点的贡献为全面负责对课题设计、实施与管理，确定最终课题实施计划及经费申请，推广应用
项目研究结果的工作，
对第 3 项创新点的贡献为全面负责对课题设计、实施与管理，确定最终课题实施计划，
姓名：陈燕
排名：2
职称：副主任医师
行政职务：变性疾病组负责人
工作单位：山东省立医院
对本项目的贡献：本人对第 2、3 项创新点做出贡献，全面负责神经系统变性疾病患者的筛选，临床资料的收集及随访工作，
确定对神经变性性疾病患者的具体诊治方案。
姓名：张新娟
排名：3
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：山东省医学影像学研究所
对本项目的贡献：本人对第 2、3 项创新点做出贡献，检索查新文献资料；参与课题设计并确定 MR 扫描方案； 提供影像学诊
断信息。
姓名：王翠艳
排名：4
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：山东省医学影像学研究所
对本项目的贡献：本人对第 2 、3 项创新点做出贡献：
1.检索查新文献资料；
2.参与课题设计并确定 MR 扫描方案；
3.提供影像学诊断信息。
姓名：高飞
排名：5
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：山东省医学影像学研究所
对本项目的贡献：本人对第 1、 2、 3 项创新点做出贡献，其中对第 1 项创新点的贡献为检索查新文献资料，参与课题设计并确定 MR 扫描方案，参与 MR 检查、影像数据后处理及临床病例收集、随访工作，参与撰写相关的学术论文；其中对第 2 项创新点的贡献为检索查新文献资料，参与课题设计并确定MR 扫描方案，参与撰写相关的学术论文；其中对第 3 项创新点的贡献为参与课题设计并确定 MR 扫描方案，参与撰写相关的学术论文。
姓名：王姗姗
排名：6
职称：医师
行政职务：无
工作单位：山东省医学影像学研究所
对本项目的贡献：本人对第 3 项创新点做出贡献：
参与影像数据后处理及临床病例收集、随访工作。
姓名：白雪
排名：7
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：山东大学齐鲁医院
对本项目的贡献：本人对第 1、 2、 3 项创新点做出贡献，
其中对第 1 创新点的贡献为检索查新文献资料；参与 MR 检查、影像数据后处理；
其中对第 2 创新点的贡献为参与课题设计并确定 MR 扫描方案，参与 MR 检查、影像数据后处理及临床病例
收集、随访工作，参与撰写相关的学术论文；
其中对第 3 创新点的贡献为参与 MR 检查、影像数据后处理。
姓名：刘波
排名：8
职称：医师
行政职务：无
工作单位：山东大学齐鲁医院
对本项目的贡献：本人对第 3 项创新点做出贡献：
1、参与影像数据后处理及临床病例收集、随访工作；
2、参与论文的撰写。
姓名：刘玉波
排名：9
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：山东省立医院
对本项目的贡献：本人对第 3 项创新点做出贡献，参与影像数据后处理及临床病例收集、随访工作，参与论文的撰写。
姓名：史宏璐
排名：10
职称：医师
行政职务：无
工作单位：山东省医学影像学研究所
对本项目的贡献：本人对第 3 项创新点做出贡献：
参与影像数据后处理及临床病例收集、随访工作。

	主要完成单位情况
	单位名称：山东省医学影像学研究所
排名：1
对本项目的贡献：山东省医学影像学研究所是一所集医疗、教学、科研及预防保健于一体的大型医学影像学研究机构，是 山东大学医学院临床教学单位，该所在做好临床诊断及治疗工作的同时，极其重视科研及教学工作，为 项目的开展提供了有力的后勤保障和实施环境；山东省医学影像学研究所也是国内唯一的从事影像医学 诊断、科研和教学的独立法人单位，拥有多名国内外知名专家及教授；山东省医学影像学研究所在省内、 国内乃至国际上享有盛誉，与多家医院及医疗单位保持合作关系，能够进行多中心的交流，为项目的推广应用提供有力的保障；山东省医学影像学研究所拥有国际先进的 SIEMENS 公司 1.5T、 3.0T 超导磁共振扫描仪、PHILIPS 公司 3.0T 超导磁共振扫描仪、和 GE 公司 3.0T 超导磁共振扫描仪，能够提供最为完善的成像方案和最为清晰的扫描图像，排除图像伪影或噪声等因素带来的假象，保证了研究结果的准确性和客观性；山东省医学影像学研究所与GE、飞利浦等公司长期保持合作关系，其工程师能够为项 目提供序列参数优化、数据分析整理等技术支持；山东省医学影像学研究所隶属于山东省立医疗集团， 医院年平均门诊量 200 余万人次，年平均入院病人 6 万人次，而神经内科是医院的特色科室，有充足的 病种资源，为本项目的实施和开展提供了有力的病源支持。
单位名称：山东省立医院
排名：2
对本项目的贡献：山东省立医院是一所集医疗、科研、教学、预防保健和指导基层为一体的大型综合性三级甲等医院，开放床位4000张，年门急诊量330余万人次，出院病人12万人次，手术 6.3万台次。山东省立医院神经内科是泰山学者岗位学科，是山东大学博士及硕士授予点，是中国阿尔茨海默病协会（ADC)副主任委员单位及山东省医学会神经内科学分会和山东省医师协会 神经内科医师分会主任委员单位，是山东省阿尔茨海默病科技创新联盟的牵头单位，是山东省科技惠民计划项目（山东省老年痴呆症早期防治临床医学研究平台建设)的承担单位’有充足的病种资源，为本项目的实施和开展提供了有力的病源支持。山东省立医院开展和完成的“山东省惠民 计划老年痴呆（阿尔茨海默病）早诊早治示范基地（山东省阳谷县）的建设项目”己完成5000 余人的早期筛查和早期诊断，并记录患者临床信息及随访信息，建立了相关的早期筛査和早期诊断方法，并完成了阳性人群预防干预方案的实施。
单位名称：山东大学齐鲁医院
排名：3
对本项目的贡献：山东大学齐鲁医院是集医疗、教学、科研和预防保健于一体的大型综合性三级甲等医院，是山东大学医学院临床教学单位，为项目的开展提供了有力的后勤保障和实施环境；山东大学齐鲁医院影像科是山东省“十二五”重点学科，医学影像科目前拥有 GE Signa MR、西门子 Verio MR、飞利浦 TX MR 等先进高端磁共振设备，提供了最为清晰的扫描图像，为项目的开展提供了很好的硬件设施。山东大学齐鲁医院影像科采用基于 IHE 标准的医学影像资源中心系统，有效的建立了医院的医学影像资料库，为图像的存储及后处理提供了便利条件。山东大学齐鲁医院神经内科是医院的特色科室，有充足的病种资源，为本项目的实施和开展提供了有力的病源支持。


