科技进步奖推荐号：

	项目名称
	细胞焦亡对慢性肾脏病炎症损伤的影响及解毒通络法的干预机制　

	提名单位
	　河北省卫生健康委员会

	项目简介
	炎性损伤是梗阻性肾病等慢性肾脏病（CKD）进展的关键，近年发现的一种炎症性的细胞死亡方式——焦亡是炎性损伤的重要机制，NOD样受体蛋白3（NLRP3）分子是介导细胞焦亡的最重要的炎症小体分子之一。基于CKD“脾肾亏虚，瘀血阻滞，湿浊内蕴，浊久化毒”病机，团队采用解毒通络法经长年临床实践疗效较好，化瘀解毒方、肾消解毒通络方等中药治疗相应类型CKD取得较为明显疗效。本项目以“CKD→氧化应激→NLRP3炎症小体活化→肾脏固有细胞焦亡→炎性损伤”为路径，复制 CKD 大鼠或金黄地鼠模型，证实 NLRP3-Caspase1-GSDMD 通路关键分子在 CKD 大鼠或金黄地鼠肾脏表达明显上调，而解毒通络法可下调通路关键分子表达，抑制肾脏细胞焦亡，发挥肾脏保护作用。同时观察了通路关键分子在肾小球系膜细胞HBZY-1和肾小管上皮细胞HK-2的表达及中药的调控作用。该项目从细胞焦亡角度探讨CKD肾脏炎症损伤机制。NLRP3可能是其调控靶点；炎症因子、炎症细胞及炎症小体等可能是CKD肾脏“毒”的物质基础。解毒通络法通过调控炎症细胞、炎症因子及其信号通路而干预CKD的发生发展，产生明显效果，对于CKD的防治有重要意义。



	主要完成单位及创新推广贡献
	河北中医学院；本项目明确了解毒通络法拮抗CKD肾脏炎症损伤的机制，提出了NLRP3可能是中药作用靶点。发表论文10余篇。

	推广应用及经济社会效益情况
	目前该项目成果已在河北中医学院门诊部、河北医科大学第一医院、河北省宁晋县人民医院等应用，项目成果产生了较好的经济社会效益。成果论文具有较高的被引率和下载率，如“化瘀解毒方对梗阻性肾病大鼠肾脏NLRP3、Caspase1、IL-1β表达的影响”被引16次，被下载703次。项目依托河北省肝肾病证研究中心及河北省中药组方制剂技术创新中心，通过该项目的实施，提高了平台人员整体创新能力，促进了制剂新技术推广应用，提升了中医药人才培养质量，产生了较好的社会效益。项目培养博士研究生2名；培养硕士研究生2名；培养中药学专业本科生多名；同时成为2名大学生创新计划的核心内容。
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	主要完成人情况表（排名、姓名、技术职称、工作单位、对本项目技术创造性贡献、曾获奖励情况）

	排名
	姓名
	技术职称
	工作单位
	完成单位
	贡献
	曾获奖情况

	1
	梁文杰
	教授
	河北中医学院
	河北中医学院
	代表论文：3，4，6，8，9，10
	河北省中医药学会科学技术一等奖2项；

河北省第八届教学成果一等奖2项

	2
	马雪莲
	副教授
	河北中医学院
	河北中医学院
	代表论文：1，2，5
	河北省中医药学会科学技术三等奖1项；河北中医学院教学成果三等奖1项

	3
	杨帆
	副教授
	河北中医学院
	河北中医学院
	代表论文：4，9
	河北省中医药学会科学技术一等奖1项；河北中医学院教学成果三等奖1项

	4
	马国平
	教授
	河北医科大学第一医院
	河北医科大学第一医院
	代表论文：3，4，6，8，9
	河北省中医药学会科学技术一等奖1项

	5
	耿松岩
	副主任医师
	河北省宁晋县医院
	河北省宁晋县医院
	代表论文：4
	无

	6
	丁宝珠
	助教
	河北医科大学
	河北中医学院
	代表论文：3，4，8，9
	2020-2021学年度校级优秀硕士学位论文：基于 NLRP3-Caspase-1-GSDMD 信号通路探讨肾消解毒通络方对糖尿病肾病金黄地鼠肾脏细胞售亡的调控作用及分子机制

	7
	马可心
	医师
	河北医科大学第一医院
	河北医科大学第一医院
	代表论文：8
	无

	8
	许庆友
	教授
	河北中医学院
	河北中医学院
	代表论文：1，2，5，6，7，10
	河北省科学技术进步二等奖1项，三等奖1项

	完成人合作关系说明

	项目“梗阻性肾病大鼠肾组织炎性损伤机制及化瘀解毒中药的调控作用”第一完成人梁文杰、第二完成人马国平、第三完成人贾彦存、第四完成人杨帆、第五完成人张宇自2015年起以“NLRP3炎症小体介导的细胞焦亡”为核心系统研究了慢性肾病肾脏炎症损伤的分子机制及化瘀解毒中药的调控作用，证实“NLRP3-Caspase-1-GSDMD”焦亡通路是慢性肾脏病肾脏炎性损伤的重要机制，炎性因子、炎性细胞、炎症小体可能是“毒”的物质基础，NLRP3分子可能是化瘀解毒中药的调控靶点。在此期间共同收集数据、统计分析试验资料，整理文献并发表相关论文。

项目“单侧输尿管梗阻大鼠引发对侧肾脏炎性损伤及化瘀解毒方干预作用的机制研究” 第一完成人马雪莲对课题进行设计，撰写论文及资料整理；第四完成人许庆友负责课题设计指导和实验指导。


	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
	合作成果
	备注

	1
	共同立项、

课题合作
	梁文杰/1，杨帆/3，

 马国平/4，耿松岩/5，

丁宝珠/6 ，马可心/7
	2015-2021
	2017年通过河北省科技厅验收工作，并获得科技成果证书 
	

	2
	共同立项、

课题合作
	马雪莲/2 ，许庆友/8
	2017-2021
	2020年通过河北省科技厅验收工作，并获得科技成果证书
	

	3
	论文合著
	 梁文杰/1，马雪莲/2，

杨帆/3，马国平/4， 

 耿松岩/5，丁宝珠/6 ，马可心/7，许庆友/8
	2015-2021
	代表论文10篇
	


注：所填报内容必须与推荐书中提交的完全一致，否则责任自负，可自行调整行间距。

