附：公示内容
广东医学科技奖医学科学技术奖、医学科学技术普及奖推荐项目：
1.推荐奖种：广东医学科技奖医学科学技术奖
2.项目名称：肠缺血再灌注诱导肠及肠外器官损伤的分子机制及围术期肠损伤预警与干预
3.推荐单位：南方医科大学南方医院
4.推荐意见：
（1）、项目背景
肠是多器官功能不全的枢纽及启动器官。肠缺血再灌注（Ischemia/reperfusion, I/R）是围术期肠损伤最常见的原因，包含在创伤、休克、感染及体外循环、各种腹部手术（如肠梗阻、腹主动脉瘤切除术、小肠移植）等临床现象中，一旦发生肠损伤，将导致肠外多器官功能不全，死亡率极高。因此，围术期肠I/R损伤是影响患者预后的关键问题。
（2）、项目成果
本项目历时15年，在国家自然科学基金重点项目等10多个课题支持下，在肠I/R诱导肠及肠外器官损伤的关键分子机制及围术期肠损伤预警与干预等方面取得多项原创性成果。项目共发表SCI论文56篇，其中代表作20篇（2篇IF>20，4篇>10, 9篇IF>5），部分发表在JAMA子刊（JAMA Netw Open， IF：13.8）、呼吸与危重病医学（Eur Respir J，IF：24.3；Intensive Care Med，IF：38.9）、麻醉学（Anesthesiology，IF：8.8；Br J Anaesth，IF：9.8）及微生物学（Microbiome，IF：15.5；Gut microbes，IF：12.2）权威杂志上。多项成果受到了相关领域国内外专家的高度赞誉和好评。
（3）、项目意义
本项目成果被全国10多家大型三甲医院进行临床应用及相关的科学研究，取得了良好的社会效益，显著减轻了围术期患者的急性胃肠功能损伤，缩短了患者的住院时间，促进了患者的快速康复。

我单位认真审核项目填报各项内容，确保材料真实有效，经公示无异议，同意推荐其申报第六届广东医学科技奖。
5.项目简介
肠是多器官功能不全的枢纽及启动器官。肠缺血再灌注（Ischemia/reperfusion, I/R）是围术期肠损伤最常见的原因，包含在创伤、休克、感染及体外循环、各种腹部手术（如肠梗阻、腹主动脉瘤切除术、小肠移植）等临床现象中，一旦发生肠损伤，将导致肠外多器官功能不全，死亡率极高。因此，围术期肠I/R损伤是影响患者预后的关键问题。
本项目历时15年，在国家自然科学基金重点项目等10多个课题支持下，从肠I/R诱导肠及肠外器官损伤的关键分子机制及围术期肠损伤预警与干预等方面进行了系列研究，取得以下原创性成果： 
（1）、全新揭示 TRPV1/Gpx4 信号调控肠上皮细胞铁死亡、TLR2/Myd88信号调节巨噬细胞产生IL-10、IL-33/ST2信号调节2 型固有淋巴细胞产生IL-13是调控肠I/R损伤发生、发展的关键机制，为临床上防治肠I/R损伤提供了新的干预靶点。
（2）、基于多组学率先全面揭示了肠I/R后肠道菌群及代谢物的变化特征，并发现鼠乳杆菌及肠道菌群代谢产物普伐他丁不仅具有预测肠I/R肠损伤的潜力，还能显著改善肠I/R损伤，创新性的提出“肠道菌群及代谢物在肠I/R损伤中发挥重要作用”的学术观点，为临床上防治肠I/R损伤提供了新思路。
（3）、发现肠道菌群代谢物琥珀酸是肠I/R导致肺损伤的关键因素，而肠道菌群代谢物丙酸盐对肠I/R 诱导的心肌损伤具有保护作用；率先揭示肠源性外泌体是肠I/R导致肝、脑损伤的主要因素，丰富了肠与肠外器官“交互作用”的理论。
（4）、首次发现9种肠保护方法包括缺血后处理、麻醉药（右美托咪定、异丙酚、瑞芬太尼）、鼠乳杆菌及肠道菌群代谢物普伐他、核糖核酸酶、 TGF-β1、重组旋毛虫蛋白，均能通过调控内源性信号分子、抑制细胞凋亡及炎性细胞因子的释放从而减轻肠I/R损伤，为围术期肠保护提供新策略。
（5）、通过建立围术期数据库，阐明围术期肠损伤的临床特征并建立预警模型。率先将肢体远程缺血预处理及麻醉药物右美托咪定预处理应用于高危大型手术患者围术期肠保护，建立了以“肢体远程缺血预处理--麻醉药物预处理”为核心的肠保护新策略，并应用于各类大型手术患者10000余例，术后肠、肺、肝等器官并发症率显著下降。 
项目共发表SCI论文56篇，其中代表作20篇（2篇IF>20，4篇>10, 9篇IF>5），部分发表在JAMA子刊（JAMA Netw Open， IF：13.8）、呼吸与危重病医学（Intensive Care Med，IF：38.9；Eur Respir J，IF：24.3）、麻醉学（Br J Anaesth，IF：9.8；Anesthesiology，IF：8.8）及微生物学（Microbiome，IF：15.5；Gut microbes，IF：12.2）权威杂志上，20篇代表作被 SCI 收录论文引用629次。部分成果被Eur Respir J 、Critical Care Med等杂志专题述评、British Medical Journal引用及Faculty of 1000（要查查）推荐，并成为高被引论文。授权国家发明专利6个，牵头制定了首个“术后急性胃肠功能障碍防治专家共识”，受邀参加全国专题讲座 22 次，国际交流专题讲座 4 次，开展相关培训班13次。作为编委分别编写了付小兵院士（Severe trauma and sepsis）、姚咏明教授及盛志勇、夏照凡院士（急危重症免疫学）、刘良明教授（中华创伤休克学）及刘进教授（麻醉学）主编的与肠损伤相关的章节，并将本项目研究成果写入书籍。本项目成果被全国10多家大型三甲医院进行临床应用及相关的科学研究，取得了良好的社会效益。
6.客观评价
我们首次报道了缺血后处理对缺血性肠损伤的保护作用，系统揭示了其保护作用时间窗及作用机制，该研究发表在危重病医学的顶刊 Intensive Care Med （2009;35:933–42）上，引起了国际学者的广泛关注，被SCI论文引用70次；而且，缺血后处理效应的最早报道者Zhao ZQ在综述“后处理在再灌注损伤中的应用现状”（Zhao ZQ. Cardiovasc Drugs Ther 2010）时也对我们的研究给予高度关注，他认为缺血后处理在防治缺血性肠损伤相关的临床现象方面具有良好的应用前景。随后，我们进一步研究了缺血后处理的作用机制，发现缺血后处理通过抑制JAK/STAT通路抑制肠粘膜上皮细胞凋亡、减轻肠缺血再灌注导致的肠损伤，该成果在Shock（2012,38:411-19)发表后，被评价为2012休克机制的新进展之一（MG Clemens. What's New in Shock? Shock, 2012）。
我们通过RCT研究发现肢体远程缺血预处理显著减轻腹主动脉瘤手术患者肠肺损伤，改善患者术后转归，该研究发表在美国麻醉医师协会的会刊Anesthesiology (2013,118:842-52)后，获得前欧洲麻醉学研究委员会主席、德国波恩大学麻醉与危重症医学专家Andreas Hoeft教授的高度关注，他认为该方法简单、易推广，在改善大型手术患者远期结局方面有重要的意义，并在Faculty of 1000上向读者推荐阅读。
发表于Eur Respir J（被引用13次）、Microbiome（被引用72次）、Gut Microbes（被引用103次）的3篇论文被ESI收录为高被引论文，其中Eur Respir J被国际著名呼吸与危重病医学专家芝加哥大学附属医院的Robert Dickson教授同期述评这是一项令人印象深刻的研究，揭示了肠道微生物在ALI/ARDS的重要性和复杂性；该研究吹响了整个菌群研究领域的号角：“未来菌群研究必须着眼于机制研究”；该研究为未来菌群研究提供了重要参考，也是未来转向肠道菌群发病机制研究的优秀范例。Gut Microbes入选全球学者库发布的2021年度中国麻醉医学领域高价值论文TOP100（排名第43位），Microbiome入选全球学者库发布的2022年度中国麻醉医学领域高价值论文TOP100（排名第14位）。
研究成果被写入1部国际专著，Severe trauma and sepsis ——Perioperative Intestinal Injury: Etiology, Mechanism and Prevention），3部国内专著，包括姚咏明教授、盛志勇、夏照凡院士主编的急危重症免疫学（章节名“胃肠免疫屏障与功能衰竭”），刘良明教授主编的中华创伤休克学（章节名“创伤休克肠道屏障功能保护”）及刘进教授主编的麻醉学（章节名“胃肠功能保护与支持”）；另外本项目申请了国家发明专利5项。
7.推广应用情况
围术期肠损伤已成为影响患者预后的关键问题。南方医科大学南方医院刘克玄团队针对肠缺血再灌注诱导肠及肠外器官损伤的分子机制及围术期肠损伤预警与干预等关键科学问题，全新揭示TRPV1/Gpx4信号调控肠上皮细胞铁死亡、TLR2/Myd88信号调节巨噬细胞产生IL-10、IL-33/ST2信号调节2型固有淋巴细胞产生IL-13是调控肠I/R损伤发生、发展的关键机制，为临床上防治肠I/R损伤提供了新的干预靶点；基于多组学率先全面揭示了肠I/R后肠道菌群及代谢物的变化特征，并发现鼠乳杆菌及肠道菌群代谢产物普伐他汀不仅具有预测肠I/R损伤的潜力，还能显著改善肠I/R损伤，创新性的提出“肠道菌群及代谢物在肠I/R损伤中发挥重要作用”的学术观点，为临床上防治肠I/R损伤提供了新思路；首次发现肠道菌群代谢物琥珀酸是肠I/R导致肺损伤的关键因素，而肠道菌群代谢物丙酸盐对肠I/R诱导的心肌损伤具有保护作用；率先揭示肠源性外泌体是肠I/R导致肝、脑损伤的主要因素，丰富了肠与肠外器官交互作用的理论；首次发现9种肠保护方法包括缺血后处理、麻醉药（右美托咪定、异丙酚、瑞芬太尼）、鼠乳杆菌及肠道菌群代谢物普伐他、核糖核酸酶、重组旋毛虫蛋白，均能通过调控内源性信号分子、抑制细胞凋亡及炎性细胞因子的释放从而减轻肠I/R损伤，为围术期肠保护提供新策略；通过建立围术期数据库，阐明围术期肠损伤的临床特征并建立预警模型。率先将肢体远程缺血预处理及麻醉药物右美托咪定预处理应用于高危大型手术患者围术期肠保护，建立了以“肢体远程缺血预处理—麻醉药物预处理”为核心的肠保护新策略，并应用于各类大型手术患者10000余例，术后肠、肺、肝等器官并发症率显著下降。
上述成果在我院广泛应用，同时国内10多家医院将以上研究成果应用于休克、体外循环心脏手术等急重症、大手术患者，用我们的成果来评估患者术前肠损伤风险因素，针对性处理，显著提升血压，抑制炎性介质的释放，加速术后肠功能恢复，减少并发症的发生，缩短患者住院时间。该方法使用方便，安全性高，社会效益及经济效益显著，故值得进一步推广应用。
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	邓凡
	02
	副教授
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现1-3

	刘学胜
	03
	主任医师
	科室主任
	安徽医科大学第一附属医院
	安徽医科大学第一附属医院
	主要科学发现5

	温仕宏
	04
	副主任医师
	无
	中山大学附属第一医院
	中山大学附属第一医院
	主要科学发现4-5

	胡敬娟
	05
	技士
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现1-3

	赵秉诚
	06
	主治医师
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现1

	李偲
	07
	主任医师
	科室副主任
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现1-5

	刘卫锋
	08
	主任医师
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现1-5

	姚志文
	09
	主治医师
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现5

	邓文涛
	10
	主治医师
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现5

	赵觐
	11
	医师
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现3

	董业鸿
	12
	医师
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现5

	练婉怡
	13
	医师
	无
	南方医科大学南方医院
	南方医科大学南方医院
	主要科学发现2



11. 完成单位情况，包括单位名称、排名，对本项目的贡献
	单位名称
	排名
	对本项目的贡献

	南方医科大学南方医院
	01
	主要科学发现1-5

	安徽医科大学第一附属医院
	02
	主要科学发现5

	中山大学附属第一医院
	03
	主要科学发现4-5




附：


公示


内容


 


广东医学科技奖医学科学技术奖、医学科学技术普及奖


推荐项目：


 


1.


推荐奖种：


广东医学科技奖医学科学技术奖


 


2.


项目名称：


肠缺血再灌注诱导肠及肠外器官损伤的分


子机制及围术期肠损伤预警与干预


 


3.


推荐单位：


南方医科大学南方医院


 


4.


推荐意见


：


 


（


1


）


、项目背景


 


肠是多器官功能不全的枢纽及启动器官。肠缺血再灌注


（


Ischemia/reperfusion, I/R


）是围术期肠损伤最常见的


原因，包含在创伤、休克、感染及体外循环、各种腹部手术


（如肠梗阻、腹主动脉瘤切除术、小肠移植）等临床现象中，


一旦发生肠损伤，将导致肠外多器官功能不全，死亡率极高。


因此，围术期肠


I/R


损伤是影响患者预后的关键问题。


 


（


2


）


、项目成果


 


本项目历时


15


年，在国家自然科学基金重点项目等


10


多个课题支持下，在肠


I/R


诱导肠及肠外器官损伤的关键分


子机制及围术期肠损伤预警与干预等方面取得多项原创性


成果。项目共发表


SCI


论文


56


篇，其中代表作


20


篇（


2


篇


IF>20


，


4


篇


>10, 9


篇


IF>5


），部分发表在


JAMA


子刊（


JAMA 


Netw Open


，


 


IF


：


13.8


）、呼吸与危重病医学（


Eur Respir 


J


，


IF


：


24.3


；


Intensive Care Med


，


IF


：


38.9


）、麻醉学


（


Anesthesiology


，


IF


：


8.8


；


Br J Anaesth


，


IF


：


9.8


）及


微生物学（


Microbiome


，


IF


：


15.5


；


Gut microbes


，


IF


：


12.2


）


权威杂志上。多项成果受到了相关领域国内外专家的高度赞


誉和好评。


 


（


3


）


、项目意义


 


本项目成果被全国


10


多家大型三甲医院进行临床应用


及相关的科学研究，取得了良好的社会效益，显著减轻了围


术期患者的急性胃肠功能损伤，缩短了患者的住院时间，促


进了患者的快速康复。


 




附： 公示 内容   广东医学科技奖医学科学技术奖、医学科学技术普及奖 推荐项目：   1. 推荐奖种： 广东医学科技奖医学科学技术奖   2. 项目名称： 肠缺血再灌注诱导肠及肠外器官损伤的分 子机制及围术期肠损伤预警与干预   3. 推荐单位： 南方医科大学南方医院   4. 推荐意见 ：   （ 1 ） 、项目背景   肠是多器官功能不全的枢纽及启动器官。肠缺血再灌注 （ Ischemia/reperfusion, I/R ）是围术期肠损伤最常见的 原因，包含在创伤、休克、感染及体外循环、各种腹部手术 （如肠梗阻、腹主动脉瘤切除术、小肠移植）等临床现象中， 一旦发生肠损伤，将导致肠外多器官功能不全，死亡率极高。 因此，围术期肠 I/R 损伤是影响患者预后的关键问题。   （ 2 ） 、项目成果   本项目历时 15 年，在国家自然科学基金重点项目等 10 多个课题支持下，在肠 I/R 诱导肠及肠外器官损伤的关键分 子机制及围术期肠损伤预警与干预等方面取得多项原创性 成果。项目共发表 SCI 论文 56 篇，其中代表作 20 篇（ 2 篇 IF>20 ， 4 篇 >10, 9 篇 IF>5 ），部分发表在 JAMA 子刊（ JAMA  Netw Open ，   IF ： 13.8 ）、呼吸与危重病医学（ Eur Respir  J ， IF ： 24.3 ； Intensive Care Med ， IF ： 38.9 ）、麻醉学 （ Anesthesiology ， IF ： 8.8 ； Br J Anaesth ， IF ： 9.8 ）及 微生物学（ Microbiome ， IF ： 15.5 ； Gut microbes ， IF ： 12.2 ） 权威杂志上。多项成果受到了相关领域国内外专家的高度赞 誉和好评。   （ 3 ） 、项目意义   本项目成果被全国 10 多家大型三甲医院进行临床应用 及相关的科学研究，取得了良好的社会效益，显著减轻了围 术期患者的急性胃肠功能损伤，缩短了患者的住院时间，促 进了患者的快速康复。  

