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一、项目名称：心血管疾病患者围术期器官功能保护机制及策略
二、提名单位意见：
该项目经过多年探索和实践，围绕心血管疾病的致病机制、围术期相关器官功能保护、疾病靶点预测、风险评估及防治等进行了系列研究，研究成果具有重要的科学价值及重大社会意义。（1）发现心血管疾病的致病新机制，为心血管疾病预防和药物治疗的分子靶点奠定基础；（2）开展围术期心肌损伤的分子靶点及潜在药物治疗，确定了心肌保护的新防治策略；（3）首次发现体外循环术后神经认知障碍的致病新机制，确定了其新防治措施，为心血管疾病患者围术期神经系统保护提供证据；（4）结合计算机辅助及数字化技术，在心血管疾病靶点预测、风险评估及空间模拟方面取得了创新性的进展，为心血管疾病的早期干预和精准治疗奠定了基础。该项目总结的心血管疾病患者围术期器官功能保护的关键技术研究成果在省内外12家大型教学及基层医院推广应用，取得良好的社会及经济效益。为推动心血管疾病患者围术期器官功能保护的发展起到了重要作用。拟提名该项目为2024年度四川省科学技术进步奖二等奖。
三、项目简介：
随着人口老龄化及社会坏境因素，心血管疾病成为我国居民死亡的首要原因，严重影响人民健康和社会经济发展。本项目围绕心血管疾病的致病机制、围术期相关器官功能保护、疾病靶点预测、风险评估及防治，开展了从基础到临床的深入研究，取得了以下创新成果：
（一）发现心血管疾病的致病新机制，为心血管疾病的防治提供新的理论基础。项目组首次揭示了“剪切应力-FKN/CX3CR1”协同调控血管内皮细胞炎症反应的相关分子事件，着重阐明了“FKN/CX3CR1→G蛋白→NF-κB→内皮细胞炎症介质、趋化因子、粘附分子表达”以及“低剪切应力-14-3-3/Hippo/YAP→血管炎症”分子信息传递的力学生物学机理；率先提出了TRPC3通过AT1R/TGF-β1/p-Smad2/3信号通路参与衰老或高血压患者心房纤维化和结构重塑；为预防和药物治疗的分子靶点奠定基础。
[bookmark: OLE_LINK7]（二）开展围术期心肌损伤的分子靶点及潜在药物治疗，确定了心肌保护的新防治策略。率先开发六种新的药物干预方法和一种干细胞治疗方式，证实可以修复已坏死的心肌细胞，为心脏的再生医学提供新的策略。新防治策略的确立，为心血管疾病的治疗提供了新的视角和治疗方案，这对于改善患者预后和提高生存率具有重要意义。
（三）发现体外循环术后神经认知障碍的致病新机制，确定了其新防治措施。首次从临床问题出发，结合临床与基础，率先提出体外循环术后神经认知障碍的发生中，miR-124-3p靶向调节LPIN1调节神经炎症及细胞凋亡，以及海马CA3区血栓形成、血脑屏障破坏诱导的缺氧的新观点；首次关注右美托咪啶的神经炎症、神经修复作用对体外循环术后神经认知障碍的保护作用，为心血管疾病患者围术期神经系统保护提供证据。
[bookmark: OLE_LINK8]（四）结合计算机辅助及数字化技术，在心血管疾病靶点预测、风险评估及空间模拟方面取得了创新性的进展，为心血管疾病的早期干预和精准治疗奠定了基础。首次借助计算的方法，发展出有效的载脂蛋白序列特征提取算法，建立高灵敏性、高精度、高特异性的载脂蛋白及其功能识别模型和识别工具，为预防冠心病的发生提出了新的思路；首次建立了机器学习模型用于预测冠心病患者冠脉狭窄、冠脉钙化以及心脏手术后谵妄的发生；首次采用3D打印技术用于心血管疾病空间模拟，显著提升诊断准确率；数字化技术结合人工智能实现了诊疗方法的数字化转型，这在心血管疾病的个性化诊疗、精准评估和传承等方面具有重要的意义。
本项目获国家、四川省等多项课题的立项和资助，发表论文共41篇（SCI论文26篇，累计影响因子100余分）；专利授权5项；培养硕士研究生20名。在省内外不同级别12所医院依据不同侧重进行了推广应用，主要用于心血管疾病患者围术期的心肌保护、神经认知功能保护，带动了本学科的发展，为心血管疾病患者围术期器官功能保护提供了理论和技术支撑。
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