申报华夏医学科技奖项目公示

我单位完成的下列项目拟申报2022年度华夏医学科技奖，特进行公示。公示期：2022年 4 月 12 日至2022年 4 月 22 日，公示期内如对公示内容有异议，请您向   科研处     （公示单位科管部门名称）反映。
联系人及联系电话： 芦老师  82266452

完成单位（盖章）：北京大学第三医院
2022年 4 月 12 日



附：公示内容
项目名称：恶性高热诊疗和救助体系的建立及推广应用
申报奖项类别：华夏医学科学技术进步奖
主要完成单位（含排序）：北京大学第三医院，中国医学科学院北京协和医院，上海市东方医院，中国医学科学院基础医学研究所，中国人民解放军总医院第一医学中心，丽珠医药集团股份有限公司，中山大学附属第五医院
主要完成人（含排序）：郭向阳，罗爱伦，王颖林，张学，米卫东，李光州，谭刚，王蓉蓉，崔旭蕾，王军，韩彬，杨丽，李正迁，杨禄坤，张静
项目简介：
恶性高热（malignant hyperthermia, MH）是一种常染色体显性遗传性疾病，发病隐匿，易感者在手术前无相关临床表现，在接触麻醉药后即出现高热、肌肉强直、横纹肌溶解及多脏器功能衰竭，如抢救不及时，病死率可高达90%以上，是围手术期最严重的并发症。因我国MH认知度低，缺乏易感者筛查及临床诊断标准，导致重大医疗纠纷频发，且多以“麻醉意外”结案封存，难以开展临床流行病学调研。本团队针对“筛查、预防、救治”三个关键环节，历时26年构建了“早期预警诊断、综合抢救治疗、特效药品可及”的MH诊疗救助体系，具体工作如下：
	1．建立筛查MH易感者方法，发现国人MH相关基因突变新位点，实现术前早期预警：系统分析了自1978年以来我国MH患者发病、救治情况和地域分布特征。在借鉴国际诊疗规范的基础上，建立了咖啡因-氟烷收缩试验，成功诊断了5例患者；完成国内首个MH家系研究，发现国人MH易感者携带兰尼定受体1（RYR1）基因突变新位点（c.11120 A＞G），成功筛查出4例易感者。研究结果分别发表于国际麻醉学顶级期刊《Anesthesia & Analgesia》及《中华麻醉学杂志》，标志着MH的实验室诊断方法在我国首次建立。
2．提出我国MH诊疗规范和综合防治措施：提出“术前询问MH家族史、避免使用触发药物、加强术中监测、实施个体化麻醉管理、综合运用物理降温、纠正内环境紊乱、床旁血液滤过及血浆置换”等综合防治措施，特别强调了“血液净化治疗措施积极用于爆发型MH的早期治疗”，主持编写我国首部《中国防治恶性高热专家共识》并发布2020更新版，在全国开展各类学术讲座及培训班21次，累计培训麻醉医护人员20万人次，在缺乏特效抢救药品的情况下将MH病死率降至28.6%。
3．研发国产注射用丹曲林钠，建立常规备药及紧急配送方案：注射用丹曲林钠是国际公认治疗MH的孤儿药，但一直未在我国上市。本团队提交“注射用丹曲林钠国产化研发”全国政协提案并被纳入国家抢救孤儿药研发政策。经过11年技术攻关，研制出各项质控标准高于原研药的国产注射用丹曲林钠，对13种杂质进行系统研究与质量控制，开发了7个潜在基因毒性杂质分析方法，药物安全性大幅提高，通过快速审评程序和豁免临床试验于2020年10月获批上市，并入编国家药典配套丛书《临床用药须知》。探索建立了北京市16个区级麻醉质控中心首剂量储备，维持量紧急配送丹曲林钠的“北京模式”。自上市后，经丹曲林钠抢救的新发MH病例死亡率降至9.1%（1/11）。
通过建设MH诊疗和救助体系，从根本上解决了“筛查、预防、救治”的系统性问题。依托31个省级麻醉质控中心向基层医院推广应用，已成功救治38名MH患者，避免了由此导致的麻醉死亡及相关医疗纠纷，提高了临床麻醉安全性；建立了MH家系及研究队列，提高了我国MH的遗传学研究水平。主导成立我国第一个MH学术组织，受邀编译国际经典麻醉学著作《米勒麻醉学》中MH章节，着力提升我国MH社会知晓度、关注度和参与度。系列工作受到美国MH协会（MHAUS）主席Henry Rosenberg教授高度评价“在改善中国MH诊疗及救助等方面做出了艰苦努力和出色工作”。
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