陕西省自然科学奖公示信息
(2024年度)
一、项目基本情况
	项目名称
	改善迷走神经对心血管疾病的保护作用及机制研究

	主要完成人
	贺熙 臧伟进 徐曼 毕学苑 刘龙珠 薛润青

	主要完成单位
	西安交通大学


二、提名意见（适用于部门、机构提名）
	提 名 者
	陕西省教育厅
	提名等级
	□一等奖    ☑二等奖及以上

	提名意见：
该成果选题准确，研究起点高，理论上有创新，有重要的学术价值和理论意义，对社会公益的研究提出了建设性意见，对经济社会发展具有重要指导作用。
推荐材料齐全、规范，经完成单位公示，无知识产权纠纷，人员排序无争议，符合陕西省自然科学奖推荐条件。经陕西省高等学校科学技术奖励评审委员会评审通过，同意推荐陕西省自然科学奖。
    提名该项目为陕西省自然科学二等奖。
说明：省科学技术奖一、二等奖项目，实行按等级标准提名、独立评审表决的机制。提名单者应严格依据省科学技术奖的标准条件，说明提名项目的贡献程度及等级建议。“仅提名一等奖”评审落选项目不再降格参评二等奖。提名项目正式提交后，提名等级建议本年度不得变更。


二、提名意见（适用于专家提名）
	姓    名
	

	专家类型
	□国家最高科学技术奖获得者    
□中国科学院院士 □中国工程院院士  
□国家科学技术奖获奖项目第一完成人（需注明获奖等次） □省最高科学技术奖获奖人（或xxxx年省科学技术最高成就奖、xxxx年基础研究重大贡献奖获奖人）   □Xxxx年省科学技术奖第一完成人（需注明获奖等次）
	提名等级
	□一等奖   □二等奖及以上

	责任专家
	□是      □否

	提名意见：

	说明：省科学技术奖一、二等奖项目，实行按等级标准提名、独立评审表决的机制。提名单者应严格依据省科学技术奖的标准条件，说明提名项目的贡献程度及等级建议。“仅提名一等奖”评审落选项目不再降格参评二等奖。提名项目正式提交后，提名等级建议本年度不得变更。


三、项目简介
	（限2页）
心血管疾病严重危害人类健康，以交感神经过度兴奋、迷走神经张力降低为主要特征的自主神经失衡是导致心血管疾病发病的重要原因。其中迷走神经张力的降低可作为独立危险因素诱发心肌缺血。传统的药物干预主要以抑制交感神经亢进为靶点，例如β受体阻滞剂，而近年来迷走神经调控的重要性日益受到研究者们的关注。但目前迷走神经调控心血管疾病的分子机制尚不清楚。本研究采用不同的心血管疾病模型，证实在心衰、心血管缺血/再灌注损伤、高血压等心血管疾病下发生迷走神经活性低下，确立了迷走神经调控在心血管疾病中的重要性；通过改善迷走神经启动机体内源性心血管保护，为建立迷走调控的综合评价与干预体系提供了丰富的理论基础和有力的实验依据，为心血管疾病拓展了迷走神经调控的新领域；揭示了改善迷走神经对内源性抗氧化防御系统、细胞器钙交互调节、昼夜节律稳态、心血管抗炎效应和线粒体质量控制的新机制，提供改善迷走神经心血管保护的新药理学治疗靶点。5篇代表性论文发表在Arterioscler Thromb Vasc Biol、Cardiovasc Res等心血管研究领域著名期刊。本项目丰富了迷走神经保护心血管系统的理论基础，为临床心血管疾病的防治提供了新的思路，具有重要的潜在应用价值和临床指导意义。


四、客观评价
	【限2页。围绕科学发现点的原创性、公认度和科学价值进行客观、真实、准确评价。填写的评价内容要有客观依据，主要包括国内外同行在重要学术刊物（专著）和重要国际学术会议等公开发表的学术性评价意见，国内外重要科技奖励等，可在附件中提供证明材料。非公开资料（如私人信函等）不能作为评价依据。】
1. 国家自然科学基金项目结题：国家自然科学基金重大国际合作项目“迷走神经抑制心血管缺血/再灌注后炎症和钙超载的分子机制”（81120108002）和国家自然科学基金重点项目“迷走神经及其递质对缺血心肌的抗炎及线粒体保护机制”（30930105）通过审核，已获准结题。
2. 重要科技奖励：2018年度陕西高等学校科学技术一等奖。项目名称：活化迷走神经抗缺血性心脏病治疗策略与作用机制研究，获奖单位：西安交通大学。
3. 国际学术影响：本项目5篇代表性论文具有国内自主知识产权，完成单位均为西安交通大学，发表在Arteriosclerosis Thrombosis and Vascular Biology、Cardiovascular Research等心血管权威期刊。团队成员受邀在第三届中俄国际药理学研讨会、中国心脏大会（CHC），第20届世界心脏病学大会（20th World Congress on Heart Disease）、2016年国际生理学学术大会、第十一届海峡两岸心血管科学研讨会等做大会/专题发言，为促进学科发展和项目成果推广提供有力支撑。
4. 国内外相关领域专家对项目成果相关内容代表性评价：Arterioscler Thromb Vasc Biol杂志的副主编、巴黎心血管研究中心的Chantal M. Boulanger教授评价：“He等的研究为缺氧相关的血管病理学的内皮线粒体功能方面提供了新的证据。线粒体和内质网的交互作用在内皮细胞再灌注损伤中发挥重要作用。线粒体作为钙缓冲区可调控内质网摄取和释放的钙。钙通过线粒体的缓冲对于钙库操控的钙内流和内质网钙库的填充是必需的。乙酰胆碱，即迷走神经刺激释放的神经递质，可降低细胞内和线粒体的钙超载，可保护缺血/再灌注损伤的内皮细胞。此保护效应可能归因于抑制mitofusin-2和VDAC1/Grp75/IP3R1复合物从而破坏内质网/线粒体的交互作用。”欧洲科学院院士、国际著名药理学家、血管生物学家Paul M. Vanhoutte教授评价：“研究发现再灌注损伤对内皮细胞和eNOS的影响可以被乙酰胆碱所改善”。德国美因茨大学Ignaz Wessler教授评价：“He等的研究发现ACh的保护作用，不仅发生在心肌细胞，还发生在血管内皮细胞”。


五、代表性论文专著目录
（不超过8条，其中代表性论文不超过5篇，代表性专著不超过3部）
	序号
	论文专著

名称 
	刊名
	作者
	年卷页码（xx年xx卷xx页）
	发表时间
	通讯作者
	第一作者
	国内作者
	他引总次数
	检索数据库
	知识产权是否归国内所有

	1
	Activation of M3AChR (Type 3 Muscarinic Acetylcholine Receptor) and Nrf2 (Nuclear Factor Erythroid 2-Related Factor 2) Signaling by Choline Alleviates Vascular Smooth Muscle Cell Phenotypic Switching and Vascular Remodeling.
	Arterioscler Thromb Vasc Biol
	Xi He, Juan Deng, Xiao-Jiang Yu, Si Yang, Yang Yang, Wei-Jin Zang
	2020年40卷2649-2664页
	2020-11-1
	臧伟进
	贺熙
	贺熙，邓娟，于晓江，杨思，杨洋，臧伟进
	21
	SCI
	是

	2
	Reduction of mitochondria-endoplasmic reticulum interactions by acetylcholine protects human umbilical vein endothelial cells from hypoxia/reoxygenation injury.
	Arterioscler Thromb Vasc Biol
	Xi He, Xue-yuan Bi, Xing-zhu Lu, Ming Zhao, Xiao-jiang Yu, Lei Sun, Man Xu,
W. Gil Wier, Wei-jin Zang
	2015年35卷1623-1634页
	2015-05-14
	臧伟进
	贺熙
	贺熙，毕学苑，逯星竹，赵铭，于晓江，孙蕾，徐曼，臧伟进
	29
	SCI
	是

	3
	Amelioration of circadian disruption and calcium-handling protein defects by choline alleviates cardiac remodeling in abdominal aorta coarctation rats.
	Lab Invest
	Xi He, Si Yang, Juan Deng, Qing Wu, Wei-Jin Zang
	2021年101卷878-896页
	2021-07-01
	臧伟进
	贺熙
	贺熙，杨思，邓娟，吴庆，臧伟进
	9
	SCI
	是

	4
	Choline ameliorates cardiac hypertrophy by regulating metabolic remodelling and UPRmt through SIRT3-AMPK pathway.
	Cardiovasc Res
	Man Xu, Run-Qing Xue, Yi Lu, Su-Yun Yong, Qing Wu, Yan-Ling Cui, Xiao-Ting Zuo, Xiao-Jiang Yu, 

Ming Zhao, Wei-Jin Zang
	2019年115卷530-545页
	2019-03-01
	臧伟进
	徐曼
	徐曼，薛润青，鲁毅，雍素云，吴庆，崔艳领，左晓婷，于晓江，赵铭，臧伟进
	78
	SCI
	是

	5
	Choline ameliorates cardiovascular damage by improving vagal activity and inhibiting the inflammatory response in spontaneously hypertensive rats.
	Sci Rep
	Longzhu Liu, Yi Lu, Xueyuan Bi, Man Xu, Xiaojiang Yu, Runqing Xue, Xi He,Weijin Zang
	2017年7卷文献号42553 1-13页
	2017-02-22
	贺熙，臧伟进
	刘龙珠
	刘龙珠，鲁毅，毕学苑，徐曼，于晓江，薛润青，贺熙，臧伟进
	21
	SCI
	是

	6
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	7
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	8
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	合  计
	158
	
	

	补充说明（视情填写）：




六、主要完成人情况表

	姓    名
	贺熙
	排    名
	1

	行政职务
	无

	技术职称
	副教授

	工作单位
	西安交通大学

	完成单位
	西安交通大学

	对本项目主要学术贡献：
是确立迷走神经低下在心血管疾病中的重要性，改善迷走神经对内源性抗氧化防御系统、细胞器钙交互调节、昼夜节律稳态、抗炎效应等迷走神经抗心血管疾病保护新机制的主要研究者。是重要科学发现1,2,3,4,5的主要贡献者。是代表性论文1,2,3的唯一第一作者，是代表性论文5的共同通讯作者。



	姓    名
	臧伟进
	排    名
	2

	行政职务
	无

	技术职称
	二级教授

	工作单位
	西安交通大学

	完成单位
	西安交通大学

	对本项目主要学术贡献：
提出了本项目的主要研究思路和研究方法，并具体指导一系列实验研究，获得了国家自然科学基金重大国际合作研究项目、重点项目、面上项目等项目资助，发表了相关科研论文。是重要科学发现1,2,3,4,5的主要贡献者，为代表性论文1,2,3,4,5的通讯作者。



	姓    名
	徐曼
	排    名
	3

	行政职务
	无

	技术职称
	主管药师

	工作单位
	西安市人民医院（西安市第四医院）

	完成单位
	西安交通大学

	对本项目主要学术贡献：
项目主要成员，是确立迷走神经低下在心血管疾病中的重要性，改善迷走神经对线粒体保护机制的主要研究者，是改善迷走对细胞器交互作用介导的钙调控新机制研究、改善迷走神经抗高血压心血管损伤相关研究的主要参与者。是重要科学发现1,3,5的主要贡献者，是代表性论文4的主要贡献者，代表性论文2,5的主要参与者。


	姓    名
	毕学苑
	排    名
	4

	行政职务
	无

	技术职称
	副主任药师

	工作单位
	西安市红会医院

	完成单位
	西安交通大学

	对本项目主要学术贡献：
项目主要成员，是改善迷走神经对细胞器交互作用介导的钙调控新机制研究、改善迷走神经抗高血压心血管损伤相关研究的主要参与者，是重要科学发现3,5的主要贡献者，是代表性论文2,5的主要参与者。


	姓    名
	刘龙珠
	排    名
	5

	行政职务
	无

	技术职称
	讲师

	工作单位
	陕西中医药大学

	完成单位
	西安交通大学

	对本项目主要学术贡献：
项目主要成员，是改善迷走神经可通过抗炎效应减轻高血压心血管系统损伤的主要研究者，是重要科学发现5的主要贡献者，是代表性论文5的主要贡献者。


	姓    名
	薛润青
	排    名
	6

	行政职务
	无

	技术职称
	主管药师

	工作单位
	西安市第三医院

	完成单位
	西安交通大学

	对本项目主要学术贡献：
项目主要成员，是改善迷走神经线粒体保护机制及通过抗炎效应减轻高血压心血管系统损伤研究的主要参与者，是重要科学发现5的主要贡献者，是代表性论文4，5的主要参与者。


七、主要完成单位情况表
	单位名称
	西安交通大学

	对本项目主要学术贡献： 

西安交通大学为本项目的唯一完成单位，提供了完成本成果的研究环境、实验条件，并在其他辅助条件等方面提供了强有力的保障。



	单位名称
	

	对本项目主要学术贡献： 




完成人合作关系说明
项目完成人贺熙与臧伟进教授为西安交通大学教师，共同协调本项目的各项工作，具体策划并指导实施了基于“改善迷走神经对心血管疾病的保护作用及机制研究”基础研究课题。项目组其他成员徐曼、毕学苑、刘龙珠、薛润青为臧伟进教授的研究生，在研究生学习期间均参与该项目的基础研究工作。
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
	证明材料

	1
	论文合著
	贺熙/1

臧伟进/2
	2020
	Activation of M3AChR (Type 3 Muscarinic Acetylcholine Receptor) and Nrf2 (Nuclear Factor Erythroid 2-Related Factor 2) Signaling by Choline Alleviates Vascular Smooth Muscle Cell Phenotypic Switching and Vascular Remodeling. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2020; 40(11):2649-2664.
	代表性论文1

	2
	论文合著
	贺熙/1

臧伟进/2
毕学苑/4
徐曼/3
	2015
	Reduction of mitochondria-endoplasmic reticulum interactions by acetylcholine protects human umbilical vein endothelial cells from hypoxia/reoxygenation injury. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2015; 35(7):1623-1634.
	代表性论文2

	3
	论文合著
	贺熙/1

臧伟进/2
	2021
	Amelioration of circadian disruption and calcium-handling protein defects by choline alleviates cardiac remodeling in abdominal aorta coarctation rats. Lab Invest. 2021;101(7):878-896.
	代表性论文3

	4
	论文合著
	臧伟进/2
徐曼/3

薛润青/6
	2019
	Choline ameliorates cardiac hypertrophy by regulating metabolic remodelling and UPRmt through SIRT3-AMPK pathway. Cardiovasc Res. 2019;115(3):530-545.
	代表性论文4

	5
	论文合著
	贺熙/1

臧伟进/2
刘龙珠/5
毕学苑/4
徐曼/3
薛润青/6
	2017
	Choline ameliorates cardiovascular damage by improving vagal activity and inhibiting the inflammatory response in spontaneously hypertensive rats. Sci Rep. 2017; 7:42553.
	代表性论文5
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	（不限条目）
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