
科学技术进步奖公示内容
一、项目名称：IL-17基因多态性及其蛋白表达在膝骨性关节炎中的意义
二、提名单位：河北省卫生和计划生育委员会

三、项目简介：
该项目为骨科临床应用研究。
膝骨关节炎(OA)的科学诊治是我国人口老龄化亟待解决的重要问题之一。当前研究显示，炎性细胞因子由于破坏了软骨细胞的合成与分解代谢平衡，在OA的发生与发展中起重要作用。白介素-17（IL-17）作为一种促炎性细胞因子与多种炎性疾病相关，但既往研究尚未明确IL-17基因与OA发病风险之间是否存在联系。该课题通过研究国内汉族人群IL-17基因及其蛋白表达水平，阐明了携带IL-17基因人群罹患OA的风险，OA患者高表达IL-17的临床意义，药物、生物制剂及手术方式治疗OA后患者体内IL-17变化情况等问题。课题研究结果丰富了对OA发病机制的认识，为OA流行病学研究、早期诊断、预防、监控及治疗提供了依据及指导。
该课题明确了IL-17基因携带与罹患OA风险之间的关系，发现IL-17可作为一种生物学标志物反映OA患者的疼痛水平，同时发现胫骨高位截骨术、腓骨近端截骨术、玻璃酸钠关节腔注射、富血小板血浆关节腔注射及关节镜手术等治疗膝关节OA患者后其血浆和关节滑液中IL-17水平会发生规律性变化。上述科学问题的解决对OA疾病的认识和诊治具有重要的现实意义和临床指导价值，填补了国内空白。
主要创新点
1.该课题阐明在国人汉族人群中，IL-17A G-197A多态性与OA的易感性相关，阳性位点rs2275913等位基因G/A、G/G为OA高风险因素，而A/A则为低风险因素；rs763780基因型与OA的易感性无关，携带IL-17F，17488C基因不增加OA的罹患风险。
2.该课题发现血清及滑液IL-17水平与膝OA患者的膝痛水平均呈显著正相关系，疼痛评分越高，血清及滑液的IL-17水平越高。
3.该课题发现胫骨高位截骨术、腓骨近端截骨术、玻璃酸钠关节腔注射、富血小板血浆关节腔注射及关节镜手术等治疗可在一定程度上降低膝OA患者体内IL-17含量。 

推广应用及效益情况
项目历时4年，现已取得阶段性成果，研究成果以论文的形式发行，共发表核心期刊论文7篇，截至目前被同行引用12次。研究结果在沧州市中心医院等多家三级医院进行实践和评价,通过临床筛查rs2275913等位基因G/A、G/G可以为早期诊断、预防与监控膝关节OA提供参考；IL-17可作为评估膝OA患者疼痛水平的临床标志物，指导临床止痛药物选择；通过检测治疗前后OA患者体内IL-17水平，客观评价治疗效果，为临床医生评价、制定OA治疗方案提供新的客观依据。研究结果对OA的早期诊断和治疗具有重要意义，将产生重大的社会效益及潜在的经济效益。
四、全部完成人及技术贡献（公示内容包括姓名、排名、技术职称、工作单位、对本项目技术创造性贡献、曾获科学技术奖励情况）：
	序号
	姓名
	技术职称
	文化程度
	工作单位
	对成果创造性贡献
	曾获科学技术奖励情况

	1
	白玉明
	副主任医师
	硕士
	沧州市中心医院
	为此课题负责人，主导课题设计、实施、标本采集、数据收集与分析、论文撰写。对本项目1-3创新点均有贡献
	曾获河北省医学会一等奖1项，沧州市科技进步一等奖1项

	2
	张海森
	主治医师
	硕士
	沧州市中心医院
	研究设计结果评价，论文撰写。对本项目1-3创新点均有贡献
	曾获河北省医学会一等奖1项，

	3
	刘颖
	主管护师
	学士
	沧州市人民
	试验标本采集、资料整理、论文撰写、病例随访。对本项目1-3创新点均有贡献。
	曾获河北省医学会一等奖1项，

	4
	王文杰
	主治医师
	硕士
	沧州市中心医院
	实验标本的采集、数据分析、论文撰写、病例随访。对本项目1-3创新点均有贡献。
	曾获河北省医学会一等奖1项，

	5
	靳胜利
	主治医师
	硕士
	沧州市中心医院
	数据分析、撰写论文。对本项目1-3创新点均有贡献。
	曾获河北省医学会一等奖1项，

	6
	苏柯
	主治医师
	硕士
	沧州市中心医院
	数据分析、撰写论文。对本项目1-3创新点均有贡献。
	曾获沧州市科技进步二等奖1项


五、主要完成单位及创新推广贡献、推广应用及经济社会效益情况：
1. 沧州市中心医院为该课题的主要完成单位，除负责课题的总体研究方案的制定外，还负责知情及伦理审核，筛查研究对象，提供大部分研究对象来源，提供实验室、实验材料及检测人员，大部分的标本采集、病例的随访工作，大部分论文撰写。该项目历时5年，已取得阶段性成果，除发表多篇学术论文外，还将研究成果在该院应用于临床实践，检测筛查rs2275913等位基因G/A、G/G，对高危人群进行早期干预。检测OA患者IL-17水平评估疼痛程度，指导临床疼痛药物选择。检测OA患者治疗前后IL-17水平，评估治疗效果。

沧州市人民医院为该课题第二完成单位，负责筛查研究对象，提供部分研究对象来源，提供实验材料及检测人员，部分的标本采集、病例的随访工作，部分论文撰写。沧州市人民医院还将研究成果应用于临床实践，检测筛查rs2275913等位基因G/A、G/G，对高危人群进行早期干预，以及膝骨关节炎的早期诊断；应用检测OA患者IL-17水平评估疼痛程度这一新技术，指导临床医生选择止痛痛药物；检测OA患者治疗前后IL-17水平，评估治疗效果，指导医生制定治疗方案。

3.该课题研究结果还在唐山市人民医院、邯郸市中心医院、石家庄市第一医院、华北油田管理局总医院、秦皇岛市第一医院、保定市第二医院等多家三级甲等医院推广应用。该课题研究结果的推广应用对于膝骨关节炎高危人群筛查、早期诊断、治疗方案评价与选择具有重要意义，通过对高危人群早期干预、对患者早期诊断选择合适治疗方案，可提高患者健康水平、改善患者生活质量，将产生重大的社会效益及潜在的经济效益。

六、主要知识产权证明目录、代表性论文专著目录：
本项目由沧州市中心医院承担，为第一完成单位，知识产权归属沧州市中心医院。发表相关论文如下：

1.张海森,白玉明,靳胜利,刘畅,苏柯,刘颖,吕志昌.白细胞介素-17基因多态性与骨关节炎易感性之间的相关性研究[J].中华骨科杂志,2016,36(22):1450-1455.
2.张海森,白玉明,刘畅,靳胜利,苏珂,刘颖,吕志昌.血清及滑液白介素-17水平与膝骨关节炎退变及膝痛程度的相关性研究[J].中国医药导报,2016,13(33):84-87.
3.白玉明,张海森,刘畅,靳胜利,苏柯,刘颖,吕志昌.胫骨高位截骨术治疗单纯内侧间室膝骨关节炎术后炎性细胞因子水平变化研究[J].中国修复重建外科杂志,2017,31(04):422-426.
4.张海森,白玉明,刘畅,靳胜利,苏珂,刘颖,吕志昌.伴有半月板损伤的膝骨关节炎患者采用关节镜治疗术后白介素-17的水平变化[J].中国医药导报,2017,14(18):87-90.
5.张海森,白玉明,刘畅,靳胜利,苏珂,刘颖,吕志昌.关节腔注射富血小板血浆对膝骨关节炎患者关节液及血浆中IL-17的影响[J].中国修复重建外科杂志,2017,31(08):918-921.
6.白玉明,张海森,刘畅,靳胜利,苏柯,刘颖,吕志昌.玻璃酸钠关节腔注射对膝骨关节炎患者关节液及血浆中白介素-17的影响[J].中国医药导报,2017,14(19):118-121.
7.白玉明,张海森,刘畅,靳胜利,王文杰,刘颖,张艳平,吕志昌.腓骨近端截骨术治疗内侧间室膝骨关节炎术后白介素-17水平变化研究[J].中国医药导报,2017,14(21):105-108.
七、项目曾获科技奖励情况：
2018年获得河北省医学会一等奖。
八、完成人合作关系说明及完成人合作关系情况汇总（要简要叙述在项目中的合作经历，包括合作时间、方式及共同产出，并提供相关佐证材料来证明是真实合作，严禁拼凑报奖）：
完成人合作关系说明
	本项目由我与研团队成员张海森、刘颖、王文杰、靳胜利、苏柯共同合作完成，合作经历及合作关系如下：我与张海森、靳胜利为沧州市中心医院骨二科成员，多年来一直作为一个研究团队从事临床研究工作。考虑到该项研究涉及大量研究对象及大量外周血样本的实验，所以我邀请沧州市人民医院刘颖、我院急诊科王文杰一起进行合作研究，这样一方面，为收集到大量珍贵的临床样本、实验得以顺利进行提供了保障；另一方面，她们也负责了病例随访、科学实验工作、论文撰写等工作。2013年8月与张海森、刘颖、王文杰、靳胜利共同立项。立项后开始进行研究对象筛选、样本采集等工作。研究工作开始后，由于我们所有成员同时还兼顾繁重临床工作，从事该项研究人员明显不足，2013年9月经研究团队协商一致同意邀请我科苏柯加入团队。研究成员之间分工协作，并作为第一作者或共同作者发表了本项目所涉及的多篇科研论文（佐证：代表性论文1-7）。

承诺：本人作为项目第一完成人，对本项目完成人合作关系及上述内容的真实性负责，若由此产生异议、争议，本人愿意承担相应责任，同意该项目按相关规定接受处理。特此声明。

第一完成人签名   白玉明



完成人合作关系情况汇总表

	序号
	合作方式
	合作者
	合作时间
	合作成果
	证明材料
	备注

	1
	论文合著
	张海森
	2013年8月至2017年7月
	论文
	代表性论文1-7
	

	2
	论文合著
	刘颖
	2013年1月至2017年7月
	论文
	代表性论文1-7
	

	3
	论文合著
	王文杰
	2013年1月至2017年7月
	论文
	代表性论文7
	

	4
	论文合著
	靳胜利
	2013年1月至2017年7月
	论文
	代表性论文1-7
	

	5
	论文合著
	苏柯
	2013年9月至2017年7月
	论文
	代表性论文1、2、6
	

	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	


九、知情同意报奖证明（此处请粘贴“知情同意报奖证明”的电子版扫描页）：


