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一、本项目实施的总体目标

从 HBV感染的不同阶段入手,以病毒及宿主遗传免疫指标为切入点,从基础研究到临
床,从预防顶测到治疗,确立 HBV早筛查、早诊断、早预警、早治疗的管理模式,借助盛
京医疗联盟体系,建立辽宁省传染病医院间的联合平台,提高我省对 HBV感染者整体医疗
水平。

依托盛京传染病联盟,对孕妇 HBV感染进行筛查、抗病毒治疗、新生儿阻断,建立孕
产妇 HBV感染筛查随访平台及规范,并推广到全省。同时建立慢性乙犁肝炎治疗患者的大
样本、长期队列及网络登记信息平台,将慢性乙型肝炎抗病毒治疗早期疗效预测与κ期临床

结局相结合,提高患者的依从性及临床疗效。
最终通过阻断 HBV母婴传播降低 HBV感染率;通过对慢乙肝发病的早期识别和积极有

效地抗病毒治疗,阻止疾病进展为肝硬化和肝癌;通过对肝硬化患者的早期干预降低其合并

感染的发生率,联合抗菌肽提高抗感染治疗的有效率,并缩短疗程,降低病死率。

二、主要研究开发内容及考核指标

主要研究内容

1.HBV母婴传播阻断策略实施。
2.慢乙肝患者发病早期识别、抗病毒治疗疗效评价及随访。

考核指标 :
一。HBV母婴传播阻断策略实施 :

l。 孕 妇 筛 查 HBsAg:使 孕 妇 HBsAg检 测 率 )90%。

2.HBsAg阝Π性 孕 妇 HBV DNA检 测 :孕 妇 HBV DNA检 测 率 100%

3.高病毒载蚩孕妇给予抗病毒治疗并对新生儿进行标准、全TT、 联合免疫:抗病毒率)95%

4,新生儿联合免疫阻断:使我省 HBV阼 |性母亲新生儿 HBV感染率<2%
5.对 新 生 儿 于 7月 龄 时 进 行 HBsAg、 HBV DNA检 测 :检 测 率 >⒇ %

6.HBV基囚变异及免疫源性检测:检测率>9O%
7.HBlG中 和 HBV野 毒 株 及 变 异 后 HBV DNA检 测 :检 测 率 >90%

二,慢乙肝患者Κ期抗病毒治疗疗效预测及评价 :

1.定期随访慢乙肝患者病毒载章、HBsAg及 HBeAg定章指标,找出 2-3个宿主免疫指标,确

定患者已进入免疫清除期而及时开始抗病毒治疗

2.根据患者应答反应预测 K期疗效并及时更改治疗策略,使抗病毒治疗 SVR率达 85%以上 ,

依从性达 9O%以上。
3.建立盛京传染病医院联盟诊疗平台,形成慢性乙’TJ肝炎抗病毒治疗队列并进行随访,全部
抗病毒治疗患者进入登记和随访平台,根据免疫指标对停药后复发进行预测,并确定再治疗
的时机。

4.比较干扰素治疗患者应答者与无应答者早期 mRNA及干扰素相关基囚等表达 ,并用验证队
列进行验证,发现 2-3个在治疗早期可预测疗效的分子标志物。
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三、计划进度和阶段目标

医院联合门诊,开展孕妇 HBV

筛查:慢乙肝抗病毒治疗队列及随访数据平台建立,确定统
一治疗及监测方案;建立标准检

测的实验室规范和方法。

骱 犀乩Ag: 使孕苡口HBsAg检坝刂率)90廴
NA检坝刂率 100%

⒊愆 瞿罨 挥榻 毹 刂鲷 召 ,全部抗病毒治疗患者拟 鲫 随访平钆

定期随访慢乙肝患者病毒载量、HBsAg及 HBeAg定量指标
:随访率)95%

⒛ 17.l⒈2018.11HBV阳 性孕妇母婴阻断及新生儿 HBV感染阻断率确定;抗
病毒治疗疗效预

测的实验研究 ;

标 :

量妊娠抗病毒治疗 :

指标以明确患者是否进入免疫清除期乙肝患者随访,找出

⒛ 18,1卜⒛19.6孕妇 HBV感染筛查和母婴阻断标准规范的推广应用及效果评价
;标准抗病毒

治疗方案、疗效预测及耐药监测方案的推广应用
。

第二阶段日标

∶∶孱羰罩毳薹露耸售譬卺謦善鹭筅碰叁套耳期
miRNA及干扰素相关基因等表达 ,并用验证队

列进行验证,发现 2-3个在治疗早期可预测疗效的分子标志物 △ 乙 rz/ˉ ˉ  ·/b、 由 /I/,口 斗 士 n

3.根据对抗病毒治疗患者随访 ,衤                ’并确定再治疗的时机。

2o/o
4.新生儿联合免疫阻断:使我省

⒛ 19每 2019.11总 结 、 撰 写 论 文

第四阶段目标:发表国内及国际期刊 15篇 ,sCI影响因子
)15分。

益及产品、技术预期在国

际 、 全 国 区 域 、 全
省 兰 望 望 2

一H"″母婴传播阻断策略项目的研究目标
1,建立辽宁省范围内孕妇筛查 HBsAg的 临床规范,推广应用,是 90%以上的孕产

妇检测

二.慢乙肝患者长期抗病毒治疗疗效预测及评价项目的研究目标

1.建立慢乙肝患者抗病毒治疗队列定期随访。

2.耐药及复发监测,及时改变治疗策略。

3,免疫指标对疗效预测。



五、项目预期成果转化情况 (包括项目支持期内,新承担科研任务、获得科
研学术奖励、获得授权专利、重要国际学术会议报告、发表论文等情况 )

1,建设重点病种协同研究网络 ,开展重点病种规范化诊疗方案:以 HBV感染孕妇、慢乙肝患
者和乙肝肝硬化合并 sBP患者为对象,建立 HBV孕妇感染的标准筛奋时机和方法;建立高
病毒载量孕妇妊娠期抗病毒治疗方案和评价体系;建立规范的新生儿 HBV阻断方案;开展
全省范围内的规范慢乙肝抗病毒治疗,并建立网络登记平台,系统评价疗效、监测耐药并及
时调整治疗方案,提高我省慢乙肝治疗的整体水平。在科学评价的基础上形成规范化诊疗技
术方案,并在全省进行推广推广应用。

2,开展新技术、新产品的评价研究:对 HBV感染者免疫分子进行研究,发现与发病相关的免
疫分子用于指导临床找出患者发病的时机,及时进行抗病毒治疗;研究并确定干扰素治疗患
者应答者与无应答者早期 miRNA及干扰素相关基囚,并用验证队列进行验证,发现 2-3个
在治疗早期可预测疗效的分子标志物。将这些新临床诊疗、技术方法用于临床并推广应用 ,

促进基础与临床的紧密结合。

3,搭建专业化的临床研究公共服务平台情况:针对我省重大疾病研究资源 (信启、、组织、网
络)低水平、小规模、碎片化、不共享的现实,以慢性乙型肝炎为对象,建立规范诊疗规 ,

在辽宁省传染病医院范围内范化整合、共建共享、协同发展,建设规模和质量具有国内影响
的信启、和细织网络资源库,逐步实现全省临床专科诊治信息的集成、共享和分析,为我省临
床科研和转化医学研究提供高水平资源保障。

4.对高发病、常见病开展卫生适宜技术推广示范I程 :我们建立的孕妇 HBV感染筛查和抗病
毒治疗可操作性强,适合在基层推广,可以满足基层诊疗需求,建立一套完整的慢乙肝筛查
及治疗技术规范。开展基层卫生人员的技术培训,优化服务模式,通过继续教育及临床讲座、

短期定向进修、病例讨论等多种形式有效的推广,指导和提升基层卫生人员诊疗服务能力情
况,带动基层医院的预防及诊疗水平。

5.培育临床研究的领军人才、学科带头人和技术骨干情况:通过人才培养和人才引进相结合
的方式,促进全省医学研究队伍水平的整体提高,并尽可能为青年人才脱颖而出创造条件。

通过该项目的实施培养硕十和溥士研究生,并使年轻的副教授进入国内领先行列。

六、预计培养人才

科技创新

领军人才

重点领域

创新团队

科技创业

领军人才

海外引进

人才

溥十生 硕十生

3 10



七、申请经费用途及解决主要问题
(一 )研发设备费:“ 8200元 ,来 自专项经费。用于购买基因测序仪。
(二 )材料费:合计⒛0000元 ,来 自专项经费。用于购买 HBV母婴传播阻断策略实施、慢
乙肝患者 K期抗病毒治疗疗效预测及评价、乙肝肝硬化患者合并 sBP乙肝基因的筛查相关试
剂、耗材等。
(三 )差旅费:合计 14gO0元 ,来 自专项经费。在项目研究期间,预期参加国际、国内学术
会议及省内联盟成员协作会,交流并发表研究成果。
(四 )会议费:合计 57000元 ,来 自专项经费。用于召开学术会议并聘请全国知名专家及高
级专业人员做大会报告。
(五 )出版/文献/信息传播/知识产权事务费:合计 30000元 ,来 自专项经费。包括信息传播、
文献检索及查新、发表论文润色及翻译费及发表论文费。
(七 )劳务费:合计 50O00元 ,来 自专项经费。用于支付硕十研究生和博士研究生对课题工
作中酬金,其负责 HBV DNA及 耐药基因检测。

八、承担单位的项目实施条件 (包括场地、仪器设备、人员经费等)

盛京医院感染科于 2013年获卫生部感染科临床重点专科建设项目。目前是辽宁省肝病
诊治中心,辽宁省重症传染病救治中心,辽宁省科技厅重大传染性疾病临床转化医学中心 ,

辽宁省传染病重点学科,辽宁省传染病精品课程,卫生部临床专科医师培训基地,国家新药
临床试验基地。同时还有盛京医院-辽宁省传染病院医疗联盟,项目负责人目前是中华医学会
肝病学分会副主任委员,目 前感染科有医生⒛ 人,其中正高 6人 ,副高 6人,博士生导师 3
人,硕士生导师 5人。医生队伍结构合理,技术力量雄厚,专科发展方向明确,形成了良好
的梯队建设。感染科为独立门急诊病房大楼,建筑面积 14000m2。 包括门急诊、3个独立的
病房、l个专科 ICU病房和传染病研究室及感染科实验室。传染病研究室为中国医科大学传
染病研究室 (15oom2),研 究室包括病毒性肝炎室、呼吸道病毒室、血̂清室、PCR实验室和
仪器室等。拥有从事病毒山.清学诊断、分子病毒学诊断的设施设备及开展研究所需的各种分
子生物学、细胞生物学和免疫学实验设各,对全院开放,仪器设备总价值近 100o万元,并
承担临床肝炎病毒及呼吸道病毒等病毒载量、病毒变异及基因分型等临床常规检测。



九、项目承担单位、含作单位,项 目负责人及项目组主要成员

承

担

单

位

单位全称 中国医科大学附属盛京医院
地址及

邮编

辽宁省沈阳市和平区

三 好 街 36号 110OO4

法人姓名 郭启勇 性另刂 男
电话及

手机
18904007016

管理部门

联 系 人
李慧 职 务 科长

电话及

手机

024-96615-1

0168

18940256519

合作单位

序号 单位全称 地址 由阝纫高

则
鲼
人

姓 名 窦晓光 性另刂 女
出生

年月

1961-7—

4
职称 教授

所在单位
中 国 医 科

大学
专 业 感染病学

电话及

手机

18940251121

024-96615-6

2211

项 目组主要成员

姓 名 性另刂
出生

年月

文化

程度
职 称 所在单位 分 工

丁洋 女
1976-9
-3 研究生 副教授

中国医科大

学

HBV母婴传播阻断策

略的研究

夏婷婷 女
1981-1
-11 研究

生
主治医

师

中国医科大

学

HBⅤ 相关感染发病的

早期识别、抗病毒治

疗疗效预测及治疗

随访

张ll中 女
1983-0

2-28
研究生

主治医

师

中国医科大

学

HBⅤ 肝硬化合并感染

的研究

盛秋菊 女
1984-0

8-26
研究生

主治医

师

中国医科大

学

HBⅤ 母婴传播阻断策

略的研究

张琳 女
1967-0

6-12
研究生 教授

中国医科大

学

病例收集及管理 ,

HBV相关感染发病的

早期识别、抗病毒治

疗疗效预测及治疗

随访



中国医科大

学

乙肝相关性肝癌的

易患因素、早期诊断

指标、内科综合治疗

及预后评估

白菡 女
1972-0

9— 10
研究生 副教授

中国医科大

学

HBⅤ 相关感染发病的

早期识别、抗病毒治

疗疗效预测及治疗

随访

安子英 男
1986-0

6-28
研究生

住院医

师

中国医科大

学

流行病学调查、数据

统计李艳伟 女
1990— 1

-2 研究
生 研究生

中国医科大

学
病毒的检测

钟雪 女
1991-5
-23
研究生 研究生

病毒及相关生化指

标的检测王岁晶 女
1989-1

0-21
研究生 研究生

中国医科人

学

郑银城 男
1993-1

1—9
研究生 研究生

中国医科大

学

HBⅤ 相关感染发病的

早期识别、抗病毒治

疗疗效预测及

孔贝贝 女
1992-1

1-12
研究生 研究生

中国医科大

学

乙肝相关性肝癌的

易患因素、早期诊断

指标、内科综合治疗

及预后评估



十 、 经 费 汇 总 表 (金 额 单 位 :劢

立项金额 :

科 目 财政经费 自筹经费 合计

’

〃
(3) (4)

、经费支出 1000000 0 1000000

L.设备费 648200 0 648200

2.材料费 200000 0 200000

3.测试化验加工费 0 0 0

4.燃料动力费 0 0 0

5.差旅费、会议费、国际合
阼与交流费

71800 0 71800

6.出版/文献/信息传播/知
识产权事务费

30000 0 30000

7.专家咨询费 0 0 0

8.其他 50000 0 50000

二、经费来源

1.申请从财政经费获得的资

助
1000000 0 1000000

2.自 筹经费来源

(1)其他财政拨款 0 0 0

(2)单位自有货币资金 0 0 0

(3)其他资金 0 0 0
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十一、合同条款

签订合同各方须遵守 《辽宁省中央引导地方科技发展专项资金管理

细则》 (以下简称 “细则” )∶

1.丙方必须按要求报送项目阶段执行情况报告和有关统计报
表等材料报甲方、乙方。逾期不报者,甲方、乙方有权暂停拨款。
2.项 目实施过程中,丙方如须调整项目合同中相关内容,应

根据
“细则
”
有关规定,向 甲方、乙方提出变更内容及理由的申请

报告,经 甲方、乙方审定批复后实施。

3.丙方因某种原因使项目无法执行,须 中止项目合同,应提
出中止项目合同的书面申请,报 甲方、乙方审批。经审批同意中止
合同的项目,甲方、乙方视情况部分或全部收回省拨经费。如丙方
未提出中止项目合同的申请,甲方、乙方有权提出中止项目合同的
处理建议并执行。

4.乙方按 “细则”有关要求核拨丙方承担项目的专项经费 ,
丙方应按项目合同落实自筹经费和承诺的项目实施保障条件,并 以
项目为核算对象进行单独核算,按科技经费的使用要求,专款专用。

5.甲方、乙方如中途无故撤销或不履行合同,不得追回所拨经
费;丙方如无正当理由不履行项目合同,或非不可抗拒因素使项目
合同无法执行时,甲方有权收回所拨经费。

6.项 目实施形成的科技成果及知识产权,除涉及国家安全和重
大社会公共利益外,原则上属丙方所有。丙方向省外转让成果须报
甲方各案。

7.本合同未尽事宜,参照省科技计划相关规定执行。
8.本合同一式4份 ,甲方1份 ;乙方1份 ;丙方2份。甲、乙、丙、
丁各方对项目合同及其他技术资料负有保密责任。



十二、合同各方签约 (包括签署意见,签字,盖公章)

甲

方

单位名称 社会发展处

(单位公章 )

)ot 6+tM 6n

代 表 人
(签章 )

计划归口处

联 系 人

联系电话

及传真
024-23983402

乙

方

单位名称

(单位公章 )

代 表 人
(签章 )

财务归口处

联 系 人

联系电话

及传真

丙

方

单位名称
中国医科大学附

属盛京   丨

(单位公章 )

'-ˉ

^

、丿

f卜

法人代表
(签章 )

项目负责人
(签章 )

管理部门

联 系 人
李慧

联系电话

及传真

o24-96615ˉ 10168

18940256519

t
 

υ

20


