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5. 项目简介：

该项目旨在解决心脑血管药物在临床用药中由患者基因个体差异导致的有效性和安全

性问题。我国心脑血管疾病患者超过 3 亿人，临床实践表明心脑血管疾病患者个体间药物反

应存在显著差异，约 35%的患者无法获得预期疗效，甚至产生药物不良反应，发生率最高可

达 20%。心脑血管疾病精准用药已成为不容忽视的全球性公共医疗卫生问题。研究显示遗传

因素是药物反应个体差异的重要影响因素，相关基因变异在不同种族和地区间分布存在显著

差异。全面系统地挖掘并鉴定影响不同地区、不同种族药物反应的重要分子标记物进而研制

其检测技术体系，是心脑血管疾病临床治疗过程中亟需解决的关键问题。本项目在国家、上

海市重大课题的支持下，实现了理论和技术双重创新，主要成果如下：

揭示了心脑血管疾病药物反应相关基因变异规律及其功能机制：系统性开展了药物反应

相关基因遗传学研究，率先阐释了相关基因变异在不同区域、种族中的分布特点和规律，国

际上首次发现了 20 个功能变异位点及其组合，其中 2 个已被国际权威机构收录并命名。基

于此开展了一系列功能机制研究，阐明了相关基因变异的功能表现型，为注释基因变异与药

物反应的相关性提供了生物学证据。

挖掘并鉴定出心脑血管疾病临床药物反应相关基因标记：结合临床样本，发现并鉴定出

20 种该类疾病药物疗效及不良反应相关基因标记，其中 7 种为国际上首次发现，为基因变

异与药物反应的关联提供了临床证据。国际上率先研制出跨种族多基因预测模型，已成国际

指南主要参考引文，进而研制出心脑血管疾病个体化用药预测模型及 6 项预测软件系统，为

临床用药指导提供了实施方案。

创建了心脑血管疾病个体化用药技术体系：基于鉴定出的基因标记，自主研发了显色型

基因芯片检测技术，突破了卡脖子技术，研制出配套设备并获得 3 项Ⅱ类医疗器械产品注册

证。研制成功了 5 款心脑血管疾病个体化用药基因检测试剂盒产品并已获得 III 类医疗器械

产品注册证，是国内同类产品首次获批团队。建立了个体化用药遗传咨询培训体系、科普公

众号并主持制定了国内首个相关指南与标准。
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