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新在哪儿？ 重新认识阿
尔茨海默症发病机理

“九期一”是我国原创、国
际首个靶向脑—肠轴的阿尔
茨海默症治疗新药，其研发逻
辑背后，是对阿尔茨海默症发
病机理的一种全新认识。

此前，世界范围内治疗阿
尔茨海默症主要依靠之前上
市的 5 种药物，临床获益不明
显。 全球各大制药公司在过去
的 20 多年里， 相继投入数千
亿美元研发新的治疗药物，但
大多已宣告失败。

支撑上述大多数抗阿尔
茨海默症新药试验的理论认
为，大脑中 β- 淀粉样蛋白沉
积引发炎症， 进而损伤神经
元， 导致阿尔茨海默症发病。
但是，靶向 β- 淀粉样蛋白研
发药物的临床试验结果显示，
其临床药效不明显。

“九期一” 主要发明人、中
国科学院上海药物研究所研
究员耿美玉说，围绕“九期一”
长达 22 年的研究之后， 科研
团队对阿尔茨海默症的发病
机理得出全新认识：肠道菌群
紊乱所诱发的神经炎症是阿

尔茨海默症的重要发病机制。
中国工程院院士、 中科院

上海药物所原所长丁健认为，
如果把治疗阿尔茨海默症比作
灭蚊子， 原先的思路是在屋里
一只一只拍， 最多进一步把窗
户关上。“九期一”则采用一个
新思路， 要全面清理屋里屋外
的污染源，让蚊子无处滋生。

谁受益？ 用于轻、中度阿
尔茨海默症

根据公布的三期临床试
验研究结果，“九期一”可改善
轻度至中度阿尔茨海默症患
者认知功能障碍， 具有起效
快、 呈持续稳健改善的特点，
安全性好。

阿尔茨海默症俗称老年
痴呆症，一旦患病，人的记忆
力、思维判断能力等会像被脑
海中的“橡皮擦”慢慢擦去。 据
统计， 目前全球共有约 4800
万患者。 随着我国人口老龄化
加快，阿尔茨海默症的危害越
发显现。

研发团队介绍，该新药的
三期临床试验为期 36 周，相
对于安慰剂平行对照组，认知
功能量表（ADAS-Cog）评分

改善 2.54 分。 针对于此，有医
药界人士指出，作为慢性疾病
的治疗药物，在更长时间周期
内的效果如何， 还有待检验。
此外，新药的作用机理仍值得
进一步深化研究。

国家药监局网站消息显
示，国家药监局要求申请人上
市后继续进行药理机制方面
的研究和长期安全性有效性
研究， 完善寡糖的分析方法，
按时提交有关试验数据。

对此，耿美玉解释，团队
还没有正式提交大鼠长期致
癌性试验报告，但相关数据统
计已全部完成，试验并未发现
与本药物相关的任何致癌风
险。“按常规，新药需要提交所
有材料后才能获批，但考虑到
我国阿尔茨海默症患者的用
药需求量大且紧急，所以目前
国家药监局允许先上市，3 个
月内补交材料。 ”

有多难？ 22 年“接力跑”
攻关原创新药

在中国海洋大学、中科院
上海药物研究所、上海绿谷制
药有限公司的接续努力下，
“九期一” 研发团队历时 22

年，终于闯出了一条道路。
耿美玉说，很长一段时期

里，旁人难以理解团队选择的
研发路径，即便在实验室跑完
了“第一棒”，能否找到企业承
接后续的巨额研发投入、承担
临床试验失败的巨大风险，一
度也是未知数。

上海绿谷制药董事长吕
松涛说，虽然当时完全不敢想
何时才能成功， 但既然攻关，
就必须“背水一战”。

“接力跑”不仅在研发端，
也在审批端。 能够实现“有条
件批准”的政策基础，是我国
自 2016 年起开展的药品上市
许可持有人制度。 这是药品审
评审批制度改革的一项重要
内容，加速了我国新药研发速
度， 让新药有机会先完成、再
完美。

在新药发布会上，上海市
委常委、副市长吴清表示，“九
期一”新药研发成功并获准上
市是国家不断强化原始创新
的重要标志，上海将全力推进
支持，助力更多科研团队在攻
克人类复杂疑难疾病的道路
上提出更多“中国方案”、世界
标准。 /新华社

记者4日从国家神经系统
疾病临床医学研究中心获悉，
由中国学者王拥军团队首创的
针对高危非致残性脑血管病的

“CHANCE” 抗血小板治疗方
案，被美国《急性缺血性脑血管
病管理指南（2019更新版）》作
为最高级别证据（IA）向全球
推荐。

截至目前，“CHANCE”方
案已被中国、加拿大、英国、美
国等权威脑血管病管理指南作

为最高级别证据推荐。
国家神经系统疾病临床医

学研究中心副主任、 北京天坛
医院常务副院长王拥军说，

“CHANCE” 方案是在高危非
致残性脑血管病发病后24小时
的“时间窗”内，启动中低剂量
阿司匹林与氯吡格雷双靶点联
合抗血小板药物治疗， 短程应
用21天，可使高危脑血管病90
天复发风险相对下降32%，且
不增加出血的副作用。

此前， 国际上曾开展过多
项针对脑血栓形成不同靶点的
抗血小板治疗研究， 但均由于
效果不佳， 或增加出血风险而
宣告失败。 王拥军带领的团队
通过历时4年的大型临床试验
和科学研究，证实了其安全性、
有效性和普适性。

据王拥军介绍， 按照我国
脑血管病流行病学数据推算，

“CHANCE”方案在国内应用6
年来， 已累积减少86万例脑血

管病复发病例， 节约了患者直
接住院的高昂花费。

据悉， 超半数脑血管病患
者罹患的都是“高危非致残性
脑血管病”，其症状表现为短暂
性脑缺血或轻型卒中未致残，
却高危、易复发。 专家指出，这
一大类患者是脑血管疾病防治
的“最佳窗口人群”。 更有效的
治疗手段将不仅为中国， 也为
全球脑血管防治发挥至关重要
的作用。 /新华社

秋季是中小学校运动会的
集中期，近日宁波市妇儿医院
连续收治了 3 名因为跑步、跳
远导致骨折的患儿。 这些跑出
来、跳出来的骨折都是怎么发
生的？专家表示，10至 14岁的

孩子软骨发育尚不完全，突然
剧烈运动，可能引起肌肉撕脱
性骨折。

浙江省宁波市一个 11 岁
的男孩在学校运动会参加了
1500米长跑项目，回家后感到

胯部疼痛，家长本以为是肌肉
损伤，静养即可恢复，然而疼
痛症状越来越厉害，到医院就
诊后被诊断为右髂前上棘撕
脱性骨折，需要住院治疗。 宁
波市妇儿医院外二科副主任

医师丁盛表示，撕脱性骨折的
患儿虽然不是很多，但每年都
会有，尤其在下半年运动会高
峰期最多见。

据介绍，这种儿童撕脱性
骨折多发于 10 至 14 岁的孩
子，主要因为运动量太大引起
的，比如长跑、跳高、跳远等运
动， 都是导致骨折的诱因，这
个年龄段的孩子软骨没有完
全发育好，再加上运动过程中
如果准备工作没有做好，很容
易造成撕脱。

这种骨折该如何预防？ 丁
盛介绍，由于多数情况是运动
前对热身运动不了解或者热
身不够充分，肌肉的伸展性较
差，在肌肉猛烈收缩的瞬间造
成了骨折 。 因此， 运动前
15-20 分钟的热身运动是必
不可少的，此外孩子平时要加
强体育锻炼，不能只集中在运
动会的时候从事激烈运动。

/新华社

强噪音增加罹患
严重中风风险

�美媒称， 住在喧闹地区会
增加罹患更严重中风的风险。

据美国每日科学网站10月
29日报道称，在大城市所承受的
高强度环境噪音，会加剧缺血性
中风的严重程度和后果。

报道称， 西班牙德玛尔医
院医学研究所的研究人员和德
玛尔医院的医生， 以及巴塞罗
那全球健康研究所、 西班牙流
行病与公共健康研究协会和美
国布朗大学的研究人员认为，
生活在喧闹地区的人面临的风
险增加了30%。 相比之下，住在
绿地附近可将这种风险降低
25%。 这是研究人员首次分析
这些因素与中风严重程度的相
关性。 研究论文发表在美国期
刊《环境研究》上。

报道介绍， 研究人员分析
了2005年至2014年间在德玛
尔医院接受治疗的近3000名缺
血性中风患者受噪音和空气污
染影响以及接触绿地的情况。

研究论文第一作者、 德玛
尔医院医学研究所的罗莎·玛
丽亚·比万科博士指出，这项研
究让人们初步了解到噪音水平
和接触绿地状况如何影响缺血
性中风的严重程度。她解释说：
“我们观察到如下变化：绿地越
多，中风严重程度就越低；噪音
越大，中风严重程度就越高。这
表明， 除了传统上与中风相关
的因素外， 其他因素可能也对
这种疾病有影响。 ”

研究论文主要作者之一、
德玛尔医院的豪梅·罗克尔博
士说：“中风的严重程度取决于
各种因素，包括脑损伤程度、大
脑受影响的具体区域、 中风亚
型、相关危险因素（糖尿病、心
房颤动、动脉粥样硬化负荷）的
存在等。我们已经证明，除了这
些因素外， 绿地和城市噪音水
平等环境因素也会影响中风的
严重程度， 从而影响人们的健
康， 这表明政府和卫生规划者
应该考虑到这一点。 ”/新华社

人在睡眠时
会被“洗脑”

“洗脑”真有科学依据。 美
国研究人员最新报告说， 他们
用磁共振成像等技术观察一些
志愿者的头部， 发现人入睡后
脑脊液会有节律地帮助冲洗大
脑，清除大脑中的代谢产物。

美国波士顿大学等机构研
究人员在新一期美国《科学》杂
志上发表论文说， 他们招募了
13 名志愿者，并利用磁共振成
像等技术观测这些志愿者睡眠
时的脑部活动。结果发现，当人
睡着时， 大脑的神经元会安静
下来，随后血液会从脑部流出，
脑脊液随即流入， 并且有节律
地帮助冲洗大脑。

研究人员说， 这可能是首
次获得人类睡眠时脑脊液节律
性流动的影像。“我们知道神经
元存在电波活动已经有一段时
间了，”参与研究的波士顿大学
生物医学工程助理教授劳拉·
刘易斯说，“但是在此之前，我
们没意识到脑脊液实际上也有
波动。 ”

这项新研究有望帮助科研
人员进一步了解自闭症、 阿尔
茨海默病等与睡眠问题相关的
疾病， 以及与年龄相关的大脑
损伤等。 /新华社

解密我国首款阿尔茨海默症创新药

我国脑血管病治疗方案被权威指南
作为最高级别证据推荐

专家提醒少年儿童运动前热身不可少

我国第一款治疗阿尔茨海默症的原创新药———甘露特钠胶囊（商品名“九期一”）近日有条件获批上市，填补了该领域全球 17 年无新药上市的空白。
这款新药的研制难度多大，突破意义何在？ 能解决什么问题，多大程度为患者带来福音？ 记者为此做了进一步采访。


