
2017年拟推荐陕西省科学技术奖项目一览表

	序号
	成果名称
	主要完成人排名
	主要完成单位
	项目简介
	论文专著及知识产权证明目录
	客观评价及知情同意证明
	应用证明等

	1
	针刺对功能性肠病的双向调节作用机制及应用研究
	刘智斌、王渊、苏同生、朱兵、刘思洋、杨晓航、牛文民、王卫刚、王强、朱先伟、齐琳婧
	陕西中医药大学陕西省中医医院、中国中医科学院针灸研究所、西安医学院
	附后
	附后
	附后
	附后

	2
	急性胰腺炎（AP）危重演变中的关键信号通路及通里活血方药治疗AP的基础与临床研究
	张红，许小凡，刘芳，宋亮，史迎莉，张晓芹，侯俊明，张卫红，党琳
	陕西中医药大学
	附后
	附后
	附后
	

	3
	基于多元统计分析方法建立消化系统疾病中医辨证标准的研究与应用
	李毅 刘艳 蔺焕萍 许永攀 王小平 王捷虹
	陕西中医药大学
	附后
	附后
	附后
	附后

	4
	基于“有故无陨”理论的有毒中药“毒-效”机制研究与应用-以何首乌及其制剂为示例
	卫培峰，缪峰，俞捷，胡锡琴，赵荣华，丁维俊，张浩，张琪，杨锋，谭从娥，焦晨莉
	陕西中医药大学
云南中医学院
成都中医药大学西安碑林制药有限公司
	附后
	附后
	附后
	附后

	5
	中医方法干预对实验性脊髓损伤病理机制及神经再生的基础研究
	谭龙旺、 王国毓 、 杨利学 、 来亚群
	陕西中医药大学
	附后
	附后
	附后
	附后


公示1

成果名称：针刺对功能性肠病的双向调节作用机制及应用研究
主要完成人情况: 刘智斌、王渊、苏同生、朱兵、刘思洋、杨晓航、牛文民、王卫刚、王强、朱先伟、齐琳婧
刘智斌，排名：第一，行政职务：副校长，技术职称：二级教授、主任医师，工作单位：陕西中医药大学，完成单位：陕西中医药大学，对本项目主要学术和技术创造性贡献：作为课题负责人，承担了课题的总体设计和研究工作，全程参与了课题涉及的临床研究和实验研究，同时作为通讯作者发表学术论文8篇，创新性地提出了功能性单元（俞募配穴）和集元（合穴配穴）的穴位组合理论。
王渊，排名：第二，行政职务：针药结合创新研究中心秘书，技术职称：副教授、副主任医师，工作单位：陕西中医药大学，完成单位：陕西中医药大学，对本项目主要学术和技术创造性贡献：全程参与了课题的实验研究，同时作为第一作者发表学术论文5篇。
苏同生，排名：第三，行政职务：陕西省中医医院针灸科主任，技术职称：主任医师，工作单位：陕西省中医医院，完成单位：陕西省中医医院，对本项目主要学术和技术创造性贡献：全程参与了课题的临床研究，作为参与人发表学术论文1篇。
朱兵，排名：第四，行政职务：中国中医科学院针灸研究所前所长，技术职称：研究员，工作单位：中国中医科学院针灸研究所，完成单位：中国中医科学院针灸研究所，对本项目主要学术和技术创造性贡献：为陕西中医药大学特聘教授，全程参与了课题的实验研究，同时作为通讯作者发表学术论文10篇，其中SCI收录论文5篇。    
刘思洋，排名：第五，技术职称：副研究馆员，工作单位：西安医学院，完成单位：西安医学院，对本项目主要学术和技术创造性贡献：在陕西中医药大学攻读硕士研究生，全程参与了课题的实验研究，同时作为参与人发表学术论文1篇。
杨晓航，排名：第六，行政职务：人事处处长，技术职称：副教授，工作单位：陕西中医药大学，完成单位：陕西中医药大学，对本项目主要学术和技术创造性贡献：全程参与了课题的实验研究，同时作为参与人发表学术论文6篇。
牛文民，排名：第七，行政职务：针灸推拿学院实验针灸教研室主任，技术职称：教授、主任医师，工作单位：陕西中医药大学，完成单位：陕西中医药大学，对本项目主要学术和技术创造性贡献：全程参与了课题的临床和实验研究，同时作为参与人发表学术论文7篇。
王卫刚，排名：第八，行政职务：陕西中医药大学附属医院针灸科主任，技术职称：主治医师，讲师，工作单位：陕西中医药大学，完成单位：陕西中医药大学，对本项目主要学术和技术创造性贡献：全程参与了课题的临床和实验研究，同时作为参与人发表学术论文1篇。
王强，排名：第九，技术职称：讲师，工作单位：陕西中医药大学，完成单位：陕西中医药大学，对本项目主要学术和技术创造性贡献：全程参与了课题的临床和实验研究，同时作为参与人发表学术论文1篇。
朱先伟，排名：第十，技术职称：讲师，工作单位：陕西中医药大学，完成单位：陕西中医药大学，对本项目主要学术和技术创造性贡献：全程参与了课题的临床和实验研究，同时作为第一作者发表SCI论文1篇。
齐琳婧，排名，第十一，技术职称：主治医师，工作单位：陕西省中医医院，完成单位：陕西省中医医院，对本项目主要学术和技术创造性贡献：全程参与了课题的临床研究，作为第一作者发表学术论文1篇。
完成人合作关系说明：
完成人刘智斌、王渊、苏同生、朱兵、刘思洋、杨晓航、牛文民、王卫刚、王强、朱先伟、齐琳婧已进行长期合作。完成人刘智斌就职于陕西中医药大学，为本项目负责人，是本项目多篇论文的通讯作者，是咸阳市科学技术奖一等奖项目“针刺对功能性肠病的双向调节作用机制及应用研究”第1完成人；王渊全程参与了课题的实验研究，同时作为第一作者发表学术论文5篇；苏同生全程参与了课题的临床研究，作为参与人发表学术论文1篇；朱兵为陕西中医药大学特聘教授，全程参与了课题的实验研究，同时作为通讯作者发表学术论文10篇，其中SCI收录论文5篇；刘思洋在陕西中医药大学攻读硕士研究生，全程参与了课题的实验研究，同时作为参与人发表学术论文1篇；杨晓航全程参与了课题的实验研究，同时作为参与人发表学术论文6篇；牛文民全程参与了课题的临床和实验研究，同时作为参与人发表学术论文7篇；王卫刚全程参与了课题的临床和实验研究，同时作为参与人发表学术论文1篇；王强全程参与了课题的临床和实验研究，同时作为参与人发表学术论文1篇；朱先伟全程参与了课题的临床和实验研究，同时作为第一作者发表SCI论文1篇；齐琳婧全程参与了课题的临床研究，作为第一作者发表学术论文1篇。
2014年，陕西中医药大学认定成立了“陕西中医药大学特聘教授团队”，刘智斌为团队带头人，杨晓航、牛文民、王渊等为核心研究人员，2016年陕西省科技厅认定成了“陕西省针药结合重点实验室”，刘智斌和牛文民分别担任了重点实验室主任和副主任。
主要完成单位排序及关系：
第一：陕西中医药大学作为第一承担单位，在该课题研究过程中给予了人、财、物的大力支持，该项目实验研究主要任务在我校的医学科研实验中心完成；
第二：陕西省中医医院作为第二承担单位，在该课题研究过程中给予了人、财、物的大力支持，该项目临床研究主要任务在该院的针灸科完成；
第三：中国中医科学院针灸研究所作为第三承担单位，为973计划总负责单位，该项目由该院朱兵研究员担任首席科学家，总体设计指导了课题4“针刺不同穴位对功能性肠病的双向调节作用及机制”的研究任务；
第四：西安医学院作为第四承担单位，在该课题研究过程中给予了人、财、物的大力支持，该项目实验研究部分任务在该校基础医学部完成。
完成单位合作关系说明：
本项目完成单位共有陕西中医药大学、陕西省中医医院、中国中医科学院针灸研究所、西安医学院四家单位。于2011年1月1日至2015年8月31日期间，四家单位彼此建立了长期友好的战略合作伙伴关系，本着平等互利、共同发展的原则，经过协商，达成如下合作关系：
一、陕西中医药大学作为国家重点基础研究发展计划（973计划）“针刺对功能性肠病的双向调节效应及其机制”（项目编号：2011CB505200）课题4“针刺不同穴位对功能性肠病的双向调节作用及机制（课题编号：2011CB505204）”的第一承担单位，在该课题研究过程中给予了人、财、物的大力支持。该项目实验研究主要任务在我校的医学科研实验中心完成，研究成果归属于陕西中医药大学。
二、陕西省中医医院作为国家重点基础研究发展计划（973计划）“针刺对功能性肠病的双向调节效应及其机制”（项目编号：2011CB505200）课题4“针刺不同穴位对功能性肠病的双向调节作用及机制（课题编号：2011CB505204）”的第二承担单位，在该课题研究过程中给予了人、财、物的大力支持。该项目临床研究主要任务在该院的针灸科完成，研究成果归属于陕西中医药大学和陕西省中医医院；
三、中国中医科学院针灸研究所作为国家重点基础研究发展计划（973计划）“针刺对功能性肠病的双向调节效应及其机制”（项目编号：2011CB505200）的总负责单位，该项目由该院朱兵研究员担任首席科学家，总体设计指导了课题4“针刺不同穴位对功能性肠病的双向调节作用及机制（课题编号：2011CB505204）”的研究任务，研究成果归属于中国中医科学院针灸研究所；
四、西安医学院的刘思洋于陕西中医药大学在职攻读硕士研究生期间，全程参与了实验研究部分，西安医学院在该课题研究过程中给予了人、财、物的大力支持，该项目实验研究部分任务在该校基础医学部完成，研究成果归属于陕西中医药大学。
项目简介：
本研究为2011年国家重点基础研究发展计划（973计划）项目课题“针刺对功能性肠病的双向调节效应及其机制”（课题编号：2011CB505200）的子课题，课题名称：针刺不同穴位对功能性肠病的双向调节作用及机制（课题编号：2011CB505204），课题经费142万元。

本项目选择针灸临床疗效确切、诊断和评价指标明确的功能性肠病（功能性腹泻、功能性便秘）作为研究的切入点，具有造模规范而稳定、研究靶点明确、研究方法易行且可重复等诸多优点，围绕“针灸具有‘调和阴阳’的双向调节效应”的假说，系统研究针灸的双向调节效应的理、法、术、效的规律和相关的生物学基础。阐述“针灸调整和维持机体”稳态系统的双向调节效应的临床规律及相关的生物学基础这一针灸学的关键科学问题。开展了针刺功能性肠病调节效应的临床和实验研究，采用RCT临床研究设计和分子生物学、电生理学等实验研究方法，证实了针灸具有恢复机体稳态的“双向调节效应”,该效应是在经络腧穴理论指导下,根据配穴的功能特性,通过穴位组合及刺激方法来实现的。机体和靶器官状态时选穴的重要依据,穴位的组合和刺激方法是决定疗效的关键因素。得出了以下结论：针刺对功能性肠病具有双向良性调节效应，‘俞募合’穴配伍不同对功能性肠病的干预效应与机体的机能状态、穴位的神经支配模式密切相关。本研究目前已发表代表性学术论文19篇，其中SCI收录6篇，两部专著待出版。培养博士研究生1名，硕士研究生32名，其中2名硕士生毕业论文入选中国优秀硕士学位论文全文数据库。
    主要论文专著目录：
	序号
	论文专著名称 
	刊名
	作者
	影响因子
	发表时间
	通讯作者

	1
	Acupuncture at heterotopic acupoints enhances jejunal motility in constipated and diarrheic rats
	World Journal of Gastroenterlogy
	Qing guang Qin
	2.433
	2014.12
	Bing Zhu

	2
	“Intensity-Response”Effects of Electro -acupuncture on Gastric Motility and Its Underlying Peripheral Neural Mechamism
	Evidence-Based  Complementary and Alternative Medicine
	Yang-ShuaiSu 
	1.722
	2013
.7
	Bing Zhu

	3
	Are Primo Vessels (PVs) on the Surface of Gastrointestine Involved in Regulation of GastricMotility Induced by Stimulating Acupoints ST36 or CV12
	Evidence-Based  Complementary and Alternative Medicine
	Xiaoyu Wang
	1.722
	2012.10
	Bing Zhu

	4
	NMDA Receptor-Dependent Synaptic Activity in Dorsal Motor Nucleus of Vagus Mediates the Enhancement of Gastric Motility by Stimulating ST36
	Evidence-Based  Complementary and Alternative Medicine
	Xinyan
 Gao
	1.722
	2011.10
	Bing Zhu

	5
	The effect and mechanism of

electroacupuncture at LI11 and ST37 on constipation in a rat model
	Acupuncture in Medicine
	Xianwei Zhu
	1.592
	2015.6
	Liu Zhibin

	6
	Effect of manual acupuncture on bowel motility in normal kunming mouse 


	Acupuncture in Medicine
	Zhao Yuxue
	1.592
	2015.4
	Bing Zhu

	7
	针刺“天枢”穴对大鼠空肠消化间期移行性复合运动不同时相肠电和肠运动的影响
	针刺研究
	王海萍
	1.191
	2014.2
	朱兵

	8
	针刺“天枢”穴对游离肠管大鼠空肠消化间期移行性复合运动肠电和肠运动的影响
	中国针灸
	王海萍
	0.888
	2014.5
	朱兵

	9
	电针不同穴组对功能性便秘大鼠结肠c-kit蛋白及c-kit mRNA表达的影响
	中华中医药杂志
	王渊
	0.767
	2015.11
	刘智斌

	10
	针灸双向调节效应的生物学意义
	世界中医药
	朱兵
	0.748
	2013.8
	朱兵

	11
	针刺天枢对正常、便秘和腹泻模型大鼠不同肠段运动功能的双向调节效应
	世界中医药
	秦庆广
	0.748
	2013.8
	朱兵

	12
	针刺对肠运动的调节: 穴位的协同与拮抗作用 
	世界中医药
	秦庆广
	0.748
	2013.8
	朱兵

	13
	电针不同穴位对功能性腹泻大鼠血清和组织中P 物质、
血管活性肠肽的影响
	广州中医药大学学报
	王渊
	0.572
	2012.6
	刘智斌

	14
	电针不同穴位对功能性腹泻大鼠空肠SERT蛋白及SERTmRNA表达的影响
	陕西中医
	刘智斌
	0.47
	2016.4
	刘智斌

	15
	针灸治疗为主对骨折术后便秘的临床研究
	陕西中医
	刘娜
	0.47
	2015.8
	刘智斌

	16
	针刺曲池上巨虚治疗功能性肠病临床观察
	陕西中医
	齐琳婧
	0.47
	2014.2
	刘志顺

	17
	电针不同穴位对功能性便秘大鼠血清和组织中GAS、VIP的影响
	时珍国医国药
	王渊
	0.466
	2013.1
	刘智斌

	18
	电针不同穴位对功能性便秘大鼠血清和组织中SP、SS 的影响
	辽宁中医杂志
	王渊
	0.404
	2013.3
	刘智斌

	19
	电针不同穴位对功能性腹泻大鼠血清和组织中GAS SS 的影响
	四川中医
	王渊
	0.207
	2015.7
	刘智斌


客观评价：
一、课题结题验收专家组评价意见
2015年10月18-21日，国家重点基础研究发展计划（973计划）项目“针刺对功能性肠病的双向调节效应及其机制”（2011CB505200）课题结题验收会议在北京京东宾馆召开。本次会议由该项目首席科学家朱兵研究员主持，与会专家有天津中医药大学石学敏院士、世界中医药学会联合会常务副主席兼秘书长李振吉教授、原国家中医药管理局科技司司长贺兴东、国家中医药管理局科技司中医处王思成处长、世界中医药学会联合会副秘书长徐春波教授、国家自然科学基金委员会王昌恩教授、中国中医科学院刘保延教授、北京大学医学部万有教授、成都中医药大学余曙光教授、湖南中医药大学常小荣教授、上海中医药大学吴焕淦教授、广州中医药大学刘健华教授，本项目各课题组组长以及研究人员、研究生共四十余人参加会议。专家组认为：
1.对项目总体目标的贡献
本课题通过系统深入研究得出了“针刺对功能性肠病具有双向良性调节效应，针刺不同穴位对功能性肠病的干预效应与机体的机能状态密切相关，针刺不同穴位对功能性肠病的干预效应与穴位的神经支配模式密切相关”的结论，不仅验证并充实了穴位双向调节作用的内涵，且突破了传统观念，为针灸学穴位主治理论及教学做成了贡献。
2.研究成果的水平及创新性
本课题基于针刺对功能性肠病的双向调节效应机制研究，进一步验证了在针灸经典理论指导下的配穴方案的临床疗效，证明和发展了针灸学穴位功能的基本理论，构建了针刺双向调节效应理论的基本理论框架及科学内涵，探索了研究针刺双向调节效应的新模式，研究成果鲜明，结论明确，对总课题具有积极的意义，应用了不同研究方案、技术指标，且这些方向之间又有着紧密的联系，从功能和结构上对于功能性肠病做了系统性研究，并将整体脉络清晰地展现开来，体现了较佳的创新性。
3.研究队伍创新能力及人才培养情况
本课题研究队伍科研力量较强、研究基础较好、技术力量雄厚，在本学科领域具有明显的优势和特色，具有高水平的专业实验室和研究中心，具备较佳的创新能力，通过973计划的研究，为针灸基础和临床培养了在专家教授带领下的由博士和硕士组成的专业团队（其中博士6名，硕士35名），此团队由从事针灸学、免疫学和分子生物学等学科的专业人员组成，研究成员之间具有较好的学科交叉优势。
二、咸阳市科学技术奖成果鉴定专家组意见
2016年1月23日，咸阳市科技局组织有关专家对陕西中医药大学完成的“针刺对功能性肠病的双向调节作用机制及应用研究”项目进行了科技成果鉴定，鉴定专家组包括第四军医大学西京医院的李峰主任医师、西安市中医医院的黄琳娜主任医师、陕西省中医医院的毕宇峰主任医师，陕西省核工业咸阳二一五医院的李俊海主任医师，陕西中医药大学的张卫华教授，鉴定委员会听取了课题组做的工作总结和技术总结报告,查阅了有关资料，经过质询、讨论，形成鉴定意见如下：
1.提供的资料齐全、规范，符合鉴定要求。
2.该研究基于俞穴、合穴、募穴配伍理论，建立了该病症腧穴配伍操作方案，通过临床证实了治疗功能性腹泻和便秘的有效性，为针刺腧穴的双向调节效应提供了临床依据。
3.通过实验研究揭示了不同俞穴、合穴、募穴配伍，明显改善功能性腹泻和便秘大鼠粪便性状，此效应与针刺对肠动力、肠道组织的超微结构、空肠及结肠Cajal间质细胞、脑肠肽、5-HT-SERT通路和肠嗜铬细胞的双向调节作用有关，为“俞募合”穴配伍治疗功能性肠病提供了实验依据。
4.通过该研究，得出了“针刺对功能性肠病具有双向良性调节效应，‘俞募合’穴配伍不同对功能性肠病的干预效应与机体的机能状态、穴位的神经支配模式密切相关”的结论，探索了针刺双向调节胃肠功能效应的新模式、诠释了针刺双向调节效应理论的部分科学内涵、发展了针灸学腧穴功能的基本理论。
该项目研究水平达到国内领先。
建议：进一步加强该研究成果的推广应用。
知情同意证明：
本项目所列论文第一作者或通讯作者均为项目组成员。 

推广应用情况：
本项目主要在陕西中医药大学附属医院、陕西中医药大学第二附属医院、陕西省中医医院进行研究成果应用。
第一，陕西中医药大学附属医院,2014-2016年期间，本医院销售额248万元，2014年共采用本疗法治疗患者13822人次，治疗费用50元/人次，共计69.11万元，2015年共采用本疗法治疗患者16250人次，治疗费用50元/人次，共计81.25万元，2016年共采用本疗法治疗患者19492人次，治疗费用50元/人次，共计97.64万元。
第二，陕西中医药大学第二附属医院，2014-2016年期间，本医院销售额108万元，2014年共采用本疗法治疗患者6512人次，治疗费用50元/人次，共计32.56万元，2015年共采用本疗法治疗患者8226人次，治疗费用50元/人次，共计41.13万元，2016年共采用本疗法治疗患者10862人次，治疗费用50元/人次，共计54.31万元。
第三，陕西省中医医院，2014-2016年期间，本医院销售额196万元，2014年共采用本疗法治疗患者11880人次，治疗费用50元/人次，共计59.40万元，2015年共采用本疗法治疗患者12674人次，治疗费用50元/人次，共计63.37万元，2016年共采用本疗法治疗患者14646人次，治疗费用50元/人次，共计73.23万元。
综上，该成果产生的经济效益在于：2014年共采用本疗法门诊治疗患者32214人次，治疗费用50元/人次，共计161.07万元，2015年共采用本疗法门诊治疗患者37150人次，治疗费用50元/人次，共计185.75万元，2016年共采用本疗法门诊治疗患者45036人次，治疗费用50元/人次，共计225.18万元。三年三家医院应用本研究成果共产生经济效应572万元，产生的经济效益呈显著上升趋势。病种涉及功能性便秘、功能性腹泻、肠易激综合征（便秘型）、肠易激综合征（腹泻型），该疗法价廉、疗效显著、无毒副作用，患者易于接受。
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	通腑法调控STAT3信号通路对急性胰腺炎并发肺损伤的防治作用
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	陕西省教育厅专项科研计划
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二、项目简介

 急性胰腺炎（Acute Pancreatitis, AP）是临床常见的急腹症,发病率逐年升高，病死率仍居高不下。AP可分为急性水肿性胰腺炎（轻型胰腺炎，mild acute pancreatitis，MAP）和急性出血性坏死性胰腺炎（重型胰腺炎，severe acute pancreatitis，SAP），重型胰腺炎由于并发全身炎症反应综合症及多器官功能障碍综合症，病死率高达30%左右，研究发现急性胰腺炎危重化过程中并发肺损伤是导致患者死亡的主要原因，但是有关SAP并发肺损伤机制目前尚不清楚。当前，深入研究急性胰腺炎危重演变过程中相关信号通路的作用机制，寻找遏制肺损伤的有效靶点和治疗手段，对于降低重型胰腺炎的死亡率意义重大。
炎症反应是AP重症化进程中的重要病理环节，而对急性胰腺炎炎症反应相关的信号通路进行调控已经成为急性胰腺炎治疗的一个突破性靶标。研究发现急性水肿性胰腺炎和坏死性胰腺炎患者血清IL-6水平在发病之初的24小时均明显升高，但是坏死性胰腺炎的血清IL-6水平较水肿性胰腺炎高10倍以上，且持续高水平状态，动态测定血清 IL-6 水平持续增高提示AP预后不良。目前临床上已将IL-6作为诊断AP、判断病情严重程度、评估AP预后的重要指标，普遍认为IL-6在急性胰腺炎危重演变中可能发挥重要作用，而其作用机制，即IL-6如何启动下游信号通路进而促进了AP的危重化进展尚不清楚。近来的研究发现Stat3和NF-kB是与AP密切相关的两个核转录因子，它们受到细胞因子的激活继而进入细胞核与特异的DNA序列结合,调节下游相关靶基因的转录和表达。IL-6是否与这两条信号通路相关及其具体的调控机制值得深入研究。
我们课题组采用多种造模方法和多个转基因小鼠，通过复制急性坏死性胰腺炎模型，揭示了AP危重演变进程中的关键信号通路，研究结果提示： IL-6不仅是SAP危重演变中的marker，而且在SAP危重演变进程中发挥重要的作用，IL-6主要通过跨信号通路促进胰腺腺泡Stat3活化，进而引起SAP并发肺损伤的进展。进一步追踪IL-6的来源发现，IL-6主要由胰腺浸润的巨噬细胞产生、且对巨噬细胞的NF-kB具有依赖作用。我们的研究深入阐述了IL-6在急性胰腺炎危重演变中的作用机制，并提出以“IL-6跨信号通路”作为SAP并发肺损伤防治靶点的学说。
另外，在SD大鼠给予去氧胆酸钠复制SAP模型发现，胰腺炎进展中伴随胰腺NF-kB活化，其活化程度受到上游PKC的调控，因此提示 PKC作为NF-kB活化的重要上游因子也是急性胰腺炎的重症化防治中的靶标。
在体外实验中，我们分离胰腺腺泡细胞分别给予胆盐、脂多糖刺激发现，胆盐和脂多糖可以引发大鼠胰腺腺泡细胞损伤，其机制与钙超载相关。
根据中医“肺与大肠相表里 ”的理论, 治疗急性胰腺炎并发的肺损伤当以通腑泻实 ,腑气得以通降 ,肺气则得以肃降。大承气汤及清胰汤等具有通腑功效的方药目前是临床上治疗急性胰腺炎的常用有效方剂,但通腑法方药治疗重症急性胰腺炎的机制尚不清楚，我们项目组的临床研究发现：通腑法方药可以明显减轻SAP患者的，为了研究该类药物治疗SAP的作用机制，我们采用通腑法的代表方剂大承气汤加减，观察通腑法对急性胰腺炎并发肺损伤的防治作用机理，发现通腑法可以有效遏制与急性胰腺炎重症化启动相关的STAT3/NF-kB信号通路的活化。另外根据AP发病机制的理论之一：“微循环紊乱”学说，我们观察了具有活血作用的方药灯盏花素和粉防己碱对SAP的治疗作用和机制，发现灯盏花素和粉防己碱在减轻急性胰腺炎并发肺损伤的同时，也可减轻腺泡细胞钙超载的发生、遏制胰腺NF-kB的活化。
我们的研究从分子层面探讨了“通里”及“活血”方药治疗急性胰腺炎的作用机制，为“通里”及“活血”方药用于急性胰腺炎的早期治疗、有效遏制急性胰腺炎的重症化、降低SAP的死亡率提供了深层次的理论依据与指导，具有重要的现实意义。基于基础研究的成果，课题组在重症胰腺炎患者采用柴芩承气汤、大黄牡丹皮汤，观察发现具有通腑、活血功效的方剂可以明显减轻患者全身和局部的炎症反应，减少患者住院时间，有效改善SAP的预后。
经过系列的研究，近年来共发表相关研究论文20篇，部分研究成果受到国内外同行的关注，所发表的论文被引用220余次，其中2013年发表在JCI上的论文《IL-6 trans-signaling promotes pancreatitis-associated lung injury and lethality》被他引70次，引用文章中43篇为SCI论文，其中影响因子大于5分的论文17篇，大于10分的10篇，大于20分的2篇。
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公示3、

成果名称：基于多元统计分析方法建立消化系统疾病中医辨证标准的研究与应用
主要完成人排名：李毅 刘艳 蔺焕萍 许永攀 王小平 王捷虹
主要完成单位：陕西中医药大学
项目简介:
消化系统疾病的中医辨证分型中大多数学者及专家是根据经验来进行分类，已有的证型诊断标准中主要来自于部分专家讨论，故辨证尚无统一规范，中医辨证标准不一致。本研究选择了消化性溃疡、溃疡性结肠炎、乙肝后肝硬化等具有代表性的消化病为研究对象，首先，采用文献调查和病案回顾性调查相结合之法，通过专家调查（德尔菲法），充分吸取众多专家的智慧，使纳入的症状、证型相对全面、客观，在此基础上制定的中医症状辨证调查表；然后，采用临床流行病学的原则和方法开展大样本横断面调查研究，动态揭示不同分期、不同病情程度等不同阶段证型变化情况，建立中医临床信息数据库；最后，运用医学多元统计方法（如聚类分析、主成分分析、logistic回归等）建立中医辨证标准；并邀请专家重新进行辨证、修正诊断，最终修订并完善中医辨证标准。本研究将现代临床流行病学与数理多元统计分析方法相结合研究中医辨证标准是研究思路和方法的突破，将有助于克服凭经验、文献制定辨证标准所导致的偏倚，达到中医辨证标准化，提高证候标准研究结果的科学性。
研究项目共获得各级课题资助4项，项目成果获得2016年度咸阳市科学技术二等奖1项，研究成果发表21篇学术论文，其中17篇核心文章共计被他人引用116次，获得同行与专家高度评价，在全国学术会议进行公开讲座3次，并获得优秀论文3篇，其中“基于多元统计分析对消化性溃疡中医辨证标准的研究”荣获第22届全国中西医结合消化系统疾病学术会议优秀论文，“消化性溃疡中医证候的因子分析”荣获咸阳市第五届优秀论文暨优秀科技建议奖三等奖，“基于多元统计分析方法建立溃疡性结肠炎中医辨证标准的研究”荣获世界中医药学会联合会消化病专业委员会第七届国际学术大会优秀论文；研究成果“消化性溃疡中医辨证标准、乙肝后肝硬化中医辨证标准、溃疡性结肠炎中医辨证标准”并成功应用临床近3年，于2012年在陕西中医药大学第二附属医院及附属医院等医疗机构推广，获得了一致好评。
主要完成人情况：
	姓名
	排名
	行政职务
	技术职称
	工作单位
	完成单位
	对成果创造性贡献

	李毅
	1


	无
	副教授 
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	方案设计与立项

	刘艳
	2


	无
	讲师
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	建立数据库及文献研究

	蔺焕萍
	3


	无
	副教授
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	病例收集

	许永攀
	4


	无
	副教授
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	病例收集

	王小平
	5
	无
	教授
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	数据统计分析

	王捷虹
	6


	无
	主任医师
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	病例收集
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公示4、

项目名称：基于“有故无陨”理论的有毒中药“毒-效”机制研究与应用-以何首乌及其制剂为示例
 一、主要完成人情况
    第1完成人，卫培峰，教授，陕西中医药大学。主要负责制定何首乌毒-效机制研究的总体方案、技术路线和实施计划，提出了何首乌毒-证相关联的新观点，并完成了何首乌毒性物质基础筛选、何首乌不同炮制品对药物代谢酶机制的影响及何首乌“毒-证”作用机制研究等工作内容。
第2完成人，缪峰，主任医师，陕西中医药大学。协助制定何首乌毒-效机制研究的总体方案、技术路线和实施计划，并负责何首乌临床中精准对证使用方案的制定。对临床中何首乌应用的精准证候进行合理评价，确定了何首乌的临床合理用量及时间，并针对于可能的肝损害风险制定了随访时间与计划。
第3完成人，俞捷，副教授，云南中医学院。基于何首乌的传统功效特点“补肝肾，乌须发”角度出发，从分子生物水平探讨何首乌中主要成分二苯乙烯苷的生发及乌发作用机制，初步阐明了何首乌生发、乌发的药效物质基础。
    第4完成人，胡锡琴，教授，陕西中医药大学。负责何首乌“量-时-毒”关系研究，何首乌中二苯乙烯苷的生物活性的研究；何首乌肝脏毒性成分筛选和解毒方法研究，为研究何首乌的毒-效物质基础与作用机制研究奠定基础。
    第5完成人，赵荣华，教授，云南中医学院。协助制定何首乌毒-效机制研究的总体方案、技术路线和实施计划，并负责何首乌中化学成分提取以及何首乌中部分成分的药效机制研究。
第6完成人，丁维俊，教授，成都中医药大学。主要负责中医证候的研究，为何首乌毒-证机制研究中的中医证候模型的构建提供技术支撑。
第7完成人，张浩，副主任药师，西安碑林药业股份有限公司。负责何首乌相关制剂的临床应用推广及精准对证用药，并参与制定何首乌毒-效机制的总体方案、技术路线和实施计划的制定。
    第8完成人，张琪，教授，陕西中医药大学。从何首乌传统功效”补肝肾“的角度出发，开展了何首乌中白藜芦醇苷的药效物质基础研究，为进一步阐释何首乌的“补肝肾”功效提供了实验依据。
第9完成人，杨锋，教授，陕西中医药大学。基于何首乌传统“补肝肾，强筋骨”的功效，开展了何首乌中主要成分大黄素的药效作用机制研究，从分子生物学水平（如Runx2、Osterix、I型胶原，骨钙素）阐释了何首乌“补肝肾，强筋骨”的作用机制。
    第10完成人，谭从娥，教授，陕西中医药大学。主要负责何首乌“毒-证“机制研究中中医证候模型的研究工作，从基因功能关系角度，构建基因相互作用网络，定位网络关键调控位点，为肾虚证模型的建立提供科学实验数据。最终为何首乌“毒性-功效-证候”研究模式的构建提供基础支撑。
     第11完成人，焦晨莉，教授，陕西中医药大学。主要负责何首乌系列实验中实验动物的给药及实验指标的检测工作，为实验的顺利完成提供了实验技术支撑。
 二、完成人合作关系说明
     完成人卫培峰、胡锡琴，主要以“毒性-功效-证候”为三要素，探讨何首乌物质基础及作用机制研究；缪峰主要负责何首乌临床精准对证用药及推广；张琪、杨锋负责何首乌中与传统功效相关的主要药效物质基础研究；谭从娥负责中医证候模型的研究。
    完成人俞捷、赵荣华为云南中医学院教师，主要负责何首乌二苯乙烯苷活性成分。对何首乌提取物二苯乙烯苷“乌须发”的药效学研究提供依据；证实了何首乌活性成分二苯乙烯苷对肝细胞脂质合成、分解及转运的调节作用。同时筛选出高压蒸制法炮制何首乌的最佳炮制时间，为何首乌发挥抗氧化作用提供了最佳炮制时间。
完成人丁维俊为成都中医药大学教师，主要负责中医证候模型的研究。运用基因表达谱芯片技术，证实了肾虚证与免疫功能类基因具有一定的关联性，并从基因表达角度分析肾阳证与免疫功能的相关性，为后期何首乌“毒-证”机制研究奠定中医证候研究基础。
    完成人张浩为西安碑林药业股份有限公司科研部部长。负责何首乌相关制剂的临床应用推广及精准对证用药，并参与制定何首乌毒-效机制的总体方案、技术路线和实施计划的制定。
 四、主要完成单位排序及贡献、完成单位合作关系
    第一完成单位：陕西中医药大学
    1、主要贡献：负责制订何首乌毒-效机制研究的总体方案、技术路线和实施计划，在国内率先开展何首乌毒-效物质基础及作用机制研究，并提出了有毒中药“毒-证”相关联的新观点。在何首乌毒性机制研究方面，开展了何首乌毒性物质基础筛选、何首乌不同炮制品、不同剂量对肝损伤的机制研究、何首乌“量-时-毒”机制研究，为何首乌临床安全使用提供了扎实的实验数据。
    2、基于何首乌传统“补肝肾、强筋骨”的角度出发，探讨了何首乌中主要成分二苯乙烯苷、白藜芦醇苷、大黄素的改善骨质疏松、抗衰老的作用机制，为何首乌类药物的新药开发提供了实验依据。
    3、同时基于上述研究结果，在陕西中医药大学附属医院以及相关医院开展了何首乌精准对证使用及安全性用药的推广工作，制订了规范的何首乌临床使用方案，对提高有毒中药的临床疗效，降低不良反应起到了积极示范作用。
    发表研究论文100余篇，其中SCI收录10篇，本项目符合我国中医药发展方向，丰富了有毒中药毒-效机制研究的思路与方法，整体研究达到国内先进水平。
 第二完成单位：云南中医学院
    主要贡献：与陕西中医药大学进行技术合作。探讨了何首乌二苯乙烯苷活性成分，对何首乌提取物二苯乙烯苷“乌须发，化浊降脂”的药效学研究提供依据。通过研究何首乌生品、炮制品及主要成分二苯乙烯苷对乌须发和降血脂的作用机制，从分子生物学角度进行了深入研究，阐明了何首乌“乌须发，化浊降脂”功效物质基础及作用机制，为何首乌新药开发及其相关制剂的临床应用提供了实验研究基础。发表研究论文20余篇（SCI收录12篇）。
 第三完成单位：成都中医药大学
    主要贡献：与陕西中医药大学进行技术合作，探讨了中医证候的研究。通过基因表达谱芯片技术，证实了肾阳虚证与免疫功能类基因具有一定的关联性，并从基因表达角度分析肾阳虚证与免疫功能的相关性，为后期何首乌“毒-证”机制研究奠定基础，发表研究论文20余篇（SCI收录9篇）。
第四完成单位：西安碑林制药有限公司
    主要贡献：与陕西中医药大学进行技术合作，对于何首乌制剂的临床精准使用及合理推广起到了积极的促进作用。
    五、项目简介
何首乌是多种补益类中成药、保健食品中的主要成分之一，应用非常广泛。但近些年关于服用何首乌导致不良反应的病例时有发生，国家食药监局安评中心截止至2016年已收到了万余例与何首乌有关不良反应的病例（其中主要以肝损伤为主），因而中药的安全性问题已经成为中药走向世界的急需解决的关键问题之一。
中药的研究基本是借用化学药品研究方法进行，并取得了初步的成果。但多数研究，忽视了中医基础理论的指导作用，忽视了药物偏性与证候之间的关联性。辨证论治是中医临床用药的核心内容之一，而早在《黄帝内经》中记载的“有故无殒”思想就强调了药与证之间的密切联系。基于此，我们以何首乌为例，以中医证候为基础探讨有毒中药“毒性-功效”的关联机制，为有毒中药的研究提供一种的新的研究模式与方法。
本项目的主要创新点如下：
1、基于中医证候基础上提出了有毒中药具有“毒性靶向证候”的学术新观点。早在《黄帝内经》中记载的“有故无殒”思想就强调了药与证之间的密切联系，所谓“有病则病受之”，反之“无病则体受之”，在没有病邪存在的情况下，中药的药性（偏性）作用于正常机体，就有可能表现为毒性。因此，中药毒性的研究应该充分考虑到“毒性（偏性）–证候”之间的关联性，并紧密结合中医证候进行。基于此，我们在传统的“有故无殒”,“效证对应”的理论基础之上提出了“毒-证”具有相关性，即有毒中药具有“毒性靶向证候”的学术新观点。
2、构建了有毒中药的“毒性（药物偏性）-功效-证候”的研究新模式。基于“有故无殒、药证对应”的原则，以肾阳虚、肾阴虚证候模型研究为基础，通过体内、体外等试验研究，探讨何首乌的毒-效物质基础及作用机制，并以毒性-功效-证候为纽带，构建一种具有中医特色的有毒中药的研究模式与方法。
3、国内率先开展何首乌致肝损伤作用机制及物质基础研究。通过何首乌致肝损伤“量-时-毒”、何首乌致肝损伤物质基础、何首乌不同炮制品致肝损伤的相关机制等系列研究，从药物代谢酶、细胞凋亡等途径对何首乌致肝损伤机制进行了深入探讨，为何首乌的临床合理炮制及应用（时间、剂量）提供了实验依据。
4、基于中药传统功效特点的药效物质基础研究。以何首乌传统功效“补肝肾，强筋骨”为基础，通过药效学研究确定二苯乙烯苷、大黄素是其发挥补肝肾、强筋骨的主要药效主要物质基础之一，为何首乌临床应用和研究奠定了实验研究基础。
5、对何首乌制剂的临床精准使用及合理推广起到了积极的促进作用。本项目组的系列研究成果，为何首乌相关制剂提供了较为前面的药效与毒理学实验数据，对于何首乌制剂的临床精准使用及合理推广起到了积极的促进作用。以陕西东泰制药有限公司为例，该公司采用本项目研究结果配合其市场推广后，何首乌相关制剂临床疗效大为提高，且不良反应发生率降低，何首乌相关制剂的销售额明显攀升。
六、主要论文论著目录
	序号
	论文专著名称
	刊名
	作者
	影响因子
	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
	SCI他引次数
	他引总次数
	知识产权是否归国内所有
	对应附件编号

	1
	何首乌不同炮制品对大鼠肝脏CYP2E1基因mRNA表达的影响
	中国医院药学杂志
	卫培峰，张敏，焦晨莉，等
	
	2010,30(17):1445-1448.
	2010
	
	卫培峰
	是
	
	10
	是
	

	2
	制何首乌及大黄酚对小鼠肝细胞凋亡的影响
	中国实验方剂学杂志
	卫培峰，吴艳艳，焦晨莉
	
	2010,16(14):172-173.
	2010
	
	卫培峰
	是
	
	2
	是
	

	3
	制首乌含药血清对L02肝细胞增殖和凋亡的影响
	中国医院药学杂志
	欧莉，卫培峰，彭成
	
	2015,35(18):1634-1637
	2015
	卫培峰
	欧莉
	是
	
	1
	是
	

	4
	制首乌不同成分诱导肝细胞凋亡与肿瘤坏死因子α的相关性研究
	四川中医
	卫培峰，胡锡琴，苗彦霞
	
	2009(10):47-48
	2009
	
	卫培峰
	是
	
	2
	是
	

	5
	制首乌诱导肝细胞的凋亡的“毒-证”机制研究
	中国老年学杂志
	欧莉，彭成，卫培峰
	
	2016, 36(2):262-265

	2016
	卫培峰
	
	是
	
	19
	是
	

	6
	二苯乙烯苷对大鼠骨密度与骨强度的影响
	中医学报
	胡锡琴，禚君，刘冠中，等
	
	2011,26(6):696-698.
	2011
	
	胡锡琴
	是
	
	3
	是
	

	7
	何首乌中鞣质与二苯乙烯苷不同配比对大鼠肝功能指标的影响
	上海中医药杂志
	胡锡琴，李敏，杨红莲，等
	
	2011(4):56-59
	2011
	
	胡锡琴
	是
	
	10
	是
	

	8
	何首乌中鞣质对大鼠肝脏生化指标的影响
	药物评价研究
	胡锡琴，李娅琳，王磊
	
	2010,33(1):63-65
	2010
	
	胡锡琴
	是
	
	15
	是
	

	9
	Bridging the gap between traditional Chinese medicine and systems biology: the connection of Cold Syndrome and NEI network
	Molecular Biosystemsa
	马涛，谭从娥，李绍，等
	
	2010,6(4):613-9
	2010
	李绍
	谭从娥
	是
	86
	
	是
	

	10
	右归丸对肾阳虚证患者干预效应的差异表达基因功能网络分析
	中成药
	谭从娥，王米渠，TANCong-e,等
	
	2013,35(9):1875-1879
	2013
	
	谭从娥
	是
	
	10
	是
	

	11
	Polydatin prevents angiotensin II-induced cardiac hypertrophy and myocardial superoxide generation.
	Exp Biol Med (Maywood)
	Zhang Q, Tan Y, Zhang N, Yao F
	1.953
	2015,240: 1352–1361


	2015
	
	张琪
	是
	1
	
	是
	

	12
	Polydatinameliorates diet-induced development of insulin resistance and hepatic steatosis in rats
	Mol Med Report
	Zhang Q, Tan Y, Zhang N, Yao F
	1.559
	2015,11:603-610


	2015
	
	张琪
	是
	7
	
	是
	

	13
	Polydatin alleviates non-alcoholic fatty liver disease in rats by inhibiting the expression of TNF-α and SREBP-1c
	Mol Med Report
	Zhang J, Tan Y, Yao F, Zhang Q
	1.559
	2012,6(4):815-20, 
	2012
	
	张琪
	是
	10
	
	是
	

	14
	Emodin enhances osteogenesis and inhibits adipogenesis
	BMC Complementaryand  Alternative Medicine
	Yang F,Yuan Pw,Hao Yq,Lu Zm
	1.987
	2014, 14(1):74
	2014
	
	杨锋
	是
	5
	
	是
	

	15
	Classic yin and yang tonic formula for osteopenia: study protocol for a randomized controlled trial
	Trials
	Yang F,Tang Dz,Cui Xj,Holz Jd,Bian Q,Shi Q,Wang Yj
	1.859
	2011, 12(1):1-5
	2011
	
	杨锋
	是
	6
	
	是
	

	16
	Mechanistic Studies on the Use of Polygonum multiflorum for the Treatment of Hair Graying
	BIOMED RESEARCH INTERNATIONAL
	Han Mn,Lu Jm,Zhang Gy,Yu J,Zhao Rh
	2.134
	Article ID 651048, doi：10.1155/2015/651048, pp1-8,
	2015
	俞捷


	韩明楠
	是
	0
	
	是
	

	17
	Hair Growth Promotion Activity and Its Mechanism of Polygonum multiflorum, Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine


	Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine


	Yunfei Li,Mingnuan Han, Pei Lin, Yanran He, Jie Yu, and Ronghua Zhao


	1.931
	Article ID 517901, doi: 10.1155/2015/517901, pp1-8, 2015


	2015
	俞捷
	 李云飞
	是
	2
	
	是
	

	18
	何首乌活性成分在肝L-02细胞中吸收及代谢产物的LC-MS/MS定性分析
	中国药学杂志
	林佩，陆建美，张光远，李云飞，耿长安，陈纪军，俞捷，赵荣华


	
	2015(12):1048-1053
	2015
	俞捷
	林佩
	是
	
	1
	是
	

	19
	The Fourier-transform Infrared Spectra of the Key Organs Derived from Kidney-yang Deficiency Syndrome
	Chin J Integr Med
	Wei Hong Li, LingLing Tan, WanZhen Li, Qijie Li, WeiWei Liu, YingZi Zeng, Tian E Zhang,Huan Wang, SuQin Sun, MiQu Wang Wei Jun Ding.
	1.234
	2014;20(11):829-834
	2014
	丁维俊
	魏红
	是
	0
	
	是
	

	20
	Observations on Copy Number Variations in a Kidney-yang Deficiency Syndrome Family. Evid. Based Complement
	Altern. Med
	Wei Wei Liu, Yong Xiang Gao, Li Ping Zhou, Azure Duan, Ling Ling Tan, Wan Zhen Li, Min Yan, Hong Ya Yang, Shi Lin Yan, Mi Qu Wang, and Wei Jun Ding.
	
	2011: 548358
	2011
	丁维俊
	刘微微
	
	
	3
	是
	


七、客观性评价

1、成果奖励及论文专著 
获陕西省高等学校科学技术进步一等奖1项，咸阳市科技进步三等奖1项；发表论文151篇（其中SCI论文31篇），单篇最高他引86次，培养研究生共54名。
2、成果鉴定 
    2010年12月9日，陕西省中医医院乔宝璋教授对本课题组研究的《何首乌致肝损伤毒害性物质基础及机理研究》的研究成果进行鉴定。鉴定意见如下：该系列课题通过何首乌引起的中毒的剂量、成分以及机理的研究，基本确定了制首乌在长期大量使用时对肝脏有一定程度的毒害作用；但造成肝细胞凋亡的主要成分之一为大黄酚。该课题研究以中药理论为指导，符合中医科学研究对象。该课题组研究的何首乌对大鼠肝脏细胞色素P450的影响，造成肝损伤的原因、主要成分和机制在国内未见报道，属于首创。该系类课题研究设计合理、层次分明、方法先进，课题结论进一步明确何首乌引起中毒原因及肝损害机理，为筛选和评价何首乌的毒性提供了重要的科学依据。”
     3、应用单位评价
基于本项目系列研究成果，根据本项目组对何首乌“毒性-功效-证候”关联机制的深入研究，为何首乌及其相关制剂的使用提供了扎实的实验依据，对何首乌及其制剂在临床中的精准使用及合理推广起到了积极地促进作用，以陕西东泰制药有限公司为例，其何首乌相关制剂销售额均有明显增加。
4、对国家食品药品监督管理局政策制定影响
本项目组系列研究成果，为国家食品药品监督管理局关于何首乌使用的政策提供一定依据。2014年国家食品药品监督管理局发布了关于进一步加强含何首乌保健食品监管的规定：规定保健食品中含生首乌每日用量不超过 1.5g，制首乌不超过 3.0g，此前批准超过此用量等应进行修订，这个规定有效预防了何首乌致肝损害不良反应的发生。
八、推广应用情况
何首乌属于传统的补益类中药，历来为古今医家、饮食家所推崇，成为滋补肝肾、延年益寿的佳品，并且是多种补益类中成药、保健食品中的常见中药之一，但是，随着何首乌应用范围的扩大，何首乌临床上的一些毒副作用也逐渐增加，特别是其导致的药物性肝损伤。因此，本项目的研究成果已经引起国家食品药品监督管理局以及相关临床单位的重视，其社会效益正在逐步显现，具体如下： 
1、已对国家食品药品监督管理局关于何首乌使用的政策产生影响。2012年10月，国家食药局药品评价中心、国家药品不良反应检测中心对何首乌及中药制剂安全性问题召开了专家讨论会，本项目组胡锡琴教授受邀就何首乌的药效、毒性物质基础及作用机理研究情况等进行了汇报，并引起了相关领导的重视。因此，2014年国家食品药品监督管理局发布了关于进一步加强含何首乌保健食品监管的规定：规定保健食品中含生首乌每日用量不超过 1.5g，制首乌不超过 3.0g,此前批准超过此用量等应进行修订，这个规定有效预防了何首乌致肝损害不良反应的发生。 
2、在各医院的应用推广情况。本项目组专家胡锡琴、卫培峰教授也在陕西省多家医院进行了何首乌安全使用的讲座，使得临床医生在应用何首乌治疗病患的同时对其临床不良反应也逐渐重视起来，目前安康市中医医院、铜川市中医医院等多家医院药剂科已对何首乌的临床用量及时间制订了相应的规定，有效地保障了何首乌临床使用的安全性。 
3、为医药行业中关于含何首乌中成药及制剂提供研究基础。本项目组的系列研究成果，为何首乌相关制剂提供了扎实的药效与毒理学实验数据，对于何首乌制剂的临床精准使用及合理推广起到了积极地作用。以陕西东泰制药有限公司为例，该公司采用本课题组研究结果配合其市场推广后，其临床疗效大为提高，且有效地预防了何首乌相关制剂不良反应的发生。

公示5、

项目名称：中医方法干预对实验性脊髓损伤病理机制及神经再生的基础研究

主要完成人：谭龙旺 王国毓  杨利学 
	第一完成人
	姓  名
	谭龙旺
	性 别
	男
	民 族
	汉族

	工作单位
	陕西中医药大学附属医院
	联系电话
	159910006188

	毕业学校
	陕西中医药大学
	文化程度
	研究生
	学 位
	硕士

	职务、职称
	科副主任、主任医师
	专业、专长
	脊柱骨科
	毕业时间
	2001.07

	参加本项目的起止时间
	自2008年09月  至2016年04月

	贡

献
	 1、主持并参与了本研究的选题、立项和研究全过程；2、依据经络循行理论提出了关于运用电针对细胞移植后轴突再生的的导向性研究的新思路、新理论；3、运用中医方法干预脊髓损伤治疗的两大关键性节点，为脊髓损伤研究的临床运用提供了可能性。          


	第二完成人
	姓  名
	王国毓
	性 别
	男
	民 族
	汉族

	工作单位
	陕西中医药大学附
	联系电话
	15991035710

	毕业学校
	陕西中医药大学
	文化程度
	研究生
	学 位
	博士

	职务、职称
	    教授
	专业、专长
	骨科
	毕业时间
	2004.07

	参加本项目的起止时间
	自2008年09月  至2016年04月

	贡 献
	     参与本项目的设计，部分实验的指导及部分实验的具体操作者，主要负责嗅鞘细胞的移植方面的工作，发表多篇关于嗅鞘细胞移植对脊髓损伤的作用的论著

	第三完成人
	姓  名
	杨利学
	性 别
	男
	民 族
	汉族

	工作单位
	陕西中医药大学附属医院
	联系电话
	13571021800

	毕业学校
	陕西中医药大学
	文化程度
	本科生
	学 位
	学士

	职务、职称
	科主任、主任医师
	专业、专长
	脊柱骨科
	毕业时间
	1988.07

	参加本项目的起止时间
	自2008年09月  至2016年04月

	贡   献
	                     主要参与者及项目协调


项目简介：本项目采用中医方法干预作用于脊髓损伤实验对象来研究：1、中药方醒髓汤对脊髓损伤后继发性病理损害的抑制作用。通过实验研究发现醒髓汤能够抑制脊髓损伤大鼠伤段脊髓中继发性病理损害产物一氧化氮、血栓素、兴奋性氨基酸、血管内皮素、降钙素基因相关肽等的表达，并且能够促进神经生长因子的生长，对SCI的继发性损伤具有明显的抑制作用，更加的有利于受损的脊髓和神经根恢复，为中医药干预脊髓继发性损伤的病理机制提供了依据。2、细胞移植是目前治疗脊髓损伤比较有前景的方法，但所有的细胞移植都有共同的疗效瓶颈即促进受损神经细胞再生的同时无法克服神经再生的有限性和无序性，从而影响到细胞移植的疗效，研究表明，嗅鞘细胞能通过分泌NGF，BDNF，NT3，NT4等因子促进脊髓损伤神经纤维的再生并为再生神经纤维形成髓鞘，然而对如何使再生的轴突最大限度地突破胶质瘢痕的阻挡到达损伤远端建立起新的神经传导通路目前尚无有效的办法，但是研究发现电针能有效的促进受损脊髓神经纤维的再生并且减轻损伤脊髓内胶质瘢痕的生成，促进再生神经纤维穿越瘢痕，将电针施加于嗅鞘细胞移植后脊髓损伤大鼠，产生再生作用的叠加放大效应，改善再生神经纤维数量的有限性，同时对神经再生具有导向作用，为轴突再生及导向作用等关键问题的解决提供了新思路。

客观评价

   脊髓损伤(Spinal Cord Injury,SCI)已经成为全球性的医疗棘手问题，因而加强脊髓损伤的基础研究，特别是关于脊髓损伤后神经修复的研究，进一步提高临床救治及功能康复的研究具有十分重要的意义。SCI的治疗目前主要通过两大途径：一是通过抑制局部病理产物的生成达到减轻继发性病理损害，二是通过促进损伤后神经纤维的再生从而恢复和重建神经通路建立新的神经联系。

   目前国内外在脊髓损伤治疗上主要有两个基本策略:(1)减轻脊髓的继发性损伤，中药复方醒髓汤对脊髓损伤后继发性病理损害的抑制作用，并且能够促进神经生长因子的生长，更加的有利于受损的脊髓和神经根恢复;(2)促进脊髓神经的再生。SCI后神经功能的恢复有赖于建立足够数量并且有序的神经再生,重建功能性突触联系,恢复正确的神经传导通路。但对如何再生出足够的神经纤维并使再生的轴突最大限度地突破胶质瘢痕的阻挡到达损伤远端建立起新的有序的神经传导通路目前尚无有效的办法，采用中西医联合的方法治疗脊髓损伤是近年来脊髓损伤修复研究的热点之一，研究发现电针能有效的促进受损脊髓神经纤维的再生并且减轻损伤脊髓内胶质瘢痕的生成，促进再生神经纤维穿越瘢痕，促进再生神经纤维穿越瘢痕，将电针施加于嗅鞘细胞移植后脊髓损伤大鼠，产生再生作用的叠加放大效应，改善再生神经纤维数量的有限性，同时对神经再生具有导向作用.

    本项目采用中医方法干预作用于脊髓损伤实验对象来研究：1、中药方醒髓汤对脊髓损伤后继发性病理损害的抑制作用。通过实验研究发现醒髓汤能够抑制脊髓损伤大鼠伤段脊髓中继发性病理损害产物一氧化氮、血栓素、兴奋性氨基酸、血管内皮素、降钙素基因相关肽等的表达，并且能够促进神经生长因子的生长，对SCI的继发性损伤具有明显的抑制作用，更加的有利于受损的脊髓和神经根恢复，为中医药干预脊髓继发性损伤的病理机制提供了依据。2、细胞移植是目前治疗脊髓损伤比较有前景的方法，但所有的细胞移植都有共同的疗效瓶颈即促进受损神经细胞再生的同时无法克服神经再生的有限性和无序性，从而影响到细胞移植的疗效，研究表明，嗅鞘细胞能通过分泌NGF，BDNF，NT3，NT4等因子促进脊髓损伤神经纤维的再生并为再生神经纤维形成髓鞘，然而对如何使再生的轴突最大限度地突破胶质瘢痕的阻挡到达损伤远端建立起新的神经传导通路目前尚无有效的办法，但是研究发现电针能有效的促进受损脊髓神经纤维的再生并且减轻损伤脊髓内胶质瘢痕的生成，促进再生神经纤维穿越瘢痕，将电针施加于嗅鞘细胞移植后脊髓损伤大鼠，产生再生作用的叠加放大效应，改善再生神经纤维数量的有限性，同时对神经再生具有导向作用，为轴突再生及导向作用等关键问题的解决提供了新思路.

    本研究在总结临床研究的基础上，结合国内外前沿研究成果，将脊髓继发性病理损害的抑制和轴突再生的导向性研究作为研究关键点，采用中医方法进行有效的干预，作用于脊髓损伤的两大关键节点，力求解决脊髓损伤后治疗的两大难题----抑制急性损伤期的病理产物以及损伤后期神经纤维的有序再生，只有这两大关键性问题得到解决，受损脊髓才能真正实现结构和功能的有效修复。本研究的创新点在于：

（1）首次将轴突再生的导向作为主要研究目标，较以往的研究有了更进一步的深入；

（2）以攻下逐瘀法为治则，选用醒髓汤干预脊髓损伤的继发性损伤，促进相关神经生长因子的产生，为脊髓损伤的早期治疗提供了新思路

（3）将督脉理论同脊髓损伤的神经再生走向相关联，提出了全新轴突再生导向性研究的新理论；

将电针治疗与细胞移植相结合，能有效的促进神经干细胞分化和有序再生。
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