
公示材料
一、项目名称： 基于组学技术的中医证本质研究思考与实践
二、提名者： 陕西省中医药管理局
三、提名意见：
该成果运用文献学、发生学和系统生物学等方法，系统探讨中医证理论的发展史及其发生学基础，明确了证概念的学术内涵和特征，并对目前中医证本质的研究文献进行梳理，回顾其过去走过的弯路，总结其研究成果与经验教训，并借助现代系统生物学技术，寻求证本质研究的突破点和新思路，为中医现代化研究搭建一个平台。项目实施过程中发表科研论文20余篇，培养硕士研究生16名。
通过项目的探索与实践，明确了证概念的学术内涵和特征，提出证的本质可能是体内多系统、多层面的物质在时空分布和关系组合方面的失调。因此要探讨中医证的本质，应当借助于现代系统生物学组学技术，从机体整体物质的分布及关系失调等方面来探索的研究思路。这一研究，既具有中医特色，又符合中医现代化的发展思路，具有创新性和科学性。经审阅，申报材料齐全、规范，无知识产权纠纷，人员排序无争议，符合陕西省科学技术奖提名条件。
提名该项目为陕西省自然科学二等奖。
4、 项目简介：
证是中医辨证论治的核心，是理法方药一脉相承的桥梁和关键，多年来一直是中医研究现代化的突破口。其中证本质研究是最主要的攻关对象，人们认为只要发现和证实了与证有关的特异性物质成分，便揭示了证本质。但是70多年的研究探索，并没有发现哪个证候的特异性指标。这就提示我们，证本质研究已进入进退维谷的境地。因此，本项目采用文献学、发生学和系统生物学等方法，系统探讨中医证理论的发展史及其发生学基础，明确证概念的学术内涵和特征，并对目前中医证本质的研究文献进行梳理，回顾其过去走过的弯路，总结其研究成果与经验教训，并借助现代系统生物学技术，寻求证本质研究的突破点和新思路，为中医现代化研究搭建一个平台。研究成果主要体现在以下方面：
（1）借用自然科学领域发生学研究的范式，明确了证概念的学术内涵和特征。认为证是中医学认识疾病的理论模型之一，其实质是对疾病从整体功能关系失调角度概括的综合性动态病理模型。这种病理模型，是一种思维模型，除具有生物学基础外，还具有整体联系性、主客一体性、动态时序性、模型性、模糊性等特征。
（2）提出证作为中医学特有的识病模式，是对人体整体精气紊乱状态的描述。每一证都涉及人体多系统、多层次、多指标的改变，其本质可能是体内多系统、多层面的物质在时空分布和关系组合方面的失调。因此要探讨中医证的本质，应当提倡从机体整体物质的分布及关系失调等方面来探索的研究思路。
（3）认为系统生物学技术是探求证整体性内涵的重要手段。系统生物学从整体水平上动态地对一个集合体系进行阐述。与中医学证的整体观、个体观、动态观非常吻合，因此提出，运用“组学”研究可能是证本质研究的出路。
（4）以肾虚体质、肾虚证候为切入点，借助系统生物学技术，摸索了证本质研究的新方法。肾虚体质是临床非常常见的病理体质类型，是形成肾虚证候的主要物质基础，以肾虚体质、肾虚证候为切入点，根据中医肾在液为唾的理论，运用代谢组学方法，深入研究了正常体质—肾虚体质—肾虚证候动态演变过程中唾液代谢组的变化。结果发现，肾虚体质与肾虚证候之间以及二者与正常对照组之间，唾液的部分代谢物都发生了相应的变化，这些变化的物质可能就是肾虚证候及不同肾虚状态差异的生物标志物。
5、 客观评价：
1、成果奖励及论文专著 
项目成果先后获陕西省科学技术三等奖1项，陕西省高等学校科学技术二等奖1项，咸阳市科学技术三等奖1项，咸阳市自然科学优秀学术论文三等奖1项、优秀奖1项；发表论文20余篇；培养硕士研究生16名。
2、结题验收意见 
2011年4月18日，陕西省中医药管理局对陕西中医药大学承担的陕西省中医药管理局科研项目“中医证本质研究思路的探讨”（项目编号：2007018）进行了结题验收，同意结题。
2016年3月21日，国家自然科学基金委员会对陕西中医药大学承担的国家自然科学基金项目“基于唾液代谢组学变化探讨肾与唾相关的内在机制”（项目编号：81202614）”进行了结题验收，准予结题。
2016年9月30日，陕西省教育厅组织有关专家对陕西中医药大学承担的陕西省教育厅重点实验室项目“基于体病相关理论的‘正常体质—肾虚体质—肾虚证候’唾液代谢组学动态演变规律研究”（项目编号：13JS032）进行了结题验收。验收委员会听取了项目负责人的汇报，并审阅了项目研究总结报告、项目合同书等有关资料，经过质疑和讨论，综合评议后，形成意见如下：1.本项目在中医“肾在液为唾”理论指导下，根据中医“恐伤肾”理论，运用“猫吓孕鼠”的方法制作先天不足肾虚体质大鼠模型，运用肌肉注射氢化可的松方法制作肾虚证候大鼠模型。观察各组大鼠一般状态、腮腺病理组织学、唾液PH值、生化指标及代谢物的变化。结果发现，伴随着“正常体质—肾虚体质—肾虚证候”动态演变过程，唾液PH值、生化指标、代谢物及腮腺病理组织均发生了相应的变化，说明在肾脏不同的生理病理状态下，唾液会随之发生变化，进一步阐释了“肾在液为唾”理论的科学内涵，也为寻找疾病发生发展过程中可能的生物标志物，探索其预防靶标，为临床开展肾藏象相关疾病无创伤诊断技术和早期防治研究奠定了基础。 2.该项目较好地完成了各项技术指标，达到了预期研究目标，发表学术论文5篇，撰写研究报告1份，培养硕士研究生2名。3.专家组认为：该项目基本完成了项目任务书规定的各项任务指标，资金管理和使用规范、合理，技术资料齐全，管理措施到位。专家组一致同意通过验收。
2017年4月1日，陕西省科学技术厅对陕西中医药大学承担的陕西省自然科学基础研究计划项目“‘正常体质—肾虚体质—肾虚证候’唾液代谢组学动态演变规律研究”（项目编号：2015JQ8291）”进行了结题验收，认为符合结题要求，同意结题，评价结果为良。
6、 代表性论文专著目录：
1、李翠娟，烟建华，巩振东.论传统文化对中医证理论形成的影响.中国中医基础医学杂志，2007，13（5）：392-397.
2、李翠娟，孙理军.对基于体质的中医证候动物模型制作的思考[J].时珍国医国药，2010，21（12）：3329-3330.
3、李翠娟，烟建华，巩振东.从整体关系探讨中医证的本质[J]. 中医杂志，2011，52（1）：12-13，17.
4、李翠娟，孙理军，巩振东.代谢组学与“正常体质—病理体质—证候”动态演变关系的研究思路探讨[J].湖北中医杂志，2011，33（10）：46-47.
5、巩振东，李翠娟*，刘子瑄，呼睿，孙理军，“正常体质-肾虚体质-肾虚证候”唾液代谢组学研究，中华中医药杂志，2017，32(11)：5084-5087.
七、主要完成人情况：
	排名
	姓名
	职称
	工作单位
	完成单位
	对本项目技术创造性贡献
	曾获科技奖励情况

	1
	李翠娟
	教授
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	主要负责探讨中医证理论的发展史及其发生学基础，明确证概念的学术内涵和特征，同时对目前中医证本质的研究文献进行梳理，回顾其过去走过的弯路，总结其研究成果与经验教训，并借助现代系统生物学组学技术，寻求证本质研究的突破点和新思路，为中医现代化研究搭建平台。发表相关研究论文18 篇，培养硕士研究生7名。
	2012年：“基于‘治未病’理论的中医体质辨识基础与临床应用研究”获咸阳市科学技术三等奖（排名第二）
2013年：“基于‘治未病’理论的中医体质辨识基础与临床应用研究”度陕西省高等学校科学技术二等奖（排名第二）
2016年：“基于‘治未病’理论的中医体质基础研究与应用示范”获陕西省科学技术三等奖（排名第二）
2018年：“肾主骨理论在原发性骨质疏松症防治中的应用基础研究”获陕西省高等学校科学技术一等奖（排名第四）

	2
	巩振东
	副教授
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	参与国家自然科学基金项目“基于唾液代谢组学变化探讨肾与唾相关的内在机制”，陕西省科技厅“正常体质—肾虚体质—肾虚证候唾液代谢组学动态演变规律研究”，陕西省教育厅“基于体病相关理论的正常体质-肾虚体质-肾虚证候唾液代谢组学动态演变规律研究”，陕西省中医管理局“中医证本质研究思路的探讨”等项目的研究工作，参与该研究成果的文献、实验研究，发表相关研究论文10余篇。
	2012年：“基于‘治未病’理论的中医体质辨识基础与临床应用研究”获咸阳市科学技术三等奖（排名第七）
2013年：“基于‘治未病’理论的中医体质辨识基础与临床应用研究”度陕西省高等学校科学技术二等奖（排名第五）
2016年：“基于‘治未病’理论的中医体质基础研究与应用示范”获陕西省科学技术三等奖（排名第五）


	3
	孙理军
	教授
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	参与国家自然科学基金项目“基于唾液代谢组学变化探讨肾与唾相关的内在机制”，陕西省科技厅“正常体质—肾虚体质—肾虚证候唾液代谢组学动态演变规律研究”，陕西省教育厅“基于体病相关理论的正常体质-肾虚体质-肾虚证候唾液代谢组学动态演变规律研究”等项目的研究指导工作，参与该研究成果体质与证候之间关系的探讨及肾虚体质动物模型的构建等实验研究，发表相关研究论文10余篇，培养硕士研究生9名。
	2012年：“基于‘治未病’理论的中医体质辨识基础与临床应用研究”获咸阳市科学技术三等奖（排名第一）
2013年：“基于‘治未病’理论的中医体质辨识基础与临床应用研究”度陕西省高等学校科学技术二等奖（排名第一）
2016年：“基于‘治未病’理论的中医体质基础研究与应用示范”获陕西省科学技术三等奖（排名第一）
2019年：“中医经典词典”获中华中医药学会学术著作三等奖（排名第四）


	4
	呼睿
	实验师
	陕西中医药大学
	陕西中医药大学
	参与国家自然科学基金项目“基于唾液代谢组学变化探讨肾与唾相关的内在机制”，陕西省科技厅“正常体质—肾虚体质—肾虚证候唾液代谢组学动态演变规律研究”，陕西省教育厅“基于体病相关理论的正常体质-肾虚体质-肾虚证候唾液代谢组学动态演变规律研究”等项目的研究工作，参与该研究成果中正常体质—肾虚体质—肾虚证候动态演变过程中唾液代谢组学变化研究，发表相关研究论文2篇。
	无

	5
	刘子瑄
	讲师
	西京学院
	[bookmark: _GoBack]陕西中医药大学
	参与国家自然科学基金项目“基于唾液代谢组学变化探讨肾与唾相关的内在机制”，陕西省科技厅“正常体质—肾虚体质—肾虚证候唾液代谢组学动态演变规律研究”，陕西省教育厅“基于体病相关理论的正常体质-肾虚体质-肾虚证候唾液代谢组学动态演变规律研究”等项目的研究工作，参与该研究成果的实验研究及数据统计分析等工作，发表相关研究论文3篇。
	无


八、主要完成单位情况
该成果主要完成单位为陕西中医药大学，学校高度重视科研工作，设有校学术委员会，制订有《 陕西中医药大学科研工作管理办法》《关于加强科学研究工作的决定 》《 陕西中医药大学科研经费管理办法》等一系列文件。 科技处是学校科研的专职管理部门，在校学术委员会的指导下，制订科研规划和各项管理措施，组织对科研工作的宏观指导、日常管理、检查和督导。学校有完成该项目研究的国家中医药管理局重点学科、陕西省中医体质与疾病防治重点实验室、国家中医药管理局三级实验室“分子生物学实验室”、国家中管局二级实验室 “血管神经生理学实验室”“分子病理学实验室”“藏象免疫学实验室”等实验技术平台，并有“中医藏象理论研究省级重点研究室”，以及校级中医基础理论研究室等研究机构的力量支持；拥有完成本成果研究的中医经典理论研究创新团队；有完成该成果研究的图书资料和大批先进仪器设备。因此，完全具备完成该成果研究所需的研究人员、实验条件和应用平台。在整个研究过程中均给予了人员、经费和硬件建设的全方位支持，保证了该项研究的顺利进行。 
九、完成人合作关系说明
	序号
	合作者
	合作时间
	合作成果

	1
	李翠娟、巩振东
	2004-2019
	共同研发、合作发表论文、共同获奖

	2
	李翠娟、孙理军
	2004-2019
	共同研发、合作发表论文、共同获奖

	3
	李翠娟、呼睿
	2013-2019
	共同研发、合作发表论文、共同获奖

	4
	李翠娟、刘子瑄
	2012-2018
	共同研发、合作发表论文、共同获奖




