公示材料
一、项目名称：痰瘀毒损论治中医脑病的理论体系构建与临床验证
二、项目主要完成人：闫咏梅 张慧 张琪 王斌 贾妮 周锋 李军 周海哲 第五永长 范文涛
三、项目主要完成单位 陕西中医药大学附属医院 陕西中医药大学
四、提名者： 咸阳市人民政府
五、提名意见：

该项目针对中医脑病常见疾病防治的关键难题，融合温病毒邪学说与脑病痰瘀理论，创新性构建了国医大师张学文“痰瘀毒损论治中医脑病”的理论体系，建立“痰瘀毒损”治则及证候标准，并从血管活性肽、神经炎症、蛋白聚集等多维度阐明痰瘀毒损的生物学本质，为理论提供现代科学支撑。该理论体系的建立在中医脑病及中医内科领域均产生重大影响，对诸多慢性疑难疾病从痰瘀毒损的核心病机开展研究起到示范引领作用。该项目临床转化成效显著：制定国家指南采纳的证候诊断标准，研发“醒脑解郁胶囊”、“丹星止颤丸”等系列方药，推广全国，惠及患者百万余人，显著提升脑病治愈率、降低复发率。经严格评审，一致认为由闫咏梅教授团队完成的“痰瘀毒损论治中医脑病的理论体系构建与临床验证”项目，具有重大科学价值和应用前景，提名该项目为陕西省科学技术进步奖二等奖。
六、项目简介：本项目属于中医创新理论的构建与临床应用研究。

   我国著名中医学家、首届国医大师张学文在60年代提出了“脑当为脏论”、“痰瘀毒损”等学术观点，痰瘀毒损理论突破了单一论治瘀血致病、痰浊致病、痰瘀致病的局限，为破解脑血管疾病及神经变性疾病的高发病率与低治愈率这一难题提供了新的思路与方法。其学术传承人闫咏梅等始终围绕痰瘀毒损的理论基础、生物学基础及证候标准开展了系统的研究，取得以下主要创新性成果：

   创新成果一  构建了脑病痰瘀毒损理论体系

   张学文教授带领团队历时近三十年通过三个阶段的深入研究，开创了将温病中的毒邪理论与中医脑病的痰瘀理论有机结合，从温病的“热毒”为主，延伸至脑病的“痰毒”、“瘀毒”、“水毒”、“浊毒”等，丰富了中医“毒邪”的内涵；发现了诸多脑病均以痰瘀互结，胶黏日久，变生邪毒，痰毒、瘀毒损伤脑窍为主要病机，以神明失司、肢体与七窍失用为主；诠释了脑病具有“急、难、杂、长”临床特征的关键病机，确立了“涤痰化瘀解毒通窍”的治则，制定了颅脑水瘀证、毒瘀交挟证等中医脑病的证候研究标准，创新性的构建了脑病痰瘀毒损理论体系。为有效控制脑病的高发病率、高致死率、高复发率、低治愈率发挥了重要作用。

   创新成果二  痰瘀毒损的生物学基础和相关方药的机理研究

   痰瘀毒既是脏腑功能失调的病理产物，又是致病因素，贯穿于各种脑病发生发展过程中，我们采用组织病理学、生物化学及分子生物学等相关实验技术，从脑组织形态、神经内分泌、血液流变、血液生化、微循环、肠道微生物群以及蛋白等层面进行了较为系统的实验研究，研究发现痰瘀成毒的病理本质可能是血管活性肽ET、AngⅡ升高，CGRP水平下降，神经元凋亡、胶质细胞活化、炎症因子TNF-α、IL-6、IL-1β上调，错误折叠蛋白Tau、Aβ、α-syn异常聚集，自由基（ROS）产生增加，血脑屏障通透性增高，神经营养因子BDNF、NGF表达下降，肠道菌群紊乱的病理学改变。这些实验研究为丰富痰瘀毒损理论在临床中的运用提供更多的科学依据。

   创新成果三  痰瘀毒损证候诊断标准与临床转化研究

   本着“源于临床、用于临床”的理念，从病证结合入手，以中风、痴呆、颤病等痰瘀毒损证为研究单元，以证候要素提取为证候诊断标准体系建立为前提，建立了中风、痴呆、颤病等病症证候诊断标准，明确了病证结合量表标准的范围和内容、术语和定义，制定了痰瘀毒损相关证候的诊断标准，该标准已被《中国痴呆诊疗指南》、《短暂性脑缺血发作中医诊疗指南》采用。同时，瞄准国家对中医脑病常见疾病防控的重大需求，开发以醒脑解郁胶囊、丹星止颤丸方等为代表的系列方药，丰富了临床用药，切实提高疾病的治愈率、降低了疾病的复发率。

   本项目在国家自然基金项目、陕西省重大科技专目等8项国家省部级课题的资助下，先后发表论文128篇，出版著作2部；开发方药3项，产生经济效益1.65亿元，其研究成果通过国家继续教育项目、科技惠民计划等载体在相关院所科技协作，向全国进行推广应用，取得了良好的社会经济效益。
七、客观评价：

该项目以中医脑病防治关键难题为切入点，首次将温病毒邪学说与脑病痰瘀理论系统整合，创建了“痰瘀毒损论治中医脑病”的原创理论体系，并同步完成治则规范与证候标准的制定；通过血管活性肽、神经炎症及蛋白聚集等多模态研究，以现代生物学证据阐释了“痰瘀毒损”的科学内涵，填补了中医脑病病机研究的空白。该成果曾在中华中医药学会内科年会及脑病年会、世界中医药学会联合会脑病分会等国内业界顶级学会做交流分享，研究成果在2019年的全球脑科学大会及2020年全球整合医学大会进行壁报展示。成果整体达到国内领先水平，对中医脑病及内科疑难病研究具有显著的示范与推动作用。

八、应用情况：
（一）标准与指南：闫咏梅教授作为国家中医药管理局标准化专家，承担并参与制定中医脑病相关疾病诊治指南或专家共识13项。团队成员高质量完成国家中医药管理局中医医疗服务统计数据标准研究、中医医疗服务统计数据采集技术标准及场景化研究。
（二）新药转化：研发的“醒脑解郁胶囊”作为院内制剂应用十余年，年均使用量超66万粒，基于836例患者的临床研究证实其可显著降低HAMD评分，且安全性有效性良好。该药作为陕西省中医药管理局推荐的最具转化前景院内制剂正在与陕药集团联合开展临床转化前研究。
（三）辐射带动：依托该理论体系，已获批国家级、省部级课题12项，培养硕博研究生60余名，形成覆盖临床-科研-产业的完整链条，通过国内省内学术年会、继续教育项目、适宜技术推广项目等多个平台进行推广应用，显著提升了中医脑病防治水平与行业影响力。
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	本项目的组织实施者，全程主持该项研究的机制探索，临床验证
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	周海哲
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	本项目的组织实施者，全程主持该项研究的理论研究，机制探索


十一、主要完成单位(学术性/创新推广)贡献

	排名
	完成单位
	单位性质
	法定代表人
	联系人/电话
	通讯地址
	邮政编码
	对本项目主要贡献

	1
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	在该项目研究过程中给予了人财物大力支持，该项目临床研究主要任务在该院脑病医院完成。贡献：（1）痰瘀毒损论治中医脑病的临床研究；（2）开展技术推广和进修医生培训。（3）提供理论研究和机制探索的场所
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