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填写说 明

—、收到 《浙江省基础公益研究计划项目立项通知》后,请认真阅读省基础

公益研究计划有关项目和经费管理办法,按要求认真填写《浙江省基础公

益研究计划项目计划书》 (简称 《计划书》)。 填写 《计划书》时要求科

学严谨、实事求是、表述清晰、准确,并认真阅读本填报说明。

二、项目负责人应当按照申请书的内容填写 《计划书》,除根据确定的资助

额度对项目经费预算进行适当调整外,不得对申请书的其他内容进行变

更。依托单位应对 《计划书》内容进行审核。

三、 《计划书》经项目负责人和依托单位签字盖章,并经省自然科学基金委

员会办公室审核批准后,将作为项目执行、检查、验收的依据。

四、资助项目的有关研究成果,包括论文、专著、专利、获奖等情况,均须

按规定标注
“
浙江省基础公益研究计划项目

”(属于省自然科学基金的可

标注
“
浙江省自然科学基金项目

”
)和立项编号。

五、省基础公益研究计划的项目经费管理 (包括省级财政拨款经费、联合资

助经费、自筹经费)依照省财政关于科技项目的有关经费管理要求执行 ,

非省级财政拨款单位联合资助经费参照执行。
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基本信息

负

责

人

信

息

姓  名 任泽明 性别 男 出生日期 1983-lˉ3

电 话 15858265433 E-m西 l rchao007@,163.com

证件类型 身份证 18位 证件号码 371324198301034975

项

目

基

本

信

息

项目名称
铁皮枫斗颗粒上调 Eclll影 响线粒体功能逆转萎缩性胃炎伴
上皮内瘤变及机制研究

英文名称

Study on the effect of Granule Dendrobii leading Echl
upregulation on mitochondrial function to reverse atrophic
gastritis with intraepithelial neoplasia and its mechanism

计划类别 公益研宄计划 项目类别 社会发展

项 目研宄阶段 应用研究

国家 自然科学基

金学科代码
H2814

国家自然科学基

金学科代码名称
医学科学部/中药学/中药消化与呼吸药理

国家标准学科分

类与代码
3604015

国家标准学科分

类与代码名称
中医学与中药学/中药学/中药药理学

依托一流学科/省

重点实验室
无

预计研究年限 2019年 1月 至 2o21年 12月

项目总经费 10.0万元 其中省财政资助经费 |10。 OO万元

中文关键词
铁皮枫斗颗粒;烯酯酰辅酶 A水合酶 ⒈ 线粒体;慢性萎缩
性胃炎;上皮内瘤变

英文关键词
Granule Dendrobii; Echl; mitochondrial function; atrophic
gastritis ; intraepithelial neoplasia

中

文

摘

要

项目研究内容 :

我们前期动物实验和临床研究发现,铁皮枫斗颗粒 (GD)对慢性萎缩性胃炎
(CAG)疗效显著。在省基金高通量测序及基因验证分析基础上,发现烯酯酰
辅酶 A水合酶 1(EclaD的改变与慢性萎缩性胃炎伴上皮内瘤变密切相关,但
具体机制未见相关报道。本研究拟采用人胃黏膜上皮细胞 GEs-l构建上皮内瘤
变模型,同时复制大鼠 CAG癌前病变模型,探讨铁皮枫斗颗粒作用于 Echl影
响线粒体功能,降低线粒体 DNA微卫星不稳定,减少活性氧 (ROS)的产生 ,

并稳定线粒体膜电位,抑制线粒体凋亡途径,改善胃粘膜,逆转萎缩性胃炎伴
上皮内瘤变。通过本研究,从细胞和整体水平探索 Echl是否为胃癌前病变的作
用靶点,可否用来作为诊断或治疗的生物标志物。
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项目研究目标 :

细胞实验 :明确 GD能否通过上调 Echl减少活性氧的产生,减轻线粒体的损伤 ;
培养人正常胃黏膜细胞 GESˉ l,诱导上皮内瘤变模型,用慢病毒质粒载体转染
上调 Ech1后 ,观察线粒体功能;检测线粒体膜电位、微卫星不稳定情况和 ROS;

检测 Ecl11、 CaspascJ、 Bd⒓ 和 Bax的 mRNA及蛋白表达情况。

动物实验:求证 GD是否通过上调 Ech1治疗慢性萎缩性胃炎伴上皮内瘤变:利
用亚硝基胍 (RJINNG)诱导的大鼠CAG模型,观察高中低剂量组 GD对 CAG
伴 上 皮 内 瘤 变 病 理 表 现 的 影 响 ,和 对 Echl、 CaspaseJ、 Bdˉ 2和 Bax的 mRNA

及蛋白表达水平的影响。

英

文

摘

要

项目研究内容 :

In Our previous anirnal expernncnts and cⅡ nical studics,we found that the positive

effect of Granule Dendrobii on chronic atrophic gastrijs is remarkable。 Based on the

dccp-scquencing and gene validation analysis ftlndcd b)`thc gOvemmen1 it 、Ⅴas

found that山 e change of Ech1was closely rcl狨 ed tO Ghronic atrophic gas饣 itis witll

intracpithcⅡ aI neOplasia, but the speciflc mechanism has nOt becn repOrted. In tllis

study1、 ve intend tO GOnstruGt the intraepkhehal neoplasia rnodel、 飞7itll humaIl gastric

epid1elial cells GESˉ 1,and meanwhⅡ c,replicatc山 e mOdcl Of CAG precanGerous

lesion in rats In addition,the effect of Granule DendrobⅡ  lcading Ech1upregulation

On lllitochondrial fLInction is also intended to be investigated,including the decrcase

of ⅡJtOGhOndriaI DNA Π1icrOsatcllitc instability, rcductiOn of the reaGtive oxygen

spccics producjOn,stabⅡ ity of山 e lnitochondoal membralae potcnja廴 1nitochondrial

apoptosis inhibition patllnIays,improvcmcnt on gas“ ic mucOsa,and reⅤ ersc cffcct on

atrophic gas饣 itis、Ⅴith intraep⒈ heⅡ al neoplasia,Through d1is stud)1、 ve Gan eXplore

、Ⅴhcther EGh1 is a target for gastric preGancerous lesions from cell to whole lcvel,

and、 vhctherit Gan be used as a biom盯 ker for diagnosis or treatlllent,
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项目研究目标 :

In访t1r()exp函ment To∞ nfInm wllc伍击 GD Gan reduGe tlle pro"函
叩 of i。a"ve

∶oxygen speoes alld mi-igate i碰 tochondrial damage by raising!e氵 el。f Echl;TO
ConstruCt the h“ aep灿Ⅱ 时

:hOopla“
a modd witll human莒 a“古c Ⅱ ithehd cells

GESˉ 1。 The mitocholldria1fullGtion wⅢ  be monito∞ da丘 e1· transfectiOn with vector

plasmid upˉ reguIating Ech1; 卜Ⅱ tochondrid membra11e p0tential, microsatellite

instability and ROS wiⅡ  be measured;The expressions of mRNA an召 protein in

Ech1,Caspaseˉ 9,Bc⒈ 2and Bax wiⅡ  be analyzed,

In v卜O cxpe山 ment: To Ⅴcri勹 whc山α GD can be effecthc in thc treatmcllt of
chronic atrophic gastritis 、Ⅴkh intraep“hclial neoplasia by increasing Ech1∶  cAG
modelinduccd by ni“ oguanidine(NlNNG)will be used tO obseⅣ e the effects of GD

on patl|olOgy Of intracpithclial neop1asia in differcnt doρ e grOups alld tlae efects On

山 c cxprcssiOn ofrnRNA and prOtein in Ech1,Caspase-9,Bcl-2and Bax.
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项 目经费

项目总经费 10,00万元,其中省财政资助经费 10,00万元(第一批财政拨款 10.0O

万元,第二批财政拨款 0.00万元),联合资助经费 0.00万元,自筹经费⊥ 万元。
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栅

经费
名称

项目总经费预箅
(万元)

直

接

费

用

1、 设各费 o,00

2、 材料费 600

3、 测试化验加工费 100

4、 燃料动力费 000

5、 差旅费、会议费、合作、协作研究与交流费 o50

120

7、 人员劳务费 080

8
 
~ 专家咨询费 000

问

接

费

用

9、 间接费用 050

}岌艹     ~
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需增添的仪器及设备 :

名称 规格型号 数量 单价 金额(万 ) 资金来源  |  用途说明
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研究计划

⒛ 19年度
研究内容:(l)观察铁皮枫斗颗粒含药血清对细胞增殖、线粒体膜电位及活性氧的影响 ;

(2)研究 Ech1高表达对细胞线粒体功能的影响 ;

(3)分
析 各 组 Ech1、 Caspase-9、 Bd9及 B拟 基 因 和 蛋 白 的 表 达 差 异 ;

研宄目标:(l)完成铁皮枫斗颗粒含药血清对细胞增殖、线粒体膜电位及活性氧影响检测 ;

(2)完成研究 Ecl11高表达对细胞线粒体功能的影响 ;

(3)完
成 各 组 Echl、 Caspase-9、 Bd2及 Bax基 因 和 蛋 白 表 达 差 异 检 测 和 分 析 ;

通过以上指标的检测 ,在细胞水平上 ,明确铁皮枫斗颗粒是否通过作用 E山 l来影响线粒体功
能,减少活性氧的产生,并改变线粒体膜电位 ,抑制线粒体凋亡途径,逆转萎缩性胃炎伴上
皮内瘤变。

2020年度
研究内容:(1)复制大鼠萎缩性胃炎模型 ;

(2)铁皮枫斗颗粒对慢性萎缩性胃炎伴上皮内瘤变的影响研究 ;
(3)动物胃组织病理检测 ,确定各种上皮内瘤变情况等 ;

(4)检
测 各 组 Ech1、 Caspasc-9、 Bclˉ2及 Bax基 因 和 蛋 白 的 表 达 差 异 ;

研究目标:(1)复制大鼠萎缩性胃炎模型 ;

(2)完成铁皮枫斗颗粒对慢性萎缩性胃炎伴上皮内瘤变的影响研究 ;

(3)完成动物胃组织病理检测,确定各种上皮内瘤变情况等 ;

(4)完
成 各 组 Echl、 CⅡ pase~9、 Bc” 及 B拟 基 因 和 蛋 白 表 达 差 异 检 测 和 分 析 ;

通过以上研究,在整体水平上 ,明确铁皮枫斗颗粒是否通过作用 Ech1来改善胃粘膜,逆转萎
缩性胃炎伴上皮内瘤变。

2021年度
研究内容:(1)实验数据的汇总、分析、总结工作 ;

(2)论文撰写投稿等 ;

(3)项 目结题。
研究目标:(1)完成实验数据的汇总、分析、总结工作 ;

(2)撰写学术论文 2篇并投稿 ;

(3)完成项目结题。
|

_
一

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

·.
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预期研究成果 :

(1)明确 GD通过上调 EGhl表达 ,减少 ROS产生 ,稳定线粒体膜电位 ,减少线粒体 DNA突变 ,
抑制线粒体凋亡途径 ,改善胃粘膜,逆转上皮内瘤变 ,初步阐明 GD改善 CAG伴上皮内瘤变的
作用机理。
(2)发表研究论文 2篇 ,其中 sα 论文 1篇。
(3)培养硕士研究生 2名 。
在本课题研究基础上 ,以细胞实验为初步筛选手段 ,通过细胞药理、血清药物化学方法 ,明 确
GD入血成分中,对造模后细胞繁殖功能恢复较好,上调 (回调 )Ecl11表达较显著,疗效贡献较
大的入血成分:通过现代药物学方法富集这类入血成分,采用相同实验方法,验证富集后具有较
高含量的这类入血成分对恢复造模后细胞繁殖功能、上调 (回调 )Ech1表达作用,相 比富集前含
药血清作用提高;将该成分提取纯化或者人工合成,再通过在体动物实验,发现新的富集后药物
的作用增强、疗效突破,以期形成新的疗效好的药物全新品种。

研究年限期间预期完成的成果 2项 :

论著

s(s)CI刂攵录 1 EI收录 0 其他发表论文 1 专著

授权专利

发明专利 0 实用新型专利 0 软件著作权数

参与制定完成的标准数

国际 国家 o 行业 地方

推广应用情况

新产品 0 新工艺 o 新技术 0 新品种

环境治理情况

台乞荞毛 0 排 放 水

土壤 0 空气 0 固废

人才培养情况
|

研究期限内项目组成员晋升职称人数 1 研宄期限内参与本项目的毕业研究生人数 1

社会公益情况

对公共卫生起到明显作用 0 对食品安全起到明显作用

对社会治理起到明显作用 0 对防灾减灾起到明显作用 o



浙江省基础公益研究计划项目计划书(2019年度)      第 11页

签字和盖章页

我接受浙江省基础公益研究计划的资助,将按照项目申请书、批准通知和计划书负责
实施本项目,严格遵守浙江省基础公益研究计划相关项目和经费管理规定,切实保证研究
工作时间,认真开展研究工作,按时报送有关材料,及时报告重大情况变动,对资助项目
发表的论著和取得的研究成果按规定进行标注。

项目负责人(签字
|丿
矽甲皙勹毡

我单位同意承担上述浙江省基础公益研究计划项目,将保证 : 人及其研究队伍

的稳定和研究项目实施所需的条件,严格遵守浙江省基础公 目和经费管

理规定,并督促实施。

依托单位 (公章

浙江省自然科学基金委员会办公室审批意见 :

同意。

浙江省自


