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项目批号：JNL-2022001A 

项目名称：基于肠道微生态的乙型病毒性肝炎慢性化及重症化机制研究 

项目类别： □青年项目   □面上项目 

    □重点项目    ■重大项目 

 

项目方向： ■感染微生态 □微生态与衰老 □微生态生物技术

   

起止日期：          2022.1.1-2023.12.31 

项目负责人：                李兰娟 

电    话：               0571-87236423 

电子邮件：             ljli@zju.edu.cn 

通讯地址：杭州市庆春路 79号 6号楼 15层 

填报日期：               2021.9.23 

 

济南微生态生物医学省实验室 

二○二一年制 

 

注：填写《计划书》时要求科学严谨、实事求是、表述清晰、准确。《计划

书》经审核批准后，将作为项目研究计划执行和检查、验收的依据。 
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国家自然科学基金资助项目批准通知

余祖江   先生/女士：

根据《国家自然科学基金条例》规定和专家评审意见，国家自然科学基金委员

会（以下简称自然科学基金委）决定资助您申请的项目。项目批准号： ，82070643

项目名称：曲美他嗪通过调控AKR1B10/CPT1轴介导的能量代谢重编程改善慢加急性肝衰竭

 ，直接费用： 万元，项目起止年月： 年 月至 年 预后的机制研究 55.00 2021 01 2024 1

月，有关项目的评审意见及修改意见附后。2

请尽早登录科学基金网络信息系统（https://isisn.nsfc.gov.cn），获取《

国家自然科学基金资助项目计划书》（以下简称计划书）并按要求填写。对于有修

改意见的项目，请按修改意见及时调整计划书相关内容；如对修改意见有异议，须

在电子版计划书报送截止日期前向相关科学处提出。

电子版计划书通过科学基金网络信息系统（https://isisn.nsfc.gov.cn）上

传，依托单位审核后提交至自然科学基金委进行审核。审核未通过者，返回修改后

再行提交；审核通过者，打印纸质版计划书（一式两份，双面打印），依托单位审

核并加盖单位公章，将申请书纸质签字盖章页订在其中一份计划书之后，一并将上

述材料报送至自然科学基金委项目材料接收工作组。电子版和纸质版计划书内容应

当保证一致。自然科学基金委将对申请书纸质签字盖章页进行审核，对存在问题

的，允许依托单位进行一次修改或补齐。

向自然科学基金委补交申请书纸质签字盖章页、提交和报送计划书截止时间节

点如下：

1． 提交电子版计划书的截止时间（视为计划书正式提2020年10月23日16点：

交时间）；

2． 提交电子修改版计划书的截止时间；2020年10月30日16点：

3． 报送纸质版计划书（其中一份包含申请书纸质签字2020年11月06日16点：

盖章页）的截止时间。

4． 报送修改后的申请书纸质签字盖章页的截止时间。2020年11月27日16点：



国家自然科学基金委员会

2020年9月27日

请按照以上规定及时提交电子版计划书，并报送纸质版计划书和申请书纸质签

字盖章页，未说明理由且逾期不报计划书或申请书纸质签字盖章页者，视为自动放

弃接受资助；未按要求修改或逾期提交申请书纸质签字盖章页者，将视情况给予暂

缓拨付经费等处理。

附件：项目评审意见及修改意见表



附件：项目评审意见及修改意见表

项目批准号  82070643 项目负责人  余祖江 申请代码1  H0318

项目名称
 曲美他嗪通过调控AKR1B10/CPT1轴介导的能量代谢重编程改善慢加急性肝衰
竭预后的机制研究

资助类别  面上项目 亚类说明  

附注说明  

依托单位  郑州大学

直接费用  55.00 万元 起止年月  2021年01月 至 2024年12月

 通讯评审意见:
<1>具体评价意见：
一、该申请项目的研究内容是否具有原创性并值得鼓励尝试？请针对创新点（如新思想、新理
论、新方法、新技术等）详细阐述判断理由。
该申请项目根据前期工作基础提出曲美他嗪通过调控AKR1B10/CPT1轴介导的能量代谢重编程改
善慢加急性肝衰预后。慢加急性肝衰一直是困扰了临床的难题，发病机制复杂，无特效治疗靶
点。目前的观点认为免疫应答过强或失衡是导致其发生的主要原因，而忽视了肝脏作为最重要
的代谢器官本身功能，本项目正式从改善肝脏本身代谢出发，一步步的推到得出假说，具有很
好的创新性和独特性，应当给与优先资助。

二、请评述申请项目所提出创新点的科学价值及对相关领域的潜在影响。
在发生慢加急性肝衰时由于缺氧、氨浓度过高导致肝细胞发生代谢重编程，在这种极端情况下
，类似于肿瘤细胞Warberg效应，糖酵解增强有助于肝细胞存活。申请项目从这个角度出发，
经过严密的文献复习和扎实的工作基础，认为曲美他嗪通过调控AKR1B10/CPT1轴介导的能量代
谢重编程改善慢加急性肝衰预后，具有较好的科学价值，为慢加急性肝衰的治疗提供了新的思
路和靶点。

三、请结合申请人的学术背景及研究方案评述开展该原创性研究的可能性。
申请人长期从事肝脏疾病相关研究，特别是肝衰机制探索，在肝细胞能量代谢等方面有很好的
积累，研究方案设计合理，可行性高。

四、其他建议

<2>具体评价意见：
一、该申请项目的研究内容是否具有原创性并值得鼓励尝试？请针对创新点（如新思想、新理
论、新方法、新技术等）详细阐述判断理由。
ACLF状态下肝细胞能量代谢方式是否发生改变存在较多未知，申请人前期研究基础发现ACLF肝
细胞存在显著的能量代谢重编程，而期望通过调控肝细胞代谢方式的途径改善ACLF的预后，具
有较好的原创性和研究价值。

二、请评述申请项目所提出创新点的科学价值及对相关领域的潜在影响。
申请人选择曲美他嗪作为候选药物，用于改善ACLF状态下肝细胞的代谢状态具有较好的客观条
件和良好的临床研究基础，能够为未来提高ACLF患者生存率带来潜在影响，具有较好的科学价
值。

三、请结合申请人的学术背景及研究方案评述开展该原创性研究的可能性。
申请人既往研究经历和科研学术成果均比较突出，本项目中“曲美他嗪通过AKR1B10/CPT1信号
轴参与调控ACLF肝细胞能量代谢重编程”也具有良好的实验基础和技术支撑。研究方案整体设
计合理，思路清晰，可行性较好。

四、其他建议



医学科学部

2020年9月27日

<3>具体评价意见：
一、该申请项目的研究内容是否具有原创性并值得鼓励尝试？请针对创新点（如新思想、新理
论、新方法、新技术等）详细阐述判断理由。
ACLF发病机制复杂，预后差，死亡率高，除肝移植外尚无特效治疗药物，系统性免疫反应的过
度激活引起过多炎症因子释放形成细胞因子风暴是导致ACLF病理过程的重要事件。申请人结合
临床经验及以前研究基础，独辟蹊径，聚焦肝脏能量代谢异常在ACLF中的作用机制。提出研究
假说：曲美他嗪通过抑制脂肪酸氧化代谢重塑ACLF过程中能量代谢，改善ACLF，并探索其分子
机制。
研究思想新颖，研究方案可行。

二、请评述申请项目所提出创新点的科学价值及对相关领域的潜在影响。
申请人从临床样本、动物模型、以及细胞分子层面探索曲美他嗪改善ACLF的分子机制，进一步
指导和服务于临床，有科学价值。

三、请结合申请人的学术背景及研究方案评述开展该原创性研究的可能性。
研究方案逻辑性好，设计合理，可行。

四、其他建议
 修改意见:



国家自然科学基金委员会

医学科学部

2019年12月04日

关于国家自然科学基金资助项目批准及有关事项的通知

   余祖江   先生/女士：

根据《国家自然科学基金条例》的规定和专家评审意见，国家自然科学基金委

员会（以下简称自然科学基金委）决定批准资助您的申请项目。项目批准号：

，项目名称：U1904164 KDM3A调控Lnc-FBXL19-AS1/miR-885-5p/β-catenin

 ，直接ceRNA网络介导Wnt通路激活促进“尿素循环缺陷型”肝癌进展的机制研究

费用： 万元，项目起止年月： 年 月至 年 月，有关项目的评审49.00 2020 01 2022 12

意见及修改意见附后。

请尽早登录科学基金网络信息系统（https://isisn.nsfc.gov.cn），获取《

国家自然科学基金资助项目计划书》（以下简称计划书）并按要求填写。计划书电

子文件通过科学基金网络信息系统（https://isisn.nsfc.gov.cn）上传，由依托

单位确认后，自然科学基金委进行审核；打印为计划书纸质版（一式两份，双面打

印）由依托单位审核并加盖单位公 后 送至自然科学基金委项目材料接收工作章 报

组。

自然科学基金委接收依托单位提交计划书电子版截止时间为2019年12月30日16

，提交计划书电子修改版截止时间为 ；计划书纸质版于点前 2020年01月06日16点前

计划书电子版通过自然科学基金委审核后再行打印（建议双面打印），自然科学基

金委接收计划书纸质版截止时间为 。2020年01月13日16点前

请按照依托单位规定时间，及时将计划书电子版和纸质版先后提交依托单位进

行确认审核。对于有修改意见的项目，请按修改意见及时调整计划书相关内容；如

对修改意见有异议，须在计划书电子版报送截止日期前提出。计划书电子文件和纸

质文件内容应当保证一致。

未说明理由且逾期不报计划书者，视为自动放弃接受资助。

附件：项目评审意见及修改意见



医学科学部

2019年12月04日

附件：项目评审意见及修改意见表

项目批准号  U1904164 项目负责人  余祖江 申请代码1  L02

项目名称
 KDM3A调控Lnc-FBXL19-AS1/miR-885-5p/β-catenin
ceRNA网络介导Wnt通路激活促进“尿素循环缺陷型”肝癌进展的机制研究

资助类别  联合基金项目 亚类说明  培育项目

附注说明  NSFC-河南联合基金

依托单位  郑州大学

直接费用  49.00 万元 起止年月  2020年01月 至 2022年12月

 通讯评审意见:
<1>该研究创新性和逻辑性好，前期结果扎实，能证实研究者猜想。
<2>本项目拟研究KDM3A调控Lnc-FBXL19-AS1/miR-885-5p/catenin ceRNA网络介导Wnt通路促进
尿素循环缺陷型肝癌进展的机制研究，有很好的创新性。

<3>      本项目拟肝究KDM3A在调控Lnc-FBXL19-AS1/miR-885-5p/β-catenin ceRNA网络中的
作用，进一步阐明KDM3A在促进“尿素循环缺陷型”肝癌发展的作用及其机制，项目的研究有
重要的科学意义，项目的研究内容具有良好的创新性。
      项目的关键是研究KDM3A具有调控Lnc-FBXL19-AS1/miR-885-5p/β-catenin ceRNA的作
用，项目有丰富的理论和前期研究证实Lnc-FBXL19-AS1/miR-885-5p ceRNA存在竞争相关作用
，项目的立项充分、技术方法可行，有望取得较高研究水平的研究成果。
      不足之处，项目的题目太长需精简，申报书写还需要进一步规范。
      优先资助。
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