
国家自然科学基金委员会

医学科学部

2016年8月17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

   周辛欣   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：81600414 SIRT1在溃疡性结肠炎肠上皮细胞内质网应激损伤中的作用

 ，直接费用： 万元，项目起止年月： 年 月至 年 月及机制研究 17.00 2017 01 2019 12

，有关项目的评审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。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。注意：请严格按照《国家自然科学基金资助

项目资金管理办法》填写计划书的资金预算表，其中，劳务费、专家咨询费科目所

列金额与申请书相比不得调增。

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

传，由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章后报送至自然科学基金委项目材料接收工作组。计划书电

子版和纸质版内容应当保证一致。

向自然科学基金委提交和报送计划书截止时间节点如下：

1、提交计划书电子版截止时间为 （视为计划书正式提交时2016年9月11日16点

间）；

2、提交计划书电子修改版截止时间为 ；2016年9月18日16点

3、报送计划书纸质版截止时间为 。2016年9月26日16点

请按照以上规定及时提交计划书电子版，并报送计划书纸质版，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



附件：项目评审意见及修改意见表

项目批准号  81600414 项目负责人  周辛欣 申请代码1  H0306

项目名称  SIRT1在溃疡性结肠炎肠上皮细胞内质网应激损伤中的作用及机制研究

资助类别  青年科学基金项目 亚类说明  

附注说明  

依托单位  浙江大学

直接费用  17.00 万元 起止年月  2017年01月 至 2019年12月

 通讯评审意见:
<1>
一、简述申请项目的主要研究内容和申请者提出的科学问题或假说
申请者在前人研究基础上，结合课题组前期研究结果，提出假说：SIRT1能够保护肠上皮细胞
免于ERS诱导的细胞凋亡和肠道炎症，其机制可能与抑制ERS应激和后续的凋亡信号有关。

二、具体意见
（一） 申请项目的预期结果及其科学价值和意义
该研究具有一定的科学意义，从内质网应激的角度，对SIRT1调节溃疡性结肠炎肠上皮细胞屏
障功能的作用和机制作了探讨。

（二） 科学问题或假说是否明确，是否具有创新性
立论依据阐述清楚，研究背景了解较为深入，提出的假说清晰明确，国内外未见相关报道，具
有很好的创新性。

（三） 研究内容、研究方案及所采用的技术路线
研究内容具体，研究目标明确，研究方案合理，技术路线能够验证所提出的假说。课题组成员
有很好的工作积累，掌握课题开展所需的实验方法，项目实施的可行性好。

（四） 申请人的研究能力和研究条件
申请人具有j较好的科研背景，有预实验的工作基础，实验平台具备完成该项目的研究条件。

（五） 其它意见或修改建议

<2>
一、简述申请项目的主要研究内容和申请者提出的科学问题或假说
在前期研究基础上，申请者推测SIRT1可保护肠上皮细胞免于ERS诱导的细胞凋亡和肠道炎症。
为此本课题通过体内外实验，探讨SIRT1对于ERS诱导肠上皮细胞凋亡的保护作用和机制。

二、具体意见
（一） 申请项目的预期结果及其科学价值和意义
明确SIRT在UC中的作用及对ERS诱导细胞凋亡的影响及可能机制，为UC治疗提供潜在的靶点。

（二） 科学问题或假说是否明确，是否具有创新性
立题中明确提出假说，即SIRT1能够保护肠上皮细胞免于ERS诱导的细胞凋亡和肠道炎症。

（三） 研究内容、研究方案及所采用的技术路线
研究方案中没有给出所用实验动物数量

（四） 申请人的研究能力和研究条件
尽管申请人研究经历薄弱，但本课题有良好的研究前景，课题组成员科研能力雄厚，可支持完
成。

（五） 其它意见或修改建议



医学科学部

2016年8月17日

<3>
一、简述申请项目的主要研究内容和申请者提出的科学问题或假说
研究内容：检测SIRT1表达改变对细胞凋亡的影响，同时检测ERS标记性分子GRP78及其诱导凋
亡相关分子caspase-12，CHOP的表达水平。（1）
体外实验研究SIRT1对结肠上皮细胞炎症损伤、细胞凋亡的影响；（2）
动物实验研究SIRT1对结肠上皮组织炎症损伤、细胞凋亡的影响。
科学假说：SIRT1能够保护肠上皮细胞免于ERS诱导的细胞凋亡和肠道炎症，机制可能为抑制ER
S诱导凋亡的相关分子（caspase-12，CHOP等）的表达。

二、具体意见
（一） 申请项目的预期结果及其科学价值和意义
本研究预期证明SIRT1参与溃疡性结肠炎上皮细胞炎症损伤及细胞凋亡整个过程，该过程与内
质网应激相关。本课题前期研究发现UC肠粘膜组织SIRT1表达减少，而已有研究表明SIRT1可影
响内质网应激，所以，预期结果值得期待。其科学价值在于发现一个新的靶点可以调控溃疡性
结肠炎肠上皮细胞凋亡，为今后治疗提供理论依据。

（二） 科学问题或假说是否明确，是否具有创新性
该研究提出了明确假说，即观察溃疡性结肠炎肠道内SIRT1表达有差异，将其与内质网应激相
联系，揭示SIRT1对于ERS诱导肠上皮细胞凋亡的保护作用及可能机制。已有相关研究证明激活
SIRT1可使结肠炎上皮细胞ERS减轻，改善肠道炎症（标书背景部分有说明），本课题再次将SI
RT1这个靶基因作为研究溃疡性结肠炎的入手点，并将其内质网应激结合，具备一定的新颖性
。

（三） 研究内容、研究方案及所采用的技术路线
该研究分别通过体外体内实验论证SIRT1对结肠上皮细胞炎症损伤、细胞凋亡的影响，并探索
其机制。采用选择性SIRT1抑制剂及激动剂干扰其表达情况的方法进行深入机制研究。基本可
以满足该课题所提出的问题。从体内到体外，从抑制到过表达，方法合乎逻辑，具有可行性。

（四） 申请人的研究能力和研究条件
该申请人前期具有基础研究的相关经历，有相应文献发表。前期预实验有一定的基础。该研究
机构为大学附属医院，以往申请过相关基金，具备完成该项目的研究条件。

（五） 其它意见或修改建议
增加前期工作基础，从而为本课题可行性增加说服力。
 对研究方案的修改意见:
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浙江省中医药科技计划

项目合同书
 

 

  项目类别：科研基金项目

  项目名称：白藜芦醇诱导自噬在溃疡性结肠炎肠

黏膜上皮屏障损伤中的保护作用

  依托学科：中西医结合消化病学

  研究周期：2017年09月08日 至 2020年08月31日

  申 请 人：潘航海

  电子信箱：panhanghai@163.com

  申请单位：浙江省人民医院

  单位联系人：何晓鹏

  联系电话：13605806408

  填报日期：2017年11月14日
 

 

浙江省卫生计生委制

二O一七年
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合同条款
 

 

    （1）合同书签订后至课题完成止，乙方每年年底应向甲方

提交年度执行情况(一式三份)并抄送丙方。

    （2）在执行过程中，如需修改某项条款，由签订合同书各

方共同商定修改。

    （3）乙方无故不按合同书约定，或并非因不可抗拒的客观

原因，如挪用科研经费等，致无法完成研究，甲方有权收回所拨

经费。

    （4）项目经费，应专款专用、单独列帐，要严格按照科技

经费管理有关规定的开支范围和现行财务制度开支标准掌握使用

。

    （5）丙方应监督并保证研究任务的开展，协调研究过程中

出现的问题。

    （6）课题完成后，乙方应按《浙江省中医药科技计划项目

管理办法》的有关规定，及时向甲方提出验收申请。

    （7）乙方对外发表学术论文等研究成果，需标明该成果经

浙江省中医药科研基金计划资助。
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一、合同书简表

 

项目名称 白藜芦醇诱导自噬在溃疡性结肠炎肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作
用

学科类别 中西医结合消化病学

申请单位 浙江省人民医院

合作单位 浙江大学医学院附属第一医院

联系地址 浙江省杭州市上塘路158号 邮编 310014

申
请
人

姓名  潘航海 性别 男 出生年月 1984-02

专业 中西医结合
消化病学

学历 硕士研究生 职务

电话 13605806408 邮编 310014 职称 主治医师

研究总经费 6.00(万元)

资助经费 3.00(万元)

单位配套经费 3.00(万元)

自筹研究经费 0.00(万元)

项

目

研

究

组

总人数 高级 中级 初级 辅助
人员 博士 硕士 男 女

7 2 5 0 0 3 4 4 3

主
要
成
员
（
不
含
申
请
人
）

姓名 性别 年龄 职称 工作单位 课题分工
研究
时间
(月)

周辛欣 女 31 主治医
师

浙江大学医学
院附属第一医

院

组织病理学实
验 6

刘景全 男 30 主治医
师

浙江省人民医
院

分子生物学实
验 3

郑卫华 女 58 主任医
师

浙江省人民医
院

课题指导 5

张骏 男 38 副主任
医师

浙江省人民医
院

动物实验 6

沈淼 男 30 主治医
师

浙江省人民医
院

细胞实验 8

王蕾 女 31 主治医
师

浙江省人民医
院

分子生物学实
验 8
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二、项目简述（研究目标、内容和意义简介)

 

研究目标：明确白藜芦醇诱导自噬在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用。

研究内容：1.构建结肠炎细胞和UC动物模型：采用肠道上皮细胞系（caco-2细胞

）与巨噬细胞共培养，然后用LPS刺激，诱导体外肠道炎症细胞模型。采用

C57BL/6小鼠，通过硫酸葡聚糖钠（DSS）诱导构建UC小鼠模型。2.应用细胞水平实

验和动物水平实验两方面的研究，白藜芦醇作用于体外及体内模型，运用Western

blot、免疫组化技术检测肠上皮细胞DNA损伤标志物H2AX及iNOS、紧密连接蛋白

occludin和ZO-1的表达水平及肠黏膜组织病理学观察判断黏膜上皮屏障完整性；通

过透射电子显微镜观察组织自噬溶酶体数量，运用Western blot技术检测自噬相关

蛋白（Beclin1、LC3B）及炎症因子（IL-1β、IL-18）的表达情况，揭示白藜芦醇

通过激活自噬在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用及可能机制。

研究意义：UC是一种反复复发的疾病，近年来UC发病率正在呈逐年增高趋势。传统

治疗方法存在治疗效果欠佳、费用昂贵、长期用药不良反应等诸多问题。白藜芦醇

广泛存在多种植物中，且毒副作用小、价格低廉。本研究通过明确白藜芦醇诱导自

噬在肠黏膜上皮屏障中的保护作用，为白藜芦醇用于防治UC提供有力的理论依据。

本课题的顺利实施，深入认识UC发生发展的机制，发现新的UC治疗靶标做出有益的

尝试，从而减轻UC患者长期承受的痛苦，减少用药的不良反应和患者医疗费用。

关键词 白藜芦醇,自噬,溃疡性结肠炎,肠黏膜上皮屏障
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三、总体考核指标

 

 

四、年度计划

 

（1）成功构建结肠炎细胞模型和UC疾病小鼠模型。

（2）揭示白藜芦醇在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用。

（3）明确白藜芦醇诱导自噬在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护机制。

（4）发表SCI论文1篇。

起始日期 终止日期 主要完成任务 考核指标

2018年01月01日 2018年12月31日 构建体外结肠炎细
胞和UC动物模型

完成UC体内外实验
模型的构建

2019年01月01日 2019年12月31日

体外研究白藜芦醇
诱导自噬在UC肠黏
膜上皮屏障中的保
护作用

完成白藜芦醇诱导
自噬在UC肠黏膜上
皮屏障中的保护作
用的体外验证

2020年01月01日 2020年12月31日

体内研究白藜芦醇
诱导自噬在UC肠黏
膜上皮屏障中的保
护作用；课题总结
，撰写学术论文

完成白藜芦醇诱导
自噬在UC肠黏膜上
皮屏障中的保护作
用的体内验证



WWW.ZJTCM.GOV.CN                      浙江省中医药科技计划项目申请（合同）书                               第4页

中
医
药
  项

目

中
医
药
  项

目

五、经费预算

 

 

六、合同书正文

经费来源 资助金额 配套、自筹经费 合计

金额(万元) 3.00 3.00 6.00

支出科目 申请经费（万元） 配套、自筹经费
（万元） 计算根据及理由

设备费 0.00 0.00

材料费 1.95 3.00

免疫抗体及分子生物
学试剂、血清、细胞
培养基、实验动物、
中药原料及 其它常
规实验用品、耗材等

测试化验加工费 0.00 0.00

燃料动力费 0.00 0.00

差旅费 0.00 0.00

会议费 0.00 0.00

合作协议研究与交流 0.00 0.00

出版/文献/信息传播
/知识产权事务费 0.00 0.00

人员劳务经费 0.45 0.00

参与课题组研究生劳
务费补助5人次，每
人0.03万元每年，共
3年，合计0.45万元

专家咨询费 0.30 0.00 课题指导，专家咨询
费用

管理费用 0.30 0.00 按照10%提取

其他费用 0.00 0.00



WWW.ZJTCM.GOV.CN                      浙江省中医药科技计划项目申请（合同）书                               第5页

中
医
药
  
项
目

中
医
药
  
项
目

项目名称：白藜芦醇诱导自噬在溃疡性结肠炎肠黏膜上皮屏障损伤中

的保护作用

1、研究内容

1.1 研究内容

1.1.1构建体外结肠炎细胞和UC动物模型：采用肠道上皮细胞系

（caco-2细胞）与巨噬细胞共培养，然后用LPS刺激，诱导体外肠道

炎症细胞模型。采用C57BL/6小鼠，通过硫酸葡聚糖钠（Dextran 

Sodium Sulphate, DSS）诱导构建UC小鼠模型，并同时构建白藜芦醇

治疗模型及阴性对照模型。

1.1.2 细胞实验：白藜芦醇作用于体外结肠炎细胞模型。①肠上皮细

胞屏障的完整性：通过 Western blot 法检测紧密连接蛋白 occludin

和 ZO-1 的表达水平；②细胞氧化损伤情况：通过 Western blot 法检

测白藜芦醇作用后细胞中 DNA 损伤标志物 H2AX 及 iNOS 表达水平；③

自噬相关因子检测：通过 Western blot 法检测白藜芦醇作用后自噬

相关蛋白 Beclin-1、LC3B 以及自噬相关炎症因子 IL-1β、IL-18 的

表达情况。

1.1.3动物实验：采用DSS诱导 UC小鼠模型，予以白藜芦醇（100mg/kg）

灌胃 7天。①病理学观察：处死小鼠后检测白藜芦醇作用后肠上皮细

胞显微镜下组织学改变及炎症评估；同时通过透射电子显微镜观察自

噬溶酶体数量；②自噬相关因子检测：通过 Western blot 检测白藜

芦醇作用后自噬相关蛋白Beclin-1及LC3B，炎症因子IL-1β和IL-18

表达情况。

1.2 拟解决关键问题



WWW.ZJTCM.GOV.CN                      浙江省中医药科技计划项目申请（合同）书                               第6页

中
医
药
  项

目

中
医
药
  项

目

（1）揭示白藜芦醇在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用。

（2）明确白藜芦醇诱导自噬在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用

及可能机制。

1.3 预期目标

（1）构建结肠炎细胞模型和UC疾病小鼠模型。

（2）揭示白藜芦醇在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用。

（3）明确白藜芦醇诱导自噬在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护机制。

1.4 主要创新点

白藜芦醇一种从植物中提取的天然化学物质,广泛存在于葡萄、

松树、虎杖及花生等多种天然植物中，具有抗炎、抗氧化、抗菌、抗

衰老、抗肿瘤、免疫调节等作用，且价格低廉、毒副作用小。近年来

越来越多地被应用于临床研究。目前已有研究表明白藜芦醇能够改善

UC肠道炎症，修复和维持肠黏膜上皮屏障完整性，但其具体机制尚不

明确。白藜芦醇可通过诱导自噬，抑制炎症反应。近年来肠上皮细胞

自噬受损在肠道炎症中的作用逐渐引起关注，UC中肠上皮细胞存在自

噬功能受损。但是白藜芦醇是否通过诱导自噬抑制肠道炎症反应，减

少肠上皮细胞屏障受损，对UC起到治疗作用目前没有相关报道。

本课题拟构建体外细胞模型及动物模型探索白藜芦醇诱导自噬

对 UC 肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用。本课题的顺利实施，将深

入认识 UC发生发展机制，为白藜芦醇用于临床防治 UC提供有力科学

依据。

2、研究方法和技术路线

2.1 研究方法
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2.1.1 体外结肠炎细胞模型的构建

采用人结肠癌细胞 caco-2 细胞（购于中国科学院上海细胞生物

学研究所）。caco-2 细胞较易培养，成熟的 caco-2 细胞与人肠上皮

细胞相似。caco-2 与巨噬细胞共培养，然后用 LPS 刺激，诱导体外

结肠炎细胞模型。具体方案：将人单核细胞 THP1 细胞接种于

Transwell 下室中，培养 24h 后换液，培养 48h 诱导分化。通过光镜

进行形态学观察，鉴定细胞是否为巨噬细胞，分化成功后更换培养基。

将 caco-2 细胞接种于 Transwel 小室中，培养细胞呈现特征性的肠上

皮细胞分化。将上室插入到培养有巨噬细胞的下室中，向下室加入

LPS 至终浓度为 10ng/ml，培养 24h，收集下层培养液。用 ELISA 检

测所收集培养液中相关炎症因子表达水平，综合评估建模情况。

2.1.2 UC动物模型的构建

UC动物模型采用DSS诱导UC小鼠模型的方法。健康雄性C57BL/6

小鼠，饲养于 SPF 级动物房，给予 5g/L DSS 高压灭菌水喂养 7 天。

对照组小鼠饮用液体为普通灭菌水，连续 7天，隔天更换。监测小鼠

体重变化情况，观察小鼠精神状态、粪便形态及隐血。颈椎脱臼处死，

采用结肠炎疾病活动指数（Disease Aetivity Index，DAI）评定；

处死小鼠后取结肠组织，测量全长，4％甲醛固定远端结肠，常规石

蜡包埋、切片，HE 染色，光镜下观察作结肠炎病理组织学评分。另

留取各组小鼠结肠及血清标本，通过 ELISA 检测 TNF-α、IL-1β、

IL-6 等促炎症因子的表达变化，综合评估建模情况。

2.1.3 体外研究白藜芦醇诱导自噬在 UC 肠黏膜上皮屏障中的保护作
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用

在成功构建体外结肠炎细胞模型的基础上，将细胞分为对照组

（成熟 caco-2 组）、结肠炎模型组（LPS-caco2 组）和实验组（白藜

芦醇作用于 LPS-caco2）三组，培养 24、48、72h，用于以下实验。

① 肠上皮细胞完整性评估： Western blot 技术检测细胞 DNA 损伤

标志物 H2AX 及 iNOS 表达水平，判断细胞氧化损伤情况，检测紧密连

接蛋白 occludi 和 ZO-1 的表达水平，判断肠上皮细胞的完整性。

② 自噬相关因子检测：采用 Western blot 技术检测自噬相关蛋白

Beclin-1 及 LC3B 表达，炎症因子 IL-1β和 IL-18 表达情况。

通过以上实验，如果实验组和结肠炎模型组比较，肠上皮细胞屏

障完整性指标升高和氧化损伤指标下降，自噬相关蛋白 Beclin-1 及

LC3B 表达增加，炎症因子 IL-1β和 IL-18 表达下调，则白藜芦醇诱

导自噬对 UC肠黏膜上皮屏障损伤的保护作用在细胞水平得到验证。

2.1.4 体内研究白藜芦醇诱导自噬在 UC肠黏膜上皮屏障中的保护作

用

在成功构建结肠炎动物模型的基础上，将模型动物分成两组：UC

模型组（DSS）组和实验组（DSS+白藜芦醇）。UC模型组用给予5g/L DSS

高压灭菌水喂养7天，实验组在给予DSS的基础上按100mg/(kg.d)的剂

量给予白藜芦醇灌胃7天，并设立正常对照组。喂养7天后颈椎脱臼处

死小鼠，取小鼠结肠组织。

① 结肠病理检测及炎症评估：剪取部分结肠组织用中性甲醛中固定，

石蜡包埋、切片后行HE染色。黏膜上皮屏障组织学炎症指数评分参照
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Murano M等（ClinExp Immunol.2000,120:51-58）研究观察的组织学

改变并评分，平均观察15个×100的视野，取均值。评分标准：0分为

正常结肠黏膜；1分为隐窝腺体丢失1/3；2分为隐窝腺体丢失2/3；3

分为隐窝腺体全部丢失，黏膜上皮完整，伴有轻度炎性细胞浸润；4

分为黏膜上皮糜烂、破坏，伴有明显炎性细胞浸润。

② 肠黏膜上皮屏障完整性评估：HE染色后光镜下观察形态学改变，

包括测量肠黏膜上皮层厚度、绒毛高度、绒毛宽度和绒毛密度；透射

电镜下观察肠上皮细胞超微结构和紧密连接形态。免疫组化技术检测

结肠上皮细胞紧密连接蛋白occludi和ZO-1的表达水平。

③ 自噬溶酶体检测：剪取部分结肠组织戊二酸固定，纯包埋剂包埋，

做超薄组织切片，4%醋酸铀水溶液、枸橼酸铅染色，用透射电子显微

镜观察自噬溶酶体数量。

④ 自噬相关因子检测：剪取部分结肠组织碾碎后，裂解液中裂解，

离心去上清液，提取组织蛋白，Western bolt技术检测自噬相关蛋白

Beclin-1及LC3B和炎症因子IL-1β和IL-18的表达水平。

通过以上实验，如果实验组与UC模型组对比，肠道炎症反应降低，

肠黏膜上皮屏障完整性受损减轻，自噬溶酶体数量增加，自噬相关蛋

白Beclin-1及LC3B表达水平上升，炎症因子IL-1β和IL-18表达水平

下调，则论证白藜芦醇诱导自噬对UC肠黏膜上皮屏障损伤的保护作用

在动物水平得到验证。

2.2 技术路线

本研究拟构建体外结肠炎细胞模型及 UC小鼠模型，白藜芦醇作用
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于体外及体内模型，运用 Western blot、免疫组化技术检测肠上皮

细胞 DNA 损伤标志物 H2AX 及 iNOS、紧密连接蛋白 occludin 和 ZO-1

的表达水平及肠黏膜组织病理学观察判断黏膜上皮屏障完整性；通过

透射电子显微镜观察组织自噬溶酶体数量，运用 Western blot 技术

检测自噬相关蛋白（Beclin-1、LC3B）及炎症因子（IL-1β、IL-18）

的表达情况，揭示白藜芦醇通过激活自噬在 UC 肠黏膜上皮屏障损伤

中的保护作用及可能机制。

具体技术路线图如下：

2.3 可行性分析

2.3.1 理论可行性：UC中存在肠黏膜上皮屏障受损，修复和改善肠黏

膜上皮屏障完整性明显减轻肠道炎症。国内外最新研究及我们前期研

究表明自噬受损导致UC肠黏膜上皮屏障破坏，诱导肠上皮细胞自噬能

够抑制肠道炎症反应，维持肠黏膜上皮屏障完整性。研究表明白藜芦

醇能够减轻肠道炎症，保护肠黏膜屏障；白藜芦醇可以通过能诱导自
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噬抑制炎症反应。因此我们推测白藜芦醇极可能通过诱导自噬在溃疡

性结肠炎肠黏膜上皮屏障损伤中的起保护作用。研究内容具有很强的

逻辑性，立论依据充分。

2.3.2 方法可行性：(1)实验动物及试剂：本课题所需的细胞可从中

科院细胞资源中心购买，所需的动物可从上海斯莱克实验动物有限责

任公司购买；相关试剂均可从相应的试剂公司公开购买。（2）实验

仪器及设备：本实验室已拥有荧光定量PCR仪、凝胶成像分析仪、切

片机、透射电子显微镜、分光光度计、全自动生化分析仪等相关的仪

器设备。（3）实验动物和伦理：本研究严格遵守实验动物保护规范，

已通过动物实验伦理审查。

2.3.3 人员可行性：课题组成员稳定，具有满足本项目所涉及的各项

技术需要的多学科高素质研究人员，熟悉相关领域的研究。课题组成

员均有承担/参加国家级省部级以上科研项目，为课题的顺利实施提

供了必要基础。

3、研究结果

3.1 预期成果

（1）成功构建结肠炎细胞模型和UC疾病小鼠模型。

（2）揭示白藜芦醇在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用。

（3）明确白藜芦醇诱导自噬在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护机制。

（4）发表原创性SCI收录论文1篇，并进行国内学术交流。

3.2 科学价值

本研究若能明确白藜芦醇诱导自噬保护肠黏膜上皮屏障，减轻肠

道炎症，将为白藜芦醇用于临床防治UC提供有力的理论依据。本课题
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的顺利实施，深入认识UC发生发展的机制，发现新的UC治疗靶标做出

有益的尝试。

3.3 效益分析

UC 是一种反复复发的疾病，患者、家庭和社会均要长期承担巨

大痛苦和经济负担。近年来 UC 发病率正在呈逐年增高趋势。传统治

疗方法存在治疗效果欠佳、费用昂贵、长期用药不良反应等诸多问题，

白藜芦醇广泛存在多种植物中，且毒副作用小、价格低廉。若白藜芦

醇应用于 UC患者临床治疗，将进一步改善 UC 患者生活质量极大帮助

患者减轻医疗费用负担。

3.4 验收指标

（1）成功构建结肠炎细胞模型和UC疾病小鼠模型。

（2）揭示白藜芦醇在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护作用。

（3）明确白藜芦醇诱导自噬在UC肠黏膜上皮屏障损伤中的保护机制。

（4）发表 SCI 论文 1篇。
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七、合作单位

 

合作单位 浙江大学医学院附属第一医院

           合作单位盖章

                   年   月   日

           合作单位盖章

                   年   月   日

           合作单位盖章

                   年   月   日

           合作单位盖章

                   年   月   日

           合作单位盖章

                   年   月   日

           合作单位盖章

                   年   月   日
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八、合同书签订各方意见

 

1.课题组将严格按照计划管理和研究伦理的要求，认真落实合同约定的任务目标，优

质完成课题研究。

2.课题承担单位将根据要求，协助做好有关管理工作，保障课题实施所需的人力、物

力和工作时间等，严格落实1:1的配套经费。

补充条款:

 

 

 

课题承担单位（乙方）                                       (公    章)

 

 

课题负责人（签字）                                   年     月     日

 

 

 

 

 

 

乙方上级主管单位（丙方）                                   (公    章)

 

 

负责人（签字）                                       年     月     日

 

 

 

 

 

 

课题批准单位（甲方）：省卫生计生委中医药管理局                    （公   章

）

 

 

负责人(签字)：                                       年     月     日






