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摘　要：项目结题总结是科学基金管理的重要环节，是评价基金资助成效和掌握学科最新进展的客观指

标之一。该文对 2008 年底预防医学国家自然科学基金结题项目进行了汇总和分析，旨在为更好地实现

科学基金使用效益的最大化提供一些参考。
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近年来，国家对自然科学研究的投入逐年增

加，预防医学领域获资助项目的数量和资助强度也

有了长足的发展。结题项目的管理是科学基金项目

管理工作中的一个重要环节。通过客观地分析比较

项目结题情况，有助于加强基金的管理，并为制定

学科发展战略和优先资助领域，以及持续资助优秀

研究项目提供依据。本文从论文发表的数量和质

量、专著出版、参加学术会议、专利申请、获奖

和人才培养等几个方面对2008年底预防医学国家自

然科学基金结题项目进行了初步汇总分析，同时对

部分优秀成果作一简要介绍。

1　基本概况

2008年底预防医学国家自然科学基金应结题项

目共有227项(主要是2005年批准的项目183项，占

80.62%)，实际结题项目223 项，其余4 项为逾期

多年未结题的项目。223 项结题项目中，面上项目

153项(含小额探索项目15项)、青年科学基金42项、

地区科学基金16项、国家杰出青年科学基金3项(含

1 项中止项目)、重点项目4 项、其他项目5 项(包

括4 项科学部主任基金和1 项联合基金资助项目)。

此次结题项目资助总金额6 093万元，其中面

上项目(不含小额探索项目和主任基金)资助金额

3 562万元，平均25.81万元/项；青年科学基金资

助总金额1 014 万元，平均24.14 万元/项；地区

科学基金资助金额 335万元，平均20.94万元/项。

结题的面上项目中获资助项目数较多的单位依

次为：华中科技大学(14 项)，南京医科大学(10

项)，安徽医科大学、哈尔滨医科大学(各7项)，复

旦大学、四川大学、中国人民解放军第二军医大

学、中国人民解放军第四军医大学和中山大学(各6

项) ，北京大学、中国人民解放军军事医学科学

院、西安交通大学和天津医科大学(各5 项)。结题

的青年科学基金项目中获资助项目数较多的单位依

次为：华中科技大学、中国人民解放军第三军医大

学、中国医科大学(各4 项)，复旦大学、重庆医科

大学和中国人民解放军军事医学科学院(各 3 项)，

中国人民解放军第四军医大学、西安交通大学和南

京医科大学(各2 项)。结题的地区科学基金项目中

获资助项目数较多的单位依次为：新疆医科大学(4

项)，新疆维吾尔自治区疾病预防控制中心和广西

医科大学(各2 项)。

结题的三项国家杰出青年科学基金项目的依托

单位分别为南京医科大学和浙江大学(2004年批准)

以及中国科学院广州生物医药与健康研究院(2006年

批准，2008 年因故中止)，资助金额分别为140 万

元、140 万元，以及 200 万元。

结题的四项重点项目的依托单位分别为中国人

民解放军第四军医大学(2004年批准)和中国人民解

放军第二军医大学(2005年批准)，以及中国人民解

放军军事医学科学院(2005年批准2项)，资助金额分

别为130万元和140万元，以及130万元和135万元。

2　主要研究成果

2.1　学术论文发表情况　2008年底预防医学国家自

然科学基金结题项目共发表学术论文1 203 篇，其

中在国内期刊发表819篇(核心期刊757篇，一般期

刊62篇)和国外期刊384篇(其中SCI收录论文352篇)。
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2008年底预防医学国家自然科学基金结题项目平均发

表论文数5.39篇/项(2007年底为3.50篇/项)，其中

国内期刊3.67篇/项(2007年底为2.95篇/项)和国外期

刊1.72篇/项(2007年底为0.54篇/项)，其中SCI收

录论文1.58篇/项。国内核心期刊发表论文数约占国

内总论文数的92.43%，SCI收录论文占所发表国外期

刊论文总数的91.67%。

按照项目类型统计，面上项目发表论文数为

788篇(平均5.15篇 /项)，占论文总数的65.50%，

包括国内期刊547篇(核心期刊523篇和一般期刊24

篇)和国外期刊241篇(其中SCI收录论文225篇)；

青年科学基金项目发表论文206 篇(平均4.90 篇 /

项)，占总数的17.12%，包括国内期刊158篇(核心

期刊147篇和一般期刊11篇)和国外期刊48篇(其中

SCI 收录论文43 篇)；地区科学基金项目发表论文

数76篇(平均4.75篇/项)，占总数的6.32%，包括

国内期刊论文65篇(核心期刊论文38篇、一般期刊

论文27篇)和国外期刊论文11篇(其中SCI收录论文

7篇)。重点项目发表的论文数为72篇(平均18篇/

项)，占论文总数的 5.99%，其中国内核心期刊发

表论文数29篇(平均7.25篇/项)和国外期刊发表的论

文数为43篇(平均10.75篇/项，SCI收录论文25篇)。

国家杰出青年科学基金发表论文数39篇(平均13篇/

项，均为SCI 收录论文)；其他项目(主任基金和联

合基金)发表论文数为22篇(平均4.4篇/项)，包括

国内期刊论文20篇(均为核心期刊论文)和国外期刊

论文2 篇(均为SCI 收录论文)。

按资助金额对发表论文数进行统计，平均每10

万元发表的论文数为1.98篇(国内期刊论文 1.34篇，

其中核心期刊论文1.24篇、一般期刊论文0.10篇和

国外期刊论文0.64篇，其中SCI收录论文0.58篇)，

其中面上项目2.21篇/10万元、青年科学基金项目

2.03篇/10万元和地区科学基金项目2.27篇/10万元。

同样，比较每10万元发表的国内核心期刊论文，面

上项目发表的论文最多(1.48篇)、青年科学基金项

目次之(1.45篇)和地区科学基金项目最少(1.13篇)；

从SCI收录论文发表数量上来看，面上项目发表的

论文最多(0.64篇/10万元)、青年科学基金项目次之

(0.42篇/10万元)和地区科学基金项目最少(0.22篇/

10 万元)。

结题的三项国家杰出青年科学基金项目中发表

的论文均为SCI收录，除了一项中止的项目仅发表

1 篇SCI 论文外，南京医科大学和浙江大学的国家

杰出青年科学基金项目分别发表SCI论文22篇和16

篇。

2008年底预防医学国家自然科学基金结题项目

发表学术论文较多的单位依次为：华中科技大学

(187篇)、中国人民解放军第四军医大学(103篇)、

南京医科大学和中国人民解放军军事医学科学院(各

70篇)、中国人民解放军第三军医大学(65篇)，四

川大学(58篇)；其中国内核心期刊发表论文较多的

单位依次为：华中科技大学(68篇)、中国人民解放

军第四军医大学(63篇)、四川大学(45篇)和南京医

科大学(35篇)；国外期刊发表论文数较多的单位依

次是华中科技大学(114 篇)、中国人民解放军军事

医学科学院(40篇)、中国人民解放军第四军医大学

(36篇)、南京医科大学(34篇)和哈尔滨医科大学(21

篇)；发表 SCI 收录论文较多的单位依次是：南京

医科大学(72篇)、华中科技大学(39篇)、中国人民

解放军军事医学科学院(37篇)、浙江大学(18篇)、

中国人民解放军第四军医大学(16篇)、安徽医科大

学和中国疾病预防控制中心病毒预防控制所(各15

篇)。

2.2　专著出版情况　中文专著已出版41本，待出

版 7 本。外文专著已出版 16 本，待出版 2 本。

2.3　参加学术会议情况　项目负责人以及项目组成

员共参加各类学术会议210次，其中国内学术会议

54次(举办国内会议8次，参加国内会议46次，其

中大会特邀报告41 人次，大会分组报告117 人次)

和国际会议156 次(举办国际会议22 次，国内参加

的国际学术会议8 次，出国参加的学术会议126 人

次，其中大会特邀报告63人次，大会分组报告180

人次)。

2.4　专利申请情况　国内专利已获批准的有6项，

正在申请受理阶段有33项；国外专利已获批准的有

1 项，正在申请的有 4 项。

2.5　获奖情况　共获省部级自然科学奖2项(一等奖

和二等奖各1项)、省部级科技进步奖4项和国际学

术奖 3 项。

2.6　人才培养情况　共培养博士后30人(在站博士

后12人和出站博士后18人)、博士352人(在读博士

190人和毕业博士162人)、硕士736人(在读硕士384

人和毕业硕士352人)和培养中青年学术带头人139

人(40岁以下90人和40—45 岁之间49人)。

博士后培养以重点项目(0.5人/项)最多，其次

是面上项目(0.14人/项)，地区基金项目(0.06人/项)
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和青年基金项目(0.02人/项)最少；博士培养以重点

项目(6.25人/项)最多，其次是面上项目(1.62人/

项)，青年基金(1.17 人 / 项)次之，地区基金最少

(0.75人/项)；硕士培养以重点项目最多(5.25人/

项)，其次为地区基金项目(4.44人/项)；中青年学

术带头人以重点项目培养的最多(1.5人/项)，其次

是地区基金项目(0.94人/项)。

3　简要评价分析

项目结题报告是评价基金资助成效的重要依

据。学术论文发表情况作为科研成果评价的重要指

标，有发表论文的数量和质量之分，发表论文的质

量更能体现基金资助的成效。国内发表论文应用最

广的选刊标准是中国科技论文统计源期刊(即中国科

技核心期刊)，而国际上通用的标准是SCI收录论文

的数量，特别是SCI 收录论文的影响因子(IF)。

2008年底预防医学国家自然科学基金结题项目

研究成果发表的论文在数量和质量上均有明显的突

破。在数量上，2008 年底预防医学国家自然科学

基金结题项目共发表各类期刊论文1 203 篇，多于

2007年底结题项目发表的期刊论文数(720篇)。从

论文质量上来看，2008年底预防医学国家自然科学

基金结题项目发表的国内核心期刊论文数约占所发

表国内论文总数的92.43%(2007 年底为85.20%)，

SCI收录论文占所发表国外期刊论文总数的91.67%，

平均1.58篇/项(2007年底为0.95篇/项)。论文发

表数量和质量方面的双重提升体现了项目负责人更

加重视其研究成果在国内和国际的学术影响力，追

求向更高层次的发展。

2008 年底结题的面上项目发表的论文数最多

(788篇，占论文总数的65.50%)，其中国内期刊547

篇(占全部国内期刊论文总数的66.79%)和国外期刊

241篇(占全部国外期刊总数的62.76%)，其中SCI

收录的论文数也最多(224篇，占全部SCI论文数的

58.34%)，充分显示了面上项目在预防医学学科发

展中所起的举足轻重的作用。

此次结题项目中，青年科学基金项目发表论文

数为206篇(2007年底为113篇)，其中国内期刊论

文158篇和国外期刊论文48篇。国内核心期刊论文

147篇，一般期刊论文11篇(2007 年底面上项目发

表的论文数为97篇，其中核心期刊论文数为79 篇

和一般期刊论文数为 18 篇)。48 篇国外期刊论文

(2007 年底为 16 篇)中，SCI 收录论文 43 篇(占

95.56%)。说明青年科学基金项目在稳定和培育青

年人才队伍，促进青年科技工作者的成长方面起到

了重要的作用。

2008年底结题的地区基金项目发表的论文数76

篇(2007年底发表论文数57篇)：国内期刊论文数65

篇，其中核心期刊论文数38 篇，一般期刊论文27

篇(2007年底发表的国内期刊论文数51篇，其中国

内核心期刊 32 篇，一般期刊论文 19 篇)；国外期

刊论文数11篇(SCI收录论文7篇)，高于2007年底

的 6 篇。从横向比较而言，2008 年底结题的地区

基金项目发表的论文数2.27篇/10万元，高于面上

项目发表的论文数量(2.21篇/10万元)和青年基金项

目发表的论文数量(2.03篇/10万元)，在国际刊物发

表论文数11篇(SCI收录7篇)，与2007年底11篇

持平，与2006 年底的1 篇相比有明显的突破。由

此可见，国家自然科学基金对科研力量薄弱的老、

少、边、穷地区的适度倾斜和激励，取得了值得

肯定的成绩，对于稳定偏远地区的科研队伍和科研

力量，促进当地科学事业的发展，改善地区发展的

不平衡具有非常重要的意义。尤其是预防医学，涉

及到地方病学、流行病学、传染病学、妇幼卫生

学、环境与职业卫生学等受社会、经济、文化发

达程度的制约，关系着人群生命健康与安全，这些

学科的发展和壮大在提高居民健康意识、保护人群

健康和疾病预防方面起了重要的主导作用。而国家

自然科学基金设立的地区科学基金在促进老、少、

边、穷地区的科学发展中起着不可替代的作用。

与2007年底结题项目相比，尽管2008年底地

区科学基金结题项目平均发表的论文数(2.27篇/10

万元)高于青年基金(2.21篇/10万元)和地区基金(2.03

篇/10万元)，但平均每项发表的论文数4.75篇(2007

年底为4.8篇)以及发表的国内核心期刊论文数1.13

篇(2007年底为1.42篇)略有下降。而且2008年底地

区科学基金结题项目发表的核心期刊论文数(1.13

篇/项)也低于青年基金(1.45篇/10万元)和面上项目

(1.48篇/10万元)，发表SCI论文数(0.22篇/10万元)

少于面上项目(0.64篇/10万元)和青年基金(0.42篇/

10 万元)，其原因可能与地区基金项目所在地的整

体科研力量薄弱有关。以上数据提示地区科研工作

者在享受国家自然科学基金适度倾斜和激励政策的

同时，还需更进一步努力，全方位提升当地的科研

力量和科研水平。

2008年底结题的国家杰出青年科学基金项目也

有不凡的表现，发表的均为SCI收录论文，平均19
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篇 /项，IF>5.0 的论文有9篇，表明其研究成果具

有较高的学术价值和影响力。

2008年底预防医学结题项目中，华中科技大学

的表现最为突出，获资助金额最多(总金额436 万

元，2007 年底为336 万元)，学术论文发表数量最

多(187 篇，2007 年底为51 篇)，其中国内核心期

刊、国外期刊发表论文数(分别是68篇、114篇)在

所有结题单位中排名第一，而SCI 收录论文数(39

篇)仅次于南京医科大学(72 篇)。此外，华中科技

大学结题项目已出版专著1 本，批准的国内专利有

2项，2项国内专利和1项国外专利正在申请当中；

表现突出的单位还有南京医科大学、中国人民解放

军第四军医大学、中国人民解放军军事医学科学院

和中国人民解放军第三军医大学等。这些高校和科

研机构的科研实力强，研究基础扎实，技术力量雄

厚，国内外合作以及信息交流频繁，在本学科领域

具有明显的优势和特点，能高水平地完成基金项目

并获得具有较高学术价值的研究成果，在预防医学

科研领域的发展中发挥了龙头作用。

此外，2008 年底结题项目中专著出版、专利

申请和参加学术会议情况均超过往年，学术成果的

知名度和影响力也有所提高。然而，在获奖方面并

没有明显的改观。这可能与国家自然科学基金资助

项目本身的性质有关。国家自然科学基金侧重资助

基础研究，特别是一些处于科学前沿、具有较强创

新性的研究工作，这些研究本身具有一定的风险

性、长期性、探索性和不确定性；另外，奖项的

申报也需要一个较长的过程。以上因素可能是国家

自然科学基金资助项目研究成果在获奖方面滞后的

原因所在。

4　结题报告中存在的问题

2008年底结题项目基本按照原计划完成既定目

标，大部分结题报告都能够系统地记录所完成的科

研工作和获得的研究成果，同时能够分析存在的问

题和展望后续的研究，并附有已发表的标注相应基

金项目批准号的研究论文、专著、专利、获奖等

证明材料，保证研究成果的真实性。但有个别项目

负责人表现出“重申请，轻结题”的倾向，结题

报告撰写敷衍了事，研究成果的汇总不够严谨。而

科研论文在研究成果中所占的比重最大，存在的问

题也最多，故以科研论文为例说明结题报告中存在

的主要问题，以期对后续结题报告的书写起到规范

和监管作用。

结题项目中最突出的一个问题就是基金标注。

正确的基金标注是考核项目完成情况和基金资助效

果的重要依据。经统计，没有标注基金资助的国内

外期刊论文有164篇之多，一些科研工作者仅在论

文的致谢部分中写到“感谢国家自然科学基金的资

助”，但并没有标注相应的基金批准号；标注非本

基金项目批准号的论文达42篇，可能是结题报告撰

写人对报告撰写要求的误解所致。一些研究成果标

注多个来源的基金，而国家自然科学基金批准号排

到了最后；有5 篇研究论文标注形式有误，如基金

批准号中的某个数字被漏掉了或者多加了一个数

字；有2 篇与结题项目无关的研究论文竟然也标注

了该结题项目的基金批准号；报告中有4 篇会议论

文、98 篇综述被列入研究成果中；44 篇论文待发

表，在投稿或修稿中。出现以上任一不规范现象的

期刊论文共有386项。为保证对科研成果产出评价

的客观性和准确性，这些都没有计入本次基金资助

成果的统计当中。国家杰出青年科学基金项目没有

出现以上任何一种情况，重点基金项目的问题也较

少，而面上项目、青年基金和地区基金项目出现的

问题较多。

在青年基金项目的结题报告中，作者排序问题

比较突出。作者排序体现了作者在项目研究中的贡

献和所承担的责任多少。作为基金项目的主要完成

人，项目负责人必须以第一作者或通讯作者的身份

发表论文。然而，在结题报告所提供的研究论文

中，有些项目负责人排到了第二位、第三位，甚

至更靠后，而以其导师或老资格的专家为通讯作

者，以至于让人怀疑该青年基金项目的承担人到底

是不是其本人。经统计，2008 年底结题的青年基

金项目所发表的论文中，有89篇是以其导师或别人

为通讯作者发表的，其中项目承担人为第一作者的

有 27 篇，第二作者的有 37 篇，第三作者的有 11

篇，排在第三作者以后的有 10 篇，还有 4 篇文章

中根本没有出现项目承担人的姓名；部分结题报告

提供的研究成果中，没有标明项目负责人是否是通

讯作者或是第几位作者；少数项目负责人不能及时

提供研究成果的证明材料，给基金资助成果的管理

带来一定影响。

总之，希望项目负责人一定要从思想上重视基

金项目的结题，认真负责，从根本上杜绝不规范现

象的发生，尽可能地提供准确、完整、详尽的项

目结题报告，以保证科研成果核实、统计和评价工
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作的顺利进行，使我们能够及时、准确地掌握基金

资助的成果，及时发现学科发展的新动态和优秀人

才，为后续基金的资助提供客观依据。

5　部分结题项目成果简介

5.1　毒理学　环境砷暴露对儿童中枢神经系统的毒

性及其机制是当前研究的热点之一。“砷对海马

AC 的毒性及其在智力损伤机制中作用的研究”项

目发现，无机砷、甲基化砷和二甲基砷等不同形态

的砷化物均可通过胎盘屏障和血脑屏障进入胎鼠、

幼鼠的脑组织[1 ]，影响仔鼠的运动反射，听、视

觉发育，学习记忆及记忆保留能力[2]，并可引起仔

鼠脑组织的氧化损伤和DNA 损伤[3,4]、重要神经递

质及其代谢酶活性或表达的异常[5]。“砷对新生幼

鼠神经行为影响的毒性作用机制探讨”项目发现，

砷暴露导致小鼠脑组织钙离子/钙调蛋白依赖性蛋白

激酶IV(Camk4)在 mRNA 和蛋白水平的表达下调，

减弱对cAMP 反应元件结合蛋白的活化作用，进而

影响长时程抑制的形成[6]；牛磺酸和维生素C 抑制

亚慢性砷暴露对小鼠脑组织RNA的损伤，对砷暴露

引起的脑组织损伤起一定的保护作用[7]。

纳米材料作为一种新型材料，广泛应用于日用

消费产品(例如食品添加剂、药品、化妆品及防晒

产品等)中。“吸入载锌复合纳米碳颗粒透过胎盘

屏障对宫内胎儿发育影响及机制研究”项目，比较

研究了纳米碳(CB)、氧化锌(ZnO)和碳/氧化锌(CB/

ZnO)复合颗粒吸入染毒对大鼠妊娠结局，胎鼠、仔

鼠生长发育状况的影响，结果表明大鼠妊娠早期

(受孕1~7 d)吸入纳米颗粒后妊娠率降低，出现吸收

胎、单侧子宫胎等畸胎现象，活胎体质量、身长

减少，ZnO 组和CB/ZnO 复合颗粒组大鼠的子代出

现行为反应减弱，短期记忆降低[8]。大鼠在妊娠前

期(受孕前7 d)吸入纳米颗粒后，CB/ZnO 组的大鼠

妊娠率和胎仔发育受到影响，但仔鼠哺乳期体重较

其他组显著增加；而ZnO组短期记忆和行为反应增

强。细胞染毒模型的进一步研究表明，纳米颗粒引

起的毒性损伤与其化学性质及组成相关[9]。

微囊藻毒素(microcystins，MC)是淡水蓝藻细

胞产生的次生代谢物，对动物与人类具有很强的肝

脏毒性。“微囊藻毒素诱导肝细胞能量耗竭的毒理

机制”研究，以微囊藻毒素 LR(MC-LR)作为毒素

标准品，建立了小鼠 M C 氧化损伤的体内研究模

型，通过分析JNK分子上下游主要功能分子变化的

信息，认为活性氧簇分子与JNK等分子间的相互作

用参与了微囊藻毒素引起的肝损伤[10,11]。该研究从

生物系统层次和动力学角度，拓展出可与传统实验

体系(Wet-lab)相整合的计算分析体系(Dry-lab)——干

实验体系，成功地将Wet-lab与Dry-lab结合的研究

策略运用于微囊藻毒素与生物体相互作用的机制研

究，完成了Bcl-2家族蛋白相互作用网络的动力学模

型，揭示了Bax活化模块能够导致一种典型的生物

开关现象——双稳态现象[12-15]，将细胞信号转导的机

理模型化，从数学水平上动态定量研究化学物质与

生命体系的相互作用，实现运用化学过程对生命体

系运行过程中的分子调控规律的动态、定量分析。

5.2　营养与食品卫生学　树莓(含有大量的鞣化酸)

被称为健康绿色的第三代新型保健水果之王，对预

防和抑制多种恶性肿瘤有很好的功效。“树莓预防

原发性肝癌疗效及机制的研究”项目检测出树莓提

取物中的植物化学物质的主要成分为花色苷、黄酮

醇、黄烷醇、鞣花单宁酸、没食类鞣料、原花青

素、酚酸等，树莓提取物对人肝癌细胞系 HepG-2

生长具有明显的抑制作用[16]，并且通过血清蛋白组

学检测找出树莓预防肝癌可能的蛋白质作用靶点[17]。

树莓中的植物化学物质通过天然组合，具有极强的

抗氧化性、抑制肿瘤细胞增殖及促进细胞凋亡的活

性，而且无毒副作用，可以口服，将为开发研制

天然、绿色抗肿瘤新药开辟广阔的前景。

随着生活节奏的加快和工作压力的增加，外出

应酬引起的酒精性肝损伤已经成为不容忽视的健康

问题。“槲皮素预防酒精性肝损伤及Nrf2/HO-1 介

导的保护机制”研究项目认为，氧化损伤是系列酒

精性肝病共同的早期改变和发生发展的病理基础。

槲皮素能以剂量依赖性的方式明显减轻酒精性肝细

胞的氧化损伤，其机制与槲皮素诱导血红素合成

酶-1(HO-1)表达增高有关[18]。槲皮素通过ERK通路

诱导转录因子NF-E2相关因子2(Nrf2)的转位进入细

胞核，增强 HO-1 的表达，从而发挥相应的保护作

用；p38 通路在槲皮素预防酒精性肝损伤中也显示

出一定的作用，而JNK 通路对槲皮素诱导HO-1 无

明显影响[19]。以上研究，不仅为酒精性肝损伤的防

治提供了新的思路和可能的解决方案，也为类似损

伤的干预提供了借鉴和依据。

食品安全问题是国际上最受关注的热点问题。

控制食源性疾病的发生和食源性致病菌的污染、预

防细菌性食源性疾病的暴发、暴发后的溯源等，均

依赖于对食品中病原菌快速、准确、灵敏的定性定
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量检测技术，以提高预警、预测的时效性和准确

性。“食源性致病菌特异分子标记物及同步多重快

速定量检测技术研究”项目，以目前严重影响消费

者健康和威胁食品安全的5 种重要的食源性致病菌

沙门菌、大肠杆菌 O157：H7、金黄色葡萄球菌、

单核细胞增生性李斯特菌和副溶血弧菌为研究目

标，根据GenBank 中 5种致病菌与致病相关的特异

基因序列，建立了同步多重快速检测5 种食源性病

原菌的PCR-ELISA方法[20]。模拟食品中食源性致病

菌污染，并与传统的国标方法进行对比，评价了特

异荧光标记分子探针检测方法的敏感性和特异性，

并采用全国食源性疾病监测网分离的菌株对结果进

行了验证。验证结果表明该方法检测食品中食源性

致病菌具有很好的特异性，检出时限为6—8 h，检

出限为每25 g(mL)样品1—102 个菌细胞，检出符

合率 100%。该技术为我国同步快速检测食源性致

病菌提供了可靠手段，也为我国食品微生物危险性

评估提供了技术保障，为食品卫生标准和管理办法

的制定提供了有力的技术支持。

5.3　流行病学　高血压是心脑血管疾病最重要的独

立危险因素之一。研究发现血压正常的妇女，使用

复方口服避孕药(COC)后，收缩压和舒张压均有显

著性的升高，部分妇女甚至发生恶性高血压。停用

COC 后，多数妇女的血压可以恢复至服药前水平。

说明不同个体对环境暴露的反应存在差异。“COC

暴露与ACE、AGT 基因多态性交互作用与高血压发

病的关系”项目，通过研究665 对高血压病例- 对

照标本的脂代谢水平与2 个RAS 基因SNPs 的关系，

发现血管紧张素转换酶(ACE)基因I/D位点DD基因

型和A2350G 位点GG 基因型和COC 暴露存在显著的

交互作用，增加高血压的发病风险[21]。而血管紧张

素原(AGT)基因A-20C 位点、A-6G位点和M235T 位

点与高血压发病风险未见显著性关联，未见与COC

暴露的交互作用与高血压的发病风险相关。该研究

结果为高血压高危人群的筛检提供了候选基因，尤

其是对使用 COC 的高血压妇女具有重要的意义。

敏感性问题在医学调查中经常碰到，比如性

病、艾滋病，吸毒，同性恋，卖淫、淫乱、多

个性伴侣，婚前性行为、非婚怀孕、婚前堕胎，

药品、医疗器械销售中行贿受贿，医生收红包，弄

虚作假侵占医疗保险统筹基金，医学科研中弄虚作

假等等。在进行敏感性问题调查时，如采用直接调

查的方法，很难得到被调查者的合作而获得真实、

准确的资料。为了防止偏倚，随机应答技术(ran-

domized response technique，RRT)模型被公认为是

最能有效保护被调查者隐私，提高其真实回答率的

一种方法。“敏感性问题的抽样调查设计”项目，

分别在9 种敏感问题的RRT 模型下，对9 种常用复

杂抽样调查方法组合的81种调查方法进行研究，首

次推导出敏感问题的总体比例、均数的估计及其方

差、估计方差、各调查方法的最优样本大小计算公

式[22,23]，并编制出以上各公式的统计软件。分别采

用这81 种调查方法及其公式、软件，在苏州大学新

校区学生婚前性行为发生率、性自慰方式比例、考

试作弊平均次数的调查中取得了成功的应用效果[24,25]。

对本项目研究的方法、公式、软件的信度与效度评

价结果显示，各重测信度系数达0.86—0.98，假设

检验P值均小于0.01，内容效度评价结果，专家咨

询优良一致率高，并出版了一本专著《敏感问题抽

样调查的新技术》。本研究结果对防病治病，尤其

对艾滋病、性病的预防与控制具有重要的实际意

义。

5.4　皮肤病学　汗孔角化症(porokeratosis，PK)是

一组多呈常染色体显性遗传的角化异常性皮肤病，

具有遗传异质性，临床表现多种多样。“S S H 1 、

SART3 和 ARPC3 与汗孔角化症发病机制的相关功能

研究”项目结果认为，SSH1 丢失等位基因在皮损

的形成过程中并非至关重要[26]。播散性浅表光化性

汗孔角化症(DSAP)是一种慢性遗传性皮肤角化病，

以常染色体显性遗传为特征，具有高度的遗传异质

性。已报道了两个DSAP 的遗传位点，但还没有找

到相关的致病基因，发病机理不清楚。“一个新的

DSAP 致病基因的定位和分子克隆”项目，在染色

体上1p31.3—p31.1区域，发现了一个新的DSAP连

锁位点D1S2897，单倍型分析将该位点精细定位于

D1S438和 D1S464之间8.2cM(11.9Mb)的范围内[27]。

这一结果是迄今为止世界上报道的有关 DSAP 的第

三个遗传位点(DSAP3)。对该位点内的8 个候选基

因进行测序，没有发现任何致病性突变。对这一课

题的进一步研究将有助于阐明DSAP 的病理发生机

制。

斑秃是皮肤科常见的一种毛发疾病，表现为局

限性斑片状脱发，严重者可发展到头皮部毛发全部

脱落即全秃，全身毛发皆脱落即普秃，该病严重影

响美观，易复发，给患者造成较大的精神和经济负

担。国内外大量的人群、家系及双生子研究均表明
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遗传因素是构成斑秃易感性的重要因素。“汉族人

斑秃易感基因的定位研究”项目，系统完成了HLA

等位基因、单倍型与斑秃的相关性、HLA 基因与环

境因素交互作用等系列研究，发现 H L A - A 2 、

- A 3 、- B 1 8 、- B 2 7 、- B 5 2 、- C w * 0 7 0 4 、

-DQA1*0104、-DQB1*0604、-DQB1*0606 等 9 个

位点、24个二位点单倍型和8个扩展单倍型与斑秃

有相关性，且不同临床表型间存在遗传异质性[28]。

银屑病俗称“牛皮癣”，是一种常见的皮肤

病，病因不完全清楚且顽固难治，被世界卫生组织

列为十大顽症之一。真皮内T 细胞异常活化、角质

形成细胞增殖分化异常和中性粒细胞异常趋化是银

屑病的重要特点。“运用siRNA 技术和人银屑病皮

损-SCID 鼠移植模型探讨CD147 在银屑病发病中的

作用及机制”研究项目发现，C D 1 4 7、C y P A 和

CyPB 在银屑病患者外周血和皮损 T 细胞、中性粒

细胞和皮损中的表达显著高于正常人，CD14 7 和

C y P A 的高表达与疾病的活动性呈正相关，而且

CD147 的表达水平与患者T 细胞增殖、活化及黏附

能力及中性粒细胞的趋化功能成正比，CD147siRNA

干扰显著抑制了上述功能[29]。该研究明确了CD147

在银屑病发病环节中的作用和机制，为探寻银屑病

新的治疗方法提供了新的靶分子。

5.5　传染病学　乙型肝炎病毒(hepatitis B Virus，

HBV)是一种严重危害人类健康的重要病原体，已知

HBV 感染人体后可引起急、慢性乙型肝炎，并与肝

硬化、肝癌关系密切。我国属于乙型肝炎和肝癌的

高发区，有近一亿乙肝患者和无症状携带者。干扰

素是目前临床上针对HBV慢性感染患者抗病毒治疗

的主要药物之一，其抑制HBV复制的机理涉及宿主

和病毒两个方面，但机制尚不完全清楚。研究发

现，在HBV 增强子I/X 启动子区存在一个干扰素调

节基序(IRE)。“干扰素调节基序(IRE)突变在乙肝

病毒耐药机理中的作用研究”项目，通过构建带

IRE 区段突变的HBV 重组质粒，利用高压注射体内

转染法建立HBV 感染的小鼠模型，对IRE 在干扰素

抑制HBV 复制和HBV 耐药性产生中的可能作用进行

了研究，发现IRE 位点突变本身对体内HBV 转录与

复制的水平无明显影响，但减弱了干扰素对HBV复

制的抑制作用，提示HBV 基因组上的IRE 区段在干

扰素抑制HBV 复制中具有一定作用；IRE 区段某些

位点的突变有可能降低乙肝患者对干扰素治疗的敏

感性。该研究结果不仅从理论上丰富了干扰素抗病

毒作用的机理，而且有可能用于指导临床抗HBV治

疗患者的选择和疗效预测。

流感病毒在陆禽类和水禽类之间存在双向基因

流动，H9 和 H5 亚型流感病毒在水禽类和陆禽类已

形成稳定感染，并可能发展出潜在感染人的病毒

株。“H9N 2 亚型流感病毒受体结合特性研究”项

目，从H9N2 亚型流感病毒宿主受体角度出发，采

用免疫组织化学和高效液相色谱法，对鸭肠道上皮

受体特性进行分析，并与人气管上皮细胞受体特性

进行比较，结果发现SiAa-2、6-Gal受体和SiAα-2、
3-Gal 受体在人呼吸道上皮细胞中都有不同程度表

达，以SiAa-2、6-Gal 受体表达为主。以上研究成

果有助于我们从受体结合特性改变的角度去探讨流

感病毒不同宿主间发生双向跨种属传递的机制。通

过受体结合实验，了解 H9N2 流感病毒的受体结合

特性[30]。进一步采用反向遗传系统，从H9N2 病毒

HA 的受体结合位点氨基酸序列的改变着手，寻找

与鸭肠道上皮特异性受体结合的潜在位点，从分子

水平揭示鸭H9N2 流感病毒感染人的机制[31]。该研

究结果不仅阐明了流感病毒跨种属传递的部分原因，

也可为制定世界性大流行的防范措施提供依据。
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