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基于基因检测的中药真伪快速鉴定及定量分析技术的开发及应用
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【提名单位意见】
为解决中药材以及中成药中原料药的快速真伪鉴定以及掺伪鉴定这两项难题，成都中医药大学、中国科学院成都生物研究所以及成都市食品药品检验研究院三家单位通过自身一系列国际领先的独创技术和技术集成，发展了基于基因检测的中药真伪快速鉴定及定量分析技术，形成了切实可用的中药材以及中成药中原料药实验室高通量检测平台以及现场快速可视化基因检测体系，有效地解决了中药快速真伪鉴定和定量分析的难题。
项目组取得了多项原创性科学发现，形成了有特色的研究方向和良好的学术积累，相关研究成果已发表学术论文29篇，其中SCI论文21篇，中科院一区8篇，制订国家标准1项并已颁布（BJS201904），另有2项中药质量标准已提交至国家药典委员会；申请发明专利6项，其中授权3项，相关工作获得了包括中国食品药品检定研究院中药民族药检定所马双成研究员（所长）在内的国内外专家的高度评价，同时还获得了国家自然基金面上项目的持续资助；培养了一批优秀青年人才，其中包括科技部创新领军人才、中组部万人计划、四川省有突出贡献的优秀专家等。
此外，该项研究的科研成果也经被太极集团、成都康美药业、四川御致药业、安徽省亳州永刚饮片厂等多家企业采用，目前已完成了对包括阿胶、半夏、川贝母、藿香正气水中半夏类药材在内的737个批次上万个样本的检测，涉及相关药材和成药的总经济价值高达近10亿元。整个研究工作具有较高的理论价值和应用价值，为提高中药质量、确保临床用药安全有效，保证人民健康水平做出了重要贡献。
本项目符合省科技进步奖的申报条件，同意推荐该项目申请省科技进步奖。

【项目简介】
1.意义和背景
近年来，我国中药产业持续发展，已经成为国民经济和社会发展中一项具有强大发展优势和广阔市场前景的战略性产业。但是在整个行业高速发展的同时，存在如下制约中药产业健康持续发展的严峻问题：1.中药材的掺杂使假现象一直屡见不鲜；2.中成药中原料药掺假比中药材掺假更为普遍且更加难以检测。现有的以化合物为检测目标的质量控制体系并不能充分的解决中药质量控制中的问题,如何科学地实现对中药材以及中成药中原料药的定性鉴别以及定量测定，提高中药质量，一直是学术界尚未攻克同时也是关乎国家重大需求、关乎人命生命健康的重要课题。
2.主要技术内容
为此，项目组在国家自然科学基金项目、中国科学院生命科学与生物技术领域重点部署项目的支持下，将分子生物学发展的最新成果引入到中药的真伪鉴定和定量分析中，发展了基于基因检测技术准确高效的中药定性定量核酸检测方法。从中药材、中成药中原料药中DNA的快速提取，中药材特异性DNA的有效扩增，扩增产物的快速可视化检测等方面开展了系统研究。
（1）针对传统基因检测通量低、耗时长、实际推广困难的难题，发展了多种中药材DNA的高通量快速直裂提取方法,利用独创的超快速VPCR扩增方法，构建了多种贵细中药材特异性和可视化的基因检测体系，从基因的水平实现了中药材的快速真伪鉴定；科学准确地解决了中药材真伪鉴定的难题。
（2）针对中成药中基质复杂和DNA含量极低的难题，构建了DNA柱纯化和重结晶联用技术，提高了提取DNA的纯度和质量，首次从基因层面实现了包括丸剂、片剂、口服液、注射液等多种剂型中成药中原料药真伪鉴定；
（3）针对中药材掺假以及中成药掺假、偷工减料等现象，首次提出了利用对中药DNA含量进行定量来实现对其进行质量控制的思路，首次确定了样品DNA含量与药材重量之间的线性关系，创新性地构建了以对中药材以及中成药中原料药DNA进行定量而对中药进行定量分析的质量控制体系。
3应用情况以及整体评价
项目组的相关科研成果已经被包括太极集团、成都康美药业、四川御致药业、安徽省亳州永刚饮片厂等在内的多个企业采纳，到目前为止已经完成了737个批次，上万个样本的快速真伪鉴定，保证了相关中药材、中成药的质量，涉及相关药材和成药的总经济价值高达近10亿元。此外，项目组的研究成果还衍生出国家标准3项，其中1项已于2019年公布实施；其余2项已提交至国家药典委员会。
项目组通过一系列国际领先的独创技术和技术集成，攻克了中药真伪鉴定困难、造假掺伪难以鉴定这一系列难题；解决了中药基因检测实际应用过程中存在的核心科学问题、推动了基因检测技术在中药质量控制上的实际应用，建立了中药材以及中成药中原料药实验室高通量检测平台以及现场快速可视化基因检测体系并成功地实现了产业化应用，为提高中药质量、确保中药临床用药安全有效、保证人民健康水平提供了更加科学、准确的技术手段，助力我省及至全国中药事业的健康持续发展。
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【主要完成人情况表】
	姓名
	邓赟
	排名
	1

	行政职务
	药学院副院长
	技术职称
	研究员

	工作单位
	成都中医药大学药学
	完成单位
	成都中医药大学药学

	对本项目主要科技创新的贡献：
提出了了将基因检测技术应用于中药的真伪鉴定和定量分析的基本构想，策划并指导相关人员实施了本项目的整体工作。

	姓名
	唐卓
	排名
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	行政职务
	无
	技术职称
	研究员

	工作单位
	中国科学院成都生物研究所
	完成单位
	中国科学院成都生物研究所

	对本项目主要科技创新的贡献：
策划并指导相关人员开发建立了本项目所应用到的核酸检测技术，包括DNA快速直裂提取技术、超快速VPCR特异性扩增技术、扩增产物的可视化检测技术等。

	姓名
	陈蓉
	排名
	3

	行政职务
	无
	技术职称
	讲师

	工作单位
	成都中医药大学药学院
	完成单位
	成都中医药大学药学院

	对本项目主要科技创新的贡献：
提出并在唐卓研究员的指导下建立了超快速VPCR扩增技术，在邓赟研究员和唐卓研究员的指导下，将基因检测技术应用于中成药的真伪鉴定和定量分析，主要品种包括人参、党参、藏红花、冬虫夏草、半夏、虎掌南星、水半夏等。

	姓名
	梁恒兴
	排名
	4

	行政职务
	科研技术部主任
	技术职称
	研究员

	工作单位
	成都市食品药品检验研究院
	完成单位
	成都市食品药品检验研究院

	对本项目主要科技创新的贡献：
指导相关人员构建了冬虫夏草、哈蟆油以及驴的基因检测方法。负责了本项目所涉及的3项国家标准的制定，参与建立国家药监局首批重点实验室“中药材质量监测评价重点实验室”，并将该项目技术进行推广和应用。

	姓名
	杜凤
	排名
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	行政职务
	无
	技术职称
	助理研究员

	工作单位
	中国科学院成都生物研究所
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	中国科学院成都生物研究所

	对本项目主要科技创新的贡献：
在唐卓研究员的指导下针对不同种类的中药材构建了适合该类中药材的快速直裂提取法、构建了阿胶、川贝母药材的基因检测方法。

	姓名
	王巍
	排名
	6

	行政职务
	无
	技术职称
	工程师

	工作单位
	成都市食品药品检验研究院
	完成单位
	成都市食品药品检验研究院

	对本项目主要科技创新的贡献：
在邓赟研究员和唐卓研究员的指导下构建了天麻、三七药材的基因检测方法，与尚柯一起建立了本项目冬虫夏草、哈蟆油以及驴的基因检测方法。

	姓名
	董娟
	排名
	7

	行政职务
	无
	技术职称
	助理研究员

	工作单位
	中国科学院成都生物研究所
	完成单位
	中国科学院成都生物研究所

	对本项目主要科技创新的贡献：
在唐卓研究员的指导构建了核酸扩增产物可视化基因检测体系，并指导陈蓉将该可视化检测体系应用于中药的可视化基因检测。

	姓名
	尚柯
	排名
	8
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	生物检测中心副主任
	技术职称
	工程师
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	完成单位
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	对本项目主要科技创新的贡献：
与王巍一起建立了本项目冬虫夏草、哈蟆油以及驴的基因检测方法。



【主要完成单位情况表】
	单位名称
	成都中医药大学
	排名
	1

	对本项目科技创新和应用推广情况的贡献：
我单位在本项目的科技创新和应用推广上开展了以下工作：1.联合中国科学院成都生物研究所将基因检测技术引入到中成药的真伪鉴定和定量分析中，通过自身一系列国际领先的独创技术和技术集成，发展了基于基因检测的中药真伪快速鉴定及定量分析技术，攻克了中药真伪鉴定困难、造假掺伪难以鉴定等一系列难题。我单位牵头联合申报和完成国家自然科学基金两项，共同发表学术论文9篇。2.与中国科学院成都生物研究所、成都市食品药品检验研究院三家单位联合共建了国家药品监督管理局批准的“中药材质量监测评价重点实验室”，推动了中药基因检测技术在中药真伪鉴定和定量分析中的应用。

	单位名称
	中国科学院成都生物研究所
	排名
	2

	对本项目科技创新和应用推广情况的贡献：
我单位在本项目的科技创新和应用推广上开展了以下工作：1.联合成都中医药大学将基因检测技术引入到中成药的真伪鉴定和定量分析中，通过自身一系列国际领先的独创技术和技术集成，发展了基于基因检测的中药真伪快速鉴定及定量分析技术，攻克了中药真伪鉴定困难、造假掺伪难以鉴定等一系列难题。相关研究成果已经申请并获得发明专利授权3项，两家单位联合申报和完成国家自然科学基金两项，共同发表学术论文9篇。2.与成都市食品药品检验研究院进行合作，将中药阿胶的基因检测技术进行推广应用，开发出食品中驴源性成分检测实时荧光PCR法，该方法收载于国家食品补充检验方法（BJS201904）。3.与成都中医药大学、成都市食品药品检验研究院三家单位联合共建了国家药品监督管理局批准的“中药材质量监测评价重点实验室”。4.将上述科研成果推广应用到太极集团半夏药材、阿胶药材、川贝母药材；四川御制药业阿胶药材的真伪鉴定，为上述药材的真伪鉴定提供了科学准确的技术手段，推动了中药基因检测技术在中药真伪鉴定和定量分析中的应用。
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	排名
	3

	对本项目科技创新和应用推广情况的贡献：
我单位在本项目的科技创新和应用推广方面开展了以下工作：1.将成都中医药大学与中国科学院成都生物研究所联合开发的基于基因检测的中药真伪快速鉴定检测技术进行了推广应用，并为成都康美药业生产有限公司、成都通灵中药饮片精选有限公司、成都市康华药业股份有限公司进行了技术服务，对其贝母类、冬虫夏草等中药材的真伪进行了准确的鉴定，确保了其经济效益。2.发表相关学术论文3篇。3.与中科院成都生物研究所联合攻关，将中药阿胶的基因检测技术进行推广应用，开发出食品中驴源性成分检测实时荧光PCR法，该方法获批国家食品补充检验方法（BJS201904）。4.与成都中医药大学、中国科学院成都生物研究所一起联合共建了“中药材质量监测评价重点实验室”，于2019年7月获批国家药监局首批重点实验室。



