项目名称：盆腔炎性疾病后遗症中医综合疗法临床应用与基础研究
提名单位意见：

我单位认真审阅了该项目提名书及其附件材料，确认真实有效，相关栏目符合填写要求。

按照要求，我单位及完成人所在单位均进行了公示，确认完成人、完成单位排序无异议。

根据项目科技创新、技术经济指标、促进行业科技进步作用、应用情况、完成人情况，并参照山东省科学技术进步奖申报和提名基本条件，提名理由和建议等级如下：

1.本项目创新点、技术经济指标、促进行业科技进步作用：

（1）本研究第一部分采用中医综合疗法（中药汤剂辨证内服+中药灌肠+中药药渣外敷）与中医单一疗法（中药汤剂辨证内服）治疗盆腔炎性疾病后遗症（SPID）的前瞻性、随机、开放、平行对照、多中心临床试验研究，共采集血瘀肾虚证、湿热瘀结证SPID患者324例（各162例）。观察两种治疗方法的主要疗效指标（下腹疼痛、腰骶酸痛、带下量多）、次要指标（中医证候、局部体征）及实验室检查（血沉、分泌物涂片、B超）改善情况。结合世界卫生组织生存质量测定量表简表，评定SPID中医综合治法对患者生存质量的改善情况。

评价SPID中医综合治法的安全性。通过治疗成本-效果分析，考察SPID中医综合治法的卫生经济学指标。在农村基层，推广应用SPID中医综合疗法，考察其适用性、可接受性。
（2）第二部分研究了SPID大鼠非手术建模评价及证候属性的理论。国内SPID开腹手术动物模型，与临床发病不符且证候属性不清，国外经阴道上行感染法为盆腔炎性疾病模型。基于此，在前期SPID模型炎症和免疫修复等指标分析及临床证候、疗效评价基础上，本研究提出新的非手术SPID模型概念，以正气不足而感邪，引入大鼠疲劳及饥饿诱因，设立比拟临床的阴道上行感染，多时点检测非手术造模成模效果；并依中医辨证理念比拟临床证候，纳入SPID大鼠动物表征，结合方药反证，明确SPID大鼠证候属性及其评价方法。

（3）第三部分通过对SPID现代文献的检索分析，探讨其中医证候分布规律，编制SPID中医证候四诊信息采集问卷；采用临床流行病学方法进行临床调查，运用数理统计方法，探讨SPID中医证候分布规律，计算证候诊断阈值及分级诊断标准，为临床制定客观性、适用性和可操作性强的证候诊断标准奠定基础。首次将患者作为整体研究对象，依据量表的制作原则，制作有中医内涵的SPID患者报告临床结局（PRO）评估量表。
（4）创新点是，优化、筛选出针对SPID疗效确切、可供推广的中医综合治疗方案；建立了无创法SPID动物模型并明确其中医证候属性；首次制作有中医内涵的SPID患者PRO评估量表。
2.应用情况说明：

（1）SPID是妇科最常见的疾病之一，其病程较长，易于反复发作，严重降低女性生活质量，明显增加社会经济负担。本项目的开展，将为优化、筛选疗效确切、可供推广的中医综合治疗方案，提供其疗效支撑的临床试验依据，下一步可作为在农村基层推广的本病治疗方案的一个重要补充。

（2）通过本研究，将初步奠定SPID中医药研究平台，填补了SPID非手术动物模型建模及其证候属性研究领域的空白，为探讨SPID发病机制及中医药治疗SPID的机理研究奠定了基础。

（3）通过对SPID文献和临床流调研究，探讨SPID中医证候分布规律；研制SPID患者PRO评估量表并对其考核。
（4）本课题成果已经先后在山东省千佛山医院、济南市中医医院、滨州中医妇科医院等单位推广应用，效果良好，获得了较大的社会效益。 

3.完成人情况：刘金星、师伟、刘瑞芬、陈磊、王丽、梁娜、王宪、武志娟、王玉超
4.提名理由和建议等级：

该研究成果将作为优化、筛选针对SPID疗效确切、可供推广的中医综合治疗方案的重要依据，为中医药治疗SPID提供其疗效支撑的临床试验依据。提出新的非手术SPID模型概念，检测成模效果；并依中医辨证理念比拟临床证候，纳入SPID大鼠动物表征，结合方药反证，明确SPID大鼠证候属性及其评价方法。探讨SPID中医证候分布规律，研制SPID患者PRO评估量表并对其考核。该课题的研究成果对广大SPID患者具有重要的临床治疗价值，中医综合疗法取得单位疗效的治疗成本较低，具有节省本病医疗费用、疗效显著、适宜基层推广应用的优势。课题成果基层推广，显著提升各临床研究单位的本病收治率，获得了较好的经济社会效益，对减少社会资源浪费、促进中医学术发展都具有重要意义。

建议提名为科技进步奖三等奖。

项目简介：本研究是“十一五”国家科技支撑计划、国家自然科学基金、山东省中医药管理局科研资助项目。

课题研究属于中医妇科学领域，以中医治疗SPID确有疗效的四联疗法为基础，在建立本病中医辨证规范的前提下，遵循DME原则，优化、筛选出针对SPID疗效确切、可供推广的中医综合治疗方案，提供其疗效支撑的临床试验依据，并初步形成可在农村基层推广的本病治疗方案。通过对SPID文献和临床流调研究，探讨SPID中医证候分布规律；研制SPID患者PRO评估量表并对其考核。在基础研究方面，提出新的非手术SPID模型概念，结合炎症因子及增生粘连指标，多时点检测成模效果；并依中医辨证理念比拟临床证候，纳入SPID大鼠动物表征，结合方药反证，明确SPID大鼠证候属性及其评价方法。
研究发现：1）形成了针对SPID血瘀肾虚型和湿热瘀结型的中医综合治疗方案（中药汤剂辨证内服+中药灌肠+中药药渣外敷）。2）首次明确提出了血瘀肾虚证为本病常见证型及其病机理论。3）首次提供了较高循证级别的SPID不同中医治法间的疗效数据。4）率先搭建了较系统的SPID疗效评价方法。5）首次形成了产研结合的SPID治法成果推广模式。6）本研究引入饥饿及运动性疲劳诱因，填补了无创法SPID动物模型的空白。7）本造模法建立的SPID大鼠模型中医证候为气滞血瘀证，填补了非手术法建立SPID动物模型证候属性研究领域的空白。8）从方药反证的角度，探讨疏肝理气、活血化瘀法对模型大鼠相关实验室指标的影响。9）探讨SPID中医证候分布规律，研制SPID患者PRO评估量表并对其考核。
本研究研究成果具有极高的临床实用价值，进一步充实中医综合治疗方案治疗SPID的理论，为中医综合疗法（中药辨证内服法+灌肠法+外敷法），提供了疗效确切的、较高级别的临床循证证据，不断提高中医药治疗本病的认可度，扩大本病综合治疗方案的应用领域和基层推广范围，顺应国家重视慢性病防治的医改要求，较明显的减轻本病的社会和经济负担。首次研制SPID患者PRO评估量表并对其考核。较全面评价了无创法SPID大鼠模型的成模效果，建立了符合临床SPID发病机制的大鼠模型，填补了无创法SPID动物模型的空白。同时模型评价纳入比拟临床辨证的动物表征指标，结合中医理论进行辨证论治，明确了该种建模法所成模大鼠的证候属性。结合临床验证有效的方药进行证候反证，探索SPID模型动物证候属性及其指标权重，并分析与各理化指标的相关性，获得了疏肝理气、活血化瘀法干预炎症相关因子、增生修复指标以及免疫方面调控作用的新阐释，对明确和进一步创新SPID的中医药辨治理论，具有重要的科学意义，挖掘了中医药治疗本病的潜力，这对奠定SPID中医药研究平台，将发挥关键支撑作用。达到了国内领先水平。
客观评价：本研究设计合理，内容全面，技术资料、数据可靠，技术指标先进，研究成果具有极高的临床实用价值，进一步为中医综合疗法提供疗效确切的、较高级别的临床循证证据，解决了中医药治疗本病缺乏规范、严谨、大样本、多中心临床研究这一关键技术问题；率先明确提出了血瘀肾虚证为本病常见证型及其病机理论。首次研制SPID患者PRO评估量表并对其考核。施加疲劳及饥饿诱因后经阴道种植感染源的非手术SPID大鼠模型更符合临床发病特征，是更适宜SPID防治研究的动物模型；结合SPID公认方剂反证评价，明确该种方法建立的SPID大鼠模型，其证候属性以气滞血瘀证占绝对优势。本研究填补了SPID非手术动物模型建模及其证候属性研究领域的空白，为探讨SPID发病机制及中医药治疗SPID的机理研究奠定了基础。本课题研究成果将作为我们中医辨证分型客观化的重要依据，并在今后的辨证论治过程中得到可靠应用，而且可以作为中医综合治疗方案应用推广示范以及病证结合基础加以深入研究，本课题达到了国内领先水平。

推广应用情况：本课题成果已经先后在山东省千佛山医院等单位推广应用，效果良好，获得了较大的社会效益。

主要知识产权证明目录：

刘金星.一种盆腔炎性疾病的动物模型制备方法.发明专利，申请，2018.01.22，201810059148.0
主要完成人情况：按照排名先后顺序：1.刘金星，山东中医药大学附属医院妇科主任，教授，为该项目负责人，设计总体研究方案并指导实施。2.师伟，山东中医药大学附属医院妇科副主任，副主任医师，参与慢性盆腔炎中医综合治疗方案的基层转化推广应用。3.刘瑞芬，山东中医药大学附属医院，教授，进行了中医综合疗法与中医单一疗法治疗慢性盆腔炎的前瞻性、随机、开放、平行对照、多中心临床试验研究。4.陈磊，山东汉岳生物工程有限公司 
，高级工程师，进行研究病例的分析统计，参与撰写统计计划书及统计报告。5.王丽，山东中医药大学附属医院，主治医师，在SPID大鼠非手术建模的基础上，纳入类临床辨证的动物表征指标，统计分析各中医证候表征出现频率。6.梁娜，山东省千佛山医院，主治医师，完成课题任务书的方案推广任务，参与中医综合治疗方案的推广应用。7.王宪，山东中医药大学附属医院，医师，参与非手术SPID大鼠无创建模方法的研究工作，并推广应用。8.武志娟，山东中医药大学附属医院，讲师，参与推广慢性盆腔炎中医综合疗法在农村基层的应用。9.王玉超，山东中医药大学附属医院，医师，参与建立符合临床发病过程的 SPID 大鼠模型研究工作。

主要完成单位及创新推广贡献：

本单位作为本项目的唯一完成单位，提供了临床观察及实验用场所，并完成了资金、人员方面的支持工作。

完成人合作关系说明：

刘金星、刘瑞芬、师伟设计并完成了本课题。陈磊、梁娜、武志娟完成了课题病例的收集以及指标检测。王丽、王宪、王玉超进行了相关的指标检测。课题组成员对此无异议，无相关利益冲突。
