
项目情况简介

（陕西省自然科学奖公示）

1、项目名称：分子导向的生物学衰老精准识别与干预

2、主要完成人：郭媛、李剑、石东磊、陈希、李晓康、刘文文

3、提名单位：陕西省教育厅

4、提名意见：

衰老相关分泌表型因子与多种疾病的发生与发展紧密相关，对其深入研究不

仅直接提供延寿抗衰的可能性，更蕴含对生命健康本质的前沿探索，具有重要的

科学价值和社会意义。该研究团队长期专注于化学生物学与疾病诊疗领域，聚焦

开展分子导向的衰老精准识别与干预研究。针对“如何实现衰老靶向识别/干预

的分子调控”这一关键科学问题，以活性分子与靶标之间的化学反应过程为核

心，通过特定化学结构设计与分子构建，系统地开展了分子导向的衰老靶标识别

与靶向干预的原创性探索，取得了多个创新方法和技术的突破。同意提名该项目

申报陕西省自然科学二等奖。

5、项目简介：

本成果着眼于化学生物学交叉学科领域，聚焦生物学衰老精准识别与干预，

针对“如何实现衰老靶向识别、干预的分子调控”关键科学问题，以活性分子与

靶标之间的化学反应过程为核心，通过特定化学结构设计与分子构建，系统开展

了分子导向的衰老靶标识别与靶向干预原创探索。创新性成果包括：衰老蛋白种

属特异性识别、关联衰老微环境二维识别、机体应激状态下衰老动态识别等衰老

进程“识别”方法创新；以及靶向清除衰老细胞的器官延寿前药策略、单细胞分

辨清除衰老细胞的个体延寿前药策略等衰老进程“干预”技术突破等。5篇代表

性论文分别发表在：自然子刊 Nature Aging（1 篇，ESI 高被引）及化学领域国

际顶尖综合性期刊 Angewandte Chemie International Edition（1 篇）和 Chemical
Science（3篇）上。以上研究成果相互关联、相互支撑，形成了以“衰老精准识

别和干预”化学生物学研究为特色的创新成果体系。

6、客观评价（500 字以内）：

本项目发展的衰老相关靶标特异识别分子体系、建立的衰老相关靶标多模识

别分子方法、提出的衰老靶向干预分子策略等科学发现成果相互关联，已形成以

“衰老精准示踪和干预”为特色的创新研究成果体系。这些具有影响力的创新研

究成果使候选人获得了国内外同行的广泛认可。韩国科学院院士、梨花女子大学

教授 Juyoung Yoon、巴斯大学教授 Tony D. James、爱丁堡大学教授Marc Vendrell
等撰文对候选人的工作给予了积极评价，认为候选人的工作为识别、评估衰老提

供了新颖、有效和颇具前景的工具和策略；美国明尼苏达大学 Paul Robbins教授，

Senolytics衰老治疗领域开拓者之一，在 Nature Aging（2023）研究简报专栏撰文

对候选人单细胞分辨抗衰疗法肯定性评价：这些化合物新颖，会引起细胞衰老领

域的兴趣；化学、细胞等实验详实、结果令人信服。韩国科学院院士、高丽大学

教授 Jong Seung Kim在 Nature Chemistry（2023）上对候选人工作进行了两页正

面报道。
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8、主要完成人情况：

排序 完成人
行政

职务

技术

职称

工作

单位
完成单位 对本项目的贡献

1 郭媛 无 教授 西北大学 西北大学

全面负责本研究，提出衰老蛋白

种属特异性识别、关联衰老微环

境二维识别、机体应激状态下衰

老动态识别等衰老进程“识

别”创新思想，以及靶向清除衰

老细胞的器官延寿前药策略、单

细胞分辨清除衰老细胞的个体

延寿前药策略等衰老进程“干

预”技术方案，负责三个重要科

学发现的具体指导实验设计和

实施、数据分析、文章撰写等工

作，是该研究的主要负责人之一

且为代表性论文 1、2、3、4、5

（对应重要科学发现一、二、三）

的共同或独立通讯作者。

2 李剑 副校长 教授
华东理工

大学
华东理工大学

构建衰老标志物 SA-β-gal 激活

的衰老精准识别和干预分子，建

立多种模式生物水平衰老模型，

实现从细胞到器官与机体的多

层次衰老程度系统评价。利用前

药策略，开发精准治疗肾脏衰老

和机体整体衰老的可视化识别

与干预分子；负责三个重要科学

发现的具体指导、实验设计、数

据分析、文章撰写等工作，是该

研究的主要负责人之一且为代

表性论文 1、3、4、5（对应重

要科学发现一、二、三）的共同

通讯作者。

3 石东磊 无
副研究

员
海南大学 华东理工大学

开 发 单 细 胞 水 平 光 激 活

senolytic药物，可视化靶向清除

衰老细胞，延缓机体衰老；开发

诊疗一体化前药分子，靶向清除



肾脏中衰老细胞，治疗慢性肾功

能衰竭；开发基于不同标志物的

小分子荧光探针，包括 HOCl、

溶酶体极性、SA-β-gal，实现其

在生理、病理过程的精准监测与

示踪；开发基于细胞氧化应激响

应能力小分子荧光探针，精准评

价细胞衰老进程；参与三个重要

科学发现的具体实验操作、数据

结果分析、文章撰写等，是研究

的核心成员之一且为代表性论

文 2、4、5（对应重要科学发现

一、二、三）的共同第一作者以

及代表性论文 1的普通作者。

4 陈希 无 教授 西北大学 西北大学

解析了大肠杆菌β-gal E537Q 突

变体与荧光探针 KLS01、KSA01

和 KSA02 的复合体晶体结构，

以此为基础进一步构建了人类

SA-β-gal 与荧光探针 KLS05、

KSA01和 KSA02的结合模型。

通过结构分析，确定 A. oryzae

β-gal 是表征 SA-β-gal 的理想模

型，从结构生物学角度揭示了人

类 SA-β-gal 识别荧光探针的分

子机制以及种属特异性识别的

基本规律，是该研究的核心成员

之一且为代表性论文 3（对应重

要科学发现二）的共同通讯作者

和代表性论文 1（对应重要科学

发现一）的共同第一作者。

5 李晓康 无 副教授
华东理工

大学
华东理工大学

发现了第一代可区分识别人类

SA-β-gal 与细菌β-gal 的荧光探

针分子 KSL11，首次实现了

SA-β-gal 的种属选择性可视化

识别，并发现肾脏是机体中容易

衰老的器官，为衰老细胞的精准

识别和靶向肾脏干预衰老研究

奠定重要理论基础，负责相关的



实验实施、数据分析、文章撰写

等，是该研究的核心成员之一且

为代表性论文 1（对应重要科学

发现一）的共同第一作者以及成

果 3、4、5的普通作者。

6 刘文文 无 副教授 海南大学 华东理工大学

构建化学诱导及自然衰老小鼠

模型，检测脏器组织中药物（单

细胞水平光激活 Senolytic 药

物、诊疗一体化前药分子等）处

理前后衰老相关标志物的水平，

评价药物的抗衰老能力，参与相

关的实验操作、数据结果分析、

文章撰写等，是该研究的核心成

员之一且为代表性论文 5（对应

重要科学发现三）的共同第一作

者。

9、主要完成单位情况：

排序 完成单位 对本项目的贡献

1 西北大学

在该成果完成过程中，西北大学从人力、物力和工作条件方面给

予了全力支持，相关研究获得了国家自然科学基金重点项目（华东理

工大学、西北大学联合申请）、国家自然科学基金面上项目、陕西省

杰出青年科学基金项目的支持。主要创新性贡献包括：（1）提出衰老

蛋白种属特异性识别、关联衰老微环境二维识别、机体应激状态下衰

老动态识别等衰老进程“识别”创新思想；（2）主导建立了衰老相关

靶标特异识别创新分子体系；（3）主导发展了衰老靶标逻辑识别、多

维识别等多模式识别创新分子方法，实现了时、空分辨的衰老识别；

（4）联合华东理工大学提出靶向清除衰老细胞的器官延寿前药策略、

单细胞分辨清除衰老细胞的个体延寿前药策略等衰老进程“干预”原

创技术方案。



2 华东理工大学

在该成果完成过程中，华东理工大学从人力、物力和工作条件方

面给予了全力支持，相关研究获批国家自然科学基金重点项目的支持

（西北大学为合作单位）。主要创新性贡献包括：（1）主导了衰老相

关酶的种属选择性区分识别研究，开发了可区分识别人源β-半乳糖苷

酶（β-gal）与细菌源β-gal的荧光探针分子，实现人源衰老相关β-gal

（SA-β-gal）的种属选择性可视化识别；（2）联合西北大学发展了可

在精准锚定衰老细胞后通过光诱导发挥药效的全新 Senolytics分子，

实现了衰老细胞的单细胞分辨识别和清除，共同提出了单细胞分辨精

准抗衰新策略；（3）提供靶向清除衰老细胞前药疗法研究的药效评价

技术平台。

10、完成人合作关系说明（200 字以内）：

本人（第一完成人郭媛）与第二完成人李剑是代表性论文 1、3、4、5的共

同作者；本人与第三完成人石东磊是代表性论文 1、2、4、5的共同作者；本人

与第四完成人陈希是代表性论文 1、3的共同作者；本人与第五完成人李晓康是

代表性论文 1、3、4、5的共同作者；本人与第六完成人刘文文是代表性论文 5

的共同作者。特此说明！
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