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4、提名意见
[bookmark: _Hlk27406189]围绕氧化应激和氧化损伤，特别是脑氧化应激诱发神经退行性疾病过程中相关的化学分子分析的关键瓶颈问题，开展了深入系统的研究。率先提出了分子识别和电化学识别的协同作用机制，开拓与发展了氧化应激相关分子的高选择性识别新方法；设计与合成了无机-有机杂化的高稳定性探针体系，发现了活性氧诱导细胞内pH降低和铜离子浓度升高的新机制；建立了脑活体实时在体的高准确测量新途径，揭示了缺血及阿尔兹海默鼠脑中活性氧等分子的变化规律。
8篇代表论文性论文他引2475次，3篇为Web ofScience 高被引文章，被同行大篇幅引用和高度评价，并被英文专著《Biomedical Applications and Toxicology of Carbon Nanomaterials》作为典型的研究工作进行引用。项目第一完成人于2018年获得上海市自然科学奖一等奖，2013年获得国家杰出青年基金的资助，2011年获得中国分析测试协会一等奖、2015年中国化学会女分析化学家奖。该项目的重要科学创新和发现，针对脑氧化应激相关分子实时在体分析、及解析其分子机制等瓶颈问题取得了突破，创新成果显著，对生命分析化学、化学生物学、神经化学和生物传感等化学交叉学科的发展产生了重要国际影响。
申报材料属实，因此郑重推荐该项目参评2020年国家自然科学奖。
提名该项目为国家自然科学二等奖。
5、项目简介
本项目属于“分析化学”学科中“电化学分析”和“光谱分析”交叉领域。
活性氧是生命中重要的活性分子，当其产生与抗氧化系统发生不平衡时导致氧化应激，造成氧化损伤，诱发癌症和神经退行性疾病等。建立氧化应激相关分子实时在体的分析方法，对于深入理解氧化应激诱导疾病产生的分子机制，实现疾病的早期预防和诊断，意义重大。但是，活性氧等分子反应活性高、寿命短，且活体共存物质多，分析误差大。该项目在国家基金委杰出青年基金的支持下，围绕氧化应激相关分子的实时在体、高选择分析和高准确定量，及其分子机制解析等关键瓶颈问题开展了系统深入的研究。取得的重要科学发现包括：
1）率先提出了分子识别和电化学识别的协同作用机制，开拓与发展了氧化应激相关分子的高选择性识别新方法：系统地设计与合成了对于目标分子反应型、配位型等识别分子，并且结合电化学的信号识别，率先建立了双重识别的策略，解决了脑等复杂体系中分子测量的选择性难题，拓展了生命分析化学和化学生物学领域的研究手段和方法。被同行大篇幅引用并评价“Tian课题组的工作提出基于特异性分子结构设计，构筑适于活体分析的高选择性生物传感的概念”。
2）设计与合成了无机-有机杂化的高稳定性探针体系，发现了活性氧诱导细胞内pH降低和铜离子浓度升高的新机制：率先建立了稳定性好的无机量子点与特异性识别配体相结合的优势互补测量策略，实现了氧化应激诱导细胞病变及凋亡研究的荧光成像与分子机制研究。该成果为氧化应激诱导疾病的分子机制研究，提供了重要基础，被国际同行作为典型范例，收入其英文专著《Biomedical Applications and Toxicology of Carbon Nanomaterials》中。美国科学院院士斯坦福大学Hongjie Dai教授特别指出“创造性地将惰性量子点内核与发光碳点相结合，设计了高准确度的比率成像探针, 基于此工作的概念和策略，多个研究组后续发展了金属离子和活性氧分子的比率型荧光探针”，表明了该成果的引领性。
3）建立了脑活体实时在体的高准确测量新策略，揭示了缺血及阿尔兹海默鼠脑中活性氧等分子的变化规律。针对脑内阻抗大、测量信号易漂移等难题，提出电化学比率型传感的新策略，通过内外参比的同时校正，实现了脑活体内的高准确测量，为脑的实时在体、高精准测量提供了新途径。该成果被多篇综述大篇幅引用并评价：“采用参比通道作为内校正因子的检测模式，具有更高的灵敏度和准确度”，“可确保传感器在复杂的大脑环境中分项的可靠性。”该策略被国内外研究组广泛应用于血液中可卡因、鼠脑中抗坏血酸的准确分析等研究中。
在国际权威期刊Angew. Chem. Int. Ed.、Acc. Chem. Res.、Adv. Mater.等发表的8篇代表性论文，3篇为ESI高被引文章，他引2475次，单篇最高他引709次，被Science, Nature Chem, Chem. Soc. Rev.等权威学术期刊大量正面评述。项目第一完成人2018年获得上海市自然科学奖一等奖，2011年获得中国分析测试协会一等奖和中国女分析化学家奖（2015年）。上述重要科学发现和创新成果在国内外产生了重要的影响，推动和部分引领了相关领域的发展，对生命分析化学、化学生物学、神经化学和生物传感等学科的发展具有重要的意义。
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