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中华医学科技奖形式审查结果公布
	年份
	2018

	推荐奖种
	医学科学技术奖

	项目名称
	高龄老人重要健康相关指标的流行病学研究与应用

	推荐单位
	推荐单位：中国疾病预防控制中心
推荐意见：                                                                  
我国面临着严峻的老龄化和高龄化形势,老龄健康是公共卫生和疾病防控领域工作的重点和难点之一。项目组自2008年开始，提前布局老龄健康研究工作，整合了公共卫生与预防医学、人口学、老年医学、基础医学等跨学科优势资源，在全国23个省600多个区县，开展了高龄老人重要健康相关指标流行病学调查，将面上调查与典型调查结合、传统流行病学与分子流行病学结合，建立了全球最大规模的高龄老人多中心、前瞻性队列及生物样本库，围绕中国高龄老人疾病、功能、健康、死亡等4类重要健康相关指标的分布规律、影响因素和相关机制进行了近10年的研究。
项目组进行技术创新、方法创新、阐释性理论创新、实践和应用创新，并取得多项代表性研究成果。首次阐明了我国高龄老人疾病、功能、健康、死亡的发生发展规律和变化特征；揭示了区别于一般人群的高龄老人健康结局事件的社会、行为、环境、遗传因素等多维度流行病学病因；探索“基因—表型—健康结局”作用通路和病因链，判别关键分子事件，并进行动物模型的机制验证；发明衰老和糖尿病相关线粒体基因、阿尔兹海默病易感性基因的检测方法；构建客观和易测量的“健康老龄化指数”，应用于高龄老人健康状况的评估；基于老年人尤其是高龄老人重要健康相关指标的流行态势及其所带来的照料和养老问题，积极推动“普遍允许二孩”政策的制定。总体而言，项目组研究成果达到国内领先、国际先进水平，推荐申报中华医学科技奖。

	项目简介
	人口老龄化和高龄化是我国当前和今后一段时期面临的重要社会、公共卫生和临床医学问题。我国关于老年人尤其是高龄老人（80岁及以上）健康相关指标的流行病学研究甚少。自2008年开始，项目组整合公共卫生与预防医学、人口学、老年医学、基础医学等跨学科优势资源，基于前瞻性队列研究设计，在全国23个省600多个区县开展了高龄老人重要健康相关指标的流行病学研究，完成随访高龄老人28074人次，建立了全球最大规模的高龄老人多中心、前瞻性队列及生物样本库，系统研究了高龄老人疾病、功能、健康、死亡等 4类重要健康相关指标的分布规律、影响因素和相关机制，相关成果在全国范围内推广应用并促进了政策转化，产生了显著的社会效益。
一、首次阐明了我国高龄老人重要健康相关指标（4类30余个）的发生发展规律和变化特征，填补了与国际参比的我国高龄老人重要健康相关指标的基础数据空白。研究发现，我国高龄老人失能广泛流行，认知功能受损严重，体内炎症较为普遍，死亡风险较高；但百岁老人慢性病发生风险较低、抗氧化机能和营养素储备较高，可作为研究健康老龄化的范本。
二、识别分析社会、行为、环境、遗传因素对老年人不同健康结局事件及其发生发展阶段的影响和影响程度，揭示了区别于一般人群的高龄老人健康结局事件的多维度流行病学病因。项目组2008—2014年间收集15000余名高龄老人的基因样本并进行检测，通过长期、动态跟踪随访，发现了部分影响高龄老人认知功能、日常生活自理能力和死亡的重要生物标志物。
三、针对高龄老人健康和长寿的作用机制，探索“基因—表型—健康结局”作用通路和病因链，判别高龄老人功能状态、疾病和死亡的关键分子事件，发明疾病易感基因的检测方法。识别影响健康相关指标的关键病因和机制，根据关联的时序性连接成病因链，并进行动物模型的机制验证。发现“CETP基因、APOE基因、单倍群F基因—血脂代谢—长寿”、“Abcg2基因缺陷—氧化应激—认知功能”、“视黄酸诱导基因—炎症反应—动脉粥样硬化”作用通路。发明衰老和糖尿病相关线粒体易感性基因、阿尔兹海默病X染色体易感性基因的检测方法。
四、搭建高龄老人健康大数据开放共享平台，构建“健康老龄化指数”并应用于人群健康老龄化的评估，积极推动“普遍允许二孩”政策的制定。建立全球共享的数据平台，目前世界各地已有3550名正式注册的研究者使用该数据。开发出客观且易测量的“健康老龄化指数”，被全国多个卫生机构试点应用于高龄老人的健康评估咨询，疾病筛查、诊断和治疗，为确定我国健康老龄化标准提供参考依据。基于老年人特别是高龄老人重要健康相关指标的流行态势及其所带来的照料和养老问题，项目组提出了“普遍允许二孩”政策，得到多位党和国家领导人的肯定性批示，为政府政策制订提供了重要的科学支撑，将对我国老龄人口结构的改善（特别是2030年后）产生积极影响，为政府政策制订提供了重要的科学支撑。
项目组撰写的20篇代表性论文中，SCI收录18篇（JCR一区13篇），他引总数393次，SCI他引总数211次，影响因子在1.064～47.831之间，累计为129.265。中文2篇，他引总数8次。
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	1
	中国发明专利
	中国
	CN101775435B
	2012-02-08
	检测线粒体ND1基因单核苷酸多态性的方法、试剂盒及其应用
	杨泽;冯洁;孔放;张建佚;相蕾;史晓红;唐雷;孙亮

	2
	中国发明专利
	中国
	CN101676404B
	2012-05-09
	一种线粒体ND2基因SNP预测2型糖尿病易感性的试剂
	杨泽;孙飞;孔放;罗兰;吴迪;王晓霞;孙亮;唐雷;史晓红;朱小泉

	3
	中国发明专利
	中国
	CN104313144A
	2015-01-28
	一种检测阿尔茨海默病易感性的试剂
	朱小泉;王娜娜;惠娟;赵承孝;刘铭;王建业;史晓红;魏东;杨帆;张耀光;梁思颖;唐雷;孙亮;杨泽
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	通讯作者（含共同）
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	他引总次数
	通讯作者单位是否含国外单位

	1
	High normal plasma triglycerides are associated with preserved cognitive function in Chinese oldest-old
	Age and Ageing
	2012，41(5):600-606
	4.282
	施小明
	13
	17
	否

	2
	Low-density lipoprotein cholesterol was inversely associated with 3-year all-cause mortality among Chinese oldest old: data from the Chinese Longitudinal Healthy Longevity Survey
	Atherosclerosis
	2015，239 (1): 137-142
	4.239
	施小明, Matchar DB, 曾毅
	7
	11
	是

	3
	Gender-dependent association of body mass index and waist circumference with disability in the Chinese oldest old
	Obesity
	2014，22(8):1918-1925
	3.873
	施小明, 曾毅
	3
	7
	是

	4
	Prevalence and risk factors of atrial fibrillation in Chinese elderly: results from the Chinese Longitudinal Healthy Longevity Survey
	Chinese Medical Journal
	2015，128(18):2426-2432
	1.064
	Matchar DB,曾毅
	9
	14
	是

	5
	Serum cholesterol levels within the high normal range are associated with better cognitive performance among Chinese elderly
	The Journal of Nutrition Health and Aging
	2016，20 (3) :280-287
	2.772
	施小明,曾毅, Matchar DB
	3
	4
	是

	6
	我国长寿地区百岁老人慢性病及有关健康指标研究
	中华预防医学杂志
	2010，44 (2):101-107
	1.072
	施小明，曾毅
	0
	6
	否

	7
	中国长寿地区高龄老年人贫血及其3年死亡风险关系的研究
	中华流行病学杂志
	2015, 36(7): 682-686
	1.360
	施小明，曾毅
	0
	2
	是

	8
	High sensitivity C-Reactive Protein is associated with different health predictors in middle-aged and oldest-old Chinese
	Biomedical and Environmental Sciences
	2012, 25(3): 257-266
	2.204
	施小明，曾毅
	2
	3
	是

	9
	Genetic correction of β-thalassemia patient-specific iPS cells and its use in improving hemoglobin production in irradiated SCID mice
	Cell Research
	2012，22(4):637-648
	15.606
	杨泽, 高绍荣
	58
	96
	否

	10
	Effects of FOXO genotypes on longevity: a biodemographic analysis
	The Journals of Gerontology Series A Biological Sciences and Medical Sciences
	2010，65(12): 1285-1299
	5.957
	曾毅, 田小利
	26
	57
	是

	11
	Health consequences of familial longevity influence among the Chinese elderly
	The Journals of Gerontology. Series A, Biological Sciences and Medical Sciences
	2013，68(4):473-482
	5.957
	曾毅
	2
	10
	是

	12
	GxE interactions between FOXO genotypes and tea drinking are significantly associated with cognitive disability at advanced ages in China
	The Journals of Gerontology. Series A, Biological Sciences and Medical Sciences
	2015; 70(4): 426- 433
	5.957
	曾毅, 田小利
	1
	4
	是

	13
	Interferon regulator factor 1/ Retinoic inducible gene I (IRF1/RIG-I) axis mediates 25-hydroxycholesterol-induced interleukin-8 production in atherosclerosis
	Cardiovascular Research
	2012，93(1): 190-199
	5.878
	顾军
	18
	23
	否

	14
	Tea consumption and mortality in the oldest-old Chinese
	Journal of the American Geriatrics Society
	2013，61(11) :1937-1942
	4.388
	曾毅
	4
	8
	是

	15
	Abcg2 deficiency augments oxidative stress and cognitive deficits in Tg-SwDI transgenic mice
	Journal of Neurochemistry
	2012， 122(2):  456-469
	4.083
	黄培林，张万东
	8
	10
	是

	16
	Associations of environmental factors with elderly health and mortality in China
	American Journal of Public Health
	2010，100(2):298-305
	3.858
	曾毅
	23
	60
	是

	17
	Gene-gene interaction between CETP and APOE polymorphisms confers higher risk for hypertriglyceridemia in oldest-old Chinese women
	Experimental Gerontology
	2014，55:129-133
	3.340
	杨泽, 孙亮
	4
	6
	否

	18
	Association of mtDNA haplogroup F with healthy longevity in the female Chuang population, China
	Experimental Gerontology
	2011，46(12):987-993
	3.340
	杨泽
	16
	26
	否

	19
	The effects of China’s universal two-child policy
	The Lancet
	2016，388(1005):1930-1938
	47.831
	Hesketh T
	12
	26
	否

	20
	The status and associated factors of successful aging among older adults residing in longevity areas in China
	Biomedical and Environmental Sciences
	2016，29 (5) :347-355
	2.204
	施小明
	2
	3
	否


主要完成人和主要完成单位情况
	主要完成人情况
	姓名：施小明
排名：1
职称：研究员
行政职务：所长
工作单位：中国疾病预防控制中心
对本项目的贡献：重点对本项目第1、2、4项主要科学发现点及创新点做出突出贡献，投入工作量占本人工作总量的70%。作为主要完成人参与分析阐明“我国高龄老人重要健康相关指标的发生发展规律和变化特征”（附件4-6）；在研究整理思路和技术方法上提供指导建议，采用实验室检查和经典流行病学调查相结合的方法，探索我国老龄老人功能与死亡等主要健康相关指标的发生发展规律和认知、日常生活自理能力等功能指标、贫血等疾病指标、死亡指标的病因链模型的构建（附件4-2，4-3，4-6，4-7）；组织协调并参与“成功老龄化指数”的构建（附件4-20）与成果应用。以第一或通讯作者身份在老年医学领域JCR一区杂志发表SCI论文数篇。
姓名：曾毅
排名：2
职称：教授
行政职务：无
工作单位：北京大学
对本项目的贡献：重点对本项目第2、3项主要科学发现点及创新点做出突出贡献，投入工作量占本人工作总量的60%。利用项目组前瞻性队列数据在我国开展包含行为、社会、环境和遗传等影响因素在内的病因探索研究。作为核心研究成员在我国首次发现了饮茶与基因交互作用对于老龄老人认知功能受损以及死亡风险的影响（附件4-12，4-14，4-16），同时探索社会行为因素与特定基因、基因与基因交互作用对长寿的影响，揭示关键分子事件（附件4-10，4-11）。在政策转化方面，作为执笔人向党中央、国务院递交多篇政策报告，为我国生育制度的完善以及老龄化的应对做出重大贡献。以第一作者或通讯作者在The Lancet等杂志发表多篇学术论文。
姓名：杨泽
排名：3
职称：教授
行政职务：无
工作单位：国家卫生计生委北京老年医学研究所
对本项目的贡献：重点对本项目第3项主要科学发现点及创新点做出突出贡献，投入工作量占本人工作总量的60%。负责高龄老人的基因样本收集与检测，作为核心研究人员参与基因交互作用与高龄女性血脂异常的关系、线粒体基因组单倍群F对我国壮族女性长寿的影响研究，为构建“基因—血脂—长寿”通路提供数据支撑（附件4-17，4-18）；指导分析构建Abcg2缺陷—氧化应激升高—认知功能受损通路（附件4-15）；指导诱导性多功能干细胞（iPSCs）与贫血治疗研究（附件4-9）。作为参与人完成衰老和糖尿病相关线粒体基因、阿尔兹海默病易感性基因的检测技术的发明中的方法设计、实验过程的指导与具体操作（附件1-1，1-2，1-3）。
姓名：吕跃斌
排名：4
职称：实习研究员
行政职务：无
工作单位：中国疾病预防控制中心
对本项目的贡献：重点对本项目第1、2项主要科学发现点及创新点做出突出贡献，投入工作量占本人工作总量的80%。作为骨干人员参与我国老龄老人功能与死亡等主要健康相关指标的发生发展规律探索和病因链模型的构建过程中现场流行病学调查、生物样本采集及各类生物医学指标数据的整理和分析，针对高龄老人死亡风险发生发展规律、高龄老人血脂与认知功能受损以及死亡风险的关系（附件4-2,4-5），以及贫血与高龄老人死亡风险的关系开展数据分析研究工作（附件4-7）。以第一作者在Atherosclerosis等国内外学术期刊发表相关论文数篇。
姓名：雷晓燕
排名：5
职称：教授
行政职务：无
工作单位：北京大学
对本项目的贡献：重点对本项目第3、4项主要科学发现点及创新点做出重要贡献，投入工作量占本人工作总量的60%。作为主要参与人员，在项目开展阶段参加高龄老人流行病学现场调查、督导工作，参与组织调查人员技能培训，并参与高龄老人认知功能特点及影响因素相关研究的数据清理与分析工作（附件4-12），参与高龄老人长寿的家庭、社会等环境影响因素的分析工作（附件4-11），并结合相关研究结果开展老年健康与卫生政策分析，研究成果获得多项省部级奖励。
姓名：孙亮
排名：6
职称：副研究员
行政职务：主任
工作单位：国家卫生计生委北京老年医学研究所
对本项目的贡献：主要对本项目第3项主要科学发现点及创新点做出重要贡献，投入工作量占本人工作总量的60%。长期关注老年人年龄增长过程中遗传因素及致病机制等方面的研究。是基因交互作用与高龄女性血脂异常关系的机制研究核心参与者（附件4-17），构建了“基因—血脂异常—长寿”作用通路。作为参与人完成衰老和糖尿病相关线粒体基因、阿尔兹海默病易感性基因的检测技术的发明中具体案例实施的操作过程（附件1-1，1-2，1-3）。作为第一作者和通讯作者在Experimental Gerontology上发表论著。
姓名：殷召雪
排名：7
职称：副研究员
行政职务：无
工作单位：中国疾病预防控制中心
对本项目的贡献：重点对本项目第1、2、4项主要科学发现点及创新点做出重要贡献，投入工作量占本人工作总量的70%。参与实施方案与工作手册的制定，参与面上调查与典型调查的现场督导、技术培训等工作。参与高龄老人慢性疾病的变化规律研究（附件4-4，4-6），主要参与高龄老人血脂水平与认知功能、死亡的关系研究（附件4-1，4-5，4-2），肥胖相关指标与日常生活自理能力的关系研究（附件4-3）具体数据清理与分析工作。参与探索了健康老龄化指数的构建以及健康老龄化影响因素的探索（4-20）；以第一作者和普通作者发表国内外学术论文数篇。
姓名：陆杰华
排名：8
职称：教授
行政职务：无
工作单位：北京大学
对本项目的贡献：重点对本项目第3、4项主要科学发现点及创新点做出贡献，投入工作量占本人工作总量的60%。作为主要研究成员，参加高龄老人生物医学指标数据收集过程中的流行病学现场调查、督导工作，侧重开展中国大陆高龄老人的基因与社会、经济等环境因素之间的主要关系的数据分析工作，从人口学、社会学、环境科学等跨学科的视角分析影响高龄老人身体健康、社会参与等因素与其健康状况之间的关系（附件4-11，4-16），为积极应对老龄化的相关人口政策的提出提供数据支持和理论依据。
姓名：朱小泉
排名：9
职称：助理研究员
行政职务：无
工作单位：国家卫生计生委北京老年医学研究所
对本项目的贡献：主要参与对本项目第2、3项主要科学发现点及创新点做出重要贡献，投入工作量占本人工作总量的50%。在基因交互作用与高龄女性血脂异常的关系的机制探索中，参与高龄老人的基因样本的搜集与检测分析工作（附件4-17），参与基因与长寿的关联研究的分析工作（附件4-18），参与本项目跨学科分析研究平台的搭建。作为参与人完成衰老和糖尿病相关线粒体基因检测技术的发明中具体案例实施的操作过程，在阿尔兹海默病易感性基因的检测技术的发明中参与主要设计和实验操作工作（附件1-1，1-2，1-3）。
姓名：石文惠
排名：10
职称：研究员
行政职务：无
工作单位：中国疾病预防控制中心
对本项目的贡献：重点对本项目第2、4项主要科学发现点及创新点做出重要贡献，投入工作量占本人工作总量的40%。参与面上调查与典型调查现场问卷以及生物样本采集工作，参与数据清理与初步分析工作。作为核心人员参与健康老龄化研究，构建健康老龄化指数，评价老年人健康状态，探索影响成功老龄化的具体措施（附件4-20），该成果在全国范围各相关单位进行推广应用。
姓名：顾军
排名：11
职称：教授
行政职务：无
工作单位：北京大学
对本项目的贡献：重点对本项目第3项主要科学发现点及创新点做出重要贡献。为探索生活方式和基因交互作者对长寿的影响、以及饮茶与基因交互作用对高龄老人认知功能的影响提供指导建议（附件4-11，4-12）；作为主要参与人员以实验的方式证实动脉粥样硬化生物学机制（附件4-13），为老年人慢性疾病的治疗提供科技支撑。以通讯作者或普通作者在Cardiovascular Research等杂志发表学术论文数篇。
姓名：原慧萍
排名：12
职称：副研究员
行政职务：无
工作单位：国家卫生计生委北京老年医学研究所
对本项目的贡献：重点对本项目第3项主要科学发现点及创新点做出突出贡献，投入工作量占本人工作总量的55%。主要从事代谢性疾病的分子机制研究，是“基因—血脂异常—长寿”作用通路研究的重要参与者之一（附件4-17），在Experimental Gerontology等杂志上发表相关学术论文。

	主要完成单位情况
	单位名称：中国疾病预防控制中心
排名：1
对本项目的贡献：中国疾病预防控制中心作为第一完成单位,主要负责高龄老人健康相关指标的研究工作，对本项目的顺利开展起到决定性作用。在项目设计阶段，组织开展调查方案制定工作，落实各单位主要职责，统筹协调各单位以及主要参与人的任务分工，组织相关人员参与具体方案与工作手册的编撰制定。在经费预算方面，对项目总体经费以及年度经费预算编制进行统一规划，并按照具体实施细则落实项目配套设施、相关耗材的购置、发放与使用工作，为各项研究工作的顺利开展和完成提供了重要支持和资源保障。在项目实施阶段，与其他参与单位开展横向合作，组织安排面向各地区调查人员的技术培训工作，协调全国各点位工作进度，派遣专业人员进行督导和质量控制工作，协调处理项目执行过程中出现的重要问题，并组织阶段性监督检查和绩效评估工作。在项目具体成果产出与应用方面，中国疾病预防控制中心组织派遣工作人员投入现场调查与样本采集工作，在建立高龄老人生物样本库方面起到了关键作用，为筛选与高龄老人重要健康相关指标具有关联性的多种生物医学指标、为阐明高龄老人重要健康相关指标的发生发展规律和变化特征以及主要结局事件的病因链条提供了人力和物力支撑，多位参与人员将相关研究结果以论文的形式在国内外学术杂志发表；另外，协调并积极推动研究成果在地方疾控、医院、社区卫生服务中心等的实际推广应用工作，对我国健康老龄化的推动具有指导意义。
单位名称：北京大学
排名：2
对本项目的贡献：北京大学主持和组织实施了涵盖全国23个省、直辖市及自治区的“中国老年健康影响因素跟踪调查”，后期联合本项目的第一完成单位中国疾病预防控制中心开展跟踪随访研究，为本项目的开展提供了前期数据库资源和人员团队基础。在研究设计阶段，参与本项目研究总体方案的顶层设计、总体技术路线安排与规划和工作手册制定等工作，组织完成调查问卷等主要工作文件的更新制定。同时在项目的实施阶段，协调并参与地方专业人员的业务培训，与本项目的第一完成单位密切合作开展面上调查与典型调查各点位的具体实施，组织并参与落实随访调查对象的人员确定与新增调查对象的补充工作，参与完成各点位的流行病学调查与生物样本采集，参与数据录入、清理和质量评估等工作，为建立典型调查地区包括社会、环境、行为、高龄老人重要健康相关指标以及生物医学指标在内的数据库起到了重要作用。此外，北京大学组织协调基因样本的检测与分析，并派遣专业人员参与具体数据清理与分析工作，为建立健康长寿基因样本库发挥重要作用，并将相关研究结果以论文的形式主要在国外学术杂志发表。在政策转化方面，北京大学组建专业团队，合理安排各研究人员的密切合作，为本项目老龄健康影响因素和科学管理研究，以及人口政策研究方面起到关键作用。
单位名称：国家卫生计生委北京老年医学研究所
排名：3
对本项目的贡献：国家卫生计生委北京老年医学研究所主要为项目的实施阶段提供了相应的支持。主要参与本项目高龄老人生物样本的采集以及基因样本检测过程中的具体跟进工作。同时为长寿机制的研究提供了先进的遗传流行病学技术，采用传统流行病学与遗传流行病学相结合的方法进行数据分析，为本项目在遗传因素方面的研究发挥了重要作用，为高龄老人重要健康相关指标病因链的建立提供了有力人员支撑，相关研究成果发表在Cell Research等国外高水平学术杂志上。在影响高龄老人主要健康结局的关键分子事件研究方面，国家卫生计生委北京老年医学研究所组织开展了相应的动物实验为相关机制的验证提供科学依据和数据支撑，为项目组探索“基因-表型-健康结局”作用通路提供重要参数依据。


