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推荐奖种 医学科学技术奖（非基础医学类）

项目名称 体外助孕后代心血管代谢健康监护体系的应用

推荐单位

/科学家
山东省医学会

项目简介

      近年来不孕症发生率高达18%，被视为本世纪第三大疾病。体外助孕技术，俗称试管婴

儿，是治疗不孕症最主要的手段。全球已有900多万试管婴儿出生，我国也已逾百万人，并以近

40万/年的增量扩大。在“生得了”和“生得好”后，千万试管婴儿“长得好”问题成为不可回避的

焦点，也是国家“人口战略”中“从生命起点服务全生命周期健康”的明确要求。根据多哈理论，母

亲疾病和助孕技术对于后代均是非生理暴露，可能影响后代的代谢健康。申请人作为一线临床医

生和科研工作者，开展生殖障碍疾病代际遗传与辅助生殖技术安全性的基础与临床研究，研究成

果为试管婴儿全生命周期健康管理提供重要临床证据支撑。详述如下:

    1. 基于国内领先的体外助孕万人队列平台提出试管婴儿长期代谢健康监测干预关口需前移

至儿童期，靶向定位了远期健康监测关键指标：申报人作为主要骨干参与设计和建立我国最具规

模的单中心辅助生殖队列，共纳入2万余试管婴儿核心家系，为评估其后代安全性奠定基础。基

于队列平台发现试管婴儿在新生儿期肥胖的风险增加，继而纵向追踪证实其在儿童期心血管代谢

偏移。研究结果成为试管婴儿代谢变化的关键临床证据，提出了将血糖、血压作为其长期健康监

测的靶标。成果发表于 JAMA子刊、糖尿病及生殖领域高影响期刊，得到国际同行欧洲人类生殖

与胚胎学会专家的充分肯定，并基于国际影响，多次受邀在国内外学术会议报告，荣评国际生殖

协会联盟最佳论文。

    2.解析亲代生殖障碍影响子代健康的遗传机制，为阻断不良生殖表型代际传播提供靶点：

多囊卵巢综合征是导致女性不孕最常见的代谢疾病，首先通过基因组及转录组证实了多囊患者存

在可影响代谢的遗传和表观遗传变异，并进行相关机制研究。随后发现疾病相关易感基因FSHR

和 DENND1A变异会传递给子代，证实胰岛素抵抗为多囊子代关键代谢表型，并确定可动态监测

的脂质标记。研究结果为多囊患者孕前咨询提供重要理论依据，并对其助孕后所生子代生活方式

的管理提出重要参考建议。成果发表于生殖领域高影响期刊，得到国际同行美国生殖医学会主席

等的充分肯定，并作为重要循证证据支持了《多囊卵巢综合征诊断标准》的提出。

    3.靶向定位影响试管婴儿代谢健康的体外助孕技术，提升技术安全性：拆解体外助孕技术

关键操作，逐一分析其对试管婴儿后代健康的影响，发现超促排卵所引起的高雌激素、胚胎冷冻、

双胚胎移植后一胎消失均会增加后代远期代谢异常风险。研究结果直接指导临床实践，为优化体

外助孕方案提供了科学依据。成果发表于生殖及流行病学领域高影响期刊，并收入主讲课程《生

殖医学研究锦囊》，获慕课精品课程，被全国医学专业学位研究生教育指导委推荐，并被印尼网

络教育学院引入在线学习的学分课程，获山东大学“优秀临床教师”称号，同时为《临床内分泌

学》《实用辅助生殖技术》等专著的编著提供支撑。
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完成人情况表

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

崔琳琳 1 山东大学第二医院 山东大学齐鲁第二医院 教授,主任医师 科主任

对本项目的

贡献

申请人作为一线临床医生和科研工作者，充分实现了临床与基础的有机结合，从临床表型切入，利用临床资

源开展临床前研究，实现了大型队列的纵深价值，研究成果为我国数百万辅助生殖后代全生命周期健康管理

提供重要临床证据支撑。近 5 年以第一或通讯作者在 Diabetologia、JAMA network open、Fertility ＆ 

Sterility、Human Reproduction 等国际知名期刊上发表 SCI 论文 17 篇，多次受邀在国际辅助生殖联盟

（IFFS）年会做学术报告，并荣评最佳论文奖，代表性成果“女性从出生至绝经后抗苗勒管激素轨迹”曾收

入年度美国执业医师 20 篇毕学文献之一。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

周炜 2 山东大学附属生殖医院 山东大学附属生殖医院 副主任医师 无

对本项目的

贡献

近年来，作为本项目的主要成员，进行辅助生殖后代健康的研究，分别以第一作者和第四作者于

Diabetologia 和 JAMA Network Open杂志发表相关论文 2篇，证实与自然受孕的儿童相比，通过辅助生殖技

术助孕的儿童（“试管婴儿”）在 6至 10岁就已出现左心室心脏结构和功能的改变，包括左室肥厚和左室重

塑的风险增加，且具有更高的空腹血糖和空腹胰岛素水平，更高的胰岛素抵抗指数，更低的胰岛素分泌功能

和更低的血清总胆固醇和载脂蛋白A水平，以及更厚的颈动脉内膜-中膜厚度。提示“试管婴儿”群体代谢健

康是易感靶点，需长期监测。血糖和血压是有效监测靶标。研究成果辅助生殖技术对后代远期健康的影响提

供了重要支撑

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

王文婷 3 山东大学第二医院 山东大学齐鲁第二医院 助理研究员 无

对本项目的

贡献

近年来，作为本项目的主要成员，进行辅助生殖母亲健康的研究，分别以在 Journal of  Molecular 

Endocrinology 等杂志发表相关论文 5篇，获国家自然科学青年基金 1项，山东省自然科学青年基金 1项，研

究证实肥胖女性外周血饱和游离脂肪酸升高可引起外周组织胰岛素抵抗，并进一步影响卵巢颗粒细胞的代谢。

研究结果为解释肥胖相关的生殖障碍提供依据。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

葛丽 4 山东大学第二医院 山东大学齐鲁第二医院 副主任医师 无

对本项目的

贡献
近年来，作为本项目的主要成员，参与队列的建设及管理，为研究项目的进行提供方法学指导。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

王慧丹 5 山东大学附属生殖医院 山东大学附属生殖医院 主治医师 无

对本项目的

贡献

近年来，作为本项目的主要成员，参与队列的建设、数据管理等。另外，在遗传学研究方面，提供相关研究

设计和遗传分析等方法学指导。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

冯婉冰 6 山东大学 山东大学 其他 无



对本项目的

贡献

发现超促排卵所引起的高雌激素会增加试管婴儿远期脂代谢异常风险，在申请人的指导下，以第一作者发表

该成果（对应第四部分 4.1.3）。另外参与试管婴儿近远期健康观察、队列数据分析等，在申请人的指导下，

相关成果作为参与作者发表在学术期刊上。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

孙一飞 7 山东大学 山东大学 其他 无

对本项目的

贡献

发现辅助生殖技术对试管婴儿近远期心血管代谢异常风险的影响并探索相关机制，为试管婴儿早期健康干预

提供靶点。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

王梓静 8 山东大学 山东大学 其他 无

对本项目的

贡献

参与辅助生殖队列随访数据的清理与分析，聚焦辅助生殖后代健康状况。参与辅助生殖技术操作对子代影响

的相关研究的数据分析、论文检索和文章撰写工作，是 1篇代表性论文的参与者。

完成单位情况表

单位名称 山东大学齐鲁第二医院 排名 1

对本项目的

贡献

在本项目的开展与实施过程中保障伦理审查、伦理监管、项目监管，并为研究者提供研究所需软硬件支持，

包括场地、设备、政策、人员等。


