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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
	原发性头痛慢病管理规范化诊疗体系建立的关键理论技术研究及推广

	推荐单位
	推荐单位：中国人民解放军总医院
推荐意见：                                                                  
通过可靠性更高的EPI方法获得我国首个基于国际头痛分类及诊断标准的头痛流行病学数据；在流行病学调查中，首创了"昨日头痛"评价指标；通过对原发性头痛进行功能核磁、事件相关电位、共病相关分析等多模态研究，提出偏头痛等原发性头痛是一种脑功能异常，关键脑区功能异常是头痛启动的关键，进而导致血管舒缩障碍；在国际上建成首个清醒状态下血管源性头痛、头痛抑郁共病动物模型，健全行为学评价体系，在模型基础上对原发性头痛发病及治疗进行了多层次系列研究,明确了非镇痛药物阿米替林、丙戊酸钠和盐酸氟桂利嗪胶囊预防偏头痛的机制并将药物写入中国原发性头痛治疗指南在全国推广；在国际上首次自主研发人机交互头痛计算机辅助决策系统、电子数据管理系统并在全国推广应用。
该项目成果填补了国内原发性头痛流行病学空白，调查数据被WHO采纳为官方数据。 “昨日头痛”评价指标最大限度避免回忆偏倚，已被全球14个国家引用。对原发性头痛的发病机制研究发表在Neurology、cephalagia头痛领域顶级杂志，部分结果被收入疼痛研究年鉴和法国国家科学院。
本项目已培养博士后4名，博士11名，硕士27 名，进修生400余名。发表SCI论文，代表论著20篇。已获授权发明专利4项，实用新型专利3项，软件著作权3项。制定原发性头痛诊治指南6项。对照申报授奖条件，提名该项目申报2018年中华医学科学技术一等奖。

	项目简介
	偏头痛已成为世界第二大失能性疾病。以偏头痛为代表的原发性头痛对社会造成巨大经济损失和个人影响。2007年世界卫生组织（WHO）特成立专项组启动全球头痛流行病学调查以督促各国正视此全球公共卫生难题，攻关头痛诊疗弊病。建立原发性头痛慢病管理规范化诊疗防控体系，可以减轻我国头痛疾病负担，减少头痛失能，显著提升国家头痛诊疗水平，符合我国当今国家地位，既是国家需求，也是民生所向，具有重大历史意义和社会经济影响。
该项目在国内首次开展了基于国际头痛分类及诊断标准的流行病学调查，调查数据写入“WHO头痛疾病负担”中国版块，调查结果明确了我国建立原发性头痛规范化诊疗体系的攻坚点。在国家基金委、科技部、军队基金项目支持下，历经16年研究，提出了以偏头痛为代表的原发性头痛致病核心理论，建立了诊疗关键技术，制定了规范化治疗方案。项目主要技术创新点包括：
1.在国际上首次提出"昨日头痛"评价指标并被多国采纳施行，有效避免回忆偏倚。通过可靠性更高的EPI方法（通过预试验、量表效度检验、完成后随机抽查复检）获得我国首个基于国际头痛分类及诊断标准的头痛流行病学数据。
2. 实现了原发性头痛机制研究。发现并报道偏头痛特殊共病（特发性震颤、癫痫、脑梗死、抑郁、卵圆孔未闭、肺动静脉瘘及主动脉瓣赘生物等）及少见罕见头痛（圆形头痛、散发性偏瘫型偏头痛、SUNCT综合征、阵发性偏侧头痛、Tolosa-Hunt综合征），采用功能核磁和事件相关电位明确某些脑区功能异常是头痛启动的关键，提出原发性头痛是一种脑功能异常，为治疗提供理论基础。
3. 攻克刺激电极固定关键技术，在国际上建成首个清醒状态下血管源性头痛、头痛抑郁共病动物模型，健全行为学评价体系。在模型基础上对原发性头痛发病及治疗进行了多层次系列研究，在国际上首次报道①抗抑郁药阿米替林的直接镇痛作用及其机制，并临床验效显著；②抗癫痫药丙戊酸钠通过提高琥珀酸半醛脱氢酶提高三叉神经脊束核尾侧亚核的GABA浓度预防偏头痛；③钙离子拮抗剂氟桂利嗪通过抑制皮层扩布性抑制、改善线粒体功能预防偏头痛；并将上述药物写入原发性头痛治疗指南在全国推广应用。
4、针对原发性头痛庞杂诊断体系研发人机交互头痛计算机辅助决策系统，建立头痛电子数据管理系统、搭建医患交流电子云平台。项目成果在牵头成立的30余家头痛诊疗中心推广用，头痛规范正确诊断率提高80%，建成亚洲最大头痛数据库。发表SCI论文，代表著作20篇，单篇最高影响因子7.592。已获授权发明专利4项，实用新型专利3项，软件著作权8项。制定原发性头痛治疗指南6项。项目第一完成人作为中国大陆唯一作者参编国际头痛分类，并多次受邀在国际头痛会议上进行成果展示，得到国际头痛协会主席和亚洲头痛学会主席高度评价，当选国际头痛协会理事、亚洲头痛学会主席。已培养博士后4名，博士11名，硕士27名。


知识产权证明目录
	序号
	类别
	国别
	授权号
	授权
时间
	知识产权具体名称
	发明人

	1
	中国发明专利
	中国
	zl 2015 10073599.6
	2017-03-15
	一种清醒状态下偏头痛动物模型造模仪
	于生元 王晓琳 董钊 刘若卓

	2
	中国发明专利
	中国
	zl2014 10682634. X
	2016-11-23
	便携式感觉功能检查仪
	于生元 谢敬聃 唐飞 王志强 刘若卓 刘华

	3
	中国发明专利
	中国
	zl 2014 10710586.0
	2016-10-19
	一种压力试验装置、系统及方法
	于生元 谢敬聃 白逸冰 王志强 刘若卓 董钊

	4
	中国发明专利
	中国
	zl 2104 10768829.6
	2016-10-12
	温度刺激试验机
	于生元 谢敬聃唐飞 王志强 张威 唐闻晶

	5
	中国实用新型专利
	中国
	zl 2017 20546531.x
	2017-12-08
	小鼠观察箱及其小鼠实验设备
	于生元 谢敬聃 张明洁 董钊 王晓琳 刘若卓 陈小燕 赵灯法

	6
	中国计算机软件著作权
	中国
	2014SR016362
	2014-01-16
	头痛患者健康云管理平台
	于生元 谢敬聃 董钊 陈小燕

	7
	中国计算机软件著作权
	中国
	2015SR060561
	2014-07-01
	头痛日志后台管理系统软件
	于生元 谢敬聃 刘若卓 董钊 王晓琳 陈小燕

	8
	中国计算机软件著作权
	中国
	2015SR060159
	2014-07-01
	头痛日志手机APP系统软件
	于生元 谢敬聃 刘若卓 董钊 王晓琳 陈小燕

	9
	中国计算机软件著作权
	中国
	2014SR017867
	2014-01-13
	头痛社区流行病学调查及评估系统
	于生元 谢敬聃 刘若卓 王晓琳

	10
	中国计算机软件著作权
	中国
	2014SR017874
	2014-01-20
	掌上头痛管家软件
	于生元 谢敬聃 董钊 陈小燕


代表性论文目录
	序号
	论文名称
	刊名
	年,卷(期)及页码
	影响
因子
	通讯作者（含共同）
	SCI
他引次数
	他引总次数
	通讯作者单位是否含国外单位

	1
	The Prevalence and Burden of Primary Headaches in China: A Population-Based Door-to-Door Survey
	HEADACHE
	2012,52 期: 4 页: 582-591
	2.816
	于生元
	61
	83
	否

	2
	The burden of headache in China: validation of diagnostic questionnaire for a population-based survey
	JOURNAL OF HEADACHE AND PAIN
	2011, 12 期: 2 页: 141-146
	3.58
	于生元
	7
	12
	否

	3
	Body mass index and migraine: a survey of the Chinese adult population
	JOURNAL OF HEADACHE AND PAIN
	2012,13 期: 7 页: 531-536
	3.58
	于生元
	18
	18
	否

	4
	Headache yesterday in China: A new approach to estimating the burden of headache, applied in a general-population survey in China
	CEPHALALGIA
	2013,33 期: 15 页: 1211-1217
	3.609
	于生元
	0
	0
	否

	5
	Health-care utilization for primary headache disorders in China: a population-based door-to-door survey
	JOURNAL OF HEADACHE AND PAIN
	2013卷: 14 文献号: 47 出版年: JUN 3
	3.58
	于生元
	9
	11
	否

	6
	Effect of amitriptyline on tetrodotoxin-resistant Na(v)1.9 currents in nociceptive trigeminal neurons
	MOLECULAR PAIN
	2013 卷: 9 文献号: 31 出版年: JUN 22
	3.533
	于生元
	8
	10
	否

	7
	Abnormal coactivation of the hypothalamus and salience network in patients with cluster headache
	NEUROLOGY
	2015 卷: 84 期: 14 页: 1402-1408 出版年: APR 7
	7.592
	于生元
	9
	10
	否

	8
	Application of ICHD-II Criteria in a Headache Clinic of China
	PLOS ONE
	2012， 卷: 7 期: 12
	2.806
	于生元
	11
	14
	否

	9
	The effects of OB-induced depression on nociceptive behaviors induced by electrical stimulation of the dura mater surrounding the superior sagittal sinus
	BRAIN RESEARCH
	2011，卷: 1424 页: 9-19
	2.746
	于生元
	5
	5
	否

	10
	Nociceptive behaviors were induced by electrical stimulation of the dura mater surrounding the superior sagittal sinus in conscious adult rats and reduced by morphine and rizatriptan benzoate
	BRAIN RESEARCH
	2011,卷: 1368 页: 151-158 出版年: JAN 12
	2.746
	于生元
	5
	8
	否

	11
	Effects of UCMS-induced depression on nociceptive behaviors induced by electrical stimulation of the dura mater
	NEUROSCIENCE LETTERS
	2013， 551 页: 1-6
	2.18
	于生元
	7
	8
	否

	12
	High prevalence of headaches in patients with epilepsy
	JOURNAL OF HEADACHE AND PAIN
	2014,卷: 15 文献号: 70 出版年: NOV 4
	3.58
	于生元
	8
	8
	否

	13
	Headache Care in China
	HEADACHE
	2014卷: 54 期: 4 页: 601-609 出版年: APR
	2.816
	于生元
	4
	4
	否

	14
	Blockade of Na(v)1.8 Currents in Nociceptive Trigeminal Neurons Contributes to Anti-trigeminovascular Nociceptive Effect of Amitriptyline
	NEUROMOLECULAR MEDICINE
	2014卷: 16 期: 2 页: 308-321 出版年: JUN
	3.287
	于生元
	5
	9
	否

	15
	Medication-overuse headache in China: Clinical profile, and an evaluation of the ICHD-3 beta diagnostic criteria
	CEPHALALGIA
	2015，35 期: 8 页: 644-651
	3.609
	于生元
	6
	6
	否

	16
	THE EXPRESSION OF SUCCINATE SEMIALDEHYDE DEHYDROGENASE IN THE CAUDAL PART OF THE SPINAL TRIGEMINAL NUCLEUS IS DOWN-REGULATED AFTER ELECTRICAL STIMULATION OF THE DURA MATER SURROUNDING THE SUPERIOR SAGITTAL SINUS IN CONSCIOUS RATS
	NEUROSCIENCE
	2013卷: 248 页: 145-153 出版年: SEP 17
	3.277
	于生元
	3
	3
	否

	17
	Validation of a guideline-based decision support system for the diagnosis of primary headache disorders based on ICHD-3 beta
	JOURNAL OF HEADACHE AND PAIN
	2014 卷: 15 文献号: 40 出版年: JUN 16
	3.58
	于生元,吕旭东
	2
	2
	否

	18
	Comorbidity between headache and epilepsy in a Chinese epileptic center
	EPILEPSY RESEARCH
	2014 卷: 108 期: 3 页: 535-541 出版年: MAR
	2.367
	于生元，王湘庆
	2
	2
	否

	19
	Cognitive processing of cluster headache patients: evidence from event-related potentials
	JOURNAL OF HEADACHE AND PAIN
	2014  卷: 15 文献号: 66 出版年: OCT 2
	3.58
	于生元，吴景龙
	3
	3
	否

	20
	pilot study of amitriptyline in the prophylactic treatment of medication overuse headache: a 1 year follow up
	pain medicine
	2014,15,1803-1810
	1.5
	周冀英
	4
	4
	否


主要完成人和主要完成单位情况
	主要完成人情况
	姓名：于生元
排名：1
职称：教授
行政职务：科主任
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：本项目研究的总负责人，负责项目的设计、实施，以及标准的制定、最终成果的获得。对主要技术创新点 1、2、3、4 做出了贡献。
姓名：董钊
排名：2
职称：副教授
行政职务：无
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：负责制备电刺激上矢状窦旁硬脑膜清醒状态的偏头痛动物模型，并从组织及行为学水平研究偏头痛的发生机制及防治机制，参与研发头痛的计算机临床决策支持系统。对创新点 2、3、4 做出了贡献。
姓名：刘若卓
排名：3
职称：教授
行政职务：副主任
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：负责中国基于人口全国原发性头痛流行病学调查、我军潜艇艇员原发性头痛整群抽样调查。对创新点1 做出了贡献。
姓名：王晓琳
排名：4
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：负责制备偏头痛与抑郁的共病模型，并从分子及组织水平研究偏头痛与抑郁共病的发生机制以及传统抗抑郁药阿米替林有效预防偏头痛的机制。对创新点 3 做出了贡献。
姓名：周冀英
排名：5
职称：教授
行政职务：无
工作单位：重庆医科大学附属第一医院
对本项目的贡献：负责阿米替林临床药物疗效观察。对创新点 3 做出了贡献。
姓名：谢敬聃
排名：6
职称：其他
行政职务：无
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：负责利用计算机技术研发头痛的计算机临床决策支持系统、搭建人机交互式头痛辅助诊断决策平
台、建立基于互联网的头痛宣教、调查及远程诊疗服务系统，首次将云数据存储和大数据挖掘技 术应用于我国头痛疾病流行病学研究、生命质量评估和健康管理。对创新点 4 做出了贡献。
姓名：王湘庆
排名：7
职称：教授
行政职务：无
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：负责研究偏头痛特殊共病如癫痫等的规律。对创新点 2做出了贡献。
姓名：王蓉飞
排名：8
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：负责利用事件相关电位研究偏头痛的脑功能变化情况。对创新点2 做出了贡献。
姓名：邱恩超
排名：9
职称：副主任医师
行政职务：无
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：负责利用静息态功能磁共振成像技术研究丛集性头痛的脑功能变化情况。对创新点 2做出了贡献。
姓名：张明洁
排名：10
职称：主治医师
行政职务：无
工作单位：中国人民解放军总医院
对本项目的贡献：负责头痛模型的制备，利用模型进行系列研究。对创新点2做出了贡献。

	主要完成单位情况
	单位名称：中国人民解放军总医院
排名：1
对本项目的贡献：本项目的总负责单位，负责项目的设计、实施、标准的制定。对主要创新点贡献包括：1、通过可靠性更高的EPI方法（通过预实验、量表效度检验、完成后随机抽样复查）获得我国首个基于国际头痛分类及诊断标准的头痛流行病学数据。2、实现了原发性头痛机制研究。发现并报道偏头痛特殊共病及少见罕见偷用，采用功能核磁和事件相关电位明确某些脑区功能异常是头痛启动的关键，提出原发性头痛是一种脑功能异常。3、攻克刺激电极固定关键技术，在国际上建成首个清醒状态下血管源性头痛、头痛抑郁共病动物模型，健全行为学评价体系。爱模型基础上对原发性头痛发病机治疗进行了多层次系列研究，在国际上首次报道：抗抑郁药物阿米替林的直接镇痛作用及其机制，并临床检验效果显著；抗癫痫药物丙戊酸钠通过提高琥珀酸半醛脱氢酶提高三叉神经脊束核尾侧亚核内的GABA浓度预防偏头痛；钙离子拮抗剂氟桂利嗪通过抑制皮层扩布性抑制、改善线粒体功能预防偏头痛；并将上述药物写入原发性头痛治疗指南在全国推广应用。4、针对原发性头痛庞杂的诊断体系，研发人机交互头痛计算机辅助决策系统，建立偷用电子数据管理系统、搭建医患交流电子云平台，显著提高诊断率。项目成果在牵头成立的30余家头痛诊疗中心推广运用于20005名患者，偷用规范正确诊断率提高80%，节约治疗成本，建成亚洲最大头痛数据库。
单位名称：重庆医科大学附属第一医院
排名：2
对本项目的贡献：是项目成果应用单位，在项目研究中负责阿米替林的临床药物效果观察，记过显示阿米替林治疗原发性头痛有效，且能有效节约经济花费，被写入用药指南。


