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推荐奖种 医学科学技术奖

项目名称 衰老及相关疾病的机制与干预研究

推荐单位

推荐单位：中国科学院动物研究所

推荐意见：                                                                  

    随着全球人口老龄化程度日益加深，围绕老龄人口健康和疾病的基础与转化研究

已成为生物医学研究领域关注的重点和热点。如何改善老龄人口健康、有效防治衰

老相关疾病，是实现可持续发展必须攻克的重大挑战。刘光慧研究员带领研究团队，

围绕衰老及衰老相关疾病合作开展了多项机制及干预研究，取得一系列原创性成果。

利用基因编辑技术建立了多种早衰症及衰老相关疾病的人类干细胞模型和食蟹猴模

型，基于上述体系揭示了人类干细胞衰老的表观驱动力与关键干预靶标，并发现了

关键长寿基因在灵长类中的新型作用机制（成果入选 2018 年“中国生命科学十大进

展”）。同时，该团队深入研究了衰老相关的神经退行、造血功能障碍以及神经胶质

瘤等多种疾病的发生发展机制，鉴定了多个新型干预靶点，发展了多项衰老及相关

疾病干预策略。以上研究成果发表于 Nature、Cell、Science 等高水平国际期刊，为

衰老研究领域提供了新型研究平台和研究范式，为发展衰老干预的新策略、防治衰

老相关疾病的新手段奠定了理论和技术基础。在以上工作的基础上，该团队近期围

绕灵长类器官衰老及系统性衰老，深入探索并取得一系列新的突破，部分研究成果

入选 2020 年度“中国科学十大进展”及“中国生命科学十大进展”，并荣获 2020 年度

“中国科学院杰出科技成就奖”。综上所述，该团队的工作推动了衰老研究领域的原始

创新，引领了衰老基础和转化医学研究领域的发展。

        本单位已审核项目填报各项内容，材料真实有效，推荐申报 2021 年中华医学

科技奖。

项目简介     人口老龄化问题日趋严重，已成为我国乃至世界共同面临的严峻的社会问题。衰

老是神经退行性疾病、心血管疾病等一系列重大慢性疾病的重要风险因子。实现衰

老相关疾病的早期预警和有效干预，是国际生命医学领域和科技战略布局的重要方

向。因此，深入探究衰老的分子机理，发掘衰老的新型分子标志物及潜在分子靶标，

发展衰老及衰老相关疾病的干预技术，将为发展健康老龄化的有效策略并推动国家

科学应对人口老龄化奠定理论与技术基础。

      研究团队长期致力于衰老及相关疾病的机制与干预研究，综合利用体细胞重编

程、基因编辑、多能干细胞定向诱导分化、多层次组学与系统生物学分析等技术，

建立了灵长类衰老及相关疾病的新型研究体系，揭示了灵长类衰老及病变的分子机

制和关键靶标，同时开发了可用于评估衰老程度的新型生物学标志物，为衰老及相

关疾病的临床干预奠定了基础。代表性成果包括：（1）衰老及相关疾病的机制研究：

创建首例长寿基因敲除猴模型，揭示灵长类和啮齿类动物在寿命调节方面的保守性

机制（Nature 2018）；系统性建立人类衰老及相关疾病的干细胞研究体系，揭示细

胞核结构和表观遗传改变是衰老及相关疾病的共性特征（Cell 2016，Science 

2015，Nature 2012，Cell Res. 2016，Nat. Commun. 2014/2015）。（2）新型

衰老标志物的开发：发展新型染色质三维动态成像工具TTALE，揭示核仁核糖体



DNA重复序列的减损是衰老的新型标志物（Cell Res. 2017a，封面文章）。（3）

新型衰老干预策略的建立：利用 HDAdV等基因编辑技术在人类疾病干细胞中实现致

病基因突变的精准高效矫正（Cell Stem Cell 2014，Cell 2016，Nat. Commun. 

2014，Protein Cell 2017）；利用基因编辑技术成功改写人类基因组遗传密码中的

单个核苷酸，获得首例遗传增强干细胞，为损伤和退行性疾病的再生治疗提供更为

优质的移植材料（Cell Res. 2017b）；基于人类早衰症干细胞体系筛选出系列延缓

人干细胞衰老的小分子化合物（如奥替普拉、维生素 C）（Cell 2016，Protein Cell 

2016a）。

      基于上述原创性研究工作，研究团队合作在 Nature、Cell、Science、Cell Stem 

Cell、Cell Res.等期刊上发表以团队学术带头人为通讯作者的学术论文 18篇，影响

因子总和逾350，授权相关发明专利 11 项。代表性研究成果受到

Science、Cell、Nature Reviews和 Faculty of 1000 等权威学术评价体系的亮点评论，

被《时代周刊》、《华盛顿邮报》等媒体积极报道，并入选 2018 年度“中国生命科

学十大进展”。鉴于该团队在衰老研究领域的贡献，团队获国家自然科学基金委“衰老

的机制及干预”创新群体项目资助，并被授予“中国科学院杰出科技成就奖”。团队学

术带头人刘光慧作为科研领域杰出代表，先后参加了由总理主持召开的国务院“国家

杰出青年科学基金工作座谈会”及“政府特殊津贴制度高层次高技能人才座谈会”。

      综上所述，该团队在衰老的基础及转化医学研究领域取得了具有国际影响力的

系统性研究成果，为该领域的学科发展作出了积极贡献。
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e
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Juan
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主要完

成人情

况

姓名：刘光慧

排名：1

职称：研究员

行政职务：膜生物学国重副主任

工作单位：中国科学院动物研究所

对本项目的贡献：负责项目所涵盖全部课题的科学构思与整体协调，组织课题组间

合作和联合攻关，主导论文写作与发表等。具体学术贡献包括建立灵长类器官和干

细胞衰老研究体系，揭示人干细胞衰老的新型分子机制，发掘衰老及相关疾病的关



键调控通路及干预靶标，发展预警和干预衰老的新技术方法。这些贡献对应推荐书

“四、主要科学发现、技术发明或科技创新”中的“人类早衰症的机制解析”、“衰老相

关疾病的机制研究”、“揭示长寿基因在灵长类干细胞和寿命调控中的作用”和“衰老的

预警及干预策略研发”四项。

姓名：曲静

排名：2

职称：研究员

行政职务：无

工作单位：中国科学院动物研究所

对本项目的贡献：合作构建神经退行性疾病和范可尼贫血症等一系列衰老相关疾病

的干细胞研究体系，发现异染色质结构失序是衰老相关疾病的共性病理特征，发展

新型染色质三维成像技术，发现评估人类衰老的新型分子标志物。这些贡献对应推

荐书“四、主要科学发现、技术发明或科技创新”中的“衰老相关疾病的机制研究”和

“衰老的预警及干预策略研发”两项。

姓名：李伟

排名：3

职称：研究员

行政职务：干细胞与生殖生物学国重副主任

工作单位：中国科学院动物研究所

对本项目的贡献：运用干细胞与基因工程技术，揭示衰老和再生的新型分子调控机

制，合作建立首例长寿基因 SIRT6敲除的猴模型，揭示 SIRT6调控灵长类器官稳态

的新型分子机制。这些贡献对应推荐书“四、主要科学发现、技术发明或科技创新”

中的“揭示长寿基因在灵长类干细胞和寿命调控中的作用”一项。

姓名：胡宝洋

排名：4

职称：研究员

行政职务：干细胞与生殖生物学国重副主任

工作单位：中国科学院动物研究所

对本项目的贡献：协调灵长类动物模型的制备工作，在非人灵长类动物中，通过敲

除 SIRT6获得首例特定长寿基因敲除的食蟹猴模型，为研究人类发育和寿命调控的

机制，以及相关疾病的干预奠定了重要的基础。这些贡献对应推荐书“四、主要科学

发现、技术发明或科技创新”中的“揭示长寿基因在灵长类干细胞和寿命调控中的作

用”一项。

姓名：汤富酬

排名：5

职称：教授

行政职务：北京大学 BIOPIC 副主任

工作单位：北京大学

对本项目的贡献：通过对成年早衰症间充质干细胞进行表观基因组分析，发现其异

染色质发生显著结构失序。通过对 SIRT6、ATF6或 PTEN 等因子缺失的人干细胞模



型的转录组和表观基因组测序分析，揭示 SIRT6对 NRF2 的辅助激活作用、ATF6通

过协同调控多种膜性细胞器参与人干细胞的稳态维持、PTEN敲除导致人神经干细

胞发生致瘤性转化。这些贡献对应推荐书“四、主要科学发现、技术发明或科技创

新”中的“人类早衰症的机制解析”一项。

姓名：张维绮

排名：6

职称：研究员

行政职务：无

工作单位：中国科学院北京基因组研究所(国家生物信息中心)

对本项目的贡献：揭示表观遗传改变，特别是异染色质解聚是人类干细胞衰老的重

要驱动力；共同建立人类干细胞衰老研究体系，并据此筛选获得促进再生、延缓衰

老的小分子化合物和基因靶标；利用基因编辑产生长寿基因敲除猴模型，揭示

SIRT6调控灵长类动物寿命的新型分子机制。这些贡献对应推荐书“四、主要科学发

现、技术发明或科技创新”中的“人类早衰症的机制解析”、“衰老相关疾病的机制研

究”、“揭示长寿基因在灵长类干细胞和寿命调控中的作用”和“衰老的预警及干预策略

研发”四项。

姓名：李静宜

排名：7

职称：副研究员

行政职务：无

工作单位：中国科学院动物研究所

对本项目的贡献：通过 RNA-seq、ChIP-seq、CNV分析、RRBS 等多组学手段，发

现早衰症干细胞模型的异染色质发生显著的结构退行性变化；通过基因编辑技术替

换人类基因组中的单个碱基，获得遗传增强的人干细胞，为开展安全有效的干细胞

治疗提供了可能的途径。这些贡献对应推荐书“四、主要科学发现、技术发明或科技

创新”中的“人类早衰症的机制解析”和“衰老的预警及干预策略研发”两项。

姓名：王思

排名：8

职称：研究员

行政职务：无

工作单位：首都医科大学宣武医院

对本项目的贡献：绘制了多种人干细胞和体细胞受内质网应激蛋白 ATF6调控的基

因表达图谱，并鉴定出一系列受ATF6调控的新型靶基因，揭示了细胞器稳态维持

的新型机制，为衰老和老年性疾病的研究和干预提供了新的潜在靶点；合作揭示人

干细胞衰老调控的其它新型分子机制。这些贡献对应推荐书“四、主要科学发现、技

术发明或科技创新”中的“衰老相关疾病的机制研究”一项。

姓名：宋默识

排名：9

职称：研究员

行政职务：无



工作单位：中国科学院动物研究所

对本项目的贡献：参与了早衰症研究体系的建立及机制研究，描绘儿童早衰症和成

年早衰症干细胞不同的衰老动力学特征；参与了 NF-κB/RelA缺失人血管细胞的建

立及机制研究，揭示了核心炎症调控因子对血管细胞稳态及炎症的调控机制。这些

贡献对应推荐书“四、主要科学发现、技术发明或科技创新”中的“人类早衰症的机制

解析”、“衰老相关疾病的机制研究”两项。

姓名：万海峰

排名：10

职称：助理研究员

行政职务：无

工作单位：中国科学院动物研究所

对本项目的贡献：利用 CRISPR/Cas9介导的基因编辑技术，实现 SIRT6在非人灵

长类动物中的全身敲除，获得了首例特定长寿基因敲除的食蟹猴模型，为揭示

SIRT6特异性调节灵长类器官发育新功能提供了灵长类动物模型基础。这些贡献对

应推荐书“四、主要科学发现、技术发明或科技创新”中的“揭示长寿基因在灵长类干

细胞和寿命调控中的作用”一项。

姓名：冯桂海

排名：11

职称：副研究员

行政职务：无

工作单位：中国科学院动物研究所

对本项目的贡献：负责长寿基因 SIRT6敲除食蟹猴模型的全基因组、转录组及 DNA

甲基化等高通量测序和分析工作，发现 SIRT6可通过调节H19的表达进而调控非人

灵长类的神经发育过程，为揭示 SIRT6在非人灵长类模型中的新型生物学功能奠定

了基础。这些贡献对应推荐书“四、主要科学发现、技术发明或科技创新”中的“揭示

长寿基因在灵长类干细胞和寿命调控中的作用”一项。

姓名：任若通

排名：12

职称：副研究员

行政职务：无

工作单位：无

对本项目的贡献：开发新型三维基因组活细胞成像工具TTALE，实现对端粒缩短和

着丝粒构象变化等衰老伴随的染色质结构改变的精准成像，发现核仁区核糖体 DNA

拷贝数减少可以作为人类衰老的新型分子标志物。这些贡献对应推荐书“四、主要科

学发现、技术发明或科技创新”中的“衰老的预警及干预策略研发”一项。

姓名：武泽明

排名：13

职称：其他

行政职务：无

工作单位：中国科学院动物研究所



对本项目的贡献：利用基因编辑和干细胞定向诱导分化技术构建了人类早衰症间充

质干细胞和血管内皮细胞，揭示了成年早衰症和儿童早衰症在不同细胞类型中的衰

老特征异同点，为发展干预衰老的小分子药物提供了重要的研究体系。这些贡献对

应推荐书“四、主要科学发现、技术发明或科技创新”中的“人类早衰症的机制解析”一

项。

主要完

成单位

情况

单位名称：中国科学院生物物理研究所

排名：1

对本项目的贡献：中国科学院生物物理研究所承担了本项目大部分课题的组织实施，

支撑了项目开展所必需的干细胞培养与分化、基因编辑、实验动物操作、生物大分

子分析等研究平台，为项目团队提供了部分仪器设备、科研经费等支持。

单位名称：中国科学院动物研究所

排名：2

对本项目的贡献：中国科学院动物研究所在长寿基因敲除的食蟹猴模型的构建和相

关机制研究等多个课题中发挥了重要的作用，承担了课题的组织实施，提供了食蟹

猴基因编辑的关键技术和实施平台保障，也为项目的实施提供了课题经费、仪器设

备、灵长类动物管理维持等多种平台服务。

单位名称：北京大学

排名：3

对本项目的贡献：北京大学为第五完成人汤富酬的所属单位，在衰老机制的表观遗

传解析方面提供了重要的技术支撑和保障，合作取得了项目的多项重要成果。


