附件1.

2018年国家科学技术奖提名公示

申报奖种：自然科学奖

项目名称：流行于西南及跨境地区肉孢子虫和疟原虫及其他球虫的生物学研究

提名者及提名意见:

提名者：云南省人民政府

提名意见：

肉孢子虫(Sarcocystis)和疟原虫（Plasmodium）属细胞内寄生的重要球虫，广泛寄生于人类、畜禽和野生动物。两种寄生虫病造成了严重的公共卫生问题，严重制约我国一带一路建设。项目对肉孢子虫及疟原虫的生物学基础及防控策略展开研究，30年的研究获得以下成果：

研究的创新性成果体现在：（1）完善和修正了经典的肉孢子虫的分类理论及虫种鉴定体系，项目组利用遗传标记鉴定虫种的方法处于世界引领水平；（2）明确了我国重要寄生球虫肉孢子虫及疟原虫的流行特点，为重要球虫肉孢子虫及疟原虫的相关疾病防控提供了重要指导；（3）项目组关于恶性疟原虫的抗药性研究为疟疾临床合理用药提供了理论依据，对疟疾流行的动态检测提供了重要的基础资料，为中缅边境疟疾的药物配伍提供了重要指导作用。相关研究受到国内外高度关注，疟原虫抗药性成果被NIH在项目栏目重点介绍；肉孢子虫相关研究成果被美国科学院院士Dubey教授所编著的唯一肉孢子虫专著《Sarcocystosis of animals and humans》第1版（1989）和第2版（2015）引用28次，共计36次；疟原虫抗药性研究成果被NIH在项目栏目重点介绍。基于该成果的突出表现，云南省人民政府提名该项目为国家自然科学奖二等奖。

项目简介：

肉孢子虫(Sarcocystis)和疟原虫（Plasmodium）属细胞内寄生的重要球虫，广泛寄生于人类、畜禽和野生动物。肉孢子虫寄生中间宿主可引起宿主嗜酸性肌炎，导致流产，严重者可致死。在医学、畜牧界每年导致数亿美元计的重大经济损失，被各国动物卫生部门列为重点检疫对象。疟原虫寄生导致的疟疾是世界上最为严重的传染性疾病之一，2016年全球新发2.16亿人，44.5万人死亡。这些疾病都导致了严重的公共卫生问题，严重制约我国一带一路建设。针对目前①肉孢子虫的经典分类理论存在缺陷及虫种鉴定困难；②重要寄生球虫肉孢子虫流行情况不清；③中缅边境疟疾流行情况及恶性疟原虫抗药性情况不明，严重制约有效防控的现状，课题组开展了30年的研究，获得以下3个方面的创新性成果：①修正了肉孢子虫经典分类理论及创立了肉孢子虫分子分类的新手段；②丰富了我国球虫调查成果；③明确了中缅边境疟疾流行病学情况及恶性疟原虫抗药性情况，成果为该地区疟疾防控及临床用药提供了重要的理论依据。

该成果在13个国家自然科学基金（含联合重点基金一项）及1个美国NIH基金RO1的资助下完成。获得云南省自然科学一等奖一项，二等奖一项，科技进步二等奖一项。共发表论文134篇，SCI收录44篇，8篇代表作被他引381次。出版学术专著5部，专利1项，多项研究报道属于国际首次报道。本团队发表的肉孢子虫专题SCI收录的论文，占全国该专题全部SCI论文的88.3%。因在肉孢子虫领域的突出贡献，被国外著名学者誉为世界肉孢子虫研究中心。研究提供了有重要学术价值的理论成果，为相关疾病的防控实践提供了重要的指导。
客观评价：

1.重要寄生球虫—肉孢子虫研究的客观评价：

项目组多条关于肉孢子虫的研究成果已被美国科学院院士Dubey教授所编著的、全球唯一的肉孢子虫专著《Sarcocystosis of animals and humans》第1版（1989，引用项目组成果8次）和第2版（2015，引用项目组成果28次），引用共计36次。

2.重要寄生球虫—疟原虫研究的客观评价

项目组关于疟原虫抗药性的研究结果，被NIH在“Leading research to understand, treat, and prevent infectious, immunologic, and allergic diseases”栏目里面重点介绍。

http://www.niaid.nih.gov/LabsAndResources/resources/icemr/research/Pages/molecularanalyses.aspx文中，明确指出“昆明医科大学的杨照青博士的团队与其ICEMR合作者，对中缅边境的恶性疟原虫的抗药性基因的分析表明…”肯定了该团队为该地区的抗药性监测及疟疾消除工作作出了的贡献。
代表性论文专著目录：

	序号
	文章

	1
	Analysis of the 18S rRNA genes of Sarcocystis species suggests that the morphologically similar organisms from cattle and water buffalo should be considered the same species.

作者: Yang, ZQ; Zuo, YX; Yao, YG; 等.

MOLECULAR AND BIOCHEMICAL PARASITOLOGY  卷: 115   期: 2   页: 283-288   出版年: JUL 2001

	2
	Identification of Sarcocystis hominis-like (Protozoa : Sarcocystidae) cyst in water buffalo (Bubalus bubalis) based on 18S rRNA gene sequences.

作者: Yang, ZQ; Zuo, YX; Ding, B; 等.

JOURNAL OF PARASITOLOGY  卷: 87   期: 4  页: 934-937  出版年: AUG 2001

	3
	左仰贤.球虫学:畜禽和人体的球虫与球虫病[M].天津:天津科学技术出版社.1991

	4
	Characterization of Sarcocystis species in domestic animals using a PCR-RFLP analysis of variation in the 18S rRNA gene: a cost-effective and simple technique for routine species identification.

作者: Yang, ZQ; Li, QQ; Zuo, YX; 等.

EXPERIMENTAL PARASITOLOGY  卷: 102   期: 3-4  页: 212-217  出版年: NOV-DEC 2002

	5
	In vitro sensitivities of Plasmodium falciparum isolates from the China-Myanmar border to piperaquine and association with polymorphisms in candidate genes.
作者: Hao M,Jia D, Li Q, He Y 等.

Antimicrob Agents Chemother  卷: 57  期:4   页: 1723-1729   出版年:Apr 2013

	6
	Molecular analysis of chloroquine resistance in Plasmodium falciparum in Yunnan Province, China.

作者: Yang Z, Zhang Z, Sun X, Wan W 等.

Trop Med Int Health 卷: 12  期: 9  页: 1051-1060  出版年: 2007Sep;12(9):1051-60 

	7
	In vitro sensitivity of Plasmodium falciparum clinical isolates from the China-Myanmar border area to quinine and association with polymorphism in the Na+/H+ exchanger.

作者: Meng H, Zhang R, Yang H, Fan Q 等.

Antimicrob Agents Chemothe 卷:54  期: 10  页: 4306-4313  出版年: 2010 Oct

	8
	Clinical malaria along the China-Myanmar border, Yunnan Province, China, January 2011-August 2012.

作者:Zhou G, Sun L, Xia R,等.

Emerg Infect Dis卷: 20  期: 4  页: 675-678 出版年: 2014. Apr


主要完成人情况：
	姓名
	排名
	行政职务
	技术职称
	工作单位
	完成单位
	对本项目贡献

	杨照青
	第一
	无
	教授
	昆明医科大学
	昆明医科大学
	对肉孢子虫形态、分类、宿主特异性、诊断和分子系统开展了系统研究，对中缅边境的疟疾流行及抗药性进行了研究，代表性论文1-2,4-5,7-8。

	左仰贤
	第二
	无
	教授
	云南大学
	云南大学
	对肉孢子虫形态、分类、生活史、宿主特异性、致病性和诊断等方面开展了系统研究；对其他球虫的形态、流行情况开展了研究，代表性论文1-4。

	何永蜀
	第三
	无
	教授
	昆明医科大学
	昆明医科大学
	主要负责疟原虫抗药性基因研究，代表性论文5。

	孙玲
	第四
	无
	副教授
	昆明医科大学
	昆明医科大学
	主要负责疟疾流行病学研究，代表性论文8。

	张荣平
	第五
	
	教授
	昆明医科大学
	昆明医科大学
	主要负责疟疾抗药性测定及基因研究，代表性论文7。


杨照青(昆明医科大学)，排名第一，教授，昆明医科大学左仰贤(云南大学)，何永蜀(昆明医科大学）,孙玲（昆明医科大学），张荣平（昆明医科大学）
完成人合作关系说明：

创新性发现第1项：修正了肉孢子虫经典分类理论的缺陷及创立了肉孢子虫分子分类的新手段的工作。杨照青（1）的昆明医科大学的团队，左仰贤（2）的云南大学团队进行了相关工作，代表论文1,2,3杨照青(1)为第一作者，左仰贤（2）为代表论文2通讯作者。合作单位共同获得2012云南省自然科学二等奖（肉孢子虫生物学研究）。排名：杨照青，张亚平，李玛琳，向征，左仰贤，周本江，陈连勇。
创新性发现第2-3项：球虫种类研究。左仰贤（2）的云南大学团队，杨照青（1）的昆明医科大学的团队共同工作。左仰贤（2）完成了代表著作3。两个团队共同发表了“Sarcocystis sinensis is an ultrastructurally distinct parasite of water buffalo that can cause foodborne illness but cannot complete its life-cycle in human beings”杨照青（1）为通讯作者，左仰贤（2）为并列第一作者。合作单位共同获得2003云南省科技进步二等奖（人和动物球虫生物学研究）。排名：左仰贤，杨照青，陈新文，胡俊杰，连自强，张亚平，陈福强，李青青，李文泰。

创新性发现4-5项：中缅边境疟疾流行病学调研及恶性疟原虫抗药性的研究。杨照青的昆明医科大学团队完成该成果，代表论文5-8。代表作5，7，8中杨照青（1）为通讯作者。代表作6，杨照青（1）为第一作者。代表作5中何永蜀为并列第一作者；代表作8中孙玲为并列第一作者；代表作7，张荣平为并列第一作者。杨照青的团队与广西CDC合作，共同获得2016云南省自然科学一等奖（中缅边境恶性疟原虫抗药性研究及猴疟模型建立）。排名：杨照青，黄亚铭，何永蜀，张荣平，吴兰鸥，杨恒林，孙晓东，刘慧。代表作5-8中通讯作者及第一作者分别是崔立旺，周国法，闫桂云，属于外籍专家不能参与申报，都已经签署了知情同意书。其他未获得提名的8篇代表作文章第一作者，并列第一作者，都已经签署了知情同意书。

知情同意证明：

“所列论文专著用于提名国家自然科学奖的情况，已征得未列入项目主要完成人的作者的同意，知识产权应归国内所有，且不存在争议”。（附知情同意书扫描件）
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Analysis of the 18SrRNA genes of Sarcocystis species suggeststhat
the Morphologically similar organisms from cattle and waterbuffalo
should be considered the same species/Molecular & Biochemical
Parasitology/ Yang ZQ, Zuo YX, Yao YG, Chen XW, Yang GC,
Zhang YP.
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Characterization of Sarcocystis species in domestic animals using a
PCR-RFLP analysis of variation in the 18S rRNA gene: a
cost-effective and simple technique for routine species
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Molecular analysis of chloroquine resistance in Plasmodium
falciparum in Yunnan Province, China/Trop Med Int Health/Yang Z,
Zhang Z, Sun X, Wan W, Cui L, Zhang X, Zhong D, Zhou G, Yan
G, CuiL
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In vitro sensitivity of Plasmodium falciparum clinical isolates from
the China-Myanmar border area to quinine and association with
polymorphism in the Na+/H+ exchanger/Antimicrob Agents
Chemother/Meng H, Zhang R, Yang H, Fan Q, Su X, Miao J, Cui
L. Yang Z.
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Clinical malaria along the China-Myanmar border, Yunnan Province,
China, January 2011-August 2012. /Emerg Infect Dis/Zhou G, Sun
L, Xia R, Duan 'Y, Xu J, Yang H, Wang Y, Lee MC, Xiang Z, Yan G,
Cui L,Yang Z.
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