附件4

中华预防医学会科学技术奖项目公示内容
一、项目名称：职业苯暴露人群的白血病风险评估研究及其应用

二、推荐单位（专家）及推荐意见：
推荐单位：中国疾病预防控制中心

推荐意见：
1.该项目针对职业苯暴露人群白血病风险这一突出问题，整合流行病学，分子流行病学，细胞及分子生物学及肿瘤基因组学等多学科研究手段，建立了多维度苯致白血病风险评估体系。

2.建立了全球最大的11万人职业苯暴露人群，经过10年的队列研究，确立了苯与特定白血病亚型的剂量-反应关系，从分子水平揭示了发病的机制并进一步提出了苯暴露人群的风险标志物，建立了基于内暴露指标的致癌风险评估可视化模型。

3.国内外首次在动物模型中成功模拟接苯人群苯中毒及白血病发病进程，突破了苯致癌机制研究的瓶颈，为研究苯致白血病的发病机制提供了有力工具。

4.通过修订苯的职业接触限值，将课题组创新性的科研成果转化为国家标准，有力促进了苯致白血病的一级预防,有效降低了白血病的发病率。

5.上述研究成果分别得到了IARC、WHO、EPA等国际组织的认可及应用。

专家组一致认为，研究成果具有重要的社会效益和经济效益。专家组一致建议申报科技成果奖。

三、项目简介：(项目简要介绍，技术路线，创新点及项目产出。）
苯是重要的工业原料，在我国工业生产中被广泛使用的同时，也带来严重的职业危害。上世纪九十年代，苯的职业接触形势严峻，占全国各种有害接触职业人群之首；职业苯暴露浓度高、范围广；苯作业人员苯中毒及白血病高发。为改变这一状况，项目组从1996年以来，针对苯致白血病风险评估开展系列研究，将创新性的科研成果转化为国家标准，有效降低了白血病的发病率。主要研究成果如下：

(一)通过建立全球最大的11万人苯队列，首次发现苯暴露可引发急性髓细胞白血病，并有剂量-反应关系。该亚型是唯一与苯暴露相关的白血病亚型。首次提出引发白血病升高的年累积苯浓度约为3.3mg/m3。成果得到国际认同，指导了白血病的防治。

（二）系统评估了职业人群苯暴露遗传及表观遗传损伤，筛选出白血病发病风险相关早期效应生物标志物，为白血病的二级预防提供了有效预防手段。接苯人群中首次发现低于苯限值（6mg/m3）的苯时间加权平均浓度（TWA）增加DNA链断裂风险，有剂量-反应关系；证实DNA链断裂及骨髓干细胞血型糖蛋白A纯合突变均可增加慢性苯中毒发病风险。首次报道了白血病相关基因（p15，p16和ERCC3）的DNA高甲基化、苯代谢酶基因（EPHX1）多态性与苯的血液毒性密切相关。

（三）首次在动物模型中模拟接苯人群白血病发病进程，揭示苯通过促进突变和克隆结构复杂性增加白血病发病风险的致病机制。发现苯通过活化NF-κB通路促进DNA双联断裂同源重组修复，引发基因突变促进造血干细胞恶性增殖。

（四）先后两次（2002年和2020年）主持修订了苯的职业接触限值国家标准，使苯所致白血病发病率降低了约66.33%。在全国8个苯工业重点地区开展调查，明确了接苯人群规模、苯行业浓度及苯中毒危害行业分布特征，建立基于内暴露指标的致癌风险评估模型。针对部分岗位工人存在较高致癌及非致癌风险，确定了重点监管目标行业、企业和人群。

依据风险评估研究的系列成果，修订苯的职业接触限值国家标准，有力促进了苯白血病的一级预防，降低了苯白血病发病风险，具有巨大的社会效益和经济效益。研究成果被编入全国高等学校教材《职业卫生与职业医学》以及大型学术专著《中华职业医学》，并被世界卫生组织（WHO）,国际癌症研究机构（IARC）以及美国国家环境保护局（EPA）引用及收录。
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五、主要完成人及完成单位情况

	排名
	姓名
	单位
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	中国疾病预防控制中心职业卫生与中毒控制所
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