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摘要 2型糖尿病已成为世界范围内一个巨大的和不断增长的公共健康问题, 它极大地增加了失明、肾功能衰

竭、心肌梗死和脑卒中发病的风险. 20世纪80年代无人知晓糖尿病是否可以预防, 直到2000年糖尿病学界仍不能

确定生活方式干预是否可以延迟糖尿病的发生, 也未能证实预防糖尿病能否延缓糖尿病血管并发症, 从而减少死

亡. 大庆糖尿病预防研究是第一个来回答这些问题的研究. 这个研究结果表明, 新诊断糖尿病23年累积死亡率为

56%, 比血糖正常者提前10年, 其中50%是死于心血管疾病. 逾90%的糖耐量受损者在随后的20年随访中会发展成

为糖尿病,其中33%的人死亡, 44%的人至少发生了一次心脑血管事件.死亡和心血管事件主要发生于随访中进展

为糖尿病的人群中. 小组为单位的6年的生活方式干预对糖尿病预防有长达数以十年计的后效应. 生活方式干预

明显减少糖尿病的严重视网膜病变、心血管疾病及全因死亡风险. 该研究已经、正在并将继续对世界糖尿病及

其血管并发症预防产生重要的影响.
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继1997年Diabetes Care首次披露生活方式干预能

在高危人群预防糖尿病的《中国大庆糖尿病预防研

究》之后[1], 2008~2016年, 该研究20和23年长期随访

结果又分别刊载于Lancet, Diabetologia Lancet Dia-
betes Endocrinol[2~4]. 它因其突破性的发现被誉为世界

糖尿病预防研究的里程碑. 大庆糖尿病研究以中国人

的远见、勤奋、耐心和坚韧的毅力为全世界讲述了一

个关于糖尿病前期的危险及其防范的较为完整的故

事: 这个人群既是糖尿病的高危人群又是心脑血管病

和死亡的高危人群; 这个人群的糖尿病预防是可能的,

而且生活方式干预有长达十数年的后效应; 更为重要

的是, 糖尿病的预防可能延伸到糖尿病视网膜病变的

降低, 延伸到心血管病和死亡的降低.
正如Lancet 2014年6月7日强调的“糖尿病预防每

延迟1年就会增加1000万糖尿病人”. 可见, 这个轻度

高血糖人群如不用积极有效的措施加以干预, 其对人

们健康的危害和资源的耗费是任何社会和国家的医疗

体系难以承受的. 幸运的是大庆研究20余年的历程以

中国人的经验证明, 简单易行的生活方式干预是有效

的和值得的. 让中国糖尿病学界自豪的是, 在历年世
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界糖尿病顶级讲坛上, 只要提到糖尿病的预防, 大庆研

究是一座无法绕开的山峰. 这一研究的论文已被国外

有关医学杂志引用了逾5000次. 它奠定了中国在世界

该领域的领跑地位. 30年跟踪的结果即将亮相, 会给

全世界更大的惊喜.

1 大庆研究的背景

糖尿病是终身性疾病而且并发症严重, 致残致死

率高; 2017年全世界每年死于糖尿病者达400万人, 占
全球全死因死亡的10.7%. 经验告诉我们用尽现有治

疗手段, 只能使部分人治疗达标, 只能降低或延缓, 不
能根治和改善已发生的血管病变. 糖尿病人群80%以

上为2型, 其大血管并发症危险因素在糖尿病临床诊

出之前就已存在; 诊断糖尿病时开始治疗显然为时已

晚. 从根本上说, 在这一领域如果没有强有力的预防,
单纯治疗对阻止糖尿病并发症的发生和发展极为

困难.
在大庆研究之前, 糖尿病能不能预防? 该如何预

防? 全世界都没有答案. 只有瑞典学者做了最初的尝

试. 但是因为其研究并非随机分组设计, 样本量小, 失
访率高而不被糖尿病学界认可. 已故潘孝仁教授是这

方面的先知先觉者. 1985年, 他刚刚从美国留学回国,
就做了一个大胆的决定——不去继续做他在国外从事

的脂类代谢研究, 而去做糖尿病预防. 因为他认识到在

当时国内的条件下延续脂类代谢研究很难再短时间内

超越世界水平. 他联合世界著名糖尿病流行病专家美

国国立卫生研究院的Peter Bennett教授和大庆油田总

医院的胡英华院长, 决定在中国开创糖尿病的预防之

路, 共同开启了这项预计需要8年才能完成的研究. 他

们这项开创性研究的计划就是要为世界其他国家树立

一个样板.

2 研究选址——地利与人和

此项研究为什么选择在大庆进行? 这是一个经常

被提起的问题. 简单的回答是做一个长达数年的糖尿

病随访干预研究需要4个必备条件: (ⅰ) 能在短时间

找到足够的供干预的高危人群; (ⅱ) 这个人群不会因

过度人口迁徙而流失; (ⅲ) 有热衷于糖尿病预防的医

务工作者; (ⅳ) 当地政府的支持. 1986年全国还处于贫

困之中, 被人们认为是“富贵病”的糖尿病患病率还不

足1%. 到哪里去找研究所需要的几百例糖尿病前期的

人群? 20世纪80年代, 在我国广阔的松辽平原, 因为蓬

蓬勃勃的石油勘探和开发大会战及会战的赫赫战果

——一个大庆油田的石油产量占到全国石油总产量的

1/2, 大庆人民的生活水平有了很大改善, 福利待遇明

显优于国内其他地区. 在全国肉类食品处于严格配给

的情况下, 大庆广大的采油厂/钻井队却已经在给职工

送油送肉“福利”他们. 由于会战初期的“人拉肩扛”的
劳动方式已经成为过去, 因为吃的好, 动的少, 不少人

体重日增, 肥胖者越来越多, 大庆地区糖尿病的发病率

明显高于其他地区. 更重要的是由于这里生活条件好,
福利待遇高, 也容易找工作, 所以大庆人口相对稳定,
很多家庭都是几代人长期生活和工作在这里, 这对长

期跟踪随访极为有利. 同时作为发达的工业区, 大庆

的医疗资源丰富, 加之大庆政府的支持, 这些都能够

满足大庆糖尿病预防研究的需要. 研究者一致认为当

时的大庆是今后中国经济发展的缩影, 是中国先富裕

起来的样板. 随着经济发展, 在大庆出现的健康问题

也会在中国其他地区出现.

3 经费

得到国家5万元科研经费资助和当时的大庆油田

总指挥部27万元科研经费资助后, 糖尿病预防的研究

队伍, 在糖尿病在中国人看来是一个遥远的“富贵病”
的1986年, 开始了与糖尿病艰难的抗争. 美国国家疾

病控制与预防中心的专家和世界卫生组织负责糖尿病

的官员从全球糖尿病预防的角度, 看到大庆研究资料

的稀缺和宝贵. 2005年以来, 他们非常关注这项研究

的长期影响, 分批资助了100万美元研究经费, 使得这

项研究的20和30年跟踪得以完成.

4 设计

大庆研究是世界糖尿病一级预防的第一个临床试

验, 采用小组随机分组, 中等强度的生活方式干预, 预
计干预期为8年, 后因6年已经出现阳性结果而提前结

束干预实验. 它是第一个在亚洲人群完成的, 也是唯

一的将饮食和运动干预分开的实验. 它与芬兰和美国

的糖尿病预防研究(diabetes prevention study, DPS;
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diabetes prevention program, DPP)[5,6]被誉为糖尿病一

级预防里程碑,但是它比后两者早8~10年.为了解生活

方式干预的长期影响,大庆研究又分别设计了20~30年
的长期随访研究, 主要目的是了解这种干预对糖尿病

血管并发症及死亡结局的影响[2,3].

4.1 样本采集

完成110660人群血糖筛查后, 研究者们最终找到

577位糖耐量受损者. 有了研究对象, 如何分组却困扰

着研究者. 国际上广泛认可的是按个体随机分组. 可这

在当时的大庆却成了难题. 大庆是新开发的大油田, 人
口分布完全随着油井分布而定. 居民点多, 各个居民点

之间相距远达几十公里. 每个点居民数量少, 筛选到的

研究对象数量更少, 且多住在相距很近的地方. 他们每

天有多次见面的机会. 若按个体随机, 分配到各个干预

组的研究对象不可避免地会频繁交流信息, 以致根本

上破坏了“随机”. 经研究者们多次仔细讨论, 进行利

弊分析, 最终决定放弃通用的“个体”随机, 而采用小

组随机将研究对象分为对照组和干预组进行研究. 其

中干预组分为饮食、运动及饮食加运动3组(注: 先“吃
螃蟹”的人是冒着风险的. 大庆研究采取的这种随机方

法在发表论文时曾被人质疑, 但是后来被普遍认可并

衍生了专门用于小组随机的统计方法, 甚至美国的

DPP研究最后也改为小组教育).

4.2 干预方法

使用药物干预还是以生活方式干预? 研究者认为,
以当时我国的经济发展水平, 医疗领域研究经费有限,
没有条件进行药物干预, 只能选择生活方式干预. 干预

的强度也是重要的问题. 生活方式干预太弱有可能无

效, 但是也并非越严格、强度越大越能收到好的效果.
因为过于严格则不能被大多数人所接受, 也不能被长

期坚持. 所以本研究选用中等强度干预. 研究把在大

庆33家诊所管辖的577例成年糖尿病前期人群, 随机

分为对照组、饮食干预组、运动干预组、饮食+运动

干预组. 分别有439和138例被分配至干预组及对照组.
积极的生活方式干预持续了6年. 饮食干预组被鼓励遵

循中国传统饮食, 对BMI<25 kg/m²者规定每日摄入热

量25~30 kcal/kg, 碳水化合物、蛋白质、脂肪各占

55%~65%, 10%~15%及25%~30%. 减少酒精和糖类,
鼓励多吃蔬菜. 对BMI≥25 kg/m²者要限制总热量在每

日25 kcal/kg, 并每月降低体重 0.5~1.0 kg, 直到达到正

常体重. 运动组要增加业余体力活动, 每天至少1~2个
运动单位,每周坚持5天,肥胖者减重;饮食加运动组的

饮食要适度控制, 运动也要增加. 全部受试人群都要接

受系统的随访干预, 最初的1个月是每周1次, 接下来的

3个月是每月1次, 以后是每3个月1次直至6年结束. 在

积极干预期间(1986~1992年)每隔两年和随访结束时

都要对受试者做口服糖耐量试验. 自我报告的糖尿病

需由医疗记录血糖升高或接受降糖药物治疗证实. 糖

尿病诊断采用1985年WHO诊断标准.

4.3 长期随访

2006~2016年,对受试者进行长期随访以期评估心

血管死亡率、全因死亡率及糖尿病发病率等主要终

点. 心血管疾病(CVD)事件只被定义为首次非致死或

者致死心血管事件, 包括心肌梗死、猝死、脑卒中和

截肢术. 除了临床诊断的心梗, 还定义了心电图判定

的心梗事件(明尼苏达码1.1或1.2+ (5.1或5.2)或1.3
+ (5.1或5.2), 但是在研究报告中没有任何心梗仅由心

电图诊断, 因此前他们都已经发生了临床心梗. 死亡结

果包括CVD死亡和全因死亡. 由病史、主要症状找到

线索, 最后经死亡证明和医院死亡记录来确定死亡原

因(卒中、心脏病或其他CVD事件、癌症、损伤、糖

尿病、肾病及其他). 因为生活方式干预预防糖尿病的

作用在3个组干预组相近, 分析中将3个干预组合并为

总干预组.

4.4 实施

研究者分4路团队联合大庆当地33家诊疗单位, 计
划对110660人进行了糖尿病筛查. 由于当时居民们不

了解糖尿病的危害和预防的重要, “惜血如金”使取血

标本成了又一个难题. 在选择的第一家工厂因为工人

们拒绝采血“吃了闭门羹”. 经多方解释疏导才打开局

面. 正常餐之后2 h血糖逾6.7 mmol/L者5000例接受

75 g葡萄糖耐量试验, 其中有577位确诊为糖耐量受

损, 从1986~1992年接受积极的生活方式干预研究6年.
同时检出630例新诊断的糖尿病, 还确认519例血糖正

常者作为对照组.
在研究的第1个6年中研究者们每年都要去大庆,

每2年进行1次系统随访评估. 每次要在研究现场工作

2~3个月. 因资金紧张，研究人员在交通、住宿、饮
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食上的条件都极为艰苦. 做20年研究的时候就更为困

难了. 部分受试者已经去世，向其家人询问情况非常

困难. 加之近年来医患关系的紧张, 有些患者受过假

冒伪劣保健品的欺骗, 部分受试群众对询问很不配合.

5 研究的成果

从潘孝仁教授发起, 经过三代人历时30年之久的

执着努力 , 本研究多次发布令全世界关注的结果 .
1997年, 在世界上第一次证明了简单的生活干预方式

能够显著减少糖尿病高危人群发病率: 未干预组糖尿

病累积发生率为67.7%, 而在饮食、运动及饮食加运

动组该发生率仅为43.8%, 41.1%和46%. 进一步调整

基线体重指数和空腹血糖影响后, 3个生活方式干预

组糖尿病发病风险分别比未干预组降低了31%, 46%
和42%[1]. 然而, 生活方式干预在干预试验结束后对糖

尿病的预防作用能持续多久? 生活方式干预对糖尿病

的预防能否进一步减少心血管疾病发生和死亡? 这一

系列重要问题仍悬而未决. 2003~2006年, 在世界卫生

组织支持下, 中、美专家再度携手, 完成的20年跟踪研

究回答了这些问题. 2006年的研究结果证明, 接受为期

仅6年的生活方式干预, 其后20年间糖尿病发生率可降

低43%. 每6名接受为期6年干预的受试者中, 会有1人
在此后20年间可免于发生糖尿病. 换言之, 数年的生活

方式对糖尿病的长期预防作用可延续到15~20年[2]. 研

究者认为这主要但是不仅归功于强化干预期间血糖水

平的有效降低, 或许是干预期间所养成的良好生活习

惯使人们受益终生. 研究结果表明, 在中国糖尿病前

期人群中, 以小组形式开展的以饮食和运动为内容的

中等强度的生活方式干预, 可以长期持久地减少糖尿

病的发生. 后续的美国和芬兰的同类研究表明如果体

重能减轻5%~ 7%则预防糖尿病的效果会更好, 可减

少糖尿病发病率58%[5,6].
阻止血糖升高是否能降低心血管病及死亡是糖尿

病心血管学界长期争论不休的问题. 大庆研究的另一

个独特之处在于它解答了生活方式干预对大血管病变

和微血管病变的影响, 揭示生活方式干预可使其后20
年的严重微血管病变(含失明和眼底激光手术治疗)发
生率下降47%[4]. 这种对微血管病变的预防作用也于

2013年在美国的同类研究中的女性人群中得到了证

实. 到2009年, 1986年入选的576例研究对象中, 有542

例(94%)有完整的死亡率数据, 有568例(99%)可进行数

据分析. 在这为期23年的随访期间, 共计有174例受试

者死亡, 干预组与对照组分别有121和53例. 与对照组

相比, 干预组的累积心血管病死亡率、全因死亡率及

糖尿病发病率均显著降低(11.9% vs. 19.6%, HR=0.59,
95% CI 0.36~0.96, P=0.033; 28.1% vs. 38.4%, HR=0.71,
95% CI 0.51~0.99, P=0.049; 72.6% vs. 89.9%, HR=0.55,
95% CI 0.40~0.76, P=0.001)[3]. 这一结果证明, 生活方

式干预能为IGT患者不仅带来糖尿病预防的长期获益,
而且糖尿病被预防又可减少心血管病死亡的发生. 它

给出的包括心梗和脑卒中问题的答案是: 大庆研究6
年生活干预结束后的1992年所测定糖负荷后2 h血糖

均值为17 mmol/L组较均值为6.2 mmol/L组的全因死

亡(17.8 vs. 9.7例/1000人-年)、心血管病死亡(9.1 vs.
4.9例/1000人-年)、心脑血管事件(30.4 vs. 19.7例/
1000人-年)、卒中(26.6 vs. 18.1例/1000人-年)发生率

均显著增加. 在调整年龄、血压、吸烟等因素的影响

后, 仍然显示出糖耐量受损人群血糖水平的降低对心

脑血管事件的减少有独立的贡献[7]. 这些结果为全球

将生活方式干预作为控制糖尿病结局的公共卫生措施

提供了进一步的证据支持.
在证明了糖尿病能被预防的同时, 大庆研究还向

人们揭示了糖尿病高危人群发生糖尿病的真实风险有

多大. 大庆糖尿病预防20年后续研究报告了令人震惊

的结果: 糖尿病高危人群在不加干预的情况下, 6年内

有67%变为糖尿病, 20年间有92%的人群会发生糖尿

病, 33%离开人世, 44%的人至少发生了1次心梗或脑

卒中. 心血管死亡比正常人群还提前了7年[2]. 这使研

究者们清楚地看到糖尿病前期人群不仅是糖尿病的高

危人群, 而且是心血管病和死亡的高危人群. 对这样一

个危险人群不进行干预几乎是不可接受的. 前6年间有

近70%的人成为了糖尿病患者, 提示对这个人群的干

预可能有一个5~6年的黄金时期.

6 大庆糖尿病预防研究对世界的影响

大庆糖尿病研究是人类以独特的非药物方式挑战

糖尿病和心血管病的破冰之旅. 大庆糖尿病预防研究

是世界上第一个和持续时间最长的随机分组的糖尿病

一级预防试验. 就研究规模而论它也仅次于全世界著

名的美国糖尿病预防计划(DPP)居世界第二位. 大庆
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研究的成果极大地推动了全世界的糖尿病预防, 并促

成了其后10年内世界性糖尿病预防研究的热潮. 早在

1997年, 该研究就在全世界首次报告糖尿病是可以预

防的. 以合理饮食和增加体力活动为主要内容的干预,
对于肥胖和非肥胖的高危人群, 都是预防糖尿病极为

有效的手段. 但是美国人认为生活方式干预在中国人

群糖尿病预防成功, 在美国人群却不一定. 因为中国

人不像美国人那么胖, 中国人喜欢骑自行车, 美国人

喜欢开汽车. 正是中国的大庆研究促使他们下决心筹

集了1.8亿美元在美国启动了著名的DPP研究. 芬兰人

早于美国人几年也于大庆研究之后开展了DPS研究.
日本在大庆研究之后8年, 印度在其后9年陆续报告了

生活方式预防糖尿病的结果. 值得关注的是, 大庆研

究所证明生活方式干预可预防糖尿病的结论在后来多

个国家进行的类似研究中都得到了证实[5,6,8,9]. 由此全

世界糖尿病学界一致接受了“糖尿病是可以预防的”这
一理念. 大庆研究也与美国和芬兰的研究一起被誉为

世界糖尿病一级预防的里程碑.
中国大庆研究另一个重要贡献是证明生活方式干

预对糖尿病预防有长期的后效应, 这种后效应可延伸

至干预停止后14年. 近年的美国和芬兰同类研究的后

期随访报告也同样证明了生活方式干预的后效应分别

延续了10和5年. 这些关于“后效应”的研究结果使全球

糖尿病预防的重要性上升到新阶段[2,10,11], 极大地增强

了这种干预在全世界的影响, 体现了其预防糖尿病的

作用跨越国家、种族、年龄、肥胖与否等差异, 同时

适用于发展中国家和发达国家.
解决了糖尿病预防的问题之后, 全世界糖尿病预

防研究的关注又转向糖尿病的预防是否可以降低大小

血管并发症的硬终点. 糖尿病前期人群还不属于高血

压那样的死亡和心血管病的高危人群, 达到足够的终

点事件可能需要20年甚至更长时间的等待. 芬兰和美

国的同类研究由于观察期最长只有15年, 没有能证明

生活方式干预能减少微血管及大血管病变和死亡. 近

期发布的阿卡波糖心血管评价研究(ACE研究)也未能

证明以降低餐后血糖为特点的阿卡波糖能在伴有心血

管病或具有高度心血管病风险的糖尿病前期人群显著

降低心血管病风险. 大庆研究20年随访研究报告了生

活方式干预预防糖尿病降低严重影响视力的视网膜病

变47%[4].继之2014年又报告了糖尿病预防心血管疾病

和死亡结局, 证明生活方式干预预防糖尿病可在23年

间降低心血管死亡40%, 减低任何死亡30%[3]. 这结果

被英国剑桥大学Nicholas Wareham教授誉为糖尿病预

防领域中“一个真正的突破”(a real breakthrough). 他

指出“因为糖尿病是一个化验才能证实的病——一个

‘软指标’, 许多人得了糖尿病却不知道自己有病. 而死

亡是‘硬指标’. 大庆研究证明生活方式能预防糖尿病

并减少了死亡这个硬指标, 使我们有足够证据去说服

人们采取行动预防糖尿病”. 世界最有影响力的医学杂

志《柳叶刀》在2014年6月的一篇述评称“要记住, 像

大庆研究那样, 简单易行的生活方式干预的获益会延

续数十年”, “大庆研究的结果对处在糖尿病快速增长

的发展中国家的糖尿病预防将产生巨大的影响”.
然而, 生活方式干预预防糖尿病能降低长期心血

管病死亡风险的报告毕竟太少了. 芬兰的DPS研究已

经终止观察, 只有美国的DPP研究还在继续并决定从

2014年起再延长10年随访. 无疑, 大庆研究2014年关

于心血管和全因死亡的结果的报告正是DPP研究者启

动25年长期研究的重要动力之一.

7 对未来的展望——还能做什么, 还需做
什么?

随着近年来经济的发展, 糖尿病的患病率也一路

飙升. 最新的研究结果显示, 我国18岁及以上成人的

糖尿病估测患病率为11.6%. 中国已经成为糖尿病第

一大国, 糖尿病也成为了中国的重大公共卫生问题.
尽管早30年前大庆研究第一阶段的研究成果就证明简

单的生活方式干预显著减少糖尿病的发生, 降幅达

30%~50%. 但迄今中国在糖尿病的预防方面还没有建

立起有效的国家预防机制. 如果能够在全国45岁以上

人群中找出高危者, 进行分类生活干预指导, 将能够

以较少代价取得更巨大的预防效果.
年复一年, 大庆研究的结果不断被验证, 大庆研究

的价值不断被肯定, 奠定了中国糖尿病预防研究在世

界该研究领域的领跑地位. 即将披露的30年跟踪的报

告会给世人一个更大的惊喜.
“一次灿烂的开放需要多次的突破和磨难”. 大庆

研究正是经历了这种磨难和突破, 在国际尚无先例之

际, 完成了这个开放. 对推动世界糖尿病预防和促进

人类健康的冲击而言, 大庆研究是中国的, 也是世

界的.
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Breakthrough in diabetes and cardiovascular disease prevention:
a 30-year study of diabetes prevention in Daqing

WANG JinPing1, CHEN YanYan2, GONG QiuHong2, AN YaLi2, SHEN XiaoXia2 & LI GuangWei2

1 Department of Cardiology, the First Hospital of Daqing, Daqing 163000, China;
2 Center for Endocrinology and Cardiovascular Disease, Fuwai Hospital, Chinese Academy of Medical Sciences, Beijing 100037, China

Type 2 diabetes represents an immense and growing public health challenge worldwide for its extremely high risk of blindness, renal
failure, myocardial infarction and stroke. In the 1980s, it was unclear whether diabetes is preventable. Up to 2000, it remained unclear
whether diabetes can be delayed over a long period by active lifestyle intervention and whether the benefits of diabetes prevention can
extend to the prevention of diabetic vascular complications and the reduction of mortality. The Diabetes Prevention Study in Daqing
is one of the first studies to answer these questions. The major lessons we learnt from this study are as follows. Over 23 years, 56%
people with newly diagnosed diabetes died, of whom 50% died of cardiovascular disease (CVD) with a 10-year less life expectancy.
More than 90% people with impaired glucose tolerance (IGT) experienced diabetes, 33% of whom died and 44% had at least one
CVD event in the subsequent 20 years. The all-cause death and CVD events over 20 years’ follow-up period in this IGT population
mainly occurred after the progression to diabetes. A group-based lifestyle interventions over 6-year period had long-term effects on
prevention of diabetes beyond the period of 6-year active intervention. Benefits of the intervention significantly reduced severe
diabetes retinopathy and extended to a favorable reduction of CVD and all-cause mortality. This study has an important impact on the
worldwide prevention of diabetes and its vascular complications.

lifestyle intervention, impaired glucose tolerance, China Da Qing Diabetes Prevention Study
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