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摘      要
職在國軍花蓮總醫院心臟內科臨床工作。主要的服務對象為18-65歲的現役軍人軍眷，以及65歲以上的榮民，男性在45以上，女性在55歲以上為發生心血管疾病的高風險族群，心血管疾病的產生往往造成患者部分或嚴重失能甚至死亡，對個人，家庭，及部隊的戰力影響甚巨，因此了解心血管疾病發生的危險因子，在疾病前期 (pre-clinical) 或早期(subclinical) 控制危險因子預防疾病的發生 (Clinical) 對軍人，軍眷，榮民的健康以及維持部隊戰力來說非常重要。職選擇美國芝加哥西北大學預防醫學系所作為出國的單位，這一年在導師劉江教授(Professor. Kiang Liu) 的指導下，使用美國一個著名多種族，多中心的前瞻長期性的世代研究(a prospective longitudinal cohort study): Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA)，完成一些論文研究，回國後希望能繼續在心血管疾病預防醫學研究結合軍陣醫學，並且和國內外頂尖大學合作以促進軍人健康為目的。
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 壹、目的:

男性在45以上，女性在55歲以上為發生心血管疾病的高風險族群，心血管疾病的產生往往造成患者部分或嚴重失能甚至死亡，對個人，家庭，及部隊的戰力影響甚巨，因此了解心血管疾病發生的危險因子，在疾病前期 (pre-clinical) 或早期(subclinical) 控制危險因子預防疾病的發生 (Clinical) 對軍人，軍眷，榮民的健康以及維持部隊戰力來說非常重要。

台灣心血管疾病的臨床研究主要是已經發生心血管疾病的族群的次級研究，對於大型，前瞻性多中心長期的健康世代研究，由於需要投入大量的醫療資源，研究經費的限制，台灣心血管疾病發生的初級預防研究相當的少見，因此職到美國為期一年的臨床研究，有其必要性，其目的有三: 一，利用美國現有豐富的研究資源，了解世代觀察研究是如何進行; 二，建立良好合作關係，美國西北大學以及其相關合作的學校像約翰霍普金斯大學，明尼蘇達大學，哈佛大學，威斯康辛大學等是心血管臨床醫學研究的重鎮，日後若能建立長期合作關係，軍方研究人員能持續前往美國深造來推動長期臨床研究動能; 最後，期望能建立各軍種的長期世代研究，研究具有適合台灣特色的軍陣預防醫學以及選兵醫學的科學根據。














貳、過程:

一、西北大學預防醫學研究所

[image: ]
預防醫學研究所位於西北大學芝加哥市校區與西北大學醫學院及醫院相鄰，鄰近密西根湖畔，是個臨床研究學術風氣相當濃厚的學系。


[image: Jeremiah  Stamler]
西北大學預防醫學研究所的創始者 Dr. Jeremiah Stamler 被尊稱為美國心血管流行病學之父，今年95歲，1970年代後美國許多著名的心血管世代研究和臨床試驗的進行以及栽培世界各地許許多多心血管疾病流行病學專家，Dr. Stamler都有重大貢獻。接任的系主任Dr. Philip Greenland (2005年擔任Archive Internal Medicine 的Editor in Chief，現在擔任JAMA senior author) 以及現任系主任Dr. Donald M Lloyd-Jones (2014 ACC/ AHA cholesterol guideline 副主席) 傳承心血管流行病學及預防醫學的研究。
[image: IMAGE13]
Professor. Kiang Liu (劉江教授) 師承Dr. Stamler是我在西北大學的指導教授，劉江教授在1980年代後參與及創立近代許多重要的心血管疾病世代研究，最著名的研究包括Coronary Artery Disease Development in Young Adults (CARDIA) (1985-present)，和Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA) (2000-present)，到目前劉江教授的論文著作已經超過400餘篇，包多本重量級雜誌像NEJM，JAMA，LANCET，Circulation等。  


















二、研究
CARDIA是目前全世界唯一針對年輕的成年族群 (18-30歲) 所成立的大型，多中心的世代長期研究，截至目前為止做過六次的追蹤檢查(30年追蹤)，參與者再回診率超過75%，目的在於了解青少年時期危險因子或追蹤中體位或是生理變化是否可以得知未來心血管疾病發生的相關性，這個研究仍然持續進行，對於心血管疾病對人與環境因素相互作用的機轉研究，有卓越貢獻。

MESA是在CARDIA之後，劉江教授與1980同時期幾位其他著名研究學者共同建立，MESA 的特點主要在延攬多種族的參與者，包括白人，黑人，西班牙人，華人，所追蹤的除了臨床心血管事件發生以外，最主要的是評估早期冠狀動脈硬化的程度(電腦斷層評估冠狀動脈鈣化)和心臟功能(心臟核磁共振掃描) ，其他檢查包括眼底鏡檢查，睡眠檢查，肺功能檢查，截至目前為止做過五次的追蹤檢查(10年追蹤)。

[image: study%20map]
MESA在美國六大醫學中心研究據點

我在美國的研究主要有四個題目
1. 睡眠呼吸中止症和心房顫動的風險: MESA
2. 低密度膽固醇，降血脂藥物治療，和C-reactive protein的關係: MESA
3. 阻塞性睡眠呼吸中止症和視網膜微小血管病變: MESA
4. 視網膜微小血管病變和心房顫動的風險: MESA
目前這些論文持續進行，兩篇已完成審稿，希望未來一年能在雜誌刊登
三、會議
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Postdoctoral fellows，Dr. Greenland (左一)，和 Prof. Mercedes合影

除了每週與教授討論論文進度外，學系的教學計畫由Carnethon Mercedes 副教授負責，每周一上午10點至11點，由visiting scholar 和 postdoctoral fellow對自己研究題目及進度作報告，由大家集思廣益，思考如何讓論文寫作的更好，另外每週五早上11點，都有要請世界各地知名學者對他們所做的研究做專題演講，這個會議層級很高邀請的學者都是著作等身的學者，有時候這個會議也用來傳達學系最新的研究方向，例如2014年11月美國心臟學會在芝加哥召開年會，本系獲得4年370萬美金的研究經費，Dr. Greenland為總負責人，在7月的時候子計畫負責人都在這個會議做詳盡的報告; 除了學系的活動以外，與醫院的學術活動亦有緊密連結，每週一早上7:30分，西北大學醫院心臟科教授Dr. Clyde W. Yancy都會請世界著名的心臟科醫師做Grand Round，演講的題目都十分精采，在台灣往往只有在年會的場合才看得到的大師，在這裡每週都有同等級的教授在教學。















參、心得

能在西北大學預防醫學研究所參訪研究讓我受益很多其中有下列幾點略述
1. 因為劉江教授的指導，讓我了解如何建構一個cohort study，美國的cohort study建構相當嚴謹，有設立專門的committee，包括實驗室數據檢查的嚴謹，品質管理，如何處理沒有回來追蹤參與者的數據，怎樣收集資料，都有設立專門的部門負責，每兩個禮拜每一區的負責人(principal investigator)要用電話開會討論並且審理論文發表，這些大型研究例如CARDIA或MESA大都是美國國家衛生研究院NIH支持的計畫，每半年principal investigators要到NIH報告進度，因此臨床研究的品質水準相當高，以目前台灣現有心血管疾病的世代研究與美國的世代研究仍有相當大的差距。
2. 美國臨床研究文化的特性與台灣也大不相同，美國分工很細，非常強調合作，因此學校與學校之間的專家常常互相邀請做共同作者，另外分析統計需要由計畫的經費來雇用統計分析師，否則自己必須花錢雇用，西北大學非常特別的是統計分析師的薪水大多由計畫經費雇用，因此在劉江教授的指導下，我與系裡的統計分析同事Laura A. Colangelo陸續完成一系列MESA研究。
[image: CIMG5022]
Laura和我
3. 與共同作者的合作關係，建立在論文寫作意見往返上，如何回覆其他作者的問題，讓每個人都滿意並且覺得被尊重是十分重要的事，一篇論文完成，投稿前會經歷一系列的審稿過程，包括共同作者的審核，committee 審核包括初審複審，最後才投稿，因此投稿審核程序十分嚴謹。
4. 與其他國家學者的互動，在這裡認識了其他國家的優秀學者包括日本韓國的醫師學者，因此對他們國家研究環境有基本的認識，也可能有未來合作發展的機會。
肆、建議事項

心血管疾病臨床研究在國內並不是十分普遍，軍醫因為服務對象大部分為軍人，因此建立個各軍種的心血管疾病的世代研究，有其價值，未來若能培養越多流行病學人才，對未來軍陣醫學發展有重要的助益。
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