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内容概要

　　本书是中国科学院发布的年度系列报告《科学发展报告》的第十五本，旨在综述2011
年度世界科技进展与发展趋势，评述科学前沿与重大科学问题，报道我国科学家所取得的突破性成果
，介绍科学在我国实施“科教兴国”与“可持续发展”两大战略中所起的作用，并向国家提出有关中
国科学发展战略和政策的建议，特别是向全国人大和全国政协会议提供科学发展的背景材料，为高层
科学决策提供参考。
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章节摘录

版权页：插图：1.1 发展转化医学，建设国家级转化医学研究中心曾益新 徐淼(北京协和医学院，中国
医学科学院)2011年召开的第66届联合国大会专设以慢性非传染性疾病防控为主题的高级别会议。
随着医学的进步、人类寿命的延长，威胁人类生命的主要原因已由单一因素(如细菌或病毒)引起的感
染性疾病转变为多因素(如遗传、环境、社会、心理)引起的慢性疾病。
在这样的背景下，转化医学(translational medicine)应运而生，成为近10年国际医学领域最炙手可热的话
题。
它的核心理念是在基础研究与临床医学之间架起紧密相连的桥梁，使临床的需求能够迅速成为基础研
究的项目，使基础研究的成果及相关领域技术迅速转化为可在临床实际应用的理论、技术、方法和药
物，成为实验室到临床(bench to bedside,B2B)之间一条绿色通道，促进医学的快速进步，让科技更好地
为人类服务。
一、转化医学的提出具有划时代意义1.背景：现代分子生物学的快速发展尚未有效转化为临床应用加
强基础研究和临床之间的合作和相互促进，并不是一个新的概念。
其实直到20世纪60年代基础科学研究和临床科学研究的结合仍非常紧密，正是由于许多临床医生参与
基础科学研究，医学在过去的一个世纪取得了巨大的成功。
一系列严重危害人类生命和健康的传染病、寄生虫病和营养缺乏性疾病得到了有效控制，成为了20世
纪医学发展的重要标志。
以磺胺类、青蒿素、青霉素、链霉素等为代表的抗生素的发现和使用，疫苗技术的发展和推广，使得
曾经严重威胁人类生命的许多感染性疾病被消灭或得到有效控制；对免疫机制的深入研究很大程度上
解决了器官和骨髓移植的排异反应问题，拓展了外科和肿瘤治疗领域；维生素等必需营养成分的阐明
，卫生条件、居住环境的改善也为控制传染病和流行病做出了巨大贡献。
这每一次突破无不是临床研究和基础及流行病学研究密切结合的成果。
20世纪中后期，由于医学进步和生活方式的改变，发达国家和我国这样的发展中国家疾病谱发生了显
著的转变，已从急性病转向慢性病为主，心脑血管疾病、恶性肿瘤成为最主要死因。
研究者们逐渐认识到以心脑血管疾病和肿瘤为代表的慢性病是系统性复杂疾病，往往不是由某一基因
或者某一单一因素所造成的。
传统的单因素研究方法已经无法满足慢性病防治的需要。
正好限制性内切酶、基因克隆和测序等基本分子生物学技术在20世纪70年代之后取得突破，使基础研
究领域发生了飞跃，人们对生命活动和疾病的本质和机制展开了更深入的探索，取得了前所未有的进
展。
特别是随着人类基因组计划的完成(1990～2003年)和基因测序成本快速降低，生命科学研究已经从针
对一个基因、一个蛋白质或一个分子的研究模式转换成针对所有基因、所有蛋白质和所有分子开展研
究。
生命科学研究进入了“组学”研究时代，基因组学、蛋白质组学、代谢组学如火如荼展开，积累了大
量的数据，但是对这些数据的理解和阐释非常有限。
和这些对生命活动和疾病机制的认识、各种组学所积累的大量数据和巨大的投入(美国在近40年间投入
肿瘤研究经费多达2000亿美元)形成鲜明对比的是，基础科学领域的研究成果非常有限地转化为临床应
用。
医学研究在日趋深入的同时日趋复杂化，基础与临床医学的隔阂越来越大。
这已成为当前医学研究和医学教育的最大问题和障碍，严重制约了医学的发展。
因此，将这些认知和大量数据有效转化为指导临床实践的知识和技术成为现阶段医学研究领域迫在眉
睫需要解决的问题。
转化医学的概念应运而生。
2. 概念：实现转化研究的三个阶段1992年美国华盛顿大学医学院神经科D.W. Choi医生在《科学》杂志
首次提出“从实验室到病床旁”的概念。
1996年，欧洲肿瘤研究所杰拉蒂(J.Geraghty)医生在《柳叶刀》(Lancet)杂志上首次提出“转化医学”这
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一新名词。
2003年，美国国立卫生研究院(NIH)前任院长泽古尼(E.A.Zerhouni)在2003年提出的NIH 21世纪发展路
线图(NIH Roadmap)中首次全面阐述转化医学概念，并将其定位为科研改革和提高医疗水平的关键举
措。
之后，转化医学逐渐升温，其定义和内涵也在不断地变化和丰富。
现在研究者普遍接受的观点即转化医学研究是将医学基础研究中获得的关于疾病发病机制及治疗机制
的新认识快速有效地转化为临床医疗新技术，直接服务于广大患者对疾病的诊断、治疗和预防，以实
现其社会效益和经济效益。
同时，也强调临床问题要尽快转化为基础研究的课题，基础和临床研究的成果要尽快转化为政府的公
共卫生政策，更大范围造福人民。
为了实现这一转化目的，研究者们将转化研究的过程分为以下三个阶段(图1)：T1阶段，从基础研究向
临床科学研究的转化，包括新药物、新设备和新的诊断试剂的研发等；T2阶段，从临床研究向临床实
际操作转化，将已经在临床验证并得到充分循证医学证据的研究结果转化为临床指南，主要依靠各种
临床试验的开展；T3阶段，将研究成果应用到临床及公共卫生保健中，包括临床指南的推广、公共卫
生政策的制定等，最终达到改善人民群众健康的目标。
这一三步法模型成为了业界标准，正是由于转化医学在每个阶段的内涵不同，参与转化工作的专家群
体和研究方法也不尽相同。
T1阶段主要依靠基础、药物、工程技术等领域和临床研究的密切结合；T2阶段主要依靠药厂、设备研
发企业和临床专家的合作，特别是多中心大型临床试验的开展，往往涉及多个国家和医疗中心；T3阶
段的转化更要依靠临床专家、公共卫生领域专家和政府部门一起参与实现。
在这一转化过程中我们需要强调的是以病人为核心的理念，强调临床需求对基础研究工作乃至整个转
化工作的指导意义。
如果提不出好的临床问题，基础科学的转化会失去方向。
图1 实现转化医学的三个阶段(资料来源：Salvatore A, Berent P. The Advancement of Translational
Medicine-from Regional Challenges to Global Solutions. 2009)从上述转化链中，我们可以看出数学、物理、
化学、生物等基础科学和电子、计算机、光学、机械等工程技术的发展是推动医学发展的原动力；而
科学和技术的进步要转化为人类健康则要逐一克服横亘其中的“转化断层”。
3. 研究方向：以分子生物学发现向临床应用转化为核心当今以恶性肿瘤、心脑血管疾病为首的慢性疾
病严重威胁人类健康，总体发病率在我国逐年上升，且有年轻化趋势。
通过对这类疾病发病机制的深入探索，我们认识到它们大多是多基因和多种环境与社会心理因素共同
作用的结果，发病机制复杂，是系统性疾病；并且个体差异大，对这些疾病患者不适合采用单一的方
法进行诊断和治疗。
因此，在分子和细胞水平上基本弄清了亚临床、临床的致病原因，根据患者的遗传背景、疾病的分子
生物学特征进行分子诊断和个体化治疗的时代正在开始。
以分子生物学发现向临床应用转化为核心内容的转化医学为实现以预防、预警和个体化治
疗(preventive predictive and personalized medicine，3P医学)为目标的21世纪3P医学提供了解决路径。
现代转化医学是医学研究理念的一次新的跨越和革命，将在以下几个方面进行重点转化。
(1)生物标志物的鉴定和应用。
各种组学研究为我们提供了大量的数据和研究方法，基于组学研究我们有望筛选出用于早期诊断、疾
病预测、评估药物靶点和患者预后的生物标志物，用于疾病的早期诊断、预防和治疗。
这些标志物相关产品的开发和应用将会是一个很大的产业，对疾病的整个诊疗过程产生巨大的影响。
(2)靶向药物的研发。
靶向药物是随着当代分子生物学、细胞生物学的发展产生的新型药物，目前主要用于肿瘤治疗领域。
传统治疗药物因为缺乏明确的药物靶点，通过对细胞的杀伤作用来发挥效，很多情况下杀伤肿瘤细胞
的同时也会殃及正常细胞，所以毒副作用大。
随着分子生物学的发展，研究者们得以明确疾病的分子机制，从而选择有效的靶点，开发具有特异性
的靶向药物，用于疾病治疗。
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例如，靶向药物格列卫和赫赛汀的开发改写了慢性粒细胞白血病和乳腺癌治疗历史。
现在很多研究机构、药厂认识到靶向药物的价值和战略意义，已投入了大量的人力和资源用于靶向药
物的开发。
(3)基于分子分型的个体化治疗。
复杂疾病的异质性和越来越多的靶向药物的开发向我们揭示了一种医疗行为适合所有人(one fits to all)
的时代逐渐过去。
而分子生物学的发展让我们认识到复杂疾病的异质性的根源在于其分子机制，包括基因组的遗传和变
异、细胞信号通路的异常，不同个体所患的看似相同的疾病或存在不同遗传背景和分子分型。
现代医学界已形成共识，根据患者所患疾病的分子分型实施个体化治疗是现代医学的发展趋势，将极
大地提高治疗效率，有效地减轻经济成本和毒副作用。
(4)分子影像诊断技术的开发。
分子影像学是随着医学影像学和分子生物学等学科的发展和互相融合而形成的新兴研究领域。
传统影像学主要依赖非特异性的成像手段进行疾病的检查，只有当机体发生明显的病理或解剖结构的
改变时才能发现异常，虽然技术和图像分辨率在不断提高，但是此时发现疾病，已错过了治疗的最佳
时机。
分子标记和正电子发射计算机断层扫描(PET-CT)、磁共振成像(MRI)等影像技术的结合将使影像医学
从对传统的解剖、生理功能的研究，深入到分子水平的成像，在特异性分子探针的帮助下去探索疾病
的分子水平的变化，在临床症状出现之前就监测到病变的产生，从而实现真正的早期诊断，提高疾病
的治疗效果。
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