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中国能否融入分子医学主流？

的
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大的商机。分子医学的发展将引导人类攻克当今一些

致命性疾病的诊断、预防、干预及治疗难题，走向辉

煌的里程。

在这篇述评中，我们试图从多学科的角度来透视

分子医学，因为分子医学是联系基础科学、临床医学

和人群相关科学的桥梁。基于这一分析，我们将讨论

中国发展分子医学的独特机遇及其对中国公共卫生政

策决策和医学实践的潜在影响。

分子医学的国际动态

后基因组时代分子医学的第一波浪潮正席卷欧美，

若干重大项目已经启动。美国国家卫生研究院（NIH）

于 2004年开始实施“路线图（Roadmap）”计划

（http://nihroadmap.nih.gov），以优化今后十年全部生

物医学研究的布局。NIH“路线图”确认了在三个主

要领域中有毋庸置疑的机遇，这三个领域分别是发现

新的细胞信号转导途径，建设多学科综合研究项目的

研究团队，以及重塑临床研究以加快从机理发现向医

学应用的转化过程。

美国联邦政府特别注意到基因组学对临床实践的

潜在影响，正大力促进在临床领域中应用基因组学的

成果。2003年，NIH曾发布一个前景预测，概述了基

因组学对未来医学实践可能的贡献。与此同时，美国

食品药物监督管理局草拟了药物开发中基因组学数据

的提交规则，这一举措预示了药物基因组学的兴起。
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可以预见，临床基因组学的日臻成熟将为该领域中的

所有参与者提供机会，包括制药公司、生物技术公司、

诊断试剂生产厂家、设备供应商及研究人员。

新成立的Broad研究所前所未有地联合了麻省理

工学院、哈佛大学、Whitehead研究所以及洛杉矶慈

善家Eli和Edythe L. Broad。该研究所的目的是为基因

组医学（Genomic Medicine）创建包括信息和技术在

内的齐备的工具，并提供应用研究，将这些方法和工

具用于阐明如心血管疾病、癌症、代谢型疾病、炎症

和传染病等多种疾病的分子机理。

同样引人瞩目的是，世界上最主要的基因组研究

中心之一、英国人类基因组测序中心Wellcome Trust 

Sanger研究所在2003年底公布了5年3亿英镑的研究

项目，主要用于研究基因如何构建和控制人体以及人

类与病原体基因组在健康与疾病中的作用。

国际人类基因组单体型图计划（http://www.hapmap.org）

启动于2002年，由来自日本、英国、加拿大、中国、

尼日利亚和美国的科学家以及公共和私人基金机构的

合作参与。初期目标是通过比较源于非洲、亚洲和欧

洲的四组人群中不同个体的遗传序列，完成全基因组

范围内具共同遗传变异的染色体区域（“单体型”）图

谱，预计于2005年完成。这些信息将

帮助研究人员发现影响健康、疾病和

不同个体对药物与环境因子差异应答

的基因。

以上所述的研究计划显示，一个

新的国际格局已初具雏形，它雄心勃

勃的宗旨是协调与集约化分子医学

尤其是临床基因组学领域的活动，在

这个高度竞争而又蓬勃发展的领域，

将学术、商业和政府的利益结合在一

起。然而，临床基因组学远未普遍应

用，仍然面临重重困难。对科学、技

术、法律、法规问题进行中肯适时的

评估，将对未来应用基因组学预测、

发现、诊断、预防和治疗疾病产生深

远的影响。

中国能否融入分子医学
的主流？

与世界潮流同步，中国继参加人

类基因组计划、建立南方和北方基因

组研究中心后，最近也启动了一些新

的研究机构和项目，以利用正在兴起

的分子医学的独特机遇。这些机构包

括北京大学分子医学研究所、北京生物科学研究所和

广州生物医学与健康研究所。它们将如何面对这一国

际性竞争领域的挑战和机遇呢？

借鉴前面提到的全球计划，中国清楚地认识到分

子医学需要“协作性大科学”的新模式，这一模式需

要新的研究体系，以培养基础生物学和临床医学相结

合的多学科研究团队。现在的核心问题是：中国是否

能够融入主流？我们认为，中国已经做好了准备。这

一观点的依据是中国拥有独特的资源与实力。首先，

无论是基础研究还是向应用转化研究，中国都具有丰

富的人群资源和临床资源。为充分利用这一优势，中

国应建立由学术及公共机构支持的，由医生与科学家

共同组成的国内、国际网络，使其能够获得各种疾病

的成千上万病人样本。当然，从一开始，政府就需要

加强对涉及人类疾病的发现型研究的生物伦理和法律

问题的管理。目前，中国政府正努力制订相关准则和

规章，保证目前和将来的应用研究依照国际标准进行。

其次，中国因拥有充沛的医学和理学博士生资源

而焕发活力。具体来说，中国有1700万大学生和高等

职业学生（将在5年内增加3倍以上），其中大多数是

学理工科。年轻才俊的实力是具有工程学、物理学、

A
P

图1. 令人揪心的事实：每3个中国人中就有1个死于心血管疾病。这是个悲剧，但对有志于
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化学、数学及计算科学的知识和技能的多学科研究团

队所不可或缺的。此外，大量在海外训练有素的中国

生物医学科学家将为中国带来新的技术与力量，并推

动国内和国际项目的合作研究。

第三，中国可以在转换医学（Translational 

Medicine）领域利用其灵长类动物资源的优势。多数

制药公司在临床前研究和毒理试验中使用小型哺乳动

物——如小鼠、大鼠，全世界制药工业和美国食品药

物监督管理局的专家们已经认识到缺乏适当的动物模

型是药物筛选和开发的主要障碍之一。灵长类动物则

是测试许多候选药物疗法、基因疗法或细胞疗法有效

性的最适当的模式体系。针对灵长类动物实验伦理学

的新、老问题，研究计划应谨守中国政府的相关规定

和国际规范。

基于独特的人才、人口和临床资源，以及灵长类

动物疾病模型的使用，中国实现加入国际分子医学主

流的梦想指日可待。然而，为了提供分子医学的成长

与繁荣的土壤，中国应在多个重要领域做出重大的改

进。这些领域包括建立研究机构运行的新机制，以避

免官僚作风并适应大规模科学协作与整合，鼓励研究

机构之间的人才流动，以促进科学家间和科研机构间

的良性竞争与业绩奖励，努力留住优秀科学家和训练

有素的博士后人才，进一步改进研究基金的同行评审

制度，尽快颁布和施行有关保护生物医学研究产出的

知识产权的法规。如果不克服这些障碍，中国跨入主

流分子医学的梦想或许仅是幻想而已。

中国分子医学计划

下面，我们以新近成立的北京大学分子医学研究

所为例说明中国分子医学的兴起。中国心血管疾病发

病人数高达每年1亿例，占死亡率的34%（图1）。面对

如此巨大的挑战，中国需要善用其实力和独特资源，

发展自己的策略。十分紧迫和必要的任务是，建立研

究基地和基础设施，以心血管疾病为侧重，而后逐渐

扩展到如糖尿病、癌症和传染病等其他主要疾病。北

京大学创建的分子医学研究所集心血管基础生物科学

与临床应用研究为一体，并为明天的分子医学培养下

一代多学科研究团队。该所将建立较为完备的基础设

施，主要目标是鉴别与多种心血管疾病相关的遗传变

异，确定细胞信号网络中的分子机制及其病理异常，

以发展遗传诊断、药物基因组学和以特定信号通路为

靶标的新药物。

中国心血管疾病特性与西方国家有所不同。在中

国心血管疾病的主要致死原因为中风，而西方最大致

死因素为冠心病。因此，根据动物模型和临床研究已

经发表的工作，中国有必要通过自己的全面努力，汇

列心血管疾病的直接或间接相关基因的清单。这将有

助于筛选潜在致病突变并在动物模型中逐个加以甄别

确认。这一项目可利用中国成千上万的分布于城乡区

域的家族谱系和已有的科研网络及医疗网络。在许多

发达国家，类似的研究由于其人口与临床资源的局限

而更加困难。

从战略上看，分子医学产生于医学与科技的综合，

并受这种综合的驱动。尽管人类基因的测序已经完成，

三分之二的基因功能仍不清楚。后基因组时代生物学

的瓶颈是利用生理学、细胞生物学和生物医学手段确

定疾病相关新基因或已知基因的表现型。新的在体生

物传感器的发展、高通量检测人类疾病的模型、新的

分子成像技术和灵长类动物疾病模型均为解决生物医

学问题所必需。传统的单个实验室的环境，或因规模、

基础设施不足，或因多学科技术的局限，将无法实现

分子医学的宏图。比较理想的是，分子医学研究所至

少应包含三个有机整合的模块：基础研究（“分子”

与“机制”分支），临床研究（“医学”分支）和技术

转化。相比于独立运作的单个实验室，基础、临床和

图2. 整合与创新∶这项挑战是将多个领域（中国在大部分领域中还是

新来者）整合成一个成熟的交叉学科领域。
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M.D., Ph.D., M.D.-Ph.D.
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技术转化“一体化”将促进并优化相互协作、多方向

交流和有机整合。

分子医学研究所的基础研究模块将包括实验室与

技术平台，吸引多学科的科学家，使他们能以自己所

掌握的分子技术、生理学、药理学、受体信号、干细

胞生物学、蛋白组学、基因组学和生物信息学等多学

科的知识形成优势互补（如图2）。临床与技术转化模

块将通过与附属医院和私营单位共同努力而实现。利

用大量的相对隔离的中国人群来研究临床表现型和分

子基因型，可为确定遗传风险因子和常见疾病生物标

记提供前所未有的机会。这一总体设计体现了从分子

到鼠再到人的正向、反向“一条龙”体系。

中国的其他先驱性项目也将努力发挥多学科整合

的优势。例如，中国将领导一个为期六年，描述人类

肝脏中所有蛋白质的全球研究项目——肝脏蛋白组

学。这一项目是由肝脏疾病如肝炎与肝癌给中国人口

造成的损失而促成。根据国际卫生组织的统计，中国

拥有世界上三分之一的乙肝病毒携带者，并且每年

有28万中国人死于该项疾病。国际人类蛋白组学组织

（HUPO）正协调这一工作。其主旨在于确定人类肝脏

蛋白表达谱和蛋白—蛋白相互作用，并创建一个抗体

库。用蛋白组学的方法和功能基因组学相结合，期望

提供研究细胞信号通路及其病理异常情况的新手段，

从而揭示肝脏疾病重要的生物标记和治疗靶点。预期

其它类似的大型项目也将接踵而上。

结束语

为迅速将基础研究的发现转化为诊断、药物研发、

治疗或预防方法，中国科学界清楚地认识到中国需要

铸造从分子到人的正向、反向“一条龙”体系, 建立

基础、临床和技术转化“一体化”跨学科的研究团

队，尤其是重组临床研究体系以培养年轻一代的临

床—基础两栖医生科学家。中国正尝试在一流大学中

（如北京大学）建立国内和国际的医学—理学双博士

（M.D.-Ph.D.）培养计划（图3），俾使优秀的学生及早

获取生物研究与分子医学两方面的概念和技能，培养

他们解决临床问题的能力，并期望今日成长于多学科

环境的这些医学—理学双博士学生成为未来转换医学

研究的栋梁。

分子医学正在成为后基因组时代生物医学的主流。

分子医学的精髓是为了实现用人类基因组学改革临

床医学的宏图。中国应当把握住这一历史性的机遇，

在近期内跨入分子医学的主流，为提高中国和世界人

民的健康水平作出应有的贡献。然而，分子医学需要

团队努力。参照中国空间项目的成功实践，需要政府

的坚定支持和全国层次上的强有力协调，才能实现分

子医学的飞跃。迅速投入国家专项基金、建立专门的

研究基地和基础设施，将使中国分子医学有一个蓬勃

的开端。
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图3. 中国的实验室里是否有高水平

的科学家？新M.D.-Ph.D.计划

就是为了实现这个目标。
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