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注重流行病学研究成果的转化
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转化医学(translational medicine)或称转化研究

(translational research)，是近几年国际医学领域出现

的一个新概念。1992年，在Science首次提出“从实

验室到病床(bench to bedside)”的概念⋯；1996年在

Lancet上，第一次出现了“转化医学”这个名词【21；

2003年美国国立卫生研究院(NIH)院长Zerhouni在

Science上发表文章The NIH Roadmap后b J，引起了

学界对转化医学的高度重视。在我国，《中共中央关

于制定国民经济和社会发展第十二个五年规划的建

议》中明确指出，“以转化医学为核心，大力提升医学

科技水平，强化医药卫生重点学科建设。”

关于转化医学的定义，至今没有统一的认识。

但其核心，是要打破基础研究与临床研究之间的鸿

沟和屏障，将医学生物学的实验室基础研究成果和

创新发现，迅速有效地转化为可在临床实际应用的

理论、技术、方法和药物，在实验室和临床医疗之间

建立更直接的联系(即B2B模式，倡导bench to

bedside和bedside tO bench的双向转化)[I-310转化医

学不是一门新的学科，可以理解为一个新的名词，强

调的是一种理念，即强调理论与实践的结合，加快科

技成果的转化。

对于转化医学的内涵．笔者更赞同卫生部陈竺

部长的观点：“转化医学致力于弥补基础实验研发与

临床和公共卫生应用之间的鸿沟，为开发新药品、研

究新的治疗方法开辟出一条新途径，实现从实验室

到临床的一个连续、双向、开放的研究过程”¨】。这

一表述包含了医学的三大领域——基础、临床和预
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防，打破了原有的范闱局限，体现了更宏观的转化理

念，更有利于学科协作和成果利用，从而能更好地服

务于疾病防治和人民健康水平的提高。

对于转化医学的研究重点，陈箜部长提到：“除

了注重药物研发、生物医学工程等经典意义上的转

化医学外，对于我国这样一个人口大国，转化医学研

究更应重视公共卫生．重视基层，重视社区，重视人

群的流行病学研究。”

笔者认为，鉴于以下原因，流行病学研究成果的

转化应是转化医学不容忽视的一项重要内容。

一、发病机制的复杂性决定了其指导疾病控制

实施的滞后性

1．很多疾病发生的具体机制至今仍不清楚。譬

如2003年在世界范围内流行的严重急性呼吸综合征

(SARS)，到目前仅确认一种新型冠状病毒是病原体，

但对其传染来源、传播影响阒素等仍不清楚【51。

2．随着科学技术的发展，很多原以为已经清楚

的发病机制被质疑或推翻。譬如疯牛病，被认为是

牛的一种新神经系统疾病，人感染后会罹患新型克

雅氏病。对其病因，科学界普遍认为是变异普里昂

蛋白所致。但2006年据NewScientist报道，英国科

学家的一项实验显示，变异普里昂蛋白可能并不是

病因，而只是发病后身体内的一种产物161。2005年

9月Lancet上的新理论认为。疯牛病有可能源自人

类而非一直以来认定的牛【7】。当然，这些新她解仍

存在争议。说明人类在认识疾病发生机制上的局

限性。

3．基因与环境因素的交互作用，决定疾病判定

的复杂性。目前大量的研究都集中在分析人的基因

组成与疾病易感性和药物敏感性的关系上。但是在

人体内发挥作用、影响生命的不仅是入的基闪，还有
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大量共生微生物的基因。譬如，最新研究表明，结构

异常的肠道菌群很可能是肥胖、高血压、糖尿病、冠

心病和中风等因饮食结构不当造成的代谢性疾病的

重要诱因陋】。

病因研究的复杂性、长期性，决定了其在疾病预

防控制方面的局限性。这也凸显出相对于临床医学

和基础医学，流行病学从群体角度探讨病因、指导疾

病预防控制的重要性。

二、流行病学研究在疾病预防控制中不可替代

的重要作用

流行病学是研究人群中疾病与健康状况的分布

及其影响因素，并研究预防控制疾病及促进健康策

略和措施的科学。其研究对象是人群；主要研究方

法是在人群中进行调查研究；其任务是探索病因，阐

明分布规律，制定防制对策，并考核其效果，以达到

预防、控制和消除疾病，促进人类健康的目的。是预

防医学的骨干学科，也是现代医学的基础学科¨1。

流行病学是一门研究与应用并重的科学。流行病学

的病因和对策研究可弥补基础医学、药物与临床研

究的不足。该学科实际上已深入到医药卫生和公共

卫生事业的各领域，并在防治疾病和促迸健康方面

发挥巨大作用。

1．流行病学研究成果直接应用于传染病控制。

流行病学正是在与传染病的斗争中形成、发展和壮大。

1854年英国著名内科医生约翰·斯诺(John

Snow)针对伦敦宽街霍乱的流行，创造性地使用病

例分布的标点地图法，对霍乱流行及不同供水区居

民霍乱死亡率进行调查分析，首次提出“霍乱是介水

传播”的著名科学论断．并通过干预成功地控制了流

行，而霍乱弧菌的发现是在29年后的1883年扫J。这

一流行病学现场调查、分析与控制的经典实例充分

说明，即使是在病原体不明的情况下，仍可以利用流

行病学研究成果对疾病流行实施有效干预。
191 1年伍连德医师通过流行病学调查发现了肺

鼠疫及其通过空气飞沫传播，从而成功地控制了我

国东北肺鼠疫的流行一】。2005年在四川省发生人感

染猪链球菌疫情，经流行病学调查发现，病例均有宰

杀、洗切病死猪等密切接触史．共同就餐者和临近村

民无类似病例发生，这为最终查清病原和传播途径、

控制流行和抢救患者奠定了基础。1引。2004年在浙

江、江苏、安徽、山东、河南、湖北等省相继发现并报

告一些以发热伴自细胞、血小板减少为主要表现的

感染性疾病病例(最终确定为“发热伴血小板减少综

合征”)；流行病学研究表明，该病的主要传播途径为

蜱叮咬，但急性期患者及尸体血液和血性分泌物具

有传染性，直接接触患者血液或血性分泌物可导致

感染。这在当时病原未清、治疗干预方案不明的情

况下，为及时制定防控措施、遏止疾病扩散发挥了重

要作用【I¨。2005—2007年在江西鄱阳湖地区通过

流行病学研究，发现血吸虫病湖沼型流行区的主要

传染源是病牛，从而采取封洲禁牧、“以机代牛”等流

行病学干预措施来控制传染源，为中国乃至世界的

血吸虫病防治提供了极为可行的新策略n引。对于

2003年暴发的至今尚未摸清其流行机制的SARS，

也是采取常规应对严重呼吸道传染病的流行病学措

施，在控制其传播过程中发挥了关键作用bj。

2．许多慢性非传染性疾病(慢病)流行病学研究

成果已转化为主要的控制措施。1747年英国海军

外科医生詹姆士·林德(James Lind)在海船上将12

名患病海员分为6组进行对比治疗试验，成功利用

桔子、柠檬治疗和预防坏血病，是流行病学临床试验

的先例睁】。直到20世纪初，坏血病才被确认为因缺

乏维生素C所致。目前慢病已成为人类最大威胁，

流行病学科也从研究传染病扩大为研究所有疾病和

健康问题。譬如，英国的Doll和Hill对吸烟与肺癌

关系的研究，证实吸烟是肺癌的主要危险因素，开创

了生活方式与疾病关系的研究领域一3；美国

Framingham心血管病研究，通过对同一批人群的长

期随访观察，确定了心脏病、中风等疾病的重要危

险因素，为进一步临床试验确定基础，改变了医学

界和公众对慢病起源的认识一1；美国哈佛大学一项

前瞻性队列研究表明，适当多吃绿叶蔬菜、富含维

生素c的蔬菜和水果，可降低患冠心病和缺血性脑

卒中的风险n31¨1；我国大庆队列人群20年的随访研

究证明。健康的生活方式可有效延缓甚至预防糖尿

病的发生¨列；流行病学研究也消除了饮食方面的一

个误区，即进食鸡蛋，特别是蛋黄，会明显影响血脂

水平，明确指出每天摄入一个鸡蛋不会增加人体罹

患冠心病或脑卒中的风险¨引。国际上多年来的研究

表明，缺乏身体活动已成为全球范围死亡的第四位

主要危险因素．对总体健康状况以及心血管疾病、糖

尿病和癌症等慢病患病率及其危险因素(高血压、高

血糖、血脂异常和超重)等具有重要影响，有规律地

进行身体活动可减少患慢病的风险。为此，WHO制

订了《关于身体活动有益健康的全球建议》，以推动

所有国家制订相应的政策、出台干预措施¨引。以上

流行病学研究成果已在许多国家的慢病控制中成功

应用．并取得了显著成效。
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3．流行病学在实验室研究成果应用于临床实践

中发挥重要作用。任何一项针对人体健康的技术或

产品在上市成为商品前均须进行临床试验，以确定

在人体使用时的方法、途径、有效性、安全性和主要

不良反应。即便在上市后，也要进行再评价，继续研

究其安全性和有效性，做出更加科学的结论。其中

流行病学理论和研究方法起到至关重要的作用。对

硝苯地平的应用评价就是一个典型的案例。硝苯地

平等短效的第一代钙拮抗剂曾被广泛用于治疗高血

压，其降压效果好，也无明显的肝、肾毒性，曾被推广

用于治疗急性心肌梗死、不稳定型心绞痛和心力衰

竭。20世纪90年代中期，病例对照研究和荟萃分析

发现，与利尿药和6受体阻断药相比，硝苯地平可有

效降低血压，但可能增加心肌梗死和死亡的危险，剂

量越大，这种风险的增加越明显。以往临床应用只

注意到其降压和无明显肝、肾毒性，而流行病学研究

却提供了这类药物的远期效应和不良作用n引。

如果缺少了周密合理的流行病学研究论证，新

技术或产品的应用就可能导致重大灾难。20世纪

60年代震惊世界的“反应停事件”，其罪魁祸首就是

药物沙利度胺(反应停)。2003年我国发生“葛根素

事件”后，一项有关“葛根素注射剂不良反应与相关

因素”的前瞻性队列研究，进一步证实了葛根素注射

剂与急性血管内溶血的相关性¨引。

4．与多领域研究成果相结合，开发疾病防治新

技术。最近出现的耳聋基因检测技术就是一个将分

子流行病学研究成果和基因芯片技术相结合的成功

案例。先天性耳聋可由单一基因突变或不同基因复

合突变引起，也可由环境因素，或基因与环境两者共

同作用而致。50％的儿童期耳聋被认为与遗传因素

有关，而70％的遗传性耳聋表现为非综合征耳聋。

国内开展的大规模耳聋分子流行病学研究表明，相

当一部分非综合征性耳聋仅由为数不多的几个基因

突变引起。针对国人中常见的非综合征性耳聋相关

基因的热点突变，成功开发了遗传性耳聋基因诊断

芯片，并用其检测158例非综合征性耳聋患者。结

果表明：该芯片对非综合征性重度和极重度耳聋患

者的突变检出率高¨引。

三、加快流行病学研究成果转化，推动健康促进

工作取得实效

如上所述，重视流行病学研究成果转化是转化

医学的重要组成部分。无论是对公共卫生策略的制

定．还是对实验室基础研究和临床应用，流行病学研

究的作用都不可忽视，特别是在推动健康促进取得
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实效方面。在流行病学研究成果转化中要注意以下

几个问题：

1．研究成果的科学性判定。与实验室和临床

研究成果一样，流行病学的研究成果也需要进行科

学判定，再加以推广应用。譬如美国心脏协会和美

国脑卒中协会201 1年联合发布的脑卒中预防指南，

就是根据大量流行病学研究数据和临床试验结果，

为降低脑卒中风险提供循证医学意见。该指南遵

循美国心脏协会和美国心脏病学院的确定疗效和

证据等级分类方法，针对高血压、糖尿病、血脂异

常、吸烟、肥胖等相关危险因素设定了I、Ⅱa、Ⅱb、

Ⅲ4个疗效类型(如I类是获益>风险，而Ⅲ类是

风险≥获益)和A、B、C 3个证据级别(如A级证据

的研究人群数量众多，数据源于多个随机临床试验

或荟萃分析；而C级证据的研究人群数量极其有

限，仅依据专家共识意见、病例对照研究或l临床经

验)。为临床医生提供有充分循证医学证据及可供

选择的降低缺血性脑卒中复发性事件和其他血管

性结局的治疗方法m】。

2．研究成果的转化，应易理解、易掌握、易操

作。譬如慢病的一些主要危险因素即是日常不健康

的生活方式。如何宣传这些研究结论，推动民众树

立健康的生活方式，“易理解、易掌握、易操作”应是

基本要求。一项原创性的科研成果出台后，最重要

的就是如何得到同行、其他领域科技人员甚至公众

的理解和接受，这属于科普的范畴。有人说，“科学

普及的重要性绝不亚于科学原创新本身”。笔者赞

同这一点，并建议国家尽快制定鼓励医务人员积极

投身科普工作的政策。

3．发挥政府多部门、社会多方面各自的优势，转

化推广研究成果。政府、社会和公民个人应明确责

任，各尽所能，推动成果的转化推广。

知识生产和消费已成为经济发展、社会进步乃

至人类全面发展的重要方式，知识增长越快、普及面

越广、应用面越宽，就越能为人类发展进步不断提供

智力保障。流行病学研究成果就是这样一种重要知

识，其转化与应用不容忽视。
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