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对分子流行病学发展之拙见

王珊珊

近年来，随着分子生物学的迅速发展，蛋白质、

核酸等先进检测技术已在医学研究中被广泛应用，

不少医学界同仁正试图应用这些先进技术解决流行

病的诸多问题，例如通过对分子、基因的研究，来发

现和认识因病原体变异而引起相应疾病在人群中的

新特征；从变异研究到基因预防以及通过基因分型

以判断可能的传染源、传播途径等，这不仅是一个良

好的开端，而且令人欣慰的是，这些研究均已取得了

初步成果，尤以在传染病研究方面的成绩更为显著。

但与此同时，有些与流行病学关系不大甚至基本上

没有关系的研究，往往也被冠以“某某疾病的分子流

行病学”，而细观其内容只不过是某些新技术方法

(如PCR)在检测某病病原体过程中的应用而已，既

无明显的人群特征，且样本量又甚小，难以说明流行

病学的任何问题，这怎么能被称为“分子流行病学”?

那么，什么是分子流行病学呢?简单地说就是从分

子、基因的角度阐明疾病在人群中的发生、发展的基

本规律，换言之，也就是从分子、基因为出发点研究

疾病的人群现象甚或疾病之外的医学事件。无论如

何，“分子”必须落实在“流行病学”上，绝不能离开流

行病学的精髓——人群现象，否则就与病原生物学、

检验学无法区分，也就不能成其为分子流行病学。

我国著名流行病学家何观清教授在为“现代流行病

学方法与应用”一书所写的序言中，开宗明义，明确

指出：“近代医学系从分子、细胞、个体及群体水平和

角度来研究疾病与健康问题。从群体角度来研究疾

病与健康关系的是流行病学”⋯。十分精辟地指明

了问题的关键所在。

纵观历史，流行病学从五六十年代的多为描述

性研究发展到今天具有完善的实验室内容，从血清

学、免疫学直至蛋白质、核酸等多方面的研究手段，

应该说是一个很大的飞跃，也正是这一飞跃使流行

病学进一步发展壮大。必须指出，飞跃并不等于新

型学科分支的成型，它还需要一个发展成熟的过
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程拉J。随着医学科学的不断发展，从分子、基因水平

探索疾病发生的机理是医学发展之必然。那么，从

分子、基因的角度阐述疾病发生、发展的规律也是流

行病学发展之必然，正因为是发展的必然，我们必须

抓住机遇，主动进取，绝不能坐等医学从分子、基因

的角度阐述疾病后，再发展分子流行病学。实践证

明，学科间的横向联系可促进学科的更大发展。流

行病学工作者应积极学习先进的分子生物学技术，

使其成为解决流行病学问题的一种有力手段。只有

在分子流行病学的成型(或初级)阶段多做工作，才

能赢得分子流行病学这一分支的真正确立。另一方

面，分子流行病学这一分支与其他流行病学分支还

有一定差异。大部分其他流行病学分支是应用流行

病学的方法解决分支学科的问题，如“移民流行病

学”，即是以流行病学调查研究的方法研究移民人群

某种疾病的发病率、死亡率，就是应用流行病学的原

理和方法来研究该人群健康相关性行为的分布以及

影响这些行为的因素等。而分子流行病学则是运用

分子生物学的技术方法来研究流行病学的诸多问

题。例如从分子、基因角度研究某病毒变异株在人

群中的特征及可否从稳定变异位点研究该病毒变异

株的免疫预防，如乙型肝炎(乙肝)病毒变异株的发

现与研究为该病毒的变异株疫苗提供了基础。有的

研究还涉及到病因假设，如癌基因家族的异常表达

在肿瘤发生中的作用以及与心血管病的关系。基因

检测技术还为目前尚不能分离的诸多病原体提供了

研究其传染源、传播途径的方法∞1，虽然某些病原体

不能分离，但是应用分子生物学技术可以检测其核

酸，同样可以达到相同的效果，如乙肝病毒的垂直传

播，从母亲为乙肝病毒携带者检测到的病毒基因序

列与其胎儿所检测到的病毒基因序列一致，则初步

确定该病毒的母婴传播¨J。从父亲单方为乙肝病毒

携带者检测到的病毒基因序列与其胎儿所检测到的

病毒基因序列一致，初步确定为父婴传播¨]。有些

病毒虽然可以在实验室分离，但是仅病毒分离也有

不能说明的问题，如登革热病毒可以分离、也可以血
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清学分型，而在型内的序列差异还可以分为基因型，

在追溯传染来源时基因型比血清型来得更加细化，

如近年的登革热流行株的序列分析研究认为我国登

革热大部分是输入型的这一结论，就是根据该病毒

流行株的序列比较得来的№J。另外，应用分子生物

学技术可以研究各种病原体的地理分布、型别分布、

病原体的演变过程以及变异后在人群中症状、传播、

毒力等特点的表现差异。众所周知，分子生物学技

术还可以为新出现的传染病或病原体突变引起的群

体发病提供快速诊断与对传播链的研究方法，如对

SARS的研究就是极好应用。可见，分子生物学技

术为流行病学研究提供了有效手段，使流行病学能

够从分子、基因的水平认识疾病的人群现象。同样，

流行病学研究的深化又拓宽了分子生物学技术的应

用范畴，为该技术提出了新的应用课题，从而促进其

发展。因此，这两门学科是相辅相成的，其横向联系

所产生的分子流行病学虽在发展和迈步阶段，但已

显示出独特的优越性和在医学研究中的广阔前景。

不难预料，今后的一二十年内，随着分子生物学

技术的进一步发展与普及，更多的流行病学研究也

将要求从分子与基因水平阐明病原体的特征、进化

变异规律及其群体分布等问题。对包括各类遗传病

在内的诸多非传染病及某些医学事件，也将从分子

及基因水平进行人群研究⋯，在这一过程中，分子流

行病学将从目前的成型(或初期)阶段逐步走向更加

完善和成熟，在人类防治疾病与促进健康的伟大事

业中，必将做出自身的独特贡献。
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