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中医体质研究与基因组学及蛋白组学的相关探讨

钱 会 南
‘

摘要 从基因组学及蛋白组学发展的启示
，

中医体质研究现状

及存在问题分析
，

中医体质研究与基因组学及蛋白组学的相关

思考
，

中医体质研究展望等方面
，

探讨了中医体质研究与基因

组学及蛋白组学的相关联系
，

认为它们之间存在着诸多相通之

处
。

提出借鉴基因组学及蛋白组学研究成果
，

利用其相关理论
、

技术和方法
，

尝试从新的视觉系统
，
深化对体质特性及体质与

疾病发生发展
、

预防及个体化诊疗的认识
，

对推动中医体质学

研究的深人开展具有重要意义
。

主题词 体质 基因组学 间 蛋 自胡学

� 基因组学及蛋白组学发展的启示

新世纪来临之际
，

伴随人类基因组计划的完成
，

预

示着人类对生命本质与疾病的研究进人了后基因组时

代
，

即功能基因组学时代
。

其重点研究
，

包括有基因组

的多样性
、

基因组表达及时空调节
、

模式生物基因组研

究等川
。

人类是具有多态性的群体
，

不同群体和个体在

生物学性状
，

以及对疾病的易感性的差别
，
反映了进化

过程中基因组与内外环境相互作用的结果
，

即使是单

基因疾病
，

其基本的分子发病学原理也是 由于疾病基

因蛋白产物结构一功能的缺损或改变
，

阻碍或干扰了

在特定生化通路中的生物大分子相互作用
。

一些遗传

性疾病尤其是单基因疾病
，

从基因水平得到揭示
，

而

许多常见疾病的发生发展又是众多基因共同作用的结

果
，

多基因疾病已成为疾病基因组学研究的重点
，

其

最基本的课题是阐明基因的表达情况川
。

人类基因组计划的完成
，

为功能基因组学及蛋 白

组学研究奠定了坚实基础
。

上述领域的一个共同目标

是
�

所有人体功能蛋白的确定并阐明其在细胞中的功

能与相互关系
。

揭示生命活动的前提是蛋白质表达功

能的规模研究
，

即蛋白组学
。

蛋白组学研究是在生命体

或细胞的整体水平研究蛋 白质的表达和修饰状态
，

以

及蛋白质与蛋白质的相互作用
。

有人提出把蛋白质组

学分为表达蛋 白组学与相互作用蛋 白组学川
，

前者是

对蛋白质表达差异的研究
，

其主要 目的是将细胞
、

组织

中的所有蛋白质建立成定量表达图谱
�后者又称为细

基金项目
�
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部博士点资助课题��������������教育部科研重点项 目�������

北京中医药大学
，

北京市北三环东路 ��号��������

收稿 日期
�����一 ��一 ��

胞地图蛋白质组学
，

其包括确定蛋 白质在细胞结构 中

的定位
，

确定蛋 白质一蛋白质之间的相互作用
，

它的侧

重点在于研究蛋白质复合物与信号途径中蛋白质是如

何相互作用而形成细胞这个有机整体的
。

人类基因组

计划 已积累了大量的 ��� 序列信息
，

与各种蛋 白质

数据库一起
，

为蛋白质组学研究奠定了基础
。

蛋白质是

基因转录和翻译的产物
，

因此
，

从广义上说
，

蛋白组学

是功能基因组学的一个方面
，

基因组学和蛋 白质组学

是分子生物学研究的不同层次
，

两者之间互相补充
、

互

相促进���
。

在以功能基因组学和蛋白组学为主流的后基因组

学时代
，

生物芯片为代表的高通量筛选技术的出现
，

使

此领域的研究快速发展
。

广义的生物芯片技术包括基

因芯片
、

芯片实验室及蛋 白芯片系统
。

基因芯片又称

��� 芯 片
，

具有高通量
、

平行检测
、

快速 的特点比
�〕 。

����年
，

斯坦福大学 的 ������ 和 ��
���� �� 等在

������� 发表第一篇基因表达谱芯片的文章
，

基因芯片

技术的开发利用
，

为疾病机理研究
、

临床诊断治疗
、

新

药开发等提供了一种全新的手段
。

基因芯片技术横跨

生命信息
、

生物物理
、

生命科学
、

化学
、

电子技术
、

计算

机科学
、

统计学等众多学科
。

此外
，

双向凝胶电泳
、

质

谱
、

蛋白亲和技术
、

高通量免疫组化以及蛋白组信息学

等的发展
，

也加快了蛋白组学研究的步伐
。

蛋白质组学和功能基因组学使人们改变了以前只

能研究单个基因
、

单个蛋白质的状况
，

建立 了以整体观

点来解析生命现象的理念
，
以基因组学和蛋 白组学为

基础的生物信息学与实验科学相结合将成为未来生物

学研究的主要手段
，

将从更深层次阐述生命现象的本

质及生命活动规律
，

其研究的深入必将对生物学及医

学产生深远影响
。

生命科学研究的快速发展
，

更发人深

思
，

如何在新形势下开展中医体质研究
，

此乃我们面临

的巨大挑战
，

亦是中医体质学研究发展的机遇
。

� 中医体质研究现状及存在问题分析

中医体质学说的文献整理及理论研究涉及前人论

述的归纳分析
、

整理研究
，

为中医体质的研究奠定了基

础
。

体质的概念阐释
，

如个体体质的特殊性
，

体质与疾

病的易感性
、

疾病传变转归具有内在联系
，

个体体质特

征的形成是诸多因素共同作用的结果
，

其中遗传是决

定的主要因素
，

然而并不是全部因素
，

个体体质一旦形
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成
，

是相对稳定的
，

但并非一成不变
，
已基本形成共识

。

痰湿体质
、

血虚体质
、

寮血质
、

阴虚质
、

阳虚质
、

气虚质

等体质特征及形成机理的临床研究
，

为阐释体质与疾

病的内在关系了解相关疾病的发病规律与特点积累了

资料
。

单纯肥胖痰湿体质
、

血液粘滞综合征体质
、

脾虚

患儿
、

低出生体重儿
、

小儿反复呼吸道感染等体质的中

药干预调整研究
，

为发挥中医中药优势
，

调整纠正病理

体质作了有益尝试
。

对不同职业
、

性别
、

年龄群体的体

质差异
、

体质构成与不同地理区域和不同季节的关系

等大样本流行病学调查
，

为了解各种人群的体质特征

及其分布状况提供了调查数据
。

常体
、

热体
、

寒体大鼠

腺昔酸激酶活性及肝细胞能荷的观察 �不同性味的食

物对大鼠的调整作用 �阳虚
、

阴虚体质大鼠创伤疼痛模

型 ������� 蛋 白表达的变化等
，

为中医体质实验研究

提供了实验依据
。

可见
，

近 �� 年来的研究涉及中医体

质学说的文献理论研究
、

体质临床研究
、

中医药调整病

理体质研究
、

流行病学调查
、

体质的实验研究诸方面
，

取得了可喜进展
。

然而
，

中医体质研究尚存在一些问题
，

应该引起注

意
。

���缺乏统一公认的中医体质分类方法与标准
�

人

体具有不同体质类型的观念 已形成共识
，

但如何对人

群体质现象做出客观的分类
，

建立规范化的体质分类

方法与标准
，

仍是现代中医体质研究中巫待解决的突

出问题
。

如王琦提出的 �分法
、

匡调元提出的 �分法
，

其他还有从阴阳分类
、

据胖瘦分类
、

从气血虚弱
、

疲血

分类
、

因五脏形质分类等
，

中医体质究竟应如何分类
，

其类型多少为宜
，

目前尚缺乏统一的分类标准
，

不利于

中医体质学说研究的深入开展
。

���急需建立客观反映

人体体质特征和变化规律的动物模型
�

体质是在遗传

基础上和缓慢的潜在环境因素作用下
，

形成的特定躯

体素质与心理素质的综合体
，

现有
“
病

”
与

“
证

”
的动物

模型难以直接套用于中医体质研究
，

鉴于因素本身的

特殊性
，

建立和寻找能够客观反映人体体质特征和变

化规律的动物模型
，

乃今后中医体质研究中有待解决

的重要问题之一
。

���中医药纠正病理体质的研究有待

加强
�

在越来越重视保健医疗的 �� 世纪
，

如何发挥中

医整体观念
、

治未病理论的优势
，

为预防疾病促进健康

服务
，

成为人们关注的热点
。

发掘中医药潜在的优势和

特色
，

筛选和开发调整病理体质的有效方药
，

阐明其作

用机理
，

以满足临床的迫切需求
，

应成为今后体质研究

的重要内容
。

���应重视利用现代科技手段将微观与宏

观研究相结合
�

中医体质学属于生命科学范畴
，

是一门

涉及生理
、

生化
、

遗传
、

免疫
、

分子生物学等相关知识的

新兴交叉边缘学科
，

也是一个复杂与广阔的领域
，

其研

究单靠一个学科是难以开展的
，

大跨度的学科交叉势

在必行
。

需要采用尽可能多的方法去研究探讨
，

要使中

医体质研究取得突破性进展
，

应以中医理论为指导
，

积

极借鉴和利用现代科学技术成果
，

如基因组学与蛋白

组学的理论和方法
，

生物芯片等技术的使用
，

将宏观与

微观研究相结合
，

重点放在探讨不同个体体质形成原

理和规律
、

体质与疾病的关系
，
以及纠正不同病理体质

治未病机理等方面
，
以期取得突破性进展

。

� 中医体质研究与基因组学及蛋白组学相关思考

人体生命活动很复杂
，

但其本质都是不同基因随

时间而有选择地表达的结果
，

同一细胞在正常和疾病

状态时
，

基因表达亦有差异
，

病理变化由基因表达的改

变所致
。

人体健康状况或疾病状况作为表型
，

直接或间

接地与基因有关
，

疾病发生是基因作用和基因外作用

的综合过程
。

从理论模型讲
，

如果将某一疾病人群与健

康群体进行基因比较
，

患病个体常存在与此类疾病相

关的一些基因表型
，

这些基因表型的定位可用于帮助

确定疾病相关基因
，

发现新的治疗靶位
，

或预测个体对

某一疾病的易感性
。

而中医体质学说认为
，

体质决定着

病证种类的倾向性
，

又是决定病性
、

病位
、

病程阶段和

病变趋势的重要因素
。

体质不同
，

机体对邪气的易感性

各异
，

疾病演变转化不同
。

有关研究意味着可从基因表

型的定位确定疾病相关基因为切入点
，
淦释体质与疾

病易感性的有关机理
。

人类是一个具有多态性的群体
，

就多态性而言
，

有

遗传的也有因发育或环境差异导致的不同表型
。

基因

多态性的论述与中医体质学说关注个体体质的特殊
�

性
，

认为个体体质特征的形成是诸多因素共同作用的

结果
，

其中遗传是决定的主要因素
，

但并不是全部因

素
。

要真正了解全人群的基因组
，

还需研究比较不同人

种
、

民族
、

人群的基因组
，

基因组多样性研究对阐明不

同人群和个体在疾病的易感性和抵抗性方面表现出的

差异具有重要意义
，

也可能将对阐明人群的体质分类

特点和规律产生重要影响
。

基因组学重视基因组信息与环境因素的相互作

用
，

认为绝大多数人类疾病是基因组信息与环境因子

相互作用的结果困
。

中医体质学说认为
，

体质的形成和

发展与先天遗传
、

后天因素
，

饮食起居
、

精神活动
、

自然

及社会环境多种因素有关
，

该观点与中医
“
天人相应

”

的理论
，

重视从整体观来认识生命活动的理念一脉相

承
。

而且体质表现出人类个体在功能
、

形态
、

结构上相

对稳定的特殊性
，

在生理上表现为个体的生理反应特

性
，

在病理上表现为发病的倾向性
。

现代研究表明
，

人

的生活方式
、

饮食习惯
、

心理状态
、

生活环境等都会对
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��� 的损伤及修复产生重要影响
。

由于人类遗传的

多态性
，

不同个体对环境因素的易感性也有差异
，

因

此针对环境中物理
、

化学或生物因素发生相互作用蛋

白的编码基因
，

识别其基因组多样性和结构一功能关

系
，

将有助于发现特定环境因子的风险人群
。

同样亦

将有助于研究中医因体质不同而在生活饮食宜忌
、

中

药使用等各种不同的机理
，

从新的角度探讨揭示其科

学内涵
。

多基因疾病已成为疾病基因组学研究的重点
，

多

基因疾病不遵循孟德尔遗传表型一基因型的规律
，

难

以用一般的家系遗传连锁分析取得突破
。

已知多基因

疾病是由多个微效基因的累加作用和某些环境因子作

用所致困
。

临床绝大多数发病率高
、

危害性大的疾病是

多基因疾病
，

如高血压
、

心脑血管病
、

哮喘病
、

风湿病
、

骨质疏松
、

神经精神疾病等
，

属于多种功能基因调控失

常所致
。

对疾病的治疗不管现在还是将来
，

都将着重从

调控基因功能人手
，

即以修饰或改变基因的表达与基

因产物的功能为着眼点
。

中医药擅长从整体进行功能

调节
，
已有不少报道证明

，

中医药或针灸能对某些功能

基因进行调控
，

达到改善以至纠正病理状态的目的
，

初

步显示了中医通过调整机体的功能状态治疗疾病的特

色优势
。

疾病谱变化带来生物医学模式向生物一心理

一社会医学模式的转变
，
以及医疗制度

、

医疗保险的改

革
，

医学的目的已不局限于疾病治疗
，

而是将更多的精

力放在疾病前期的预防上
。

中医
“
因人制宜

”
的观点

，

强

调体质因素在疾病诊治预防中扮演着独特的重要角

色
，

体质是相对稳定的个体特质
，

但又具有可变性
，

从

中医对体质具有可调性的认识和临床实践出发
，

对亚

健康状态及其他疾病易感人群采用有效中药干预调

整
，
以减少

、

减轻或避免疾病的产生
，

发挥 中医药治未

病的特点和优势
，

作用机理研究以基因表达为指标
，
以

基因调控改变和功能修饰为研究方向大有可为
。

再者
，

临床相同的药物对同一疾病的群体可能部

分有效
，

而对另一部分患者却不起作用
，

甚至对少数患

者可能有毒副作用
，

个体反应的治疗差异显而易见
。

基

因组多样性的研究促进了药物治疗方案的优化
，

这与

倡导针对体质特点辨体论治
、

因人制宜是一个颇具特

色的交融点
，

不仅符合人体多样性的规律
，

而且关乎因

人而异的个体化诊疗体系
，

对其深人研究亦有重要理

论价值和临床指导意义
。

� 中医体质学研究展望

伴随后基因组时代的来临
，

许多生命现象包括疾

病的认识将更多地在基因水平演绎
，

生物芯片等技术

则为之提供了一种高效有力的工具
，

将为阐明我国人

群主要疾病的易感性
，
以及基于遗传学背景的个体化

药物治疗和临床试验奠定基础
，

也为力求现代化的中

医学发展提供了契机
，

中医体质研究与基因组学及蛋

白组学存在着诸多相通之外
，

我们应当抓住发展机遇
，

在中医体质学研究中找准切人点
，

借鉴基因组学及蛋

白组学研究成果
，

利用其相关理论
、

技术和方法
，

尝试

从新的视觉系统
，

深化对体质特性及体质与疾病发生

发展
、

预防及个体化诊疗的认识
，

揭示生命现象本质
，

对推动中医体质学研究的深人开展具有重要意义
。
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