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推进代谢类疾病个体化用药
势在必行
用药不良反应已被现代医学称为 "

死亡第四大杀手 "。全球死亡患者

中，1/3是死于不合理用药，而非死

于自然疾病本身。由于传统治疗的

用药剂量标准通常是一病一药，不

同个体吃的是相同剂量的药，有些

人用药效果不明显，有些人还会发

生药物不良反应。其实每个人都有

自己独特的遗传变异特征，在诊治

疾病时，如果对每个人的基因进行

相应检测，根据其遗传特征来选择

治疗方式、药物和剂量，实行个体化

用药才是科学的治疗方式。于是，药

物治疗的模式也开始由过去的 "大

众医疗 "转向以人为本的 "个体化

医疗"模式。

基因检测为个体化医疗量体
裁衣

从理论上讲，基因决定着人的

生老病死，一切生命的存在与衰亡

的形式都是由基因决定的，包括面

相、肤色、体型、寿命、对某些疾病的

易感性等。基因分析是个体化医疗

的前提，基因测序技术的发展在驱

动着个体化医疗的进程。

早在 2003年人类已经完成了

人类的全基因组计划，并进一步研

究并阐明了基因与人类健康、疾病

发生的关系，从此为我们开创了"个

性化用药"时代。所谓个体化用药，

就是指根据每个人基因的不同，使

用不同的药和药量。机体对药物反

应的个体差异是由遗传变异所决定

的。遗传变异决定了药物代谢酶在

不同个体中含量和活性的差异，从

而导致不同个体对药物反应的不

同。单核苷酸多态性（SNPs）是决定

个体间差异最主要的多态形式。细

胞色素 P450酶的多态性是引起个

体对药物代谢能力差异的重要因

素。

通过基因检测，我们可以得出

病患者的基因型。基因的差别让患

者对治疗药物有了不同的反应，因

此这就需要个体化的医疗方式来对

不同的病人进行区别对待，针对每

个个体的不同特性来制定方案。

运用基因体检的手段，结合既

往用药情况和效果，评估个体对某

些药物的代谢能力、药物的转运率

以及药靶的作用效果，给出个性化

用药指导，合理选择药物的种类、剂

量及剂型，不仅提高有效率，降低药

物的毒副反应，同时减轻病人的痛

苦和经济负担，让患者花最短的时

间、最少的钱，达到最好的治疗效

果。

目前采用分子靶向技术治疗癌

症的个体化治疗手段已经被医学界

广泛接受肿瘤实际上是基因组改变

的一种疾病。肿瘤的发生发展是个

复杂的过程，造成肿瘤的原因非常

不同，同样的乳腺癌会是由于不同

的基因突变造成的。同时，同样的病

人用同样的药物进行治疗，效果也

可能不一样。举个例子，有几个乳腺

癌的病人临床分期年龄都比较的相

似，根据行政医学的要求而设定的

治疗方式也比较接近，但效果却不

同，其中两个病人生存了八年安然

无恙，有一个四年中出现复发，还有

一个治疗的过程中没有出现好转。

代谢类疾病已成为人类三大
疾病之一

随着人口老龄化和人们生活方

式的改变，人类的疾病谱正在悄然

发生变化，高血压、糖尿病、慢性肾

脏病的发病率日益上升。然而由于

慢性肾脏病的发病时间长，临床表

现隐匿，往往不易被早期发现，当患

者有明显不适症状就诊时病情已发

展至难以逆转的终末阶段，导致广

大患者失去了最好的干预治疗时

机。造成肾病的原因很多，如果不搞

清原因，只是单纯的解决肾脏的问

题，就会走进头痛医头、脚痛医脚、

今天解决、明天复发的怪圈。因此必

须找到根源，从源头上解决问题。基

因的遗传变异是决定性的因素。比

如同样的肾病症状，不同的肾病患

者因为彼此所带基因变异的不同，

有时候会使得药物代谢酶的效果、

功能相差 20倍甚至 50倍，这样的

差距就会产生很显著的彼此相异的

临床效果。"

个性化用药仍需不断探索

目前国内针对个体化医疗管理

的研究很早已经开始，运用个性化

药物进行治疗到目前也已经取得了

蓬勃的发展，尽管个性化用药有着

非常光明的前景，但目前要真正了

解其巨大潜力对于医学界来说还是

一个巨大的挑战。在过去的五年间，

健康卫生机构、病理学实验室、遗传

诊断实验室以及其他研究机构得到

了无数的遗传学数据，这些数据无

论广度上还是深度上，都可以说是

爆炸式的增长。如何将这些数据组

织利用起来并能够据此来找到一个

研究方向是我们将要面对的课题。

而国家卫生部也正积极推动管理个

性化医疗实验室，使得这一新型的

医疗方式、用药方式在迅速发展的

过程中获得规范化的管理。相信个

性化用药必将是医学界学者们不断

探索和研究的永恒课题。

/文：周宏灏
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推进代谢类疾病个体化用药势在必行
周宏灏，中国工程院院士、湖南省科协副主席、首席科学家，中南大学国家重点学科药理学首席教授，国家精品课程药理学负责人。国际生物医药与生物技术学会理事

长，国际遗传药理学和药物基因组学会创始成员（FoundingMember），中国药理学会副理事长、中国药物代谢专业委员会名誉主任委员，上海泛亚生物医药集团科学家

委员会主席。

建立了有具有中国特色的遗传药理学理论体系。率先将遗传药理学理论应用于临床，开发了我国首张个体化药物治疗芯片，在我国启动了以遗传药理学为基础的 "

量体裁衣"个体化药物治疗。
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"""周宏灏院士在 -./& 上海国际肾病康复峰会主题演讲摘要

中国工程院院士 周宏灏


