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摘要：以2016年拉斯克奖的“颠倒”现象作为研究缘起，梳理70年来拉斯克基础医学奖得主的专利数据，基于统计结果进行解读，探索拉斯克基础医学奖成果性质的变迁轨迹。研究发现拉斯克基础医学奖得主中专利持有者的比例越来越大，这意味着他们所开展的科学研究已不再是纯基础研究，是居于基础向应用端转化中间阶段的成果形式。这一变迁与转化医学的发展轨迹有着一致性，是技术科学中介与桥梁作用的体现。基于此，我国应尽快在科研经费投入和人才培养、学科建设等方面做出调整。
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Abstract：Taking the“upside down”of 2016 Lasker Award as excuse，Statistics and analysis 70 years patent data of Lasker Award winners, in order to explore the changes of Lasker Award for Basic Medical Research achievements. The study found that the patent holder for basic Lasker Award winners in an increasingly large proportion, which means that such research is transforming to intermediate achievement between pure basic research and the application side. The change is consistent with the development path of translational medicine, which reflects the mediating role of technological science. Thus research funding , personnel training and discipline construction in our country should be improved as soon.
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1 引言

2016年的拉斯克基础医学奖，颁给了三位临床医生（William Kaelin Jr、Peter Ratcliffe和Gregg L Semenaz）。他们的研究揭示了人体和大多数动物的细胞对氧耐受的感应机制，使得人类可以清楚地了解了人和生物依赖氧气的基本原理。临床医学奖则分别颁给了三位基础科学家（Ralf F.w. Bartenschlager、CharlerIce和 Michael Sofia）。他们的突出贡献是揭示了丙肝病毒的致病机理，并以此开发特效药，治愈了丙肝患者。

临床医生获得基础医学奖，从事基础科学研究的科学家获得临床医学奖。针对此情况，美国霍华德医学研究院副院长卡罗尔（Sean B. Carroll）确定地指出：拉斯克医学奖的宗旨就是奖励那些转化医学研究的成功案例。这展现出现代医学突飞猛进的一个基本机制：基础和临床研究的水乳交融[1]。临床问题给基础研究提出了方向，基础研究给临床疗效注入了活力，基础研究与临床研究之间的界限正在模糊。以基础医学奖为例，三位得主的研究成果虽然被归入到了基础医学奖的范畴，但他们早在2000年左右就已经申请并获得了发明专利，在解释氧耐受机制的基础上提供了用于预防和治疗缺氧相关病症的方法。从这个角度看，他们的研究成果已经推进到基础医学和临床研究的中间阶段，很难再将其归入纯基础研究的范畴。所以，根本问题并不是得奖者身份的“颠倒”，本质上是获奖成果的性质发生了改变。

   对于上述现象，除了在科学网等网络媒体上有所讨论之外，并未更多地引起对其中所蕴含的科技发展规律的关注。普赖斯曾经指出：科学学就是“科学、技术、医学等等的历史、哲学、社会学、心理学、经济学、运筹学及其他”[2]。20世纪80年代有学者指出“医学学”（以“基础医学”、“临床医学”等为分支学科）应作为科学学的一个大的分支[3]。可见，医学本来是科学学的重要研究领域，医学科学发展中的重要现象也应该成为科学学的主要研究对象。但几十年过去，科学学界对医学的研究多数集中在医学领域的文献计量分析等外围研究层面，较少地能够站在科学学的高度，探寻医学领域的历史发展规律和动因，这是科学学研究中对医学科学研究的缺位和不足。

基于上述理论与现实的需求，本文意欲从科学学的研究视角出发，基于对拉斯克获奖成果的性质考察，探寻基础—临床“水乳交融”现象的历史渊源，发现其背后的演化动力，解释和预测其未来的发展趋势，为我国“转化医学”的发展提供决策参考和对策建议。

2 研究思路与数据来源

2.1  研究思路

艾伯特·拉斯克奖（Albert Lasker）是美国最具声望的生物医学奖，于1946年设立，分为基础医学奖、临床医学奖和公众服务奖。主要奖励那些在理解、诊断、预防、治疗甚至治愈某些重大的非常难以治疗和致死的疾病方面取得突出贡献的科学家、医生和公共服务人员，素有“诺贝尔奖风向标”之称。

在很长一段时间内，受基础研究和应用研究分离思想的影响，基础医学和临床医学之间也存在着明确的界限。但是近年来，许多基础科学家所做的工作，很难将其明显地归为基础研究的范畴。除本文开头所提到的案例之外，其他类似案例也比比皆是。诺奖得主山中伸弥就是经典范例[4]，山中伸弥和他的学生将Oct3/4、Sox2、c-Myc和Klf4这四种转录因子引入小鼠胚胎或皮肤纤维母细胞，诱导其发生转化，获得了iPS干细胞。他发表了大量的学术论文，同时努力地将iPS研究推向临床应用，并申请了大量的发明专利。上述科学家的研究并不单纯地属于基础科学范畴，也很难将其归为临床医学范畴，这些研究具备着基础和临床中间阶段的属性。

受此启发，我们可以对拉斯克基础医学奖的得主所获得的专利情况进行考察，从成果性质变化的角度考察基础医学向临床医学转化的趋势。我们假设基础医学的主要成果应该是科学论文为主，但如果一段时间内基础医学奖得主的专利获取量达到一定程度，则可以结合具体情况对奖项成果的性质进行判断分析[5]。

2.2 数据来源与处理方法

专利数据来源于美国专利商标局数据库，之所以选择美国专利商标局数据库作为检索对象，是因为美国作为世界上实力最强和专利制度最完备的国家，是重大发明最重要的申请目的国之一。美国专利数据库的数据可以追溯到1790年，这也是其他各国数据库所达不到的。如检索不到美国专利，则求其次检索欧洲专利数据库。因此，表中的数据只是可检索到专利数据的最低数量，虽不完备但基本可满足研究要求。专利与获奖研究的相关性判定依据为专利说明书中是否出现获奖研究的关键词，如没有出现该关键词则判定为不相关专利，如包含该关键词则综合考量其说明书摘要、发明人机构以及该关键词出现频次进行判定。专利数据均以授权时间为基准，如同一获奖者拥有多项专利，则取授权时间最早的专利作为判据。

3 拉斯克基础医学奖得主的专利数据

拉斯克奖从1946年设立至今已逾70年，获奖者众多，为便于分析，我们分三个阶段展现基础医学奖得主的专利情况。表1为1946年至1966年间获奖者的专利情况，共有44位获奖者，其中有9位可检索到专利，约占该阶段总获奖人数的20%。1948年的获奖者迪维尼奥（Vincent du Vigneaud）和瓦克斯曼（Selman A. Waksman）分别于1951和1945年取得关于青霉胺和放射菌素的专利；1954年获奖的艾伯特（Albert Szent-Gyorgyi）于1957年获得专利“核苷多磷酸的合成”；1955年获奖的林克于1949年获取专利“4-羟基香豆素的合成”，为血液凝固、血栓治疗做出了贡献；1958年获奖的普科(Theodore Puck)于1993年获得专利“区分正常细胞与癌细胞的方法”，斯科冉姆(Gerhard Schramm)于1961年获得首项关于核苷酸制备的专利，并于1967年获得美国专利；1960年的获奖者卢斯卡(Ernst Ruska)和赫利尔(James Hillier)分别于1942年和1943年获得显微镜相关的美国专利；1964年因研究DNA与癌症病毒间联系获奖的杜尔贝克，于1986年获得了名为“具有重组表面蛋白的病毒”的专利。

表1  1946—1966获奖者专利情况

Table 1  Patents of the Lasker Award Winners (1946-1966)
	获奖时间
	获奖者
	是否拥有专利
	获奖时间
	获奖者
	是否拥有专利

	1946
	卡尔 科里
	/
	1958
	佩顿 劳斯
	/

	1947
	荷马 史密斯
	/
	
	西奥多 普科
	是

	
	奥斯瓦尔德 艾弗里
	/
	
	艾尔弗雷德 赫尔希
	/

	1948
	文森特 迪维尼奥
	是
	
	格哈德 斯科冉姆
	是

	
	塞尔曼 瓦克斯曼
	是
	
	海因茨 科然特
	/

	
	雷内 杜伯斯
	/
	
	欧文 佩至
	/

	1949
	安德烈 库南德
	/
	1959
	艾伯特 库恩斯
	/

	
	威廉姆 蒂莱特
	/
	
	朱勒 弗瑞德
	/

	
	克瑞斯特森
	/
	1960
	威尔金斯
	/

	1950
	乔治 威尔斯 比德尔
	/
	
	克里克
	/

	1951
	卡尔 迈耶
	/
	
	詹姆斯 沃森
	/

	1952
	麦克法兰 伯纳特
	/
	
	詹姆斯 尼尔
	/

	1953
	汉斯阿道夫克雷布斯
	/
	
	彭罗斯
	/

	
	迈克 海德尔伯格
	/
	
	厄恩斯特 卢斯卡
	是

	
	乔治 沃尔德
	/
	
	詹姆斯 赫利尔
	是

	1954
	安斯特乌德
	/
	1961
	/
	/

	
	约翰 恩德斯
	/
	1962
	李卓浩
	/

	
	艾伯特 森特哲尔季
	是
	1963
	莱曼 克瑞格
	/

	1955
	卡尔 保罗 林克
	是
	1964
	雷纳托 杜尔贝克
	是

	
	卡尔 维格纳
	/
	
	哈里 卢宾
	/

	1956
	迈耶
	/
	1965
	罗伯特 霍利
	/

	
	弗兰西斯 斯科米特
	/
	1966
	乔治 帕拉德
	/

	1957
	艾萨克 斯塔尔
	/
	
	
	


表2为1967—1996年间获奖者的专利情况，在这30年间共有65名获奖者，其中32位可检索到专利，约占该阶段总获奖人数的49%。1968年的获奖者科拉纳(H. Gobind Khorana) 于1957年取得专利“核苷多磷酸的合成”；1971年由于对遗传学的卓越贡献获奖的本则尔（Seymour Benzer）和布雷内（Sydney Brenner）分别于1997年和2002年获得专利；1974年获奖的斯皮格尔曼（Sol Spiegelman）于1983年获得专利，特明(Howard M. Temin）于1987年取得专利；1975年的获奖者吉尔曼（Roger C.L. Guillemin）和沙利(Andrew V. Schally）分别于1981年和2008年获得有关生长抑素的专利，同年由于对创立免疫病毒学的卓越贡献而获奖的迪克森（Frank J. Dixon）在1982年获得了专利；1977年的获奖者贝里斯特罗姆(K. Sune D. Bergström）、萨米尔松(Bengt Samuelsson）和文（John R. Vane）分别于1962年、2002年、1980年获取了与前列腺素相关的专利；1979年获奖的吉尔伯特（Walter Gilbert）在1982年获取了关于DNA快速测序的首项美国专利；1980年的获奖者伯耶(HerbertW. Boyer)和科恩(S tanley N. Cohen)在同年取得了关于重组DNA方法的专利；1982年因鉴定并阐明了癌基因蛋白产物的功能特性获奖的艾瑞克森( Raymond L.Erikson) 于2002年获得首项相关美国专利，同年获奖的花房（Hidesaburo Hanafusa）和高卢(Robert C . Gallo)分别于1995年和1997年取得专利；1983年获奖者坎德尔（Eric R. Kandel）于2000年获得了关于一种测量神经元退化方法的专利；1984年米尔斯坦(Cesar Milstein）于2012年取得与获奖研究相关的专利；1985年的获奖者布朗(Michael S. Brown)和戈尔斯坦(Joseph L. Goldstein)，于1988年共同获得专利“对家族性高胆固醇血症的检测的方法和组合物”；1986年的获奖者科恩(Stanley Cohen）于1976年取得首项关于表皮生长因子的专利；1987年的获奖者利德(Philip Leder）和利根川进（Susumu Tonegawa）分别于1985年与1987年取得专利；1988年的获奖者切赫(Thomas R. Cech）于1993年取得专利“单链DNA的位点特异性裂解”，夏普（Phillip A. Sharp）于1987年取得专利；1989年获奖者克雷布斯(Edwin G. Krebs)和西冢泰富(Yasutomi Nishizuka)分别于1997年和1993年获得关于蛋白激酶的专利；1994年的获奖者普鲁西纳(Stanley B. Prusiner)于1996年取得关于测定转基因动物朊病毒方法的专利；1995年的获奖者尤南(Emil R. Unanue）于1991年取得了关于增强肽免疫原性的专利，同年斯楚敏戈（Jack L. Strominger）也取得了相关专利；1996年的获奖者穆拉德（Ferid Murad）于1995年获得专利，阐述了EDRF和 NO的关系。

表2  1967—1996获奖者专利情况

Table 2  Patents of the Lasker Award Winners (1967-1996)
	获奖时间
	获奖者
	是否拥有专利
	获奖时间
	获奖者
	是否拥有专利

	1967
	伯纳德 布洛迪
	/
	
	花房
	是

	1968
	马歇尔 尼伦伯格
	/
	
	哈罗德 瓦穆斯
	/

	
	戈宾德 科拉纳
	是
	
	罗伯特 高卢
	是

	
	威廉姆 温德尔
	/
	1983
	埃瑞克 坎德尔
	是

	1969
	布鲁斯 梅里菲尔德
	/
	
	弗农 曼特卡斯特
	/

	1970
	厄尔 萨瑟兰
	/
	1984
	迈克尔 泡特
	/

	1971
	西摩 本则尔
	是
	
	凯撒 米尔斯坦
	是

	
	悉尼 布雷内
	是
	
	乔治 柯勒
	/

	
	查尔斯 亚纳夫斯基
	/
	1985
	迈克尔 布朗
	是

	1972
	/
	/
	
	约瑟夫 戈尔斯坦
	是

	1973
	/
	/
	1986
	瑞塔 蒙塔尔奇尼
	/

	1974
	卢兹维克 格罗斯
	/
	
	斯坦利 科恩
	是

	
	霍华德 斯克派
	/
	1987
	勒罗伊 胡德
	/

	
	索尔 斯皮格尔曼
	是
	
	菲利普 利德
	是

	
	霍华德 特明
	是
	
	利根川进
	是

	1975
	罗格 吉尔曼
	是
	1988
	托马斯 切赫
	是

	
	安德鲁 沙利
	是
	
	菲利普 夏普
	是

	
	弗兰克 迪克森
	是
	1989
	迈克尔 贝里奇
	/

	
	库克尔
	/
	
	阿尔弗雷德 吉尔曼
	/

	1976
	罗莎琳 耶洛
	/
	
	埃德温 克雷布斯
	是

	1977
	贝里斯特罗姆
	是
	
	西冢泰富
	是

	
	本特 萨米尔松
	是
	1990
	/
	/

	
	约翰 文
	是
	1991
	爱德华 刘易斯
	/

	1978
	汉斯 克斯特利兹
	/
	
	克里斯汀 福尔哈德
	/

	
	索罗门 斯尼德
	/
	1992
	/
	/

	
	约翰 希格斯
	/
	1993
	甘特 布洛贝尔
	/

	1979
	沃特 吉尔伯特
	是
	1994
	斯坦利 普鲁西纳
	是

	
	弗雷德里克 桑格
	/
	1995
	彼得 多尔蒂
	/

	
	罗格 斯佩里
	/
	
	罗尔夫 青克纳
	/

	1980
	保罗 伯格
	/
	
	埃米尔 尤南
	是

	
	赫伯特 伯耶
	是
	
	唐 维利
	/

	
	斯坦利 科恩
	是
	
	杰克 斯楚敏戈
	是

	1981
	麦克林托克
	/
	1996
	罗伯特 弗奇戈特
	/

	1982
	迈克尔 毕晓普
	/
	
	费里德 穆拉德
	是

	
	雷蒙德 艾瑞克森
	是
	
	
	


表3为1997—2016年间获奖者专利情况，在这20年间共有45名获奖者，其中32名可检索到专利，约占该阶段总获奖人数的73%。1997年塔什（Mark Ptashne）因发现了调节蛋白控制基因转录的机理获奖，于1989年取得专利；1999年的获奖者麦克凯农（Roderick MacKinnon）于2003年取得有关通道蛋白的专利，西尔(Bertil Hille）于2014年取得专利；2000年的获奖者西坎诺瓦（Aaron Ciechanover）、赫什克（Avram Hershko）和瓦沙斯基（Alexander Varshavsky）分别于1995、2001和1996年取得与泛素蛋白相关的专利；2001年的获奖者卡派克（Mario Capecchi）、伊文斯（Martin Evans）和史密斯（Oliver Smithies）分别于1995、2002和1995年取得专利；2002年的获奖者鲁斯曼（James Rothman）于2003年取得专利；2003年的获奖者洛德（Robert Roeder）于2001年取得专利；2004年获奖者皮埃尔·尚邦（Pierre Chambon）、罗纳德·伊万斯（Ronald Evans）分别于2003年和2002年取得了关于核激素受体的专利；2006年获奖者伊丽莎白·布莱克本（Elizabeth Blackburn）和卡罗尔·格雷德（Carol Greider）分别于1997年和1999年取得有关端粒酶研究的专利；2007年获奖者拉弗尔·斯坦曼于1997年获得关于树突状细胞研究的专利；2008年因microRNA获奖的布鲁斯.Ruvkun （Gary B. Ruvkun）和鲍尔库（David C.Baulcombe ）分别于2006和2002年取得专利；2009年的获奖者山中伸弥于2005年取得有关细胞核重编程的专利；2010年因发现瘦素获奖的科尔曼（Douglas Coleman）和弗里德曼（Jeffrey M. Friedman）分别于1985和2006年取得与该研究相关的专利；2011年的获奖者哈特尔（Franz Ulrich Hartl）和亚瑟（Arthur L. Horwich）分别于1998年和1995年取得首项与蛋白质折叠机制研究相关的专利；2012年的获奖者斯普迪赫（James Spudich）和韦尔（Ronald Vale）分别于2007和2002年获得与细胞骨架马达蛋白研究相关的专利；2013年的获奖者施勒（Richard H. Scheller）于1997年取得与获奖研究有关联的专利；2013年的获奖者托马斯（Thomas C. Sudhof）于2008年取得与神经递质相关的专利；2014年获奖者和俊森（Kazutoshi Mori）和彼得沃尔特（Peter Walter）分别于2003和2014年取得与未折叠蛋白反应相关的专利；2015年因发现DNA损伤反应获奖的埃利奇（Stephen J. Elledge）同年取得专利；2016年的获奖者雷克利夫（Peter J. Ratcliffe）和西门扎（Gregg L. Semenza）分别于2004年和1999年取得专利，同年获奖的威廉.凯林（William G. Kaelin, Jr.）于2005年获得专利。


表3  1997—2016获奖者专利情况


Table 3  Patents of the Lasker Award Winners (1997-2016)

	获奖时间
	获奖者
	是否拥有专利
	获奖时间
	获奖者
	是否拥有专利

	1997
	马克 塔什
	是
	2007
	拉尔夫 斯坦曼
	是

	1998
	李 哈特韦尔
	/
	2008
	维克多 安布罗斯
	/

	
	保罗 诺斯
	/
	
	加里 鲁弗肯
	是

	
	吉雄升井
	/
	
	戴维 鲍尔库姆
	是

	1999
	克雷 阿姆斯特朗
	/
	2009
	约翰·格登
	/

	
	伯蒂尔 西尔
	是
	
	山中伸弥
	是

	
	罗德里克 麦克凯农
	是
	2010
	道格拉斯·科尔曼
	是

	2000
	亚伦 西坎诺瓦
	是
	
	杰弗里 弗里德曼
	是

	
	艾弗拉姆 赫什克
	是
	2011
	弗兰兹乌尔里希
	/

	
	亚历山大 瓦沙斯基
	是
	
	霍里奇 亚瑟
	是

	2001
	马里奥 卡派克
	是
	2012
	迈克尔 希
	/

	
	马丁 伊文斯
	是
	
	詹姆斯 斯普迪赫
	是

	
	奥利弗 史密斯
	是
	
	罗纳德 韦尔
	是

	2002
	詹姆斯 鲁斯曼
	是
	2013
	理查德 施勒
	是

	
	兰迪 斯凯克曼
	/
	
	托马斯祖 德霍夫
	是

	2003
	罗伯特 洛德
	是
	2014
	和俊森
	是

	2004
	皮埃尔 查姆伯恩
	是
	
	彼得沃尔特
	是

	
	罗纳德 埃文斯
	是
	2015
	伊夫林 威特
	/

	2005
	欧内斯特 麦卡洛克
	/
	
	史蒂芬 埃利奇
	是

	
	詹姆斯 蒂尔
	/
	2016
	威廉 凯林
	是

	2006
	伊丽莎白 布莱克本
	是
	
	彼得 雷克利夫
	欧洲专利

	
	卡罗尔 格雷德
	是
	
	格雷格 西门扎
	是

	
	杰克 绍斯塔克
	/
	
	
	


4 专利数据的解读与启示

4.1专利数据的历史趋势

从总量上看，在1946到2016的71年间，拉斯克基础医学奖共有154位获奖者，其中有 73位获奖者可检索到与获奖研究相关的专利，可检索到专利的人数几乎占据了总获奖人数的一半。从获奖成果的角度来看，仅有24年的获奖成果未形成专利。在这73名可检索到专利的获奖者中，有29名为2000年以后的获奖者，这意味着近年来大部分基础医学奖获得者都拥有相关专利。

为清晰观察起见，绘制拉斯克基础医学奖得主70年间的专利持有分布图。图1为1946—2016年间拥有专利的拉斯克基础医学奖获得者占比情况。横轴为时间轴，以10年为一个区间。纵轴为占比数据，统计单位时间区间内拥有专利者占该区间内获奖者总数比率。
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图1  拥有专利的获奖者占比情况
Figure 1  The proportion of the Lasker Award Winners who own patents

从图1可以看出，拥有专利的获奖者比率呈增长趋势，在1946-1956年间仅有四名获奖者拥有专利，至1957-1966年间，这个比例增加到23%。及至1967年前后，专利拥有者比例跃升，之后较为平缓发展，一直持续到1996年前后。自1997年左右开始，专利拥有者比例再次有一个跃升，2007-2016这十年间拥有专利的获奖者比例已达77%。可以判定，越来越多的拉斯克基础医学奖获得者拥有专利，且该趋势正在不断显现。

4.2 专利数据的分期解读

从图1来看，从专利数据可以将基础医学奖成果大致划分为三个历史时期：

第一阶段是1946年至1966年间，基础研究与应用研究（临床研究）基本是分离的。基础研究科学家做出科学发现，以科学论文的形式进行发表。从事应用研究的接续基础研究的工作，在基础研究所产出的发现和理论的基础上开展工作，将基础研究成果向应用端推进。如1960年获奖的威尔金斯、沃森和克里克，他们做出了划时代的发现-DNA双螺旋结构，从而引发了分子生物学的革命，极大地推动了临床医学的发展。

第二阶段是1967年至1996年间，基础研究与应用研究出现了结合的趋势。基础研究科学家做出科学发现后，不再满足于以科学论文的形式进行发表，而是继续向前推进，探索将基础科学成果向临床端转化的途径。这时候他们的成果已经不能再归于纯基础研究的范畴，而是居于基础研究向临床研究过渡的中间阶段。如1994年的得奖者普鲁西纳和他的同事成功从患病的仓鼠脑中鉴定出 “脘病毒”，紧接着就发明出测定转基因动物“脘病毒”的方法并迅速获得了发明专利。

第三阶段是1976年至2016年间，基础研究与应用研究的界限逐渐模糊。从事基础研究的不再单纯是基础科学家，许多原本从事临床研究的科研工作者从实际工作中遇到的问题入手，将视野推进到基础研究端，从源头上探索解决实际问题的方法，2016年的三位得主就是典型的代表人物。大多数得奖者则是继续从科学发现和科学理论出发，不断向临床试验推进，正如山中伸弥一直所做的那样。

4.3 转化医学视角的解释

转化医学（translational medicine）源自20世纪90年代的转化研究（translational research）一词。1968年有学者提出了“bench-bedside interface”[6]（实验室与临床相交互的研究模式）的概念，1992年，美国华盛顿大学医学院神经科医生Choi再次引出“bench to bedside”的概念，即从实验室研究到临床应用，1994年美国罗彻斯特大学医学院的Morrow正式提出“translational research”[7]，随后1996年Geraghty首次在柳叶刀杂志提出“translational medicine”的概念，2003年美国国立卫生研究院(NIH)的Elias. Zerhouni在《Science》杂志上全面阐述了转化医学的概念，其典型含义是将基础研究成果转化为有效的临床治疗手段，强调由实验室到病床旁的连接，通常称之为“从实验台到病床旁”[8]。

转化医学的提出一方面源于当年NIH所面临的社会压力，20世纪末NIH每年的研究经费高达200多亿美元，然而，大量高水平论文的发表和新技术的发明并没有使人们的健康状况得到显著改善；另一方面，自1990年人类基因组计划启动至2003年测序完成，尽管生物医学领域积累了大量的遗传信息数据，但测序结果并不能很快应用于医疗实践，因此，NIH正式提出了转化医学的概念，旨在让基础知识向临床治疗转化，促进健康水平的提升，这也恰恰与拉斯克奖的宗旨不谋而合。

正如前文所述，拉斯克奖的宗旨就是奖励那些成功转化的案例。基于此观点，为了更直观的了解转化医学的发展，以10年为一个区间，绘制转化医学变动趋势图（图2），并将转化医学的发展历程带入到（图1）专利数据的变动趋势中，绘制图3，由于专利数据为拥有专利的获奖者占单位区间获奖人数的百分比，并非占总获奖人数比例，反映的是持专利获奖者的数量走势，因此，尽管二者单位不同，仍具有可比性。同时为保证视图的清晰直观，将论文数据缩小两个数量级，同样以10年为一个区间，从图中可见，自1996年起两者均处于上升态势，而转化医学概念恰恰于1996年提出。这意味着，转化医学的思想不但得到了科学家们的肯定，而且在很大程度上直接和间接地影响了科学家的行为。科学家们不再满足于居于创新链的某一节点，而是力求从一端到另一端，打通从基础研究到临床研究的整个链条。可以断定，拉斯克奖认同并采用了转化医学的评价范式，而这种认同也与整个医学发展的潮流是吻合的。
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图2  转化医学领域论文分布
Figure 2  articles distribution of translational medicine 
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图3  转化医学发展历程与专利数据变动趋势的一致性检验
Figure 3  Consistency between the development of translational medicine and the trend of patent data
4.4 技术科学视角的解释

转化医学既考虑基本的医学认识和机理，又关注对一般医学机制的临床应用，兼具基础性和应用性。考虑临床应用的基础医学，属于典型的巴斯德象限[9]，是应用引起的基础研究，兼顾基本生命机理的临床研究，即理论导向的应用研究，而基础研究与应用研究的并存、结合、互动，正是技术科学的实质[10]，这意味着，作为基础医学与临床医学桥梁的转化医学，具有一定的技术科学属性，或者说转化医学是技术科学在医学领域的直接体现。
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图4  医学体系与一般科学体系的对应关系
Figure 4  The correspondence between Medicine and Science
转化医学的技术科学属性意味着拉斯克基础医学奖成果性质的变迁并非医学领域特有的现象。杨中楷等人在考察诺贝尔奖自然科学奖成果时认为诺奖正呈现出技术科学的趋向[5]，同时该文指出，基础科学的成果形式一般以论文的形式展现，其内容为科学发现和科学理论为主，而技术科学的成果形式之一就是技术原理以及根据此原理所形成的发明专利。 

表4  基础科学、技术科学、工程科学的区别[5]
Table 4  The difference between Basic science，Technological science and Engineering Science Patents 
	
	基础科学
	技术科学
	工程科学

	定义
	关于自然界物质运动形式的普遍规律和理论的学问
	关于人工自然过程的一般机制和原理的学问
	关于设计和建造特定人工自然过程的专门技术学问

	对象
	自然界
	人工自然，技术活动
	人工自然，工程建设活动

	性质
	知识形态生产力，知识的高度普遍性，整个自然科学的基石
	基础知识向现实生产力转化的中介，工程技术的共性基础
	解决直接现实生产力，知识的高度实用性与专业性

	目的
	认识自然，揭示自然规律
	改造自然，认识人工自然规律，揭示同类技术的原理
	改造自然，建造人工自然

	成果
	论文，发现自然现象，发现科学定律，假说
	论文，技术原理，发明专利，实验报告，试验装置、模型
	论文，专利，工程设计，工程建设方案，标准，工艺，技术产品


按照此逻辑，在当今时代，临床医生开始探究生命机理的基本问题；与此同时，基础医学科学家也并不止步于发现病毒致病机理，以此作为基石逐步深入到如何预防和治疗疾病。他们所从事的研究，都不再是原来传统分离的基础和临床研究。一种是应用引发的基础研究，另一种则是以理论为背景的应用研究，此两种研究被归于新巴斯德象限（技术科学象限）。从此，临床医生和基础科学家身份的界限也势必会越来越模糊，“跨界”得奖的现象也会愈加普遍。毕竟是否得奖只是通过成果的水准和性质来进行判断，而并非是通过候选者的身份进行遴选分类。

4.5 基础科学奖成果性质变迁的启示

拉斯克基础医学奖成果在70年间发生了形式和内容上的变迁。首先，大量的基础研究成果在不断地专利化，而且成果的性质越来越难以进行严格区分。其次，这种趋势与转化医学的兴起与发展存在一致性，并且不单纯在医学界存在，甚至存在于自然科学的各个领域中，体现出技术科学在原始创新中的重要作用。鉴于此类研究的中介性和桥梁性，应在科研体制和人才培养方面有所调整：

（1）国家统一规划。NIH于2006年推行了临床转化医学奖励计划(CTSA)，已在30多所大学和医学院建立了转化医学中心或临床转化科学中心，并于2011年成立国立转化科学促进中心（NCATS）；英国于2007年成立健康研究战略协调办公室（OSCHR），同时成立转化医学委员会[11]。而我国于2014年才在上海成立首个转化医学研究中心，相对而言，缺乏国家层面的统一规划，应在顶层设计上加以重视。（2）促进基础研究机构与临床研究团队的交流合作。鼓励院、系的研究团队与医院间的合作，打破部门壁垒，开展“大科学”研究模式，采取跨学科团队联合项目攻关方式进行医学研究[12]。（3）扩大科研经费投入。NIH每年资助的转化医学研究经费达5亿美元[13]，预计2017年NIH国立转化科学促进中心的预算达68亿[14]，目前我国正在实施的转化医学国家重大科技基础设施(上海)项目投资达10亿人民币（1.63亿美元），经费投入仍有待加强。（4）加强转化医学学科建设。目前国内在转化医学学科建设方面更为欠缺，美国在转化医学项目基金投入中，拿出16%的基金用于培养转化医学研究生，一批转化医学博士即将“出炉”。我国医学院校仍停留在临床医学和基础医学的划分上，应打破学科壁垒，培养一批具有基础研究技能和临床实践经验的双向人才。

5 结论与展望

本文基于拉斯克基础科学奖得主的专利获得情况，考察了70年间拉斯克基础科学奖获奖成果的性质变迁，揭示出基础科学奖成果从纯基础研究成果演变成为应用导向的基础研究成果的变化趋势，展现出基础科学家在成果转化过程中身份和角色的变化，指出转化医学和技术科学的发展在整个科技战略体系中的重要性和必要性。

不足的是，本文囿于篇幅和手段限制，只选取拉斯克基础医学奖的数据进行了单向研究，不足以反映转化医学双向转化乃至多项转化的整体特征。希望能够在以后的研究中，从拉斯克临床医学奖出发，利用科学论文数据反向探求其源于基础科学的背景与历史渊源，更好地为我国转化医学的发展提供数据和决策支持。
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