中国慢性阻塞性肺疾病防治需要创新性研究
复旦大学附属中山医院 上海市呼吸病研究所 白春学
    慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）简称慢阻肺，已经位居全球死亡原因第4位，预计到2020年将升至第三位。2012年有超过300万的患者死于慢阻肺，占全球全部死亡人数的6%【1】。
我国对7个地区20245名成年人的调查发现，40岁以上人群中慢阻肺患病率高达8.2%【2】。目前约有超过4000万慢阻肺患者，每分钟有2.５人死于该疾患,占全球慢阻肺死亡总人数的31.1% 【3】。这意味着全球每死亡三个慢阻肺患者中，就有一个中国患者。慢阻肺急性加重（AECOPD）常常伴随心血管疾病，尤其是急性心肌梗死【4】。AECOPD 在冬季多见，而且也更为严重。
2017 GOLD 报告披露至 2020 年慢阻肺将成为世界疾病经济负担第5位【1】， 2006年美国AECOPD住院死亡率为4.3%，人均住院费用高达9545美元【5】。我国研究表明，AECOPD患者均次住院费用高达11598元人民币【6】，尤其是死亡患者的末次住院医疗支出显著增加【7】。我国慢阻肺发病率和死亡率居高不下，与危险因素众多和防控措施和AECOPD治疗不到位密切相关。因此，预防、早发现、科学认识和规范治疗是一项重大和艰巨的医疗任务。
    为做好学术引领，我们制定了慢性阻塞性肺疾病诊治指南(2013年修订版)［8］，并在世界上首先制定了AECOPD诊治共识［9］。但是，由于中国目前的三级医院体系，不利于同质化推广和执行共识。为解决这些问题，中国慢性阻塞性肺疾病防治需要创新性研究，应用全时空的联网技术，辅助政策执行层面，精准医学与执行技术的研究。因为物联网技术具有感知，传输和智能处理功能，有利于预防发病，减少急性加重，防治疾病进展。
     1. 分级诊疗技术方案研究［10］
     2016年国家卫计委出台《慢性阻塞性肺疾病分级诊疗技术方案》，将“慢阻肺”纳入国家公共卫生服务管理。北京医师协会全科医师分会作为行业协会协同有关部门配合卫生行政部门组织落实防治方案。
    目前，已经由医师协会全科医师专家委员会联手中华医学会呼吸专业委会、中国呼吸疾病基层防治联盟有关专家，与北京各区县社区全科医生结合，建立一种融“分级诊疗和医、教、研、防为一体的新型呼吸学科专(科)/全(科)联合团队”开展相关研究。2017年将有50多家三甲医院呼吸科专家参与社区慢阻肺管理专/全(科)团队，实现所有家医团队横向联合支持。2017-2018年内，专家团队还将带动家庭医生团队在社区开展慢阻肺防治相关科研指导工作，开展慢阻肺社区管理与费用控制效果评价，互联网对社区慢阻肺管理技术应用，雾霾对慢阻肺影响与慢阻肺社区监控管理等研究。
   2. 物联网医学研究
要专家团队带动家庭医生在社区开展慢阻肺防治相关科研指导工作，做好慢阻肺的分级诊疗工作，需各级医院密切配合。此外，在实际临床工作中各级医师要熟练掌握疾病的诊治流程。这是一项科学而且复杂的工作。随着物联网医学的发展，现在可以简而易行，且易被各级医师和患者所接受(图1）。
    为了更好地提高慢阻肺的管理水平，可以物联网医学五步法为基本框架，进行慢阻肺的全程管理。物联网医学五步法可以协调三级医院之间的分工，完成三级联动、高效精准地 慢阻肺分级诊疗工作。如果三级医院有足够的人力、物力全部承担二级医院的工作，或者二级医院拥有相当数量的专家，即可精简为二级诊疗【11，12】 ：①询问（1A: Ask）;②测定（2A: Assessment）;③建议(3A: Adivce); ④安排（4A：Arrangement）;⑤辅助（5A:Assistant）,故称为物联网医学分级诊疗五步法。旨在分级诊疗工作中真正起到“顶层设计，学术引领，科技创新，智能惠众”的作用。
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                   图 1. 物联网医学示意图
患者初级培训初始阶段，可要求其家属帮助更顺畅地起步。如果使用无线传感肺功能仪和监护设备，必须经过医务人员培训，从而使采集的数据确切可靠。物联网技术有助于定性和定量识别急性加重，即早期识别急性加重，并可以识别其严重程度。如果是轻度急性加重（为 AECOPD Ⅰ级），通过物联网医学分级诊疗系统，患者可以在基层医院就医，同时实施 慢阻肺的家庭医疗【12】。但是，如果是中度、重度急性加重（为AECOPD Ⅱ级、Ⅲ级）应该及时请上级医院会诊，或者转送到上级医疗单位进一步诊疗。部分慢阻肺患者如果有家庭医疗、家庭养护或进行家庭无创通气治疗，可在物联网远程监护系统中，按需实时进行氧饱和度、呼吸频率、心率、血压和无创通气参数等数据采集，并设置相应的报警装置，以便更好地管理和监护患者。
    3. 精准医学
慢阻肺创新性诊断和治疗研究层出不穷［13］，包括探索应用先进的非细菌培养技术，如分子生物学方法检测细菌基因，揭示AECOPD微生物感染的多样性、疾病的严重程度，指导治疗药物的应用［14］，以及个体化处理。
    2016年12月16日，由广州医科大学卢文菊教授教授团队牵头的国家重点研发计划“精准医学研究”，“基于组学特征谱的呼吸系统疾病（慢阻肺）分子分型研究”项目在广州呼吸疾病研究所呼吸疾病国家重点实验室正式启动。项目将采取跨学科跨地域团队强强联合，协同攻关，采用新一代实验技术，以规模化的慢阻肺临床样本为基础，以基因组信息和临床大数据为基石，整合转录组学、表观基因组学、蛋白组学、微生物组、免疫组学及代谢组学等数据，形成生物医学研究知识网络，抽提出与慢阻肺不同临床表型、不同发病阶段、不同风险度、不同药物反应性相对应的多组学图谱。同时，在多系统分子相互作用和网络调控层次上深入分析挖掘，描绘出慢阻肺分子分型体系框架，并结合患者临床信息及现有对疾病的了解，寻找与慢阻肺精准预测、早期诊断、分类分型及预后判断相关的组学特征谱，建立自动化软件系统，实现更为精确和精细的疾病分类和分型，为我国慢阻肺患者提供精确诊断和精确治疗的标准。
      4. 将来方向
    今年５月，卫生部等国家１５部门联合发布的中国慢性病防治工作规划（２０１２－２０１５年）提出，力争在２０１５年将４０岁以上慢阻肺的患病率控制在８％以内。这一目标的实现，需要全社会共同努力，关注慢阻肺，积极加强防治。如果中国实行了慢阻肺进行立体定向研究，即应用全时空的联网技术，辅助政策执行层面，精准医学与执行技术的研究，将有助于预防发病，减少急性加重，防治疾病进展，取得事半功倍的效果。
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