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[摘 要] 临床科学研究是我国医学界实现“原始创新”与提供“中国证据”“中国数据”“中国方案”
的关键抓手。近30年来,我国在临床研究监管体系、基地与平台、队伍建设以及成果产出等方面取

得长足进步。但我国临床研究的源头创新和临床转化能力相对薄弱。国家自然科学基金(以下简

称“科学基金”)作为推动基础研究源头创新的核心力量,在我国医学科学发展中始终发挥关键引领

作用。面向我国临床研究领域亟待解决的重大需求、关键临床科学问题和技术瓶颈,如何引领医学

科学领域的研究方向,并以此契合临床重大需求及应用转化、激发临床研究者的创新源动力、鼓励

基于临床关键科学问题的自由探索临床研究,是科学基金需要直面和解决的时代命题。本文就我

国临床科学研究的现状、科学基金资助临床研究的模式与效能、科学基金支持临床研究实施过程中

可能存在的问题与解决方案等做了初步调研并提出相关建议。

[关键词] 临床科学研究;科学基金;战略布局

  《“健康中国2030”规划纲要》指出,健康是促进

人全面发展的必然要求,是经济社会发展的基础条

件[1]。临床科学研究是桥接基础医学研究的关键环

节,也是我国医学界实现“原始创新”与提供“中国证

据”“中国数据”“中国方案”的关键抓手[2]。随着临

床研究在现代医学体系中的权重不断增加,我国临

床医学在心脑血管疾病、肿瘤等重大慢性复杂疾病

和重大突发公共卫生事件的应对及基于医学大数据

赋能的人工智能技术发展等方面面临着更为严峻的

挑战。
为更好发挥国家自然科学基金(以下简称“科学

基金”)在医学科学领域的引领效应,激发临床创新

策源能力,提升科学基金资助效能,将临床科学研究

成果最终转化为人民的健康,国家自然科学基金委

员会(以下简称“自然科学基金委”)有必要进一步加

大科学基金对临床研究领域的资助部署力度,并优

化资助模式。本文从临床研究组织者的角度,通过

文献检索、现状调研等方式,梳理了目前我国临床科
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学研究的现状、盘点国外科学基金支持临床研究的

模式和资助效能,并提出可能存在的问题和解决

建议。

1 我国临床科学研究的现状

面向新时期国家健康战略的重大需求,我国医

药卫生领域科技发展目标正逐步实现从“以治病为

中心”向“以健康促进为中心”过渡,从阐明疾病机

制、预防干预、药械研发、智慧医疗等全方位提升我

国医药科技水平[3]。在国家经费投入和管理方面,
逐步形成了自然科学基金委、国家卫生健康委员会

等不同管理机构,从基地、团队、人才、项目、转化等

角度,协同资助和管理临床科学研究。我国医学受

众群体庞大、病种多样、医疗资源丰富,但开展高质

量临床研究却面临着不少瓶颈,具体表现为:大多数

临床医生学科背景单一、临床工作繁重、资深或战略

型临床科学家较少、具备丰富临床研究经验的研究

者队伍建设有待加强、临床研究方法学相关理论和

规范的原始创新驱动力不足、临床研究数据共享机

制有待完善等[4]。
通过检索美国国际临床试验注册中心、欧洲临

床试验注册中心、英国国际标准随机对照试验注册

库(International
 

Standard
 

Randomized
 

Controlled
 

Trial
 

Number,ISRCTN)、日本大学医院医疗信息

网、澳大利亚—新西兰临床试验注册中心、伊朗临床

试验注册中心、印度临床试验注册中心及中国临床

实验注册中心等8个临床研究注册平台数据,结果

显示:在2020—2022年间,中国研究者的临床注册

数分别为16
   

383项、17
   

527项和16
   

183项,3年注册

总量占全球注册总量的23.91%(图1);且中国学者

在临 床 研 究 领 域 的 论 文 发 表 数 量 占 全 球 总 数

17.3%(图2),但 在 Lancet、The
 

Journal
 

of
 

the
 

American
 

Medical
 

Association(JAMA)、British
 

Medical
 

Journal
 

(BMJ)、The
 

New
 

England
 

Journal
 

of
 

Medicine(NEJM)等主要同行评议期刊

上发表的临床试验论文数较少,以2022年统计结

果,分别为17篇、16篇、12篇和19篇,仅占发表总

量的5.99%。我国开展的临床研究虽在全球范围

内占比较大,但表现为注册数量多、发表成果少,领
衔国际多中心的研究则更少。国家药品监督管理局

药品审评中心网站上中国药物临床试验登记数量达

11
   

520项,但在药物临床试验登记与信息公示平台

上,国际多中心研究仅占8%。
近年来,我国开始重视临床研究的开展,并取得

许多成绩,但尚未形成成熟的体系。目前我国临床

研究领域的顶层设计有待加强,具体表现为宏观引

领和投入力度不足、资源整合不够、国际和领域影响

力不足、对临床实践和指南共识的指导不够等。

图1 2020—2022年全国临床试验注册数量分析

图2 2016—2022年全球及中国临床试验发文数

2 科学基金资助临床研究的模式与效能

2.1 科学基金支持临床研究的布局与模式

美国国立卫生研究院(National
 

Institutes
 

of
 

Health,
 

U.
 

S.,
 

NIH)通过两大布局资助临床科学

研究[5],一是位于总部的临床中心,以医院—实验室

的模式,集中开展临床实践与临床实验,两者并重;
二是通过支持临床与转化科学奖励计划,在全国范

围内设立研究中心,鼓励临床创新研究。该机构

2021—2025年报显示[6],用于支持临床研究的直接

经费每年超过30亿美元,并在资助格局上呈现为健

康促进、疾病预防、新疗法/治疗的三位一体格局。

2008—2018年间,NIH 临床研究资助占比为10%
~14%,2019年 NIH 绝对资助经费达58.91亿美
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元。基于 该 布 局,美 国 临 床 研 究 的 项 目 负 责 人

(Principle
 

Investigator,PI)数量急剧增加,相对而

言,从事基础研究的PI比例从42%下降至14%。
为更加明确地区分 NIH 所资助的临床研究和

以药 品 和 器 械 上 市 为 目 标 的 企 业 发 起 研 究

(Industry
 

Sponsored
 

Trial,
 

IST)之间的不同,NIH
于2014年修订并发布了其资助范围内临床试验的

定义[7],关键要素包括:支持临床高度优先级问题的

判定;避免不必要地重复先前已开展过的试验;对公

共资源进行适当管理,部分方法是开发和维护支持

临床研究的可靠数据;尊重临床研究参与者的道德

义务;促进广泛、透明、及时和负责任地发布临床试

验信息等,最终体现“从发现到治疗、从治疗到治愈、
从治病到健康”的目标[8]。

自然科学基金委医学科学部自成立15年来,始
终秉承医学初心,以健康为目标,有步骤、有逻辑地

引导中国医学科学研究的战略布局,坚持以科学问

题为引导,以临床转化为目标,稳步释放临床医生的

科研创造力;开展有价值和市场导向的卓越研究。
具体举措包括:改革申请代码(以肿瘤学科代码改革

为例,将原先以“瘤种”划分申请代码改革为根据

“关键科学问题”设定申请代码);设立“基于临床

关键科学问题的临床研究”专项(每年资助50项),
临床—基 础 结 合 的 双 负 责 人 制 度(Co-Principle

 

Investigator,
 

Co-PI)等。尽管如此,目前在中国临

床实验注册中心注册的研究中,标注科学基金支持

者仅占9%。科学基金作为推动我国基础研究发展

的主力,应更有力承担起基础向临床转化的支撑作

用,加快建立对临床研究的支持计划,突出科研引领

特色,推动国内临床研究的发展[9]。

2.2 科学基金支持的临床研究的方向与定义

与国家卫生健康委员会、中华人民共和国科学

技术部、中医药管理局等行业管理部门及企业支持

的临床研究不同,科学基金作为推动基础研究源头

创新的核心力量,其所支持的临床研究更应强调源

于临床实践且具有重要临床意义:在问题凝练上,建
议以科学原理认识、科学机制发现、新型技术革新为

基础和出发点,树立面向解决人口健康问题的临床

需求导向;聚焦疾病诊断、治疗和预后的关键科学问

题或技术难题,以面向人民生命健康、改善健康结局

及优化临床实践为目标;开展高质量的临床前研究、
临床研究、乃至罕见病个案研究等。科学基金所支

持的临床研究范畴应体现前沿与创新,涉及机制,具
有探索性、发展性、先导性、可行性、实用性、行为性

和其他干预性等特性,也应包括真实世界的研究等。
另外,临床研究与IST并行将更好地推进药物研究

的发展,从而为循证医学提供更多证据[10]。
2.3 科学基金支持临床研究的管理模式

以美国NIH为例,其坚持引导基础学科向生物

医学领域汇聚,突出“化发现为健康”的战略目标,通
过“转化医学中心”和“临床研究中心”两大中心部署

临床研究。在资助形式上,既有“癌症登月计划”“精
准医学计划”等优先级别的任务集成,也有涉及几乎

所有健康领域的全面覆盖。既有针对特定疾病的研

究项目,也有临床研究方法学的探索。上述工作推

动了国家范围内的生物医学研究与药物研发进展,
打造了临床与转化研究协作平台,成功在埃博拉病

毒感染、肿瘤、神经系统疾病、衰老等重大疾病和健

康问题方面,引领前沿基础研究走向临床实践。
在我国,2010—2022年自然科学基金委医学科

学部共资助研究10余万项[11]。以2021年计,面上

项目、青年科学基金项目、地区科学基金项目共资助

10
   

547项,其中临床科学研究的项目主要集中在人

群队列研究以及临床诊疗新技术的应用研究等方

向。2021年,医学科学部设立“基于临床诊疗关键

科学问题的基础研究”专项基金,进一步充实了科学

基金的资助体系,体现了科学基金在引导和管理以

“源头创新为驱动、解决临床科学问题、积累高水平

循证医学证据”为目标的临床研究资助模式、发展规

划以及保障措施方面做出的创举。该专项基金的设

立体现了科学基金的特征,相关的研究类型包括:由
研究者发起的基于临床诊治实践的原创性重要科学

问题研究、基于前期基础研究成果转化于临床实践

的探索性研究、与解决临床诊疗关键科学问题相关

的新型研究方法与范式的探索。在项目设立方面,
强调基于临床痛点与难点科学问题开展基础研究的

定位,推进研究体系建设、范式革新和项目管理格局

的革新(全生命周期管理与数据共享等),加强评议

流程与专职管理队伍建设,加强以临床科学研究主

要发起者和执行者为主的临床科学家队伍建设等。
尽管既往对临床研究的资助强度处于较低水

平,但科学基金拥有丰富的项目监管经验、规范的评

审制度、公正科学的管理制度以及资深的临床医学

专家队伍。依托于上述优势,自然科学基金委通过

加强顶层设计,整合优势资源,发挥资助导向作用,
完善科研评价体系,规范数据和成果共享等,定能更

有效地提高我国临床科学研究水平[12]。
2.4 科学基金支持临床研究的效能

NIH支持临床研究的资助效能,主要体现在以
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下三方面:促进健康、革新科学和服务社会。代表性

成绩包括破译控制生命过程的遗传密码、展示化学

物质如何在神经细胞间传递电信号、描述蛋白质化

学组成及其折叠生物活性构象之间的关系等。这些

基础研究的发现加深了人类对遗传性疾病的理解,
也将会催生更好药物研发等。近年来,高强度的长

期连续资助和战略引导成功地催生了冠状动脉搭桥

手术、分子靶向药物治疗肿瘤等诸多具有里程碑式

意义的医学科研成果,有效地逆转了原有疾病的不

良结局,并产生了显著、广覆盖且持久的临床成效。
另外,美国心脏病死亡率从1977年到1999年下降

了36%[13]、同期脑卒中死亡率减少50%、恶性肿瘤

死亡率自1991年起持续下降(累计减少了300万肿

瘤死亡人口[14])、美国癌症死亡率从1991年至2022
年下降了32%(癌症生存者总数达到1

  

800万)等极

具临床成效的事件,表明“Bringing
 

Science
 

to
 

Life”
的目标正在逐步实现。

3 科学基金支持临床研究实施过程中可能

存在的问题与建议

3.1 进一步提升前瞻性战略布局

美国等国家持续加强生物医药领域的投入,用
于探索疾病本质和改善临床结局,并在重大传染性

疾病、重大慢病、新药创制、重大装备研发等领域不

断布局。NIH 近10余年来的代表性布局包括[15]:
精准医学(2011)、推进创新神经技术脑研究计划(脑
计划,2013)、癌症登月计划(2016)等。近年来又提

出新思路:每5年制订一项整体层面的宏观战略规

划———“NIH-Wide
 

Strategic
 

Plan”(NIH 拓展战略

规划)以确定优先研究领域,以期满足日新月异的医

学发展愿景和目标。
围绕科学基金的四个使命任务:推动学科均衡

协调可持续化发展、推动基础研究进步、人才培养、
促进自然科学研究的国际合作与交流,我们建议在

医学科学领域进一步鼓励和引导医学科学研究重心

回归临床初心,引导临床医生将时间还给病人,并以

“能解决病人痛苦的重要科学发现、科学发明”为目

标打造具有中国原创力的临床科学家队伍,凸显医学

科学的临床特征,体现科学基金的科学研究特色,让
国家的科研投入转化为“人民健康指标的改善”和“中
国临床科学家队伍在医学发展中竞争力的提升”[16]。

面向我国人民健康维护和重大疾病防治中的关

键临床问题,科学基金应坚持“临床实践发现,科学

研究发明,成果证据发表,健康结局改善”的原则,引
领中国医学科学领域方向,鼓励基于临床关键科学

问题的创新研究。努力积累中国数据、夯实中国证

据,推动中国指南,打造中国医学科学研究团队,并
对标科学发展的要求、医学科学进步的要求、国家投

入基金的要求、市场导向和健康目标的要求、以及提

高科学基金管理效能的要求。

3.2 优化科学评价体系,激发临床创新策源能力

临床医学的创新策源驱动力包括提出临床关键

科学问题及解决方案的能力。前者源自临床医生的

实践和灵感,后者包括平台、装备、人才、基金资助政

策、科研评价和管理制度等保障;临床医学的创新策

源驱动力是以达成全面提高卓越人才自主培养、加
快实现高水平医学科技自立自强为目标[17]。临床

实践是驱动和产生关键科学问题、解决患者病痛之

重要科学发现的源泉[18],科学基金的引领效应,还
应体现在将临床医生,尤其是具备原创性科研能力

和科研实力的临床科学家的创造力激发出来,避免

一味追求小而全的套路化、模式化的“机制研究”,进
一步彰显医学科学研究的临床属性,探究疾病本质,
改善临床结局。

在原创性药物研发和学术引领方面,NIH通过

设立职业生涯支持的各类人才项目、小微企业创新

性科研项目等,支持创新性人才培养和新药、新械研

发。如 NIH 资助的Brian
 

Druker博士针对BCR-
ABL激酶信号传导研发药物伊马替尼用于治疗部

分慢性粒细胞性白血病和胃肠间质瘤,开创了分子

靶向治疗的新时代。基于脑科学专项,新药KarXT
使80%的精神分裂症患者消除了妄想和幻觉等。

我国目前用于学术评价和绩效考核的通用手

段,多以论文数量和影响因子等量化指标进行管理,
并循此决定聘任、薪资、升迁、学术资源分配等。此

类因过于强调SCI论文与影响因子而弱化其他指标

的做法,带来的后果就是科研人员热衷于追随国际

研究热点,宁愿做重复性、移植性的工作,也不愿尝

试有一定风险但可能有巨大影响的原创性研究工

作。据《科学引文索引》分析,2020年中国作者共计

发表55.26万篇论文,连续第12年位居世界第2,仅
次于美国。但平均每篇论文被引用12.87次,虽较

2020年统计时提高了7.8%,但仍低于世界平均值

13.66次/篇。上述情况体现了我国学者专注于论

文的“数量”,却忽略论文的“学术影响力”。经上海

交通大学医学院图书信息中心检索,2010—2019年

全球发表的临床试验论文合计315
  

210篇,其中中国
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研究人员发表23
  

113篇(占比为7.33%);2010—

2019年Lancet、JAMA、BMJ、NEJM 四大医学期

刊主刊发表临床试验论文共计3
  

689篇,其中中国研

究人员发表47篇(占比为1.27%)。其中后者还有

不少是企业发起的新药、新械研究成果,而少有基于

源头创新的高质量科学发现和技术发明。因此,我
们建议在临床研究项目和临床研究人才评价体系

中,应偏重临床价值和临床转化的评估,构建客观公

正的科学评价体系,在体系中引入“创新效率值”等
评价新要素[19]。

3.3 完善科学基金资助临床研究的全生命周期闭

环管理

  (1)
 

组织结构:建议医学科学部设立临床研究

处,进一步加大对临床研究领域的支持力度、项目及

人才的管理力度;并吸纳更多的临床医学专家进入

同行评议专家队伍。
(2)

 

激励原则:鼓励临床及转化研究方法学的

理论创新和实践探索。临床及转化研究方法学的理

论创新是推动该领域发展的关键。研究方法的优化

和创新可以提高研究设计、数据分析和结果解释的

准确性和可靠性。在临床及转化研究方法学中,实
践探索是关注实际操作过程中的问题和挑战,并尝

试用新的方法和技术解决这些问题的过程[20]。通

过实践探索,可以发现和改进方法学中的缺陷,提高

研究的可行性和可靠性,开展前瞻性研究。临床及

转化研究方法学的创新依赖于跨学科的合作及多学

科专业人才的协同培养。同时,临床及转化研究方

法学可以借鉴其他学科的经验和方法。例如,数据

科学、人工智能、机器学习等领域的创新方法可以为

临床及转化研究提供新的思路和解决方案[21]。
(3)

 

临床研究专项申请书更新:包括医学伦理

审查和知情同意过程的细化规则,人类遗传信息资

源管理的要求等。在申请书前部增加要素清单是一

个较好的方式来体现临床研究的特色和要求,可使

评审同行在阅读申请书时更清晰地了解临床研究项

目的特色和相关要求。它还可以帮助申请人确保申

请书的完整性和一致性,并确保各个环节都被充分

考虑和体现。同时,参考国内外相关的临床研究指

南和标准,逐步优化和完善这个清单,以适应不断变

化的临床研究领域的要求。在不更改目前申请书格

式和布局的前提下,更好体现临床研究的特色。其

他相关要求可参照国家药品审评中心、国家卫生健

康委员会等有关医学科学研究伦理审查办法执行。
(4)

 

临床科学家队伍建设:推动临床研究团队

和临床科学家队伍建设。在面向杰出的临床科学家

培养方面,设立“青年临床科学家”专项人才基金,甚
至从职业生涯角度做到全周期支持。加强临床科学

家资助力度,鼓励愿意做科学研究的优秀医生开展

基于临床关键科学问题的研究,鼓励临床医生与基

础研究科学家开展合作研究。
(5)

 

分类评审和专项管理体系:实施临床专项

的分类评审,以凸显临床研究专项的特色。在项目

管理流程方面,更偏重临床价值和临床转化的评估,
以“年检制”促进入组效率,“退出制”提升资助效能,
探索“项目全生命周期管理”的医学科学科研项目管

理范式。在探索过程中,需要充分考虑医学科学研

究的特点和需求,在规划阶段、执行阶段、交流合作

及风险评估等方面设计合适的管理流程和工具,提
升资助效能。

4 结 语

在战略上,如何有效提升医学科学领域科学基

金资助效能,尤其是面向我国临床研究领域亟待解

决的重大需求、关键临床问题和“卡脖子”问题,是医

学科学领域科学基金面临和亟待解决的时代命题,
我们应该强调范式引领,可以借鉴先进的临床研究

资助管理模式。在策略上,建议进一步优化基于“改
善健康、推动科学、服务社会”为目标的科学基金资

助临床研究模式,促进医学基础研究与临床研究有

效衔接,推动多学科交叉融合。在体制上,着力解决

科学基金所支持临床研究的定义范围、资助模式、分
类评审机制、科学评价体系、成果转化、交叉融合等

关键环节,推动科学基金继续发挥引领效应,更有效

地支持临床研究,改善健康结局。
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Abstract Clinical
 

scientific
 

research
 

is
 

the
 

key
 

to
 

achieving
 

“original
 

innovation”
 

and
 

providing
 

Chinese
 

evidence,
 

Chinese
 

data
 

in
 

medical
 

community.
 

In
 

the
 

past
 

3
 

decades,
 

China
 

has
 

made
 

great
 

progress
 

in
 

clinical
 

research
 

supervision
 

system,
 

research
 

centers
 

and
 

platform,
 

team
 

building,
 

as
 

well
 

as
 

achievement
 

output.
 

However,
 

in
 

view
 

of
 

the
 

late
 

start,
 

the
 

original
 

innovation
 

and
 

clinical
 

transformation
 

ability
 

of
 

clinical
 

research
 

in
 

China
 

are
 

relatively
 

weak.
 

As
 

the
 

core
 

force
 

to
 

promote
 

the
 

source
 

innovation
 

of
 

basic
 

research,
 

the
 

National
 

Science
 

Foundation
 

has
 

played
 

a
 

key
 

leading
 

role
 

in
 

the
 

development
 

of
 

medical
 

science
 

in
 

China.
 

Facing
 

the
 

major
 

demands,
 

key
 

clinical
 

problems
 

and
 

bottleneck
 

problems
 

that
 

need
 

to
 

be
 

solved
 

urgently
 

in
 

Chinas
 

clinical
 

research
 

field,
 

how
 

to
 

lead
 

the
 

research
 

direction
 

in
 

the
 

field
 

of
 

medical
 

science,
 

so
 

as
 

to
 

better
 

meet
 

the
 

major
 

clinical
 

needs
 

and
 

application
 

transformation,
 

stimulate
 

the
 

innovation
 

source
 

power
 

of
 

clinical
 

researchers,
 

and
 

encourage
 

free
 

exploration
 

of
 

clinical
 

research
 

based
 

on
 

key
 

clinical
 

scientific
 

issues.
 

It
 

is
 

a
 

proposition
 

of
 

the
 

times
 

that
 

Medical
 

Science
 

Foundation
 

needs
 

to
 

face
 

and
 

solve.
 

This
 

paper
 

makes
 

preliminary
 

research
 

and
 

suggestions
 

on
 

the
 

current
 

situation
 

of
 

clinical
 

scientific
 

research
 

in
 

China,
 

the
 

mode
 

and
 

efficacy
 

of
 

clinical
 

research
 

funded
 

by
 

science
 

foundations,
 

and
 

the
 

possible
 

problems
 

and
 

solutions
 

of
 

clinical
 

research
 

supported
 

by
 

science
 

funds.
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scientific
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science
 

fund;
 

funding
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