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因汤红明
双重保障机制构筑新技术临床转化“第一道防线”

在生物医学新技术从实验室走向临

床的进程中，研究启动环节的科学严谨

性与法规符合性，直接决定临床研究的

质量、安全与转化价值。《生物医学新技

术临床研究和临床转化应用管理条例》

（以下简称《条例》）为此确立了双重保障

机制：系统完整的非临床研究验证与科

学严谨的临床研究方案设计。二者相辅

相成，共同构筑生物医学新技术临床转

化的“第一道防线”。

强制性科学门槛：
非临床研究验证的不可逾越性

《条例》第九条第一款明确要求，开

展生物医学新技术临床研究前，应当依

法开展实验室研究、动物实验等非临床

研究；经非临床研究证明该技术安全、有

效的，方可开展临床研究。此条款并非

倡导性指引，而是一项具有强制约束力

的法定前置条件，构成研究启动阶段不

可逾越的“科学红线”。

需要强调的是，这里所要求的“证明

安全、有效”作为法定前提，并不等同于

提交若干初步实验结果或零散数据。相

反，它要求非临床研究证据必须具备高

度完整性与科学说服力，能够形成逻辑

自洽、证据连贯且具备可重复性的系统

性证据链条。

从理论层面看，研究者首先需要清

晰阐明技术本身的作用机制及其生物

学特性，例如干细胞的分化潜能、基因

编辑工具的靶向性和编辑效率等，从

根本上论证其用于特定疾病治疗的科

学合理性。

在机制论证的基础上，还应通过合

适的疾病模型完成概念验证，证明该技

术能够产生预期的治疗效应，如改善关

键病理指标、恢复生理功能等，为其进一

步临床应用提供实验依据。

与此同时，安全性评估处于非临床

研究的核心环节。研究中需要对技术可

能引发的短期风险和潜在长期风险进行

系统评估，包括但不限于毒性反应（如细

胞治疗中的免疫反应、致栓风险）、致瘤

性、脱靶效应（针对基因编辑技术）、异位

组织形成及对生殖系统的影响等。所采

用的实验模型与方法应具备科学合理

性，并能够为临床阶段的风险防控提供

预测依据。

剂量探索同样不可忽视。通过尽可

能明确有效剂量范围（如细胞数量、病毒

载体滴度）及潜在毒性剂量水平，为临床

研究设计提供关键的剂量学参考，在疗

效与风险之间建立初步的平衡依据。

在责任配置层面，《条例》第十条进

一步明确，临床研究发起机构“应当确保

拟开展临床研究的生物医学新技术已经

非临床研究证明安全、有效”。该条款将

非临床研究验证的“源头责任”明确赋予

发起机构，强化其在研究链条起点的实

质性审查义务。

对企业类发起机构而言，必须建立

严格的内部研发管线管理与数据质量

审核机制，对所合作科研单位产出的

非临床研究数据履行监督与把关职

责。而对医疗机构自主发起的研究，其

学术委员会在立项审查阶段，应将非

临床研究数据的充分性与可靠性作为

核心审议内容。

任何试图以不完整、不成熟的研究

数据“闯关”进入临床研究阶段的行为，

不仅违背基本的科学原则，也将直接触

发《条例》第四十四条所规定的法律责

任，面临高额罚款、研究资格暂停，乃至

相关责任人员被追责的严厉后果。

临床研究方案核心地位：
贯穿始终的“行动法典”

如果说非临床研究为项目启动提供

的是一份基于证据的“可行性报告”，那

么临床研究方案则是以此为基础、贯穿

研究全程的“行动法典”。临床研究方案

不仅是对非临床研究数据的系统转化与

应用，更是在人体研究中对其安全性与

有效性进行验证的核心环节。二者共同

构成从实验室到临床的连续证据链。临

床研究方案作为研究实施的根本依据，

也是学术与伦理审查、机构备案、监管评

估及未来临床转化应用申报的规范性基

础。《条例》第十六条明确将“临床研究

方案”列为临床研究备案必须提交的核

心资料之一，凸显其作为法律文件的法

定地位。

一份高质量、合规可行的临床研究

方案，应系统整合科学与伦理双重要求，

具体涵盖以下核心要素。

首先，是科学价值与严谨性要素。

方案需要明确研究目的，清晰界定

主要和次要终点，确保研究问题明确、路

径清楚，所有设计均围绕核心科学问题

展开。在研究设计上，应根据研究阶段

和目标，合理选择单臂、随机对照等研究

设计类型。并在方案中详细说明研究参

与者的入选与排除标准、分组方法、干预

措施的具体流程（如细胞产品制备、输注

途径、剂量与时间安排）、对照设置（如适

用）及盲法实施方式（如适用）。

终点指标的选择同样至关重要。主

要和次要终点应优先采用国内外公认、

客观、可量化且与研究目的高度相关的

评价指标。对于干细胞治疗、基因编辑

等复杂干预手段，还需结合生物学指标、

影像学评估及功能评价量表，进行多维

度综合判断。

此外，需进行合理的统计考量，包括

样本量估算依据、统计分析计划等内容，

以确保研究具备足够的统计学把握度以

回答预设科学问题，并为结果的解释与

推广提供方法论支撑。

其次，是监管与伦理合规性要素。

临床研究方案必须对研究可能为研

究参与者带来的益处与风险作出客观、

全面的评估，严格区分“直接医疗受益”

与“知识获益”，并系统识别可预见的各

类风险。在此基础上，应详细阐述为最

小化风险、保障研究参与者安全所制定

的全程防控措施与应急处置预案。

方案应将研究参与者权益保护置于

核心位置，严格遵循《条例》第十九条及

相关伦理规范，对知情同意的实施过程、

具体内容、文件记录作出清晰处理。同

时，明确研究参与者在研究期间享有随

时、无条件退出研究的权利，并设立发生

与研究相关损害时获得及时免费救治与

相应补偿的法定条款。

方案中应对数据管理与质量保证作

出系统设计，规定数据采集、记录、修改

与保存的标准操作流程，确保数据的真

实性、准确性、完整性。同时，需明确源

数据核查、内部质量控制及可能的第三

方稽查安排。

方案内容应全面体现对《条例》全

链条监管要求的响应，包括明确的随

访计划（第二十六条）、严重不良事件

的识别、报告与处理流程（第二十五

条），以及与机构、伦理委员会及监管

部门的协同机制。

起跑线上的坚实，
决定航程的深远

在全球生物医学创新竞争日益激烈

的今天，真正的核心竞争力，早已前移至

临床研究的起点———它始于系统完备的

非临床研究证据，成于科学严谨、伦理周

全的临床研究方案。这两大要素共同构

筑的“起跑线”，其坚实程度，直接决定整

个研究项目的质量根基与未来走向。

《条例》所确立的“双重门槛”，深刻

体现了“宽进严出强监管”的监管智

慧：在优化程序性准入的同时，实质性

地抬升了临床研究的科学标准与质量

要求。对临床研究发起与实施机构而

言，在方案阶段投入充分资源、开展审

慎论证与精细化打磨，不仅是合规的必

要步骤，更是构建研究可信性与成果价

值的战略投资。

唯有在起步阶段筑牢科学之基、压

实责任之石，生物医学创新之舟方能穿

越科研与监管的层层风浪，行稳致远，

最终抵达具有真实临床价值与产业意

义的彼岸。

（作者系同济大学附属东方医院干

细胞基地办公室主任）
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