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聚焦国产创新药

“我犹如坐上贼船，跳海必死无疑，只能

随遇而安。全靠信心才坚持到现在。”中山大

学肿瘤防治中心兼广州达博生物制品有限公

司（以下简称“达博生物”）董事长黄文林教授

打趣形容坚持新药研发的感受。

15 年前，黄文林开始研发抗肿瘤基因治

疗新药——重组人肉皮抑素腺病毒注射液。

尽管该“源头创新的新药”已获中国发明专利

金奖，目前 III 期临床试验已接近完成。但多

年来，他时常受资金短缺困扰，进展缓慢。

由于缺乏长效投入机制，特别是资本市

场的不完善，我国新药研发举步维艰，新药产

业化“难产”。

特别希望政府能点一
把“火”
“现在已投入近 8000多万，除了获得重大

新药创制国家重大科技专项等支持外，大部

分都靠自己四处‘化缘’。”为了支撑研发，黄

文林创办了达博生物。

与此同时，2017 年 12 月，美国某公司“直

接给药型”基因疗法 Luxturna 获批上市。该

药物研发启动时间比黄文林还晚两年。

同类型的新药，为何美国起步晚，反而比

我国还早上市？

“在美国，有一套完善的研发投入机制支

持新药研发。在实验室基础研究阶段，有企

业、研究所提供各种基金支持创新性研究。

一旦研发出产品，不断有投资者进入。上市

后，具有产品专利及产品保护期的优势，又有

制药巨头接盘。”黄文林感叹道，“而在国内，

这一切还很遥远。”

“特别希望在新药快要冒出头的最后一

公里，政府能点一把‘火’，引导风险投资资金

进入，这样才能燃烧起来。”黄文林感叹道。

靠自筹无法承担巨额
研发费用

研发周期长，投入高，失败率高是新药研

发的三大痛点，尤以临床试验最为“烧钱”。

新药研发是一个“综合工程”，一个 1类新

药，从立项到上市，需要持续的资金投入。“所

有环节中，临床试验是历时最长、资金投入最

大、风险最高的环节。”国内一家从事新药研发

的企业内部负责人表示，随着临床试验项目设

计越来越复杂，临床研究费用也水涨船高。

“对于创新药尤其是 1 类创新药，要完成

全部开发，目前只有全球制药巨头才能做

到。一般公司在完成前期研发、到达阶段性

节点后，受制于后期研发庞大的资金压力，绝

大多数会待价而沽，将项目转让给大制药企

业，或者与之合作开发。”上述人员说，我国大

多数中小型制药企业的研发资金来源主要靠

自筹，研发投入平均占销售总额的 4%—8%，

投入多的则达到 20%以上。

2015 年 12 月，中山康方生物医药有限公

司（以下简称“康方生物”）将其肿瘤免疫治疗

单克隆抗体药物 AK-107 的全球独家开发和

销售权授予全球制药巨头默沙东。前者将从

默沙东获得一笔前期付款，以及总价为 2亿美

元、涵盖开发和推广的阶段式付款。2017年，

康方生物宣布完成 3亿元 B轮融资。

然而，国内大多数的新药研发并没有康

方生物幸运。谈及康方生物和默沙东合作的

缘由，康方生物董事长兼 CEO 夏瑜坦言，“新

药研发的投入巨大是一方面，另一重要原因

是，肿瘤免疫治疗领域是顶尖国际制药巨头

激烈竞争的领域，速度在很大程度上决定成

败。”她透露，目前不但临床试验推进速度很

快，研发进展也很顺利。

“康方生物和默沙东的合作模式是国际

上制药企业之间常用的一种合作模式。”她表

示，从根本上解决中国新药研发的困难需要

中国制药行业在各个层面的进步和成熟，包

括企业自身研发实力的提高，监管机构制度

的完善，资本市场对新药研发长周期、高风险

的真正理解和长期支持等。

投资人不专业无法长
周期等待

某些竞争力强的药物一旦走向市场，轻

轻松松就能实现超百亿美元的销售收入。国

内的大药企、投资人难道不为之心动？

“国内知识产权保护不健全，企业不愿意投

入巨额资金，投资人也觉得风险太大。”黄文林

说，“曾有一家国内大药企，手里握有80亿资金，

问我这钱要怎么用？不是他们不懂，而是不敢。”

“从投资角度来看，国内的投资者不成

熟，很少有真正专注投资新药研发。”健金资

本创始合伙人王跃飞表示，一名合格的投资

者，应熟悉药物研发的全链条。“对新药研发

行业缺乏理解，特别是产业化的环节，加上缺

乏足够成熟的资金，导致国内投资人容忍不

了长周期的新药投资。”

上文中提到的从事新药研发企业内部负

责人也表示，投资机构要真正了解制药行业

的特点，“如果简单套用投资互联网思维，可

能会是双输局面。”

王跃飞在投资中接触到很多医药行业创

业者，其中包括科学家。“中国的医药行业创业

者大部分是有技术背景的，最大的问题是心胸

不够开放，事事都要掌控。”他强调，“国外新药

研发比国内成功，在于研发链条上的每个人都

清楚自己的角色，能够做到分工合作。”

国产创新药为啥总是难产

研发投入缺乏长效机制

本报记者 叶 青

从“零”到“一”，再从“一”到“全部”，数

值预报发展到 2018 年，国家级数值预报业

务体系全部被自主研发的技术替代。

“天气预报看似简单，实际是一个复

杂的系统工程，关键核心技术就是数值

预报，其涉及到卫星、雷达等多源大气探

测、超级计算机等技术，被誉为气象事业

的‘芯’。”近日，中国气象局数值预报中

心副主任沈学顺在接受科技日报记者采

访时说。

过去，欧洲中期天气预报中心的数值

预报模式是我国预报员开展业务的主要

依据。然而，依靠引进建立的业务数值预

报系统与我国不断增长的经济与科技实

力、高性能计算机的研制能力等存在“不

相适应”。

中国要有自己的数值预报，这是气象

人的共同愿望。

如今，他们已然梦想成真。党的十八

大以来，我国数值预报业务持续发展，一步

一个脚印，预报准确率稳步提升，为社会进

步、经济发展、防灾减灾作出了重要贡献。

2001 年，中国气象局开始自主研发数

值天气预报系统 GRAPES。彼时，沈学顺

还在国外，当得知这一消息时，2003 年，他

毅然登上了回国的航班。

“那时，GRAPES 系统的研发刚刚起

步，我见证了创新基地团队成员搭建微机

群、写程序、推公式、多方求证等诸多废寝

忘食、筚路蓝缕的日日夜夜。”沈学顺说。

数值预报系统的每一个环节都是一门

学问，需要专门的人才队伍去理解、掌握和

完成相应的开发任务。由于多种原因，多

年来我国在大气科学领域计算机技术与计

算数学、物理过程和资料同化等数值预报

相关的基础研究水平薄弱。研发之初，各

关键环节计算方案的反复推敲、试验和验

证贯穿整个研发过程。“牵一发而动全局”

的情形时常出现——仅仅一个微小的问题

都可能导致模式整体性能下降，甚至是全

部过程推倒重来。

一步一个脚印。2006 年，GRAPES 区

域数值预报业务系统正式投入业务运行；

2007 年 7 月，GRAPES 的研发全面进

入全球模式系统发展阶段；

2012 年，GRAPES 研发团队入选国家

重点领域科技创新团队，这是我国气象领

域唯一一支国家级科技创新团队；

2014 年，高分辨率资料同化与数值天

气模式被确定为国家气象科技创新工程

三大攻关任务之一，自主创新的脚步不断

加快；

2016 年，正式业务化运行并面向全国

下发的 GRAPES_GFS全球中期预报产品，

被视为我国数值预报技术体系实现国产化

的重要标志，也宣告我国基本掌握了从全

球预报到区域高分辨率预报的系列数值预

报核心技术。

在沈学顺看来，不断磨砺是自主研发

所必需经历的。相关基础理论知识的积

累、研究能力的培养、研发经验的不断叠

加，对于真正掌握数值预报这一气象事业

的核心科技而言至关重要。“自主创新绝不

是照搬国外先进的系统和产品，这需要坚

持既定技术路线不动摇，不断累积，在防灾

减灾实践中砥砺前行。”沈学顺说。

每一场台风、每一次暴雨，数值预报让

气象工作者如虎添翼。有数据为证，党的

十八大以来，我国台风路径预报 24小时误

差从 95公里缩小到 66公里，各时效预报全

面超过美国和日本，达到国际领先水平。

尽管如此，沈学顺坦陈，现有的研究和

业务应用水平与发达国家还有一定差距，

尤其是缺乏针对我国气象问题的原创性科

技成果，在模式物理过程研究以及观测资

料同化技术和观测资料应用方面仍有待加

强。要实现从“一”到“卓越”、进入国际先

进行列仍需付出艰苦的努力。

解决局地强对流天气的快速预报预警

和延长天气预报的可用预报时效是未来数

值预报发展的重点。到 2020 年，在自主研

发 GRAPES 成果的基础上，模式和同化技

术将再上一个台阶，基本建成从局地公里

尺度到全球 10 公里尺度的 GRAPES 气象

灾害及环境精细化数值预报体系。
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壮阔东方潮壮阔东方潮 奋进新时代奋进新时代
——庆祝改革开放40年·行进

10月 25日至 28日，“第二届中国
北京国际语言文化博览会”在京举
行。展会通过展览展示、创意活动、论
坛峰会和产品推介等形式展示国内外
语言文化领域的前沿思想和理念、高
端技术和产品，促进语言文化的国际
交流。

图为声望听力服务机构为观众讲
解听力科普知识，介绍听力科技新品。

本报记者 洪星摄

听力新科技

亮相“语博会”

科技日报天津10月 28日电 （记者孙玉
松）日前，南开大学饶子和院士团队联合国内

外多家科研机构开展的一项研究，首次破解

了结核分支杆菌能量代谢奥秘，该研究为切

断致病菌能量补给“线路”，使其“饥饿致死”

成为可能，也为抗击耐药结核新药研发奠定

了重要基础。该成果以研究长文的形式在线

发表于国际顶级学术期刊《科学》上。

作为全球头号传染性疾病，结核病的致

病菌结核分枝杆菌近年来表现出日渐严重的

耐药性，当前结核病已发展为全球头号感染

性疾病，几十年来异烟肼、利福平等药物组合

的长期使用，衍生出日渐严重的菌株耐药问

题，耐多药结核甚至极端耐药结核已经成为

结核病治疗领域最大的挑战之一。饶子和院

士团队的这项工作基于分枝杆菌能量代谢系

统呼吸链超级复合物的高分辨率冷冻电镜结

构，揭示了生命体内一种新的醌氧化与氧还

原相偶联的电子传递机制。同时，也是首次

通过结构生物学研究，发现超氧化物歧化酶

直接参与呼吸链系统氧化还原酶超级复合物

的组装，并协同工作的现象。

“人类通过呼吸，将能量物质转化为机体

可以直接利用的能量分子。健康的细胞可以

通过吸收能量不断生长，结核菌也可以。”论

文共同第一作者、南开大学生命科学学院博

士贡红日介绍说。“通过研究，我们发现结核

菌吸收能量的路径与健康细胞不同，从而设

计出专门针对结核菌能量接收系统的药物分

子，使其不能正常工作，达到‘饿死’结核菌的

目的，最终治愈多耐药结核。”饶子和院士说，

该项研究对于进一步优化抗结核药物及开发

抗结核新药都将起到巨大的推动作用。

切断补给线路可“饿死”结核杆菌

科技日报合肥10月 28日电（记者吴长
锋）记者从中国科学院合肥物质科学研究院获

悉，该院技术生物所吴正岩研究员课题组在抗

生素和重金属污染治理方面取得重要进展，该

工作为消除猪尿中的抗生素和砷造成的环境

污染提供了一种新思路，具有很好的应用前

景。相关成果日前已被英国皇家化学学会环

境领域核心期刊《环境科学·纳米》发表。

近年来，抗生素和砷被广泛添加到猪饲

料中，以提高抗病性，促进猪的生长，因此导

致大量抗生素和砷随猪尿排入环境，并通过

食物链进入人体，严重危害生态环境和人体

健康。这一问题已成为制约养殖业可持续发

展的关键瓶颈之一，急需发展去除猪尿中抗

生素和砷的方法。现有方法主要关注抗生素

或砷的单独去除，限制了它们的实际应用，迫

切需要发展同时去除这两种污染物的方法。

科研人员用胺基功能化的四氧化三铁和

二氧化锰制备出一种纳米复合材料，反复实

验测试表明，这种材料可同时移除猪尿水溶

液或土壤中的抗生素和砷，易回收且具有较

高的生物安全性，对于治理生物体内的抗生

素和砷复合污染具有较高的应用前景，对于

促进养殖业可持续发展具有重要意义。

纳米复合物可消除猪尿中的抗生素和砷

科技日报讯（记者李大庆）人和动物每天

都得不断地做出选择（决定）。那么大脑是如何

做出选择的呢？毫无疑问，大脑首先要对相关

信息的重要性做评估，然后再选择。现在，科学

家发现了大脑中评估信息重要性以做出决定

的机制。相关论文近日在《科学》杂志上发表。

论文作者为中科院深圳先进技术研究院

脑认知与脑疾病研究所研究员朱英杰和美国

斯坦福大学生物系教授陈晓科。二人合作发

现大脑中部的丘脑室旁核（PVT）是动态评估

信息重要性的关键脑区。他们首先训练小鼠

做嗅觉巴浦洛夫条件性学习，将不同的气味刺

激跟奖赏（水）或惩罚（吹气或电击）联系起来，

发现 PVT 神经元能够被重要的事件所激活，

无论是奖赏与惩罚。

外界刺激的显著性（重要性）不仅取决于

刺激本身的物理特征，也跟动物的内在生理状

态和所处环境有关。借助光纤成像记录技术

和单细胞电生理记录技术，科研人员从不同角

度设计实验发现，同样是用于奖赏的水，在又

饿又渴的小鼠身上能够诱发更大的 PVT 反

应。当小鼠处于较弱惩罚（吹气）的环境中，水

的奖赏信息能够诱发很大的 PVT 反应；但如

果是较强的惩罚（电击），同样是水的奖赏信

息，只能激发较小的 PVT 反应。可见，PVT 神

经元的活动能够根据动物内在生理状态和外

部环境，动态地反映动物对重要性的判断。

科学家发现
大脑中“做决定”的区域和机制

科技日报北京10月28日电（记者刘垠）
28日，由中国生物技术发展中心主办的中国

生命科学园区论坛在京召开，其间，发布了

《2018年中国生物医药产业园区发展现状分

析报告》（以下简称《报告》）。《报告》显示，近年

来，我国生物医药产业规模持续增长，生物医

药产值占医药产业的比重持续上升。2017

年，全国生物医药产业总量约为3.8万亿元，

所调研园区的生物医药总产值约 1.46万亿

元，占全国生物医药产业总量达38.42%。

据悉，本次调研范围主要包括国家级

高新技术产业开发区和国家级经济技术开

发区，采取在线问卷填报系统的方式调查

了各园区近 3年在产业现状和成果转移转

化、研发投入，以及技术产出、人才、企业、

产品、环境等方面共计 198项数据。

值得注意的是，2017 年，所调研园区

生物医药产业总产值占园区产业总量的比

重，从 2015年的 16.86%增至 18.80%。特别

是国家级高新区生物医药产业发展迅猛，

占国家级高新区产业总量的比重从 2015

年的 19.52%攀升至 2017年的 22.48%，生物

医药逐渐成为园区的产业支柱之一。

《报告》指出，生物医药产业集聚化发

展，国家级高新区和国家级经开区成为我

国生物医药产业发展的核心载体。2017

年，所调研的国家级高新区和国家级经开

区生物医药产业产值分别为 1.21万亿元和

0.23 万亿元，占各园区产业总量的比例分

别为 22.48%和 9.63%。

《2018年中国生物医药产业园区发展现状分析报告》发布

去年我国生物医药产业总量约为3.8万亿

10月25—28日，2018第十三届中国北京国际文化创意产业博览会在京举办。
本届博览会以“引领文化产业高质量发展 助推全国文化中心建设”为主题。来自联

合国教科文组织等68个国家和地区代表团参展参会，国内20多个省区市组团参展参会。
图为艾尔豪斯膜式技术有限公司自主研发的A&A模块化装配冰场吸引不少观众前来

体验冰壶运动。 本报记者 周维海摄

（上接第一版）张蜀新说，希望这一轮招聘能

取得理想的效果。此前，FAST 公开招聘过一

轮，但只招到半数科研人才，与预期相去甚

远。“来的人不多，选择面窄。”

为什么 10 万年薪招不到人？张蜀新分

析，除了宣传不到位外，很多人可能会认为驻

地偏僻、条件艰苦，一般情况下，科研人员驻

地半个月后才能回趟家，会和家人长期分居

两地，而且 FAST 验收后，工作不像建设期和

调试期那么有挑战性，可能会比较枯燥。

也有科研人员分析，FAST 的驻地工作，

在年轻人看来可能更像坐“冷板凳”，短期内

也难以出大的科研成果，毕竟人各有志，很多

人在大学毕业后更希望找个好工作，多赚点

钱。对此，张蜀新表示难以赞同，他说，科研

上要出成果，没有一定的沉淀是不可能的，搞

科研不能急功近利。

驻地工作并非“与世隔绝”

由于附近的通信基站已被悉数关闭，他们

只能借助固定电话和外界联系。手机不能带，

手环不能打开，没有微波炉，数码照相机和无

线网络也不能随便使用，就连看似无害的电吹

风之类，也因为会发出射频干扰而受限。

在媒体的描述中，FAST 驻地人员过的更

像深山隐居的生活。

张蜀新解释说，事实上，这可能是外界的误

解。在FAST驻地工作，虽然生活节奏比较慢，

也远离一切电子产品，但驻地人员并没有与外

面的生活脱轨，完全可以通过台式电脑及时获

取外界信息，况且，国家天文台一直在努力为驻

地人员创造一切良好的工作和生活条件。

星级酒店般的住宿环境、花园式的办公

场所，满目郁郁葱葱。走进 FAST 驻地，宛若

走进一个都市后花园，心会随着周围的环境，

一下子安静了下来。

更为主要的是，在这里，生活了一群活跃

在国内外天文科研界的追梦人。

“感官安宁，万籁无声，美丽的宇宙太空

以它的神秘和绚丽，召唤我们踏过平庸，进入

它无垠的广袤……”已故的中科院国家天文

台研究员、FAST 工程首席科学家兼总工程师

南仁东曾用诗一般的语言，向人们描述了科

研人员追逐的脚步。

在大窝凼的这些年，作为“FAST 首席摄

影师”的张蜀新，几乎走遍了附近的每个山头

和 FAST的每一个角落。不管是农民工，还是

科研人员，张蜀新差不多能准确叫出每一个

人的名字。在他的带领下，很多人在毕业后

的短短几年时间里已经成长为工程师。

博士毕业后，原本搞结构力学的姜鹏，一

头扎进贵州的深山里，从一个天文学“门外

汉”，变成了同事眼中最懂 FAST的人。

若干年后，一批世界级的科研成果或许

将从 FAST 诞生，而目前，FAST 最需要的，是

一个脚踏实地又仰望星空的你。


