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专访：中国灭活疫苗为什么能？国药集团中国生物董事长揭秘6大疫苗科技突破
杨晓明

【文/观察者网 王慧 周远方】“科技攻关要坚持问题导向，奔着最紧急、最紧迫的问题去。”5月28日，习总书记在两院院士大会中国
科协第十次全国代表大会上强调，“实践证明，我国自主创新事业是大有可为的，我国广大科技工作者是大有作为的。”

我国新冠疫苗的快速成功研发便是最好的例证之一。

5月26日，国际医学期刊《美国医学会杂志》刊登了国药集团中国生物发表的《两种新型冠状病毒灭活疫苗对成人COVID-19感染的
保护效力评价》。这是全球首个正式发表的新冠灭活疫苗Ⅲ期临床试验结果，也是中国新冠疫苗Ⅲ期临床试验结果的首次发表。结果
显示，中国生物两款新冠灭活疫苗两针接种后14天，能产生高滴度抗体，形成有效保护，且全人群中和抗体阳转率达99%以上。

为什么国产新冠疫苗，特别是采用传统技术路线的灭活疫苗，这次能够进入全球第一梯队且持续领跑？为什么西方不做灭活疫苗，反
而一窝蜂地涌向了mRNA疫苗和腺病毒载体疫苗？面对全球范围内不断出现的突变毒株，灭活疫苗为什么仍能有效应对？

带着这些问题，观察者网于5月27日专访了国药集团中国生物董事长杨晓明。杨晓明自信地指出，是多年深耕灭活疫苗所取得的技术
突破、我们举国体制的优势，以及科学家们不分昼夜的奉献，成就了国产新冠灭活疫苗的加速度。

灭活疫苗是一种传统的技术路线，很多人想当然地认为，老技术就是落后的。对此，杨晓明特别强调，这次国药集团中国生物研发的
新冠灭活疫苗已经不是“传统的、落后的了，我们是新型灭活疫苗。”

他告诉观察者网：“这一技术路线的各项突破只有中国实现了，比如说毒株筛选技术突破、灭活工艺和评价突破、纯化突破、大规模培
养突破等等。西方不做这种新型灭活疫苗，是因为有些方面他们没突破，或者没完全突破。”

杨晓明说：“国产灭活疫苗目前为止仍能有效应对已发现的所有突变毒株，因为灭活疫苗用的是完整的病毒，而不是一个靶点，所以它
对全球毒株有广谱的保护性，这是灭活疫苗的突出优势。”

国药集团中国生物董事长杨晓明 图源：国药集团中国生物

“技术突破，我们花了8年”

灭活疫苗很常见，我国常用的乙肝疫苗、脊灰灭活疫苗、肠道病毒71型灭活疫苗（手足口病疫苗）、百白破疫苗等都是灭活疫苗。

从名字看好像没什么好解释的：把活病毒灭了，“尸体”扔到体内的免疫细胞前，让它记住病毒的模样，下次有类似病毒来了马上产生
免疫力。

听起来似乎非常简单，但疫苗研发的每一步都不容易。尤其是，这次国药集团中国生物的新冠灭活疫苗包括了多项技术创新。

5月27日，杨晓明用通俗易懂的方式向观察者网介绍了该公司灭活疫苗的六大技术突破。
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首先是疫苗生产毒株筛选上的突破，好的病毒灭活疫苗研发始于优良的疫苗生产毒株。传统病毒灭活疫苗制作时，科研人员要花六七
个月才能筛选出一个合适的生产种子。但这次，在新冠病毒筛选上，国药冲出了新速度。

杨晓明透露，他们创建了毒株筛选新方法，“只用了16天就筛选到了效力好、产量高、遗传稳定、抗原谱广的疫苗生产病毒种子。”

他说：“筛选种子就是在一堆种子里找你想要的那个。这堆种子里面有好有坏，但筛选的前提是，这里面有你想要的那个。像艾滋病那
一大盆种子里面，没有一个是合适的，这种情况就比较糟糕，因为你就算把一盆种子一个个都检完，也不可能有。”

第二个是灭活上的突破。灭活工艺的关键就是灭活，把病毒杀死很容易，难就难在要把它杀的恰到好处，刚死，但还可以刺激免疫。

“灭活过了或者不够都不行，”杨晓明说，“灭活过了，病毒的结构会被破坏或者粉碎，也就是破坏了病毒的抗原活性，它就不起作用
了。病毒上面有‘冠状突’，如果这个钉子一样的‘突’脱落超过50%，那基本上就是无效的。”

2019新型冠状病毒效果图 图源：美国疾控中心官网

相较于这种把病毒杀得“过死”的情况，灭活的不够更加危险。

“其他病毒如果灭活不够的话，可能不会造成重大问题，”杨晓明说，“但新冠病毒有很强的传染性和致病性，新冠肺炎是乙类传染病，
而且是呼吸系统传染病。病毒如果不能有效灭活就会致病，泄漏出来可能造成生物安全事故。”

这就像我们炒菜一样的，要么盐多了，要么水多了，要么糊了，要么味道不对。炒出一道好菜的诀窍和难点就是“恰到好处”，灭活工
艺也是如此。

杨晓明解释道：“以前的（灭活）操作就是把病毒拿来一顿蹂躏，蹂躏完以后病毒确实被灭活了，但很可能它的结构、抗原分子等有效
成分也被破坏了。这样一来，疫苗效果就不好，甚至就没有保护效果了。在这种情况下，最简单的方法就是多增加抗原含量。不过，
抗原多放了，疫苗不良反应就会增大，比如说，注射部位的不良反应包括红、肿、热、痛、化脓等等，全身的则有发热、头疼、厌食
等等。”

“这次我们的灭活是在现代生物学技术基础上建立的，既能保证充分的灭活，又保证了灭活后不破坏病毒的抗原性。另外，我们还建立
了方法，知道病毒灭活后不会对人致病，还能完整的保留抗原性。”

他继续补充说：“这次我们国药的灭活疫苗已经接种了3亿多剂次，基本上没有什么和疫苗相关的严重不良作用。”

观察者网注意到，欧洲多地报告接种阿斯利康疫苗后出现血栓甚至死亡的案例。随后，包括德国、法国、意大利、丹麦、挪威、瑞典
在内的多个欧洲国家宣布全面或部分暂停使用阿斯利康疫苗。

杨晓明提到的第三个突破是提纯技术。提纯就去除杂质，把最有效的成份拿出来。他介绍道：“早期的灭活疫苗没有这个技术，不怎么
纯化，也没有纯度‘杂质’这个指标，灭活以后稍微调整一下浓度就可以了。2013年以后，我们在研究灭活脊髓灰质炎病毒疫苗的时
候，建立了国际上领先水平的灭活疫苗纯化技术。纯化技术的提升使病毒的‘有效抗原’，或者说‘有效的灭活后的完整病毒’能达到99%
以上。”

然而，纯度的提升往往会对疫苗的生产规模形成影响。杨晓明说：“过去，纯度达到99%以上之后，疫苗的产量往往不大。但是，这
次的新冠灭活疫苗，我们对纯化方法进行了提升，使纯化的速度大大提高，还不影响纯度。”

“以前要是做到5000万剂，我们全年就不能休息了。但是现在，我们能在高纯度、低杂质的情况下实现规模生产，产能从10亿增加到
20亿，然后到30亿。”
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国药集团中国生物新冠灭活疫苗 图源：国药集团中国生物

第四个突破是大规模培养。要实现灭活疫苗的量产，首先要有足够多的病毒，然后才能去灭活去提纯。所以，大规模的（病毒）培养
也是一项关键技术。

新冠病毒并不是在所有的细胞中都能“如鱼得水”，此次国药集团中国生物在新冠病毒上用的是vero细胞（猴肾细胞的一种）培养。具
体的培养细胞系、培养条件等都需要摸索，要想办法让它们长得好、长得多、传代稳定等等。

“我们在研究灭活脊髓灰质炎疫苗时，已经突破了大规模细胞培养技术，新冠一来，我们在这个基础上又取得了突破，产能更大，”杨
晓明举了个非常生动的例子：“就像袁隆平先生种稻子一样，你们家是500斤，他们家是800斤，袁隆平能亩产3000斤，我们的灭活
疫苗就好比能‘种出1万斤’。否则动辄十亿八亿的疫苗怎么能做出来？这也是我们的突破，国外没有掌握。”

第五大突破在疫苗的配方，也就是疫苗的成份。疫苗当中除了有效抗原作为主要成分之外，还要有维持和保护抗原稳定、温度耐受等
作用的保护剂。保护剂功能和性质的不同，决定了疫苗最后的特性差别，比如说疫苗的温度耐受性、有效期长短等等。

在这里，杨晓明拿做面包举了个例子。“一样的面包，为什么我们家的好吃，他们家的不好吃？大家的面一样、米一样，但是配方不一
样，比例、材料不一样，所以做出来的东西就不一样。”

最后是生物安全问题。杨晓明称，如此大量的病毒培养，在操作过程中首先要保证操作者不能感染，另外也不能放在普通环境里操作
和生产，因为一旦泄露就会导致生物安全事故。新冠灭活疫苗的研发必须是在生物安全防护三级（P3）实验室的环境内进行，生产企
业也需具备生物安全三级防护标准。

“这次P3生产设施的建设也是一个创新点，”国药集团中国生物的科研人员告诉观察者网，之前国内没有哪个疫苗生产用到P3实验室，
国药集团中国生物新冠灭活疫苗生产车间的建成，填补了国内硬件基础设施的空白。

与此同时，他们还配合相关部门编制出首个疫苗生物安全生产设施标准和生物安全体系文件，填补了我国人用疫苗高等级生物安全车
间硬件标准和管理体系的空白。

杨晓明说，国药集团中国生物花了8年左右的时间去实现灭活疫苗的技术突破，于2017年建立了新型灭活疫苗这一技术平台。“通过
这个平台，我们在脊髓灰质炎灭活疫苗（ipv疫苗）上进行实践并取得了突破，使它的单一品种产能能达到1亿剂。”

“其实，我们的平台和技术早就准备好了。新冠一来，正好撞上了。这就好比要炒菜，但是还没有菜。新冠来了，那就炒一下，炒的过
程中又遇到了巨大的需求量。而在解决大规模生产时，我们又取得了一些新的突破。从1亿剂到30亿剂，这种增长要是技术上没突
破、没把握的话，是做不了的。”
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工作人员在高等级生物安全生产车间 图源：国药集团中国生物

“科学容许失败，但老百姓等不起”

创新疫苗研发的核心难点有三：时间长、投入高、成功率低。医药界有句经典的概括——二十年二十亿美元：就是用二十年时间，投
入二十亿美元，才可能研发出一支疫苗。

那么，国药集团中国生物在疫苗行业里处于什么水平？

杨晓明坦言：“从历史悠久、品种多少和数量大小来看，全球也就五六家巨头企业，中国生物排在这些企业之后。”

然而，在他看来，新冠疫苗的研发是百年一遇的弯道超车机会。

“我们超车的目标就是国际上排前五六位的疫苗企业，再拓展一下就是个别小的创新公司，就是要超他们的车。”

他具体分析道：“‘超车’也分不同维度。首先是创新方面，我认为这一次我们是‘超了车’的。中国一共布局了5个技术路线，都没有踩
空，在每个路线上都有进展，品种上、创新上全球最多。另外，我们在速度和使用量上也是‘超了车’的。”

截至目前，国药集团中国生物已获得约70个国家、地区和国际组织批准注册上市和紧急使用，超过100个国家提出明确需求，接种人
群已覆盖196个国别，成为全球使用最广泛、使用效果最好的新冠疫苗。

杨晓明说：“灭活疫苗用的是完整的病毒，不是一个靶点，所以它对全球毒株有广谱的保护性。广谱的意思是什么都通吃，这是灭活疫
苗的优势。从数据来看，国药集团中国生物的灭活疫苗目前对中国国内的所有突变株、英国、南非等地的突变株都有效，只是保护作
用有点降低。在我们的保护作用有点降低的时候，有些其他疫苗已经降得不行了。如果说我们的灭活疫苗没效的话，目前临床研究和
使用的疫苗基本上全部都没效。”

在疫情之前，大家谈到疫苗的研发、生产和供应时，都会想到一些国际上的“疫苗大厂”。但这次，有些公司缺席了。对此，杨晓明
说：“也许不是他们没做，也许不是他们没选，更不是他们没努力。失误了，科学容许失败，但莫斯科不相信眼泪。你失败了，老百姓
等不起。”

回忆起国药中国生物新冠疫苗的研发，杨晓明特别提到了举国体制的优势和助力。

“这是其他国家没有的。比如说，美国的药监局不会和我们的药监局一样，从一开始就跟我们一起定方案、提意见，之后的每一步都帮
我们做好监督。再比如，我们起初没有实验室，要借国家研究机构的专业实验室，我们直接给国务院联防联控机制科研攻关组疫苗研
发专班打电话，然后样品移送去，不用谈钱，直接就做了。”

“这就是举国体制，这是我们的优势，这样的优势保证了研发的成功和速度。我们的研发进展受到党和国家的高度关注，国务院联防联
控机制科研攻关组疫苗研发专班、科技部、工信部、国资委、卫健委、药监局及所属各个专业检定和审评机构、湖北省政府、北京市
政府等有关领导先后多次来到我们的研究院所进行检查、指导、协调，还有中国医学科学院医学实验动物研究所、中国科学院武汉病
毒研究所、中国疾病预防控制中心病毒病预防控制所、北京昭衍新药研究中心等单位给予了紧密合作，”杨晓明透露，在这次新冠疫苗
的研发上，他们所需要的只要提出来，国家一定全部满足。“其实都不用提，该准备的全给你准备好了。”
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国药集团中国生物北京生物制品研究所研发的新冠灭活疫苗 图源：国药集团中国生物

“当年去美国之前，我就知道自己是要回来的”

当然，这款疫苗问世的背后少不了科学家们的无私奉献。他们支撑着我国的技术突破，保证着我们的技术领先。

人才必不可少。然而，培养一个高级疫苗科学家需要多久？

对此，杨晓明董事长谦虚地说：“我可能不算科学家，如果说算的话，我从大学毕业到现在干了36年。”

他感慨道：“科研是真正的大浪淘沙。在做研究的过程中，有些人坚持不住换岗位了，有些人水平不够淘汰了，有些人有点进步就赚钱
去了......坚持下来的科研人员，无一例外，都是不忘初心。”

感叹之余，杨晓明讲起了自己一路走来的故事：

“1986年，我大学刚毕业就去了日本。当时在我眼里，日本很发达。但身边的留学生告诉我，美国比日本还发达。那时候我还年轻，
没去过多少地方，很难想象比日本更发达的美国到底是什么样子。于是，我下定决心，一定要找机会到美国，看看美国什么样，看看
在我们这个领域里，美国的技术有多领先。”

“10年之后，也就是1996年，我去了美国，在那儿一下待了6年。回想起来，那时候的美国真是比我们发达，当时国内最发达的上海
也没办法和纽约比。但现在不一样了，纽约在很多方面已经比不过上海了。”

“当时我去美国之前就有个想法：一定要把疫苗技术学好带回来。所以，我在美国的每一天都尽可能地多看、多学、多作对比、多找差
距，因为我知道我肯定是要回来的。”

回国之后，杨晓明就到国药集团中国生物武汉所担任了主管科研的常务副所长。在武汉，他待了8年，6年常务副所长、2年所长。

“我是科研出身，又在国外同一个领域待过，这里面的差距我比谁都清楚，”杨晓明说，“所以我在武汉花了大力气改革，推出了各种各
样的奖励政策、科研政策。到我离开的时候，武汉所已经发生了翻天覆地的变化，从最初的落后亏损摇身一变，成了集团内部名列前
茅的企业。”

他认为，国药中国生物这次能如此快速地推出新冠疫苗，和十年来的内部改革也不无关系。“否则，我们的反应不会这么快，灭活疫苗
研发更慢。”

他举了个例子：“这次武汉所和北京所研发的两款新冠灭活疫苗，几乎是同时出来的。当初他们是背对背研发，只有我知道他们各自的
进度，这两个所互相之间是不知道的。其实，它们之间的竞争也体现出了我们的改革。原来大家搞协作组，但是一协作就怕懒了，所
以索性就两个分别来。”

“另外，灭活疫苗里还有些不一样的技术细节，这两个配方在细节方面还是有点差异的。一开始大家都不知道是哪一个组合会成功，像
现在这样都成功了，当然是最好的。”
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研发固然重要，但在杨晓明看来，更重要的是人才的培养和人才库的建立。而做到这些，一方面靠政策，另一方面也靠科学家自身的
努力。

他分析道：“美国能在100年左右的时间里一直保持发达，靠的就是吸引人才。为什么全世界那么多的人才会去美国，它的政策是重要
原因。”

“我在美国待过，很有体会。当年我去美国，既不沾亲也不带故，就靠会技术。比如说，我会5个技术，他们恰好需要我这些技术，就
会给我开出相应的工资。我去的时候，机票都是人家给买的，我就带着100美元和我夫人一起去了。去了之后，你只要把自己的这几
个技术做好，就能有工资、有房子、有车，过上富足的生活。”

杨晓明强调，自己讲这个故事“不是为了夸美国有多好，而是从这件事当中折射出美国对人才的态度。美国一早就注意到了人才的重要
性，然后配套政策，想方设法留住他们。中国这几十年来疫苗行业的快速发展，靠的也是人才。有外部引进的人才，也有我们自己培
养的人才。”

“我国也早已注意到了人才的重要性，这是观念上的变化。除此之外，我们还在通过不断改革制度，调动科学家的积极性。现在在科研
上，我们国家有钱做事，能够做事，并且鼓励先进。国家出台了很多支持科研的政策和重大专项，比如863计划、973计划等等。”

在杨晓明看来，所有这些体制、机制上的改变都是外因，“内因在科学家自身”。

“科学家自己也要努力提高自己，要能做出东西来 ’来？优秀的科学家都是在摸爬滚打中锻炼出来
的，要不忘初心，能吃苦耐劳，甘于奉献。”
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