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1983 年，阜外医院被批准成为卫生部首批临床药理基地。在著名的

心血管病专家陶寿淇教授的倡导下，阜外医院同时成立了临床药理研究

室，承担药物的临床研究。第一任主任是陶萍教授，在她的带领下，经

过近 20 年的努力，搭建了阜外医院心血管药物临床研究工作的基本框架。

1998 年，李一石担任阜外医院临床药理中心主任，使阜外医院临床

药理学科有了质的发展和飞跃。药品临床研究的开展，带动了医院学科

建设，使医、药结合更为密切，促进了医院合理用药工作的全面开展。

所有的成绩都是一个团队
做出来的

李一石
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李一石说：“做药物临床研究，如果有困难，宁可放弃试验，绝不能影响患

者的健康。”

李一石认为，过去的几代人曾为阜外医院做出了巨大贡献。虽然他们大

部分已经仙逝，但真正应该记住的是他们。更重要的是，所有的成绩都是一

个团队做出来的，而不是某个人。

阜外前辈的激励

1979 年，李一石作为进修医生在阜外医院学习了 1 年。这人生中短暂的

一年影响了她的一生。

她记得，那时刘力生教授最早获得世界卫生组织（WHO）资助，去美国

学习。回国之后，她用自己所有的积蓄买了几对大鼠模型，建立了高血压研

究室。李一石之前还没有见过自己掏钱建实验室的医生。

在这些阜外医院前辈的精神鼓舞下，他们精湛技艺的吸引下及严谨科研

态度的感染下，她选择到阜外医院读研究生。

李一石介绍，1983 年，阜外医院被批准成为卫生部首批临床药理基地。

在著名的心血管病专家陶寿淇教授的倡导下，阜外医院成立了临床药理研究

室，承担药物的临床研究。第一任主任是陶萍教授，在她的带领下，经过近

20 年的努力，阜外医院搭建了心血管药物临床研究工作的基本框架。

陶萍教授对大家的要求很严格。有一次她查房时，碰到一个患者在使用

潘南金（化学名门冬酸钾镁）。这个药物含有一定量的钾，而有些使用利尿

药的患者需要补充钾。当时她就问本院一位高年资值班医生：“患者一直在

用这个药，那这个药里含有多少钾，能不能代替临床上补钾的药物？”这位

医生没有回答上来，在场的几位医生也没有回答出来。陶教授说，如果你不

知道药的含量，如何在临床使用呢？

那时对每位患者的管理很细，如碰到心律失常的患者，不是简单地让患



235

不
忘
初
心

讲
述
·
见
证
阜
外
医
院6

0

年
历
程

者做个心电图就可以了。医生必须每天推着监护仪到患者床头监测 5 分钟。

那时的仪器虽然不像现在这么先进，但是他们会利用当时的仪器给患者创造

更好的条件。

一次，一位晚期重度二尖瓣狭窄患者，来医院时大量腹水、胸水。因为

处于疾病的终末期，外科医生认为患者不能承受手术。但当时陶萍没有放弃，

要求主管医生每天精心救治，患者的症状明显缓解，后来做了外科手术，效

果非常好。

即使陶萍教授患了肺癌，依然坚持在医院工作，以医院为家，每天依旧

忙碌在医院。李一石说，正是由于这样一代代人的无私奉献和努力，造就了

今天的阜外医院。

快速发展

1991 年 7 月，李一石回国，阜外医院那时的临床药理实验室还很破旧，

没有资金，也没有足够的地方，正所谓是一穷二白。

直到 1996 年，临床药理研究室也只有 3 间试验房，人也比较少，而且缺

乏很多设备。在既没有设备，又缺乏资金的环境下，临床药理相关研究的开

展可谓是困难重重。

李一石介绍，药品临床研究基地是专门从事新药、新制剂临床研究和药

品不良反应监测等工作的。药品临床研究基地的完善不仅能带动医院学科建

设，使医、药结合更为密切，而且能促进医院合理用药工作的全面开展。同时，

对药物与新制剂研制与开发起到积极推动作用。

1998 年，李一石担任阜外医院临床药理中心主任，完善了Ⅰ期、Ⅱ期临

床研究的病房条件，建立和完善了药理实验室条件，开展了心血管药物不

良反应监察。不但完成了近百项（Ⅰ ~ Ⅳ期）的心血管药物临床研究，而

且积极申请并承担多项国家级课题，使阜外医院临床药理学科有了质的发
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展和飞跃。

临床药理中心同时在以往的Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ期临床试验的基础上，增加了对

上市后的心血管药物进行安全 / 有效性的再评价试验（Ⅳ期）。在实践中，

他们已拥有一支药品临床研究的专业化队伍，具有专业工作经验的临床、药理、

药物分析和医学统计等专业人员，并形成较完整的一体化工作系统。

2001 年 12 月，在原临床药理研究室基础上，临床药理中心通过了卫生

部科教司组织的专家组审评，批准成为了我国第一个“卫生部心血管药物临

床研究重点实验室”。重点实验室拥有单价超过 10 万元的大型设备近 20 台，

设备固定资产达数千万元，药物分析测试能力达到国内先进水平，并建立了

符合 ICH-GCP 标准的Ⅰ期药物试验病房。

2003 年，一场突如其来的非典疫情，让人们经受了一场特殊的考验。当

大多数人还在恐惧、不知所措的时候，当死神近在咫尺的时候，阜外医院医

务人员没有临阵脱逃，他们冲到一线，与死亡做斗争。李一石作为院内年龄

最大的主任医师，带领着团队冲到第一线抗击非典。整个团队承受着极大的

2007 年 ,“十一五”论证会（李一石教授左 1）
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精神压力及工作负荷，在病房努力地救治患者，夜以继日地忙碌。因为他们

的挺身而出，冒死抵抗，最终，38 例非典患者除 1 例死亡外，其余痊愈出院。

2008 年，重点实验室通过 ISO17025 实验室认可，形成了一整套国内

GCP 实施经验，得到了原卫生部、科技部、国家食品药品监督管理总局及同

行的认可，并因此获得 2008 年度中国药学会科技进步二等奖，为阜外医院争

得了荣誉。

做药物临床研究绝不能伤害患者

做科研必须严格、认真。李一石是一个追求完美的人，学生写的学术报

告她会认真地看，一遍遍要求学生修改直到满意为止。她要求团队必须自己

做科研，自己设计方案，不能拿着人家设计的方案来做。

牛血红蛋白是生物制剂。李一石想研究其是否能替代人的血浆。在经过

多次讨论和相关动物实验后，因考虑到免疫制剂对人体可能造成伤害，该药

物的临床试验最终没有实施。李一石说，做药物临床研究，如果有困难，宁

可放弃试验，也不能影响患者的健康。

有一种溶栓药物是一类创新药，其原研药在国外做实验并没有成功，后

来在国内做同样没有成功。因为当时相关研究者照搬了国外的剂量，没有考

虑到我们中国人跟西方人的区别，使用溶栓药的剂量较高，使出血的发生率

较高。因此这个溶栓药没有通过审批，也没进入中国市场。

该药物又一次进行研究时，李一石首先考虑到，既然它是溶栓药，而中

西方人存在差异，溶栓的时候还要给予阿司匹林抗血小板和低分子肝素抗凝，

联合使用这些药物，让患者的出血风险更高。因此，他们结合中国人的情况，

调整了该溶栓药物的应用剂量，最后试验成功了，也没有出现出血。既保障

了使用者的安全，最关键的是保障了患者的安全。

正是由于李一石和临床药理研究室的严谨，他们所做的临床药物研究把
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药物的不良反应发生率控制到了最低。

精准抗凝

华法林是目前世界范围内应用最广泛的口服抗凝药，抗凝作用明确，至

今无替代品种。但华法林的作用靶点及药物代谢酶相关基因多态性变化多，

出血等不良反应发生率高，使其在临床使用中个体剂量差异大，且受多种因

素影响。患者需要反复抽血，医疗负担重。因此，寻找一种确定华法林个体

化给药剂量简便、快捷的方法，成为目前各国的研究热点，可以说是关乎安

全有效用药的颇具典型意义的挑战性课题之一。

2006 年开始，李一石带领实验室团队在健康人及心脏瓣膜置换患者中，

进行了药物代谢酶相关基因多态性与华法林剂量个体差异的相关研究。研究

发现，中国人服用华法林的抗凝效应，与每个人的基因多态性相关。基因型

不同，华法林药物需要服用的剂量不同。心脏瓣膜置换患者因为基因型不同，

术后服用华法林药物抗凝治疗，所收到的抗凝效应也不同。

集体照（李一石前排中）
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在此认识基础上，李一石团队进行了相关药物基因多态性检测，结合患

者年龄、性别、临床化验检查及合并用药等信息，初步建立了中国心脏瓣膜

置换患者华法林抗凝剂量预测模型。该模型能帮助医生确定华法林临床应用

剂量、指导患者合理用药，并在临床普及应用，同时使患者减少了抽血检测

次数，降低了医疗费用，并能安全有效地服用华法林。

与国际接轨

李一石介绍，进入 21 世纪后，我国在政府监管、新药开发、药物临床试

验的质量控制及药物不良反应监测等各方面，逐渐法制化、规范化、科学化。

然而，由于基础差、底子薄、起步晚等原因，我国的药物临床研究水平与国

际先进水平相比，还存在许多差距，需要进一步加强学习，提高研发质量，

尽快缩小差距，推进与国际先进水平全面接轨。

李一石制定了相关规范。临床药理研究室也从政策实施、管理水平及人

才培训等多方面加快提高药物临床研究的国际化进程。

世界药理大会（李一石教授右 3）
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“研究是医学发展进步的基础，医学研究最终有赖于以人作为受试者的

试验结果。药物、医疗器械临床研究应该是围绕着患者的医疗问题为中心，

寻求对于疾病在诊断、治疗上的改进，以改善患者的病情。而科学与伦理这

两条主线是核心所在，也是一名合格医生的道德和医术底线。”李一石说。

1998 年卫生部颁布了我国第一版《药物临床试验质量管理规范》（GCP），

国家食品药品监督管理总局先后于 1999 年、2003 年二次修改更新，并制定

了一系列有关药物临床研究的法规与文件，包括经过几次规范的 GLP、GMP

等 CXP 系列文件。然而，由于当时的规范与当前的医学发展不匹配，与国际

水平存在差距，今年李一石负责进行最新 GCP 的制订，以便推动我国临床试

验水平。

“新世纪的高级临床医师，要想成为一名合格的临床学家，不但要遵循

GCP，做好临床科研，而且更为重要的是在临床实践中也应坚持 GCP 原则，

不断学习指南，科学合理用药，将临床试验的成果转化为规范的医疗实践。”

李一石强调，我国需要进一步完善药物临床试验相关的配套法规，并尽量与

国际上公认的法规行“无缝隙链接”，得到国际认可。

� 文 / 武冬秋


