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［摘要］ 目的 对国内外临床试验注册中心关于新型冠状病毒肺炎 ( 简称 “新冠肺炎”) 已注册的临床试
验研究进行分析，总结存在的问题并提出建议。 方法 检索 2019 年 12 月 1 日至 2020 年 2 月 17 日在中国
临床试验注册中心和美国临床试验注册网站 ( ClinicalTrials. gov) 上注册的新冠肺炎临床试验，提取其中关
键信息并进行评价，在此基础上分析存在的问题。 结果 共纳入已注册研究 164 项，其中中国临床试验注
册中心 140 项，ClinicalTrials. gov 24 项。湖北省注册数量最多 ( 53 项) ，其次为浙江省 ( 21 项) ; 干预性研
究 108 项 ( 65. 85% ) ，观察性研究 46 项 ( 28. 05% ) ，预防性研究和诊断性研究 10 项 ( 6. 10% ) ; 西医领域
117 项 ( 71. 34% ) ，中医领域 35 项 ( 21. 34% ) ，中西医结合 12 项 ( 7. 32% ) ; 中医药干预措施中，以中医
综合治疗方案、中西医结合方案及中医辨证论治为主。研究总样本量最小为 10 例，最多为 400 例; 128 项
试验以轻型、普通型为研究对象。干预性临床研究中，评价指标以病毒转阴时间或转阴率最多 ( 52 项) ，其
次为临床痊愈 /临床缓解 ( 41 项) 、肺功能以及肺部影像学指标 ( 32 项) 、病死率以及重症、危重症转化率
( 23 项) 等。 结论 目前已注册的新冠肺炎临床研究呈现多样化特点，建议进一步深入挖掘中医药在重症、
危重症治疗上的优势，关注恢复期的中医药治疗，加强反映中医病因病机的证候流行病学调查研究。
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新型冠状病毒肺炎 ( 简称“新冠肺炎”) 作为

急性传染病，病情险恶、变化极快，约 15% 的患

者可能发生重症，严重威胁着人们的健康和生

命［1］。当前尚无明确针对新型冠状病毒的特异性

抗病毒药物，主要治疗方法为基础支持性治疗，防

治并发症［2］。为了快速找到有效药物，提高治愈

率，降低死亡率，短期内很多临床试验紧急开展，

如临床前体外试验证实可能对冠状病毒有抑制作用

的瑞德西韦，以及洛匹那韦、利托那韦、氯喹

等［3］。与实验室研究不同，以人为研究对象的临

床试验，特别对于新冠肺炎这样的新型传染病，在

临床研究设计和试验管理等方面均需要遵循一定的

原则。为了解目前所开展的新冠肺炎注册临床试验

的现状以及可能存在的问题，对截至 2020 年 2 月

17 日 24 时在中国临床试验注册中心和美国临床试

验注册网站( ClinicalTrials. gov) 的临床试验进行了总

结和分析。

1 研究方法

1. 1 检索策略
以新型冠状病毒肺炎、新冠肺炎、2019-nCoV、

Corona Virus Disease 2019、新冠肺炎、SAＲS-CoV-2、
2019-nCoV Pneumonia 为关键词，在中国临床试验

研究注册中心和 clinicatrials. gov 数据库中检索已注

册的临床试验研究，检索范围为 2019 年 12 月 1 日

至 2020 年 2 月 17 日 24 时。纳入与新冠肺炎相关

的临床研究，排除尚未完成试验注册的研究、非针

对新冠肺炎的研究及重复性研究。
1. 2 资料提取

对已注册新冠肺炎临床试验相关的主要信息进

行提取，包括: 试验注册时间、注册号、注册题

目、招募状态、研究目的、主要研究单位、主要研

究者、研究类型、研究设计方法、研究对象、纳入
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标准、排除标准、干预措施、对照设置、样本量、
结局评价指标、伦理学情况、知情同意等。对上述

提取的基本信息进行整理和描述性分析。

2 结果

共检索到新冠肺炎相关研究 168 项，排除中英

文重复注册 1 项，排除研究目的为在新冠肺炎疫情

影响下心血管、肿瘤、麻醉相关研究各 1 项，最终

纳入研究 164 项，其中中国临床试验注册中心 140
项，ClinicatTrials. gov 24 项。164 项纳入的临床试

验方案注册基本信息见附件 ( 请扫二维码获取电

子版) 。
2. 1 研究数量

随着疫情发展，注册的临床研究数量也呈显著

增长趋势，自 2020 年 1 月 23 日第一个临床试验注

册，至 2 月 17 日已注册临床研究 164 项。注册研

究数目呈曲线增长，2 月 14 日注册项目数最多，

达 17 项。图 1 示，自 2 月 1 日起临床研究注册数

量保持在较高的水平。
2. 2 伦理审查与经费来源

164 项研究中，151 项 ( 92. 07% ) 研究上传

了伦理审查批件，且均获得了注册平台医学伦理审

查批准，9 项研究上传的伦理审查批件未获得注册

平台审查批准，需研究者重新按要求上传合格的批

件，另外有 4 项研究未上传伦理审查批件。164 项

研究中有97项( 59. 15% ) 在纳入标准中有具体说

明参与者需签署知情同意书，67 项 ( 40. 85% ) 研

究未对知情同意进行明确阐述，或未能从注册内容

中获取相关信息。
对 164 项研究的经费或物资来源统计，其中有

77 项 ( 46. 95% ) 研究经费为自筹，其他 87 项

( 53. 05% ) 则由中国国家科技部、国家自然科学基

金重点研发项目、国家自然科学基金面上项目、各

级新型冠状病毒防控应急攻关项目、各省市科技

厅、各省市科技计划项目、各研究负责人单位或医

院研究经费以及多家医药有限公司予以支持。
2. 3 临床研究类型

表 1 示，已注册的临床试验以干预性研究为

主，共计 108 项 ( 65. 85% ) ，其次为观察性研究

46 项 ( 28. 05% ) ，预防性研究和诊断性研究共 10
项 ( 6. 10% ) 。学科分类为以西医干预为主，共

117 项 ( 71. 34% ) ，中医干预 35 项 ( 21. 34% ) ，

中西医结合 12 项 ( 7. 32% ) 。总体研究在方案设

计上表现出多样化，干预性研究类型以随机对照试

验为主，共 92 项 ( 85. 19% ) ，非随机对照试验 13
项 ( 12. 04% ) ，单臂试验 2 项 ( 1. 85% ) ，基础研

究 1 项 ( 0. 93% ) ; 观察性研究包括队列研究 29 项

( 63. 04% ) 、病例系列 13 项 ( 28. 26% ) 、单臂研究

1 项 ( 2. 17% ) ，基础科学研究 1 项 ( 2. 17% ) 。
从目前已注册的临床试验发现大部分的研究能

从医疗需求出发，评估各类干预效果，也有涉及筛

查诊断以及临床流行病学关于疾病自然病史与转归

图 1 164 项新型冠状病毒肺炎临床试验注册项目注册时间分布
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的研究。已注册的临床试验中，以治疗方案的临床

疗效及安全性评价的临床研究最多，共 126 项

( 76. 83% ) ; 其次为危险因素分析、预后评估及预

警模型研究，共 13 项 ( 7. 93% ) ; 新冠肺炎临床

特征及流行病学研究 12 项 ( 7. 32% ) 、病毒检测

诊断新技术 6 项 ( 3. 66% ) 、心理状态调查和评估

4 项 ( 2. 44% ) 、基础研究 3 项 ( 1. 83% ) 。干预性

研究中，单中心研究 89 项 ( 82. 41% ) ，多中心研

究 19 项 ( 17. 59% ) 。

表 1 164 项新型冠状病毒肺炎临床试验注册的

研究类型及学科分类统计 ［项 ( %) ］

研究类型 项目数
学科分类

西医 中医 中西医结合

干预性 108 75 ( 45. 73) 24 ( 14. 63) 9 ( 5. 49)
观察性 46 35 ( 21. 34) 8 ( 4. 88) 3 ( 1. 83)
诊断性 6 6 ( 3. 66) 0 0
预防性 4 1 ( 0. 61) 3 ( 1. 83) 0

合计 164 117 ( 71. 34) 35 ( 21. 34) 12 ( 7. 32)

2. 4 注册单位所在地区分布
表 2 示，目前 80 家研究单位主要分布在中国

湖北、浙江、广东、北京、四川及上海等 17 个省、
直辖市，以及 1 家国外研究单位 ( 法国国立卫生

医学研究所注册临床研究 1 项) 。其中湖北省注册

了 53 项，占 32. 32%。研究单位项目最多的是华

中科技大学同济医学院附属同济医院 14 项，其次

浙江大学医学院附属第一医院 10 项，武汉大学中

南医院、华中科技大学同济医学院附属协和医院各

7 项; 湖北中医药大学附属新华医院 /湖北省中西

医结合医院、广州瑞铂茵健康管理咨询有限公司、
四川大学华西医院各 5 项。

表 2 164 项新型冠状病毒肺炎临床试验注册的

单位所在国家 /地区分布 ［项 ( %) ］

国家 /地区 项目数量 国家 /地区 项目数量

中国湖北 53 ( 32. 32) 中国湖南 3 ( 1. 83)
中国浙江 21 ( 12. 80) 中国安徽 2 ( 1. 22)
中国广东 20 ( 12. 20) 中国河北 2 ( 1. 22)
中国北京 16 ( 9. 76) 中国吉林 1 ( 0. 61)
中国四川 13 ( 7. 93) 中国辽宁 1 ( 0. 61)
中国上海 11 ( 6. 71) 中国山东 1 ( 0. 61)
中国重庆 8 ( 4. 88) 中国陕西 1 ( 0. 61)
中国江苏 5 ( 3. 05) 法国 1 ( 0. 61)
中国河南 5 ( 3. 05)

2. 5 干预措施及对照组设置
共有 124 项研究 ( 75. 60% ) 明确说明试验所

采用的干预措施，其中西医药或技术为干预措施有

73 项，中医药或中西结合或中成药等干预措施共

51 项。表 3 示，同类药物项目数较多的研究有抗

病毒药物 37 项 ( 50. 68% ) ，其中抗病毒药物主要

有羟氯喹 /氯喹 /磷酸氯喹、洛匹那韦 /利托那韦或

洛匹那韦 /利托那韦片与其他药物联合、盐酸阿比

多尔片、瑞德西韦、达芦那韦 /考比司他片、法匹

拉韦、丙酚替诺福韦、巴洛沙韦酯、阿兹夫定等。
中医药或中西结合干预措施主要以中医综合治

疗方案、中西医结合方案以及中医辨证论治为主，

此外还有不少已在临床广泛应用的中药或中成药如

痰热清注射液、连花清瘟胶囊、八宝丹、热毒宁、
新冠一号方、新冠二号方、血必净注射液、金银花

口服液、金叶败毒颗粒、双黄连口服液、参芪扶正

注射液、抗病毒颗粒、金银花汤、喜炎平注射液、
固表解毒灵、清肺方 /复方鱼腥草合剂、参苓白术

散、疏风解毒胶囊、太极拳。

表 3 73 项新型冠状病毒肺炎临床试验注册的

西医药干预措施统计表 ［项 ( %) ］

干预措施 项目数量 干预措施 项目数量

抗病毒 37 ( 50. 68) 干扰素 1 ( 1. 37)
免疫抑制剂 /免疫调节

剂 /免疫球蛋白

12 ( 16. 44) 肺康复

心理干预

1 ( 1. 37)
1 ( 1. 37)

脐带血 /干细胞 10 ( 13. 70) 超短波 1 ( 1. 37)
维生素 C 2 ( 2. 74) 人工肺 1 ( 1. 37)
调节肠道菌群 2 ( 2. 74) 氢氧气雾化机 1 ( 1. 37)
恢复期血浆 /免疫血清 2 ( 2. 74) 气管插管 1 ( 1. 37)
高流量吸氧 1 ( 1. 37)

对 164 项已注册研究的对照组设置统计可见，

其中 65 项 ( 39. 63% ) 未 设 置 对 照 组，99 项

( 60. 37% ) 设置了对照组。在有对照组的项目中，

72 项 ( 72. 73% ) 以常规治疗作为对照组，21 项

( 21. 21% ) 以其他类的干预措施作为对照组，6 项

( 6. 06% ) 则采用安慰剂作为对照组。
2. 6 研究样本量及研究对象

164 项已注册研究将预计总纳入 155897 例。
108 项干预性研究中，研究总样本量最小为 10 例，

最多为 400 例; 总样本量在 50 例及以下共 17 项

( 15. 7% ) ; 总样本量在 100 例及以上有 63 项

( 58. 33% ) ; 在 108 项干预性研究中，75 项为两组

( 其中 73 项为 1 ∶ 1; 1 项为 7 ∶ 4; 1 项为 7 ∶ 3) ，
13 项为三组 ( 其中 12 项为 1 ∶ 1 ∶ 1; 1 项为 2 ∶
2 ∶ 1 ) ，11 项为单组，7 项为四组 ( 其中 6 项为

1 ∶ 1 ∶ 1 ∶ 1; 1 项为 4 ∶ 4 ∶ 3 ∶ 3 ) ，2 项为五组

( 分别为 2 ∶ 1 ∶ 1 ∶ 1 ∶ 1 和 18 ∶ 15 ∶ 10 ∶ 10 ∶
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10) 。因网站授权有限，均未查阅到关于样本量计

算的具体说明。
163 项以成年人为研究对象，仅有 1 项以儿童

为研究对象。在疾病选择上，针对轻型、普通型的

研究最多，为 128 项 ( 78. 05% ) ，针对危重症的

最少，仅有 3 项 ( 1. 83% ) 。除 7 项临床研究以医

务人员为研究对象外，其余均以患者为研究对象。
针对医护人员的研究为心理状况调查或干预以及预

防研究。
2. 7 评价指标

所有涉及干预措施疗效评价的临床研究中，以

病毒核酸检测转阴率及转阴时间为主要评价指标的

最多，共计 52 项; 其次为临床痊愈 /疾病恢复 /临
床缓解等临床症状改善相关评价 41 项，肺功能、
肺部 CT /X 线影像学指标等胸肺部影像学指标 32
项，病死率 /重症 /危重症转化率 /病情恶化等转重

转危死亡率终点指标 23 项，体温变化 /退热时间

22 项，不良事件发生率 19 项，血气分析、血常规

各 18 项，住院时间 17 项，生化指标 16 项，中医

证候疗效 14 项，C 反应蛋白 14 项等，其他类的评

价指标实用项目较少，不再列举。
取西医、中医、中西医结合三类治疗方案中均

含有的主要疗效评价指标进行统计，图 2 示，在评

价指标的选择上，中西医有所不同。以西医和中西

医结合干预措施为主的临床研究，更多的以病毒转

阴时间或转阴率为主要评价指标，而中医的主要评

价指标则以临床症状改善相关评价，重症及重症转

化率、退热时间、胸肺部影像学改善为多。

3 讨论

本研究通过对 2019 年 12 月 1 日至 2020 年 2
月 17 日 24 时两大临床试验注册平台上针对新冠肺

炎开展的临床研究进行分析，总结出以下主要特

征: 1) 随着疫情发展，注册的临床研究越来越

多，说明目前对于新冠肺炎的认识和检测手段等仍

然欠缺和不足，需要开展大量相关研究，同时，也

说明对于有效治疗药物的迫切需求。2 ) 在研究类

型上呈现出多样化的特点，既有严格的随机安慰剂

对照研究，又有病例系列等探索性研究。我们认

为，在疫情暴发阶段和缺乏明确有效药物的情况

下，观察性研究虽然可能存在偏倚，但仍可为有效

治疗药物的发现提供线索，同时与随机对照试验相

比，可很大程度地降低临床一线诊治工作者的负担，

是值得推荐的研究方法。3) 中医药干预以中医综合

方案、中西医结合以及辨证论治为主，这符合中医

整体调节、动态化、个体化治疗的根本特点。
尽管如此，我们仍应对短时间内集中开展的新

冠肺炎临床研究保持谨慎，关注其中存在的普遍性

问题。目前，已有一些研究者注意到这些问题，并

从加强监管、提高研究透明度、促进数据共享等宏

观的角度提出了合理的建议［4］。除上述方面的问

题外，本研究将主要侧重于从中医临床研究的特点

图 2 108 项新型冠状病毒肺炎注册临床试验干预性研究中主要评价指标

·8202· 中医杂志 2020 年 12 月第 61 卷第 23 期 Journal of Traditional Chinese Medicine，2020，Vol． 61，No． 23



以及研究设计角度进行分析并给出建议。
1) 中医药的优势尚需进一步挖掘，在恢复期

中医药治疗作用值得关注。尽管目前已有 30% 以

上的临床试验为中医或中西医结合干预，但主要局

限于轻型、普通型，在重症和危重症方面仅有 3
项，在后续研究中需要进一步挖掘中医药治疗重症

和危重症的切入点和疗效。此外，应关注恢复期的

中医药治疗，开展队列研究，进行短期和长期随

访，评价中医药对恢复期肺部炎症的吸收情况以及

后期肺纤维化等并发症的预防作用。
2) 反映中医病因病机的证候流行病学调查类

型的中医基础性研究非常少，建议应在明辨中医病

因和核心病机的基础上，结合急性传染病的阶段性

等特点，开展中医临床研究。辨证论治是中医的根

本，在疫情发生初期，应开展基于较大样本的中医

证候流行病学调查，明确中医病因和核心病机; 在

此基础上，通过观察性研究、随机对照试验以及典

型病案等多种研究方法相互结合的方式探索和验证

中医药治疗新冠肺炎的效果。
3) 存在相同或相近干预措施开展重复研究以

及缺乏相关疗效证据的基础上开展临床研究的情

况［5］，建议加强统一管理和审核，严格把关。现

有开展的研究中，大多数没有针对新冠肺炎可能有

效的证据支持，这种情况下开展临床研究，受试者

的获益并无把握，而其可能带来的安全性风险反而

更大，如氯喹、阿奇霉素、克立芝等，其已显示明

确的不良反应。另外，涉及抗病毒类药物临床试验

20 项则存在相同或相近干预措施开展重复研究的

情况。强烈建议相关部门对临床研究开展统一部署

和监管，避免临床研究资源不合理占用和不良事件

以及风险的出现，同时进行严格的论证［6］。即使

在紧急时期也应坚持科学的方法和态度。世界卫生

组织《传染病暴发伦理问题管理指南》［7］中强调:

“国家有关当局和国际组织应设法协调研究项目，

以便确定与更广泛的疫情应对工作相一致的优先事

项，并避免不必要的重复研究工作或不同研究中心

之间的竞争”; 并强调 “确保研究不会耗尽与健康

相关的重要资源”“如果研究会过度占用其他重要

的临床和公共卫生的资源，包括人员、设备和保健

设施，则不应进行研究”。2020 年 2 月 24 日，国

务院应对新冠肺炎疫情联防联控机制科研攻关组印

发《关于规范医疗机构开展新型冠状病毒肺炎药

物治疗临床研究的通知》［8］中也提出: “应当坚持

治疗优先、疫情防控优先，坚决防止因研究影响患

者治疗、影响整体疫情防控工作开展的情况发

生。”另外，《突发传染病临床研究伦理审查专家

共识 ( 征求意见稿) 》［9］也通过加强管理和审批统

一部署新开展的临床试验。
4) 研究设计尚需进一步严谨，建议采用或借

鉴新型研究设计方法以提高研究效率。根据本研究

统计，截至 2 月 17 日，已注册的临床研究共计需

要纳入超过 15 万的病例，随着防控措施和临床救

治的力度加强，目前国内新发病例越来越少，很多

研究将会面临无法完成预计样本量的问题。此外，

由于本病属于新发传染病，几乎所有药物在估计样

本量时没有既往研究可以参考。上述两个原因都可

能导致样本量不足而出现研究结果的假阴性。为了

提高研究的效率和整体性，可借鉴埃博拉病毒感染

的平台试验设计方法［10］。在疾病暴发期间，由于

医学伦理方面的考虑和充满挑战的现场条件，虽然

随机对照临床试验是金标准，但可能难以进行［11］。
同时，需要建立适宜的机制，加强数据共享和开放

组织统一的试验研究平台和管理机制，采用相同的

临床研究主体设计方案和疗效评价指标，开展不同

的药物或治疗方案的临床研究，既能节约资源，也

便于后期的相互比较和整合。
5) 现有疗效评价指标多样化，建议根据中医

治疗的特点，设定统一的疗效评价标准。现有已注

册临床研究的主要评价指标各不相同，这会导致后

期进行研究结果的比较和整合时出现困难。建议按

照中医、西医治疗的特点，分别制定统一的疗效评

价指标，既有助于临床研究质量的提高，同时也有

利于研究结果的相互比较和后期的数据共享。目前

已有研究者开展新冠肺炎核心指标集的研究［5］，

有助于解决该问题。
6) 安全性问题应引起关注。新冠肺炎患者往

往合并使用多种药物，增加了肝功能、肾功能负

担，在研究过程中需要密切关注安全性问题，必要

时进行期中分析。建议设立数据安全监查委员会，

对各地区开展的临床试验进行监管，对于出现安全

性问题的试验提前终止。
7) 做好病例数减少的处理预案。随着各种防

控措施的加强，目前疫情已得到较好控制，新发患

者大幅度减少。因此，随着疫情的进一步控制，各

主要研究单位应该提前考虑好病例数不足无法完成

入组要求时的处理预案。
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Analysis of Ｒegistered Clinical Trials of Coronavirus Disease 2019: Existing Problems and Suggestions
LI Shaohong1，WANG Yuguang2，HE Liyun1，YAN Shiyan1

1． Institute of Basic Ｒesearch in Clinical Medicine，China Academy of Chinese Medical Sciences，Beijing，100700; 2． Beijing Hospital
of Traditional Chinese Medicine，Capital Medical University
ABSTＲACT Objective To analyze the registered clinical trials of coronavirus disease 2019 ( COVID-19) in China
and abroad and to summarize existing problems and make suggestions． Methods The COVID-19 clinical trials reg-
istered at the Chinese Clinical Trial Ｒegistry and clinical trial resitration in the United States ( clinicaltrials. gov) from
December 1st 2019 to February 17th，2020 were retrieved，and the key information was extracted and evaluated to an-
alyze problems． Ｒesults A total of 164 registered studies were enrolled including 140 at Chinese clinical trial reg-
istration centers and 24 at clinicaltrials. gov． Hubei had the largest number of registrations ( 53) ，followed by Zhejiang
( 21) ; 108 ( 65. 85% ) interventional studies，46 ( 28. 05% ) observational studies，10 ( 6. 10% ) preventive and di-
agnostic studies; 117 ( 71. 34% ) Western medicine related studies，35 ( 21. 34% ) Chinese medicine related studies，
12 ( 7. 32% ) integrated traditional Chinese and Western medicine related studies． Among the intervention measures
of TCM，the comprehensive treatment of traditional Chinese medicine ( TCM ) ，integrated traditional Chinese and
Western medicine treatment and the treatment based on syndrome differentiation were the main ones． The total sample
size of the study was from 10 cases to 400 cases; 128 trials took mild and common types as the research objects． In
interventional clinical studies，52 studies took time or rate of negative conversion of the virus as the outcome，followed
by 41 studies on clinical recovery /clinical remission，32 studies on lung function，lung imaging indicators，and 23
studies on mortality rate and the critically ill or critically ill conversion rate． Conclusion The currently registered
clinical studies on COVID-19 show diversified characteristics． It is recommended to further explore the advantages of
TCM in treatment of severe and critical illness，pay attention to TCM treatment in the recovery period，and strengthen
the epidemiological investigation and stuides on syndromes related to the etiology and pathogenesis of TCM．
Keywords coronavirus disease 2019; clinical trial registration; clinical trial
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