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为落实“十四五”期间国家科技创新有关部署安排，国家重点

研发计划启动实施“病原学与防疫技术体系研究”重点专项。根据

本重点专项实施方案的部署，现发布 2021年度项目申报指南。

本重点专项总体目标是：以传染病防治为内核，强化生物安

全防御，重点开展可用于临床重大应用的防治产品研发、可打开

新领域的原创理论发现及可解决核心问题的创新平台建设。通过

项目实施，加强致病机制、溯源预警等为核心的病原研究，以及

宿主免疫反应、临床治疗方案等为核心的人类免疫研究，通过新

的科学视角寻求新的重大突破。分层次有重点实现包括病毒、细

菌、真菌和寄生虫在内的病原全覆盖研究，有效支撑新发突发和

慢性传染病防控与诊疗需求。

2021年度指南部署坚持重点关注传染病临床救治、预防控制

领域的重大需求，秉承少而精、架通路、可应用与紧迫性优先原

则和要求，围绕重大传染病传播致病机制与靶点发现，重大传染

病病原体的发现、溯源及预警预测，新型疫苗设计及平台体系研
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究，重大传染病临床防治，重大新发突发传染病防控一体化体系

建立等 5个任务，按照基础前沿技术、共性关键技术、示范应用，

拟启动 20 个方向，拟安排国拨经费概算 5.25 亿元。其中，围绕

新冠病毒等呼吸道病毒感染和传播特性研究、重要病原细菌致病

因子的系统发现、病原真菌感染机理与防控技术研究等 8个方向，

拟部署 5个青年科学家项目，每个项目 500万元，拟安排国拨经

费概算 0.25亿元。

项目统一按指南二级标题（如 1.1）的研究方向申报。每个项

目拟支持数为 1~2项，实施周期不超过 3年。申报项目的研究内

容必须涵盖二级标题下指南所列的全部研究内容和考核指标。基

础研究类项目下设课题数不超过 4个，项目参与单位总数不超过

6家，共性关键技术类和示范应用类项目下设课题数不超过 5个，

项目参与单位总数不超过 10 家。项目设 1 名负责人，每个课题

设 1名负责人。

青年科学家项目（项目名称后有标注）不再下设课题，项目

参与单位总数不超过 3家。项目设 1名项目负责人，青年科学家

项目负责人年龄要求，男性应为 1983 年 1 月 1 日以后出生，女

性应为 1981 年 1 月 1 日以后出生。原则上团队其他参与人员年

龄要求同上。常规项目下设青年科学家课题的，青年科学家课题

负责人及参与人员年龄要求，与青年科学家项目一致。
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指南中“拟支持数为 1~2项”是指：在同一研究方向下，当

出现申报项目评审结果前两位评价相近、技术路线明显不同的情

况时，可同时支持这 2个项目。2 个项目将采取分两个阶段支持

的方式。第一阶段完成后将对 2个项目执行情况进行评估，根据

评估结果确定后续支持方式。

本专项研究涉及人类遗传资源采集、保藏、利用、对外提供

等，须遵照《中华人民共和国人类遗传资源管理条例》相关规定

执行。涉及人体研究需按照规定通过伦理审查并签署知情同意书。

涉及实验动物和动物实验，要遵守国家实验动物管理的法律、法

规、技术标准及有关规定，使用合格实验动物，在合格设施内进

行动物实验，保证实验过程合法，实验结果真实、有效，并通过

实验动物福利和伦理审查。

本专项 2021年度项目申报指南如下。

1. 重大传染病传播致病机制与靶点发现

1.1 新冠病毒等呼吸道病毒感染和传播特性研究（青年科学

家项目、基础研究类）

研究内容：针对新冠病毒和流感病毒等重要呼吸道病毒，

从细胞和动物水平，建立和完善病毒体外传播模型和仿真模拟

系统，追踪病毒在人与动物间的传播链条；通过整合分子生物

学、细胞生物学、结构生物学、高分辨率影像学等技术，研究
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病毒感染过程中的重要分子机制，解析影响其感染传播的关键

分子基础。

考核指标：了解 2种以上呼吸道病毒的感染谱和传播链条以

及病毒遗传变异特征；完成 5种以上病毒感染相关受体和宿主因

子的鉴定；解析 5种以上参与病毒感染过程的关键蛋白复合物三

维结构并阐明其分子机制。

1.2 虫媒病毒感染和传播机制及防治干预靶点的发现（基础

研究类）

研究内容：聚焦重要导致人类重大传染病的虫媒病毒感染机

制、传播机制、宿主免疫保护机制，鉴定调控虫媒病毒感染传播

的关键病毒及宿主因子，为重要虫媒病毒防治提供干预靶点，并

研发新型抗病毒防治策略。聚焦重要虫媒病毒入侵感染和致病机

制，研究病毒和宿主因子在虫媒病毒入侵、复制及致病过程的调

控功能，描绘“病毒—宿主”蛋白互作图谱，鉴定药物新靶点；

阐明重要虫媒病毒“宿主—虫媒”间的传播机制，研究媒介生物

与病毒之间的互作关系，鉴定调控虫媒高效传播及获取病毒的关

键因子，为阻断病毒传播提供新型干预靶点；解析调控虫媒病毒

感染及传播关键因子的结构和功能性质，基于鉴定出的防治干预

靶点发展特效或广谱抗虫媒病毒干预手段。

考核指标：发现 10~15 种调控重要虫媒病毒入侵感染和致病
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的关键病毒和宿主因子，并阐明 3~5种调控虫媒病毒感染及传播的

新机制。确定 10~15种基于病毒感染传播机制的新型干预靶点；提

出 3~5种基于防治干预靶点的特效或广谱抗虫媒病毒干预手段。

1.3 重要病原细菌致病因子的系统发现（青年科学家项目、

基础研究类）

研究内容：针对临床重要病原细菌或重要自然疫源性和高致病

性病原细菌，选择不同地区和毒力差异的代表性菌株，通过多组学

技术，系统揭示病原细菌在毒力演化、致病及传播等过程中的致病

因子的进化规律；揭示关键致病因子及其变异与环境、宿主、菌群

互作的规律和机制；阐明关键致病因子及其复合物的结构和功能；

解析关键致病因子的信号通路，联系全局性网络及相关生物医学研

究，探索病原细菌的致病新机制并制定其防御新策略。

考核指标：解析重要病原细菌的毒力变异规律，并揭示关键

致病因子在病原致病和传播中的分子机制。发现 10~20 个病原细

菌的关键致病因子，揭示 5~10 个重要致病相关基因、蛋白、非

编码 RNA 调控网络变化在病原细菌毒力演化、致病和传播中的

分子机制。制定 2~3个针对病原细菌关键致病因子的防御新策略。

1.4 病原真菌感染机理与防控技术研究（青年科学家项目、

基础研究类）

研究内容：结合临床分离侵袭性感染的念珠菌、隐球菌和烟曲
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霉等病原真菌，深入监测我国重要病原真菌的耐药性；系统分析其

毒力及耐药表型、基因型和基因组特征，揭示临床菌株的遗传差异、

毒力演化及耐药性发生的规律，针对我国存在的高致病性真菌，系

统分析其分布范围、致病力特征及耐药性特点。建立黏膜和侵袭性

感染动物模型，发现真菌感染的关键致病因子，阐明真菌病原体侵

染及其宿主环境适应性的分子基础。基于病原真菌的侵染机制，发

掘新的特异药物靶点，研发新的诊断和治疗策略。

考核指标：收集和分析 2000 株以上的代表性临床菌株（须

包括高致病性真菌 1~2 种），揭示我国重要病原真菌的毒力和耐

药性状的演化/流行规律 2~3个；揭示真菌细胞壁合成、形态发生

和毒力因子产生的分子基础，鉴定出 10 个以上的关键致病基因，

并发现 5个以上新型的特异药物靶点；发展包括耐药性病原真菌

的快速检测在内的真菌诊断新方法或抗体治疗新技术 2~3个。

1.5 长效免疫记忆在病原感染或疫苗免疫中的形成机制（青

年科学家项目、基础研究类）

研究内容：围绕病毒感染或疫苗免疫的应答过程，综合利用

多组学等技术方法，明确长效型免疫记忆细胞类型、分子特征和

组织分布，揭示不同类型的记忆细胞（B细胞和 T细胞）功能和

产生途径的差异；从转录因子、表观遗传、细胞代谢等多角度，

发现调控免疫记忆细胞形成、维持和应答功能的关键因子及信号
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通路，阐明其作用机制；揭示感染过程中炎症、衰老等常见病理

生理因素对免疫记忆细胞形成、维持和应答的影响及其作用机制。

根据免疫记忆细胞特点，开展免疫记忆及疫苗保护持久性相关研

究，设计能够增强记忆性免疫应答的相关疫苗产品和接种策略。

考核指标：阐明重要病原感染或疫苗免疫过程中，免疫记忆

细胞分子特征和分布情况；揭示不同类型免疫记忆细胞功能和产

生途径差异，明确 6~8种调节免疫细胞记忆的重要分子和作用机

制，并确定 3~5种增强记忆性免疫应答的干预手段。

1.6 慢性感染与免疫细胞耗竭机制（基础研究类）

研究内容：描绘重大慢性感染性疾病（如：肝炎、结核病和

艾滋病等）诱发的免疫耐受/耗竭关键的免疫细胞特征，研究调节

免疫细胞耗竭的分子机制和信号网络；筛选、验证重大慢性感染

性疾病中介导免疫耐受/耗竭的新的免疫卡控点及其他重要调节

分子；基于免疫卡控点及重要调节分子，设计新的针对慢性感染

疾病的诊疗方案；明确慢性感染导致的免疫细胞耗竭致炎、致活

化、致衰老的分子机制，并有针对性地设计潜在治疗药物及免疫

干预手段。

考核指标：揭示慢性感染疾病发生发展过程中 3~5种重要免

疫细胞耗竭特征；筛选 6~8种新的免疫细胞耗竭相关的免疫卡控

点分子，并获得 4~6种基于免疫细胞耗竭分子设计的潜在药物及
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干预策略。

1.7 病毒复制蛋白机器与广谱药物靶点研究（青年科学家项

目、基础研究类）

研究内容：选择 3~5种不同类型的感染人的重要病毒，研究

病毒复制的分子机制，分析病毒复制蛋白机器的活性位点，并探

索可能的药物靶位点；通过比较分析不同种/类病毒的靶位点，找

到共有的药物干预靶点；通过计算机辅助和人工智能等技术筛选

和设计靶向病毒共有靶点的抑制剂；阐明病毒复制蛋白机器与现

有广谱药物的作用机制，通过药物/病毒蛋白复合物精细结构分

析，分析老药新用的可行性，并进行优化改造。

考核指标：解析 5~10 种以上病毒复制相关蛋白以及与现有

抗病毒药物的复合物结构，并阐明其作用机理；鉴定一系列参与

病毒复制的关键保守氨基酸；鉴定不少于 5个广谱抗病毒新靶点；

设计和开发 1~2种广谱抗病毒抑制剂，可对 3种以上病毒有抗病

毒效果，并阐明其分子作用机制。

1.8 重要威胁人类寄生虫感染致病机制和防控干预技术研究

（基础研究类）

研究内容：针对我国重点防治的威胁人类寄生虫病，尤其是

血吸虫病、包虫病、肝吸虫病等重要病原，以致病和免疫调控靶

分子或标识分子及非编码 RNA 为切入点，从体内外，蛋白、分
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子和表观遗传等层面，研究寄生虫对宿主的免疫抑制及感染致病

分子机制；从人—动物—环境界面，利用多组学和分子技术及动

物模型等，研究不同来源虫株毒力关键分子与致病及临床表现的

关系及传播规律，阐明其分子遗传特征、流行规律、种群结构，

揭示其跨物种传播的分子机制，及其入侵宿主细胞，建立感染和

致病的分子机制。同时，从形态学、生物学、遗传学角度阐明人

和动物宿主之间寄生虫病原共进化关系；采用空间统计学技术和

传播动力学模型，研究不同宿主间寄生虫病原传播动力过程；开

展基于传播动力过程的仿真，设计人和动物宿主“全健康”干预

模式并实证。

考核指标：从 RNA、蛋白、信号通路、代谢和细胞等层面，

解析重要寄生虫侵入宿主细胞、感染致病及致宿主免疫抑制分子

机制；获得 10~15 个重要寄生虫感染的关键致病因子，并阐明 5~8

个重要致病因子感染、致病和传播的作用机制，发现 3~5个候选

疫苗、药物或免疫治疗靶分子，或诊断标识分子。解析 3~5种威

胁人类寄生虫病宿主多样性和遗传共进化关系；阐明 3~5种人兽

共患寄生虫病原多宿主之间传播动力学过程；建立 3~5种人兽共

患寄生虫病人和动物宿主“全健康”干预模式。

2. 重大传染病病原体的发现、溯源及预警预测

2.1 潜在威胁人类病原体发现与挖掘
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研究内容：在新发未知动物源性、突发再发等传染病未流行

或流行早期阶段，开展未知病原体发现与挖掘研究，建立国家级

威胁人类野生动物源或环境源病原体数据库。一是开展野生动物

及其媒介、高原、极地、冰川、深海等多环境病原体组学调查，

发现新病原体、确认致病性；二是系统开展新病原体生态分布、

流行规律以及信息调查，从疫源动物、不明原因感染人群、口岸

输入性病原等 3大源头开展摸底，建立我国具有潜在威胁的传染

病病原体名录，并建立其生态环境的地理信息系统；三是开展未

知、输入性病原体遗传变异特征、感染谱和跨种感染机理的研究；

四是以古代生物标本为研究对象，建立古代病原核酸提取、信息

分析、物种鉴定和病原表型分析技术，形成古代病原样本的标准

化、系统化、体系化储存、使用、鉴定、溯源及危害评估平台，

为古代病原体复活致病的防控奠定基础。

考核指标：在冰川、高原、极地、森林边界等新近出现病原

体潜在生境，开展 100种以上野生动物及其媒介的微生物组学本

底调查；开展未来输入性病原体资源以及信息调查，提出未来新

发传染病病原体目录与对应地理信息系统 1套；开发可用于多种

环境样品采集与分析的可移动实验体系与平台 1套；阐释 1种以

上新病原体或古病原体跨种感染机理、分布、致病性和流行规律；

建立未知病原感染性预判平台和数字资源平台 1套；建立潜在病
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原体监测网 1个。

2.2 难培养和微量病原体靶向培养技术

研究内容：研究制约难培养病原体体外分离和培养的关键机

制和因素，结合传统经典的分离培养技术和现代的组学和测序、

细胞驯化及定向改造等技术，组合新兴的微流控培养技术、全条

件模拟和拟生态三维培养技术，采用高通量或者靶向单细胞筛选

等方式，提高目标病原体的分离效率，改进病原体富集和扩培方

法，实现难培养病原体的示踪、高效分离和扩大培养。建立结合

体外培养和核酸等生物大分子的微量病原体检测和数字定量诊断

方法，提升难培养病原体和微量病原体的检测和定量监测水平。

考核指标：建立微量、复杂临床样品中病原体的高效捕获手

段；建立基于细胞分裂和图像识别的快速微生物生长判读方法；

建立复杂样品中目标活菌的筛查与培养技术；建立 5~8种难培养

和微量病原体通用的标准化培养体系或敏感细胞系；开发标准化

可推广的 8~15 种有临床价值的厌氧菌、微需氧、苛养菌、胞内

寄生菌以及非传统细胞系培养病毒的检测方法、培养方案及靶向

示踪方法。

2.3 病原多场景实时检测技术应用平台（青年科学家项目）

研究内容：针对病原标志物的释放、保护、富集，研发一

体化快速前处理技术；研究生物样本采集的规范性和有效性，
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以及规避交叉感染风险的采样机器人系统；融合新型 CRISPR、

生物传感、微流控、宏基因组或新一代测序技术等新技术优势，

建立自动化实验室与临床检测关键技术平台装置，实现对核酸

序列和蛋白标志物双靶标的高灵敏快速检测识别。针对新冠肺

炎症状监测需求，研发可穿戴式智能检测设备、非接触式体征

监测系统等综合性体征监测系统，提高疾病状态监测水平；拓

展检测技术在社区、野外、学校或工厂等场景中应用，满足低

专业人员使用、低检测成本、大规模高通量使用、即时数据上

传的实际需求。研制基于全自动一体化检测设备、综合体征可

穿戴监测设备及配套预警模型的多点触发智慧化监测预警系

统，搭建预警模型，实现自主学习、数据实时获取、自动分类

预警、自主态势预判等智能化监测功能，大幅提高我国新发突

发传染病发现与预测预警能力。

考核指标：融合新型 CRISPR、生物传感、微流控、宏基因

组或新一代测序技术等新技术，研制具有自主知识产权的提升规

避交叉感染风险特性的自动化检测设备 1套，30分钟内完成不少

于 16 种已知病原核酸与免疫等双重标志物检测，针对核酸的检

测灵敏度达到单拷贝水平/测试、针对蛋白的检测灵敏度达到 pg

水平，该平台在实验室与临床可用基础上，要具备向社区、野外、

学校或工厂等场景拓展能力，具备结合综合性体征的智能病原感
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染判别系统，同时具备检测监测结果的快速传输能力。该系统需

要覆盖国内多个边境口岸和不同地域、气候、海拔的不少于 20

家监测点验证，并能够对各监测点数据进行分析与预警。

2.4“口岸与物流”病原检测和防御技术示范研究

研究内容：针对新冠病毒等我国重要国境输入病原体，开展

口岸重要输入性病原检测参考物质和标准品的研制和方法学评价

研究；建立入境人员、交通工具及物表、污水和气溶胶等环境病

原实时监测和快速检测技术；建立辐射等新交叉应用技术在冷链

食品、货物、交通工具等大规模消杀中的能力评估体系；开展输

入性病原的在线检测、基因大数据溯源研究与流行病学调查；研

发基于时空分布的全球输入性传染病、病媒生物扩散预测模型，

提高预警预测能力和应急水平。

考核指标：形成重要输入性病原检测标准品 30 项；建立重

要传染病样本采集及处理、实时监测和快速检测新技术不少于 15

项；建立具有自主知识产权的多种病原体气溶胶实时监测工作站，

实现不少于 10 种病原体的实时监测并能有效防止交叉污染。形

成 3套消毒处理与评价新技术，并在至少 5个重点口岸建立示范

应用。形成常态防控技术装备等关键核心试剂盒和核心器件等 20

台套（种）以上。

有关说明：由海关总署推荐申报。
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2.5 病原变异及其跨物种传播的回溯和演进方法体系构建

研究内容：以已经积累的大量新冠病毒及其近源动物冠状

病毒基因组为基础，整合细胞和体内实验进化数据、生物信息

学、人工智能、数学建模等手段，构建病原变异及其跨物种传

播、适应性和协同进化理论体系，应用于新冠病毒溯源并进而

推广到潜在威胁人类的其它病原的分析体系构建。1）利用生物

信息学和进化基因组学方法，进行大数据挖掘、收集、整合，

解析新冠病毒基因组及其跨物种（人、水貂、猫科动物和家犬

等）传播的变异特征、速率和热点；2）建立病原细胞和动物体

内实验进化体系，进行人源和动物源的不同新冠毒株的体内和

体外感染、传代，分析实验进化体系中病毒演化特征和时空动

态分布规律；3）研究新冠病毒在人和动物宿主之间病原变异以

及实验进化体系中同种和跨种演变规律，比较自然和实验体系

中的异同，推测病毒最终可能的演化趋势；4）通过建立跨境和

国际合作体系，以及样本新鲜保存、采集和分析技术，构建国

内外人类及动物病原大数据，解析病原的适应性演化与协同演

化规律；5）建立人工智能模型，预测潜在的病原跨种传播，并

为未来可能的疫情爆发建立预警机制。

考核指标：建立新冠病毒组学实时变异的数据分析平台 1个；

开发跨物种动物病原比较基因组学演变和病毒与宿主协同进化分
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析流程 2个；构建病毒演变规律的人工智能分析模型；建立 3~6

个物种的体外细胞系跨种新冠病毒感染传代的实验进化体系；建

立 2~4种实验动物的新冠病毒感染和传代实验体系；开发新鲜、

微量或保存样本的病毒分离、提取和单细胞组学或宏基因组、转

录组测序和分析技术 2~4个；建立跨境和国际数据收集、共享和

快速分析的联动合作网络和数据库。

3. 新型疫苗设计及平台体系研究

3.1 针对重要病原的免疫原设计（青年科学家项目）

研究内容：聚焦对人类危害严重的病原，创立理性设计免疫

原的理论和技术体系，并应用于疫苗的研发实践。发现并解析复

杂、多变抗原的广谱保护性表位，包括 B细胞表位和 T细胞表位，

描绘表位谱，探索通用疫苗免疫原的设计、优化和提升策略。建

立抗原操控新的理论和技术体系。提出多肽抗原、蛋白质抗原或

核酸抗原免疫原性的理论并揭示保护性免疫的抗原组分和结构信

息基础；发展诱导特定保护性免疫反应的抗原选择、改造、免疫

原理性设计和从头设计技术；建立通用疫苗免疫原、治疗性疫苗

免疫原设计新技术。上述新理论和技术可支撑流感病毒、冠状病

毒这一类需要通用疫苗、结核这一类需要新型疫苗的疫苗研发。

考核指标：建立至少 2种复杂、多变病原的表位与功能的知

识图谱。基于抗原操控的新理论和技术，建立免疫原理性设计新
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技术。基于天然抗原组分及结构信息规律和疾病保护性免疫应答

的结构信息基础，提出免疫原性及保护性免疫新理论，创立免疫

原选择、改造、设计新技术体系，建立通用疫苗免疫原、治疗性

疫苗免疫原设计新技术。阐明理性设计的免疫原诱导和维持人体

保护性免疫应答的结构信息基础及机理。应用于 3~5种重大疾病

新免疫原和新疫苗设计，完成 2~3种疫苗安全性和有效性评价。

3.2新冠灭活疫苗应用与免疫策略

研究内容：重点关注新冠灭活疫苗不良事件发生情况，开展

新冠疫苗上市后长期安全性研究，严重异常反应与疫苗接种的因

果关联研究，以及疫苗相关增强性疾病发生情况及可能原因分析；

开展新冠疫苗大规模人群使用的免疫原性及免疫持久性、疾病保

护效果研究；开展新冠疫苗不同免疫程序、不同疫苗序贯免疫程

序、与其他疫苗同时接种等优化免疫程序研究；开展新冠疫苗接

种对疫情防控效果影响的模型研究；开展新冠疫苗接种卫生经济

学评价研究；开展新冠疫苗大规模高效接种的实施性研究；开展

人群新冠疫苗接种意愿干预策略研究。

考核指标：获得新冠疫苗大规模人群使用 1年的安全性研究

数据；获得新冠疫苗在不同年龄和特殊人群中的免疫原性、免疫

持久性（1~2年）；获得新冠疫苗不同免疫程序的免疫原性及安全

性数据；获得新冠疫苗与流感等其他疫苗同时接种的免疫原性及
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安全性数据；获得不同厂家新冠疫苗序贯或替代接种的安全性及

免疫原性数据；获得不同免疫策略的防控效果预测结果和经济学

评价结果；探索新冠疫苗短时间内大规模高效接种的服务模式；

提出提高人群接种意愿的适宜干预工具包；获得新冠疫苗对变异

株的免疫效果。

3.3病原突变对疫苗及药物有效性影响的动物模型评价

研究内容：基于突变病原的动物模型评价技术体系，针对流

感病毒、冠状病毒、寨卡病毒、登革热病毒、艾滋病病毒、手足

口病病毒、耐药结核菌等人类传染病原，建立突变病原感染动物

模型及从分子到细胞水平的分析技术体系。基于动物模型及潜伏

感染—复发动物模型与人类临床致病特征的相似性，建立包含病

原学、免疫学、病理学、症状及影像学等在内的集成动物模型评

价技术体系。以标准株感染动物模型为对照，开展现有疫苗及药

物的有效性评价研究，评价现有疫苗、抗体、化药和中药对突变

株的抗感染效果。建立高致病病原变异株敏感药物的比较数据库。

建立涵盖病原关键位点突变与动物模型体内疫苗、抗体及药物防

治效果变化比对信息的比较数据库。

考核指标：建立 10 种以上不同类型重要致病病原突变株的

疫苗及药物有效性评价技术体系，涵盖流感病毒、新型冠状病毒、

寨卡病毒、登革热病毒、艾滋病病毒、耐药结核菌、手足口病病
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毒等重要病原。以新型冠状病毒为代表，完成现有疫苗、抗体或

药物对 5种以上临床突变株的防治效果评价。以流感病毒、艾滋

病、耐药结核菌、手足口病病毒等为代表，完成现有药物及疫苗

对 5 种以上新型临床突变株的防治效果评价。建立 20 种以上病

原关键位点突变与疫苗、抗体及药物防治效果变化的比较数据库。

4. 重大传染病临床防治

4.1 细胞因子风暴综合征发生机制及其诊治体系研究

研究内容：建立细胞因子风暴综合征的重症患者研究队列，

描绘动态演变规律及人群异质性，并建立与临床表型相符合的疾

病“内型”；鉴定可精准预测危重症患者进展的标志物组合，确定

早期干预的“黄金窗口期”；阐明细胞因子风暴诱发系统性全身炎

症导致脏器/系统功能衰竭的病理机制；解析细胞因子风暴综合征

发生发展与人体微生态的互作机理，挖掘相关诊断标志物和治疗

靶点，并开发微生态调控诊治产品；通过疾病表型、内型及诊断标

志物精准界定靶向综合征治疗策略的适宜人群及治疗时机，并建立综

合治疗体系。

考核指标：建立 1000 例以上合并细胞因子风暴的重症患者

研究队列；发现 6~8种新的引起炎症因子风暴的细胞因子和细胞

亚群，建立早期临床诊断体系，并获得具有阻遏细胞因子风暴发

生的标志物组合；阐明3~5种关键的炎症细胞调控模式；发现8~10
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个与人体微生态相关的感染病重要易感因素；筛选 8~10 个对综

合征具有重要调控作用的人体微生物；完成 1~2种新型治疗策略

的临床前研究和临床研究申报，并参与制订相关临床诊疗指南

1~2项。

有关说明：由建有国家临床医学研究中心的医疗机构牵头申报。

4.2 基于干细胞技术的重大传染病临床救治方案研究（青年

科学家项目）

研究内容：建立与人类重大传染病临床特征及疾病进程相似

的动物模型和类器官模型；开展干细胞治疗的机制研究以及临床

前评价，为干细胞治疗重大传染病的临床救治方案提供支撑；在

此基础上，以建立完备的临床救治方案为目标，利用干细胞产品

或干细胞治疗技术，开展合规的临床研究，并进行安全性和疗效

评价研究；建立靶向重大传染病临床救治的新型干细胞治疗策略，

为应对未来可能具有共同病理救治的传染病提供技术储备。

考核指标：针对 2~3种重大传染病，建立干细胞治疗临床前

评价研究的动物模型和疾病类器官模型；检测干细胞移植后在体

内分布、动态变化等功能性指标；实现疾病表型的功能逆转或重

塑，发现可能的新机制和新方法，并建立干细胞治疗临床前评价

体系；研究 1~2种干细胞治疗产品或者干细胞疗法的有效性和安

全性，形成未来基于干细胞技术的重大传染病临床救治标准化方
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案和评价体系。

有关说明：由建有国家临床医学研究中心的医疗机构牵头申报。

4.3 临床救治中的抗感染免疫治疗

研究内容：以抗病毒治疗临床队列为对象，探索病毒储存库

维持的机制及与炎症和持续免疫激活的关系，设计干预靶点及措

施，在临床队列中评估干预措施对储存库清除及患者临床结局的

影响。用临床样本筛选使储存库释放病毒且不激活免疫系统的小

分子化合物；鉴定储存库的标志物，建立临床适用的检测方法及

促进病毒释放的技术，并对储存库进行识别、定性和定量；揭示

储存库内变异病毒的优势表位，为免疫治疗提供精准靶点；确定

储存库清除的最佳免疫治疗时机、介入方式和最佳适应症。

考核指标：揭示病毒储存库维持的机制及与炎症和持续免疫

激活的关系，获得有效的储存库清除靶点及干预措施，并获得具

有临床应用价值的促进静息状态下储存库细胞释放病毒的小分子

化合物 2~3个；获得病毒储存库细胞的标志物 1~2个；建立临床

适用的储存库检测方法 1~2种；建立储存库中变异毒株的定性和

定量检测方法 1~2种；获得 1~2个可用于免疫治疗的优势抗原表

位；确定储存库清除的最佳免疫治疗方式。

有关说明：由建有国家临床医学研究中心的医疗机构牵头申

报。
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5. 重大新发突发传染病防控一体化体系建立

5.1“平急一体”数据标准化接口与体系建设

研究内容：建立病原体的数据分类管理与共享标准，实现病

原体实物资源数据、临床数据、组学数据与流行病学数据等不同

来源的数据系统整合；研究基于模式识别的病原微生物数据高通

量控制技术，实现数字化信息的标准化、规范性和一致性，满足

病原微生物和重大新发突发传染病数据的快速、高效汇聚管理与

研究利用的需求。整合全球病原微生物相关资源的动态监测和分

析数据库，初步形成全球病原数据网络系统。针对重要新发突发

传染病，建立全面的高质量参考数据库；针对临床重要病原真菌

及其耐药菌株，建立耐药基因、毒力基因等数据库和分析模型，

建立包括数据安全技术、数据整合与融合技术、数据分析与可视

化为一体的病原体智能管理技术体系，实现突发重大疫情预警和

临床感染的快速鉴定与分析。在病原数据库基础上，建立实时的

信息分析与预警机制，平时能够分析已知流行病原的变异和进化，

战时能够对突发病原进行快速响应并分析病原的变异和进化。

考核指标：形成 5~8项病原体资源数据整合标准，建立一套

覆盖全球 200种以上重要病原体数据管理和共享系统；建立 200

种以上重要病原体的高质量参考数据库；建立高通量数据比对与

分析模型，实现病原微生物快速的鉴定分析。建立平急结合的大
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数据监测和分析应用体系，可用于预警和反馈重大疫情发生发展

趋势。
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为深入贯彻落实党的十九届五中全会精神和“十四五”规划，

切实加强创新链和产业链对接，“病原学与防疫技术体系研究”重

点专项聚焦国家战略亟需、应用导向鲜明、最终用户明确的重大

攻关需求，凝练形成 2021 年度“揭榜挂帅”榜单，现将榜单任

务及有关要求予以发布。

一、申报说明

本批榜单围绕新型疫苗研发等重大应用场景，拟解决新型

mRNA、DNA、重组亚单位疫苗平台体系构建等关键实际问题，

拟安排国拨经费不超过 9000 万元。除特殊说明外，每个榜单

任务拟支持项目数为 1 项。项目下设课题数不超过 5 个，项目

参与单位总数不超过 10 家。项目设 1 名负责人，每个课题设 1

名负责人。企业牵头申报的项目，配套经费与国拨经费比例不

低于 1:1。

榜单申报“不设门槛”，项目牵头申报和参与单位无注册时间

要求，项目（课题）负责人无年龄、学历和职称要求。申报团队

数量不多于拟支持项目数量的榜单任务方向，仍按程序进行项目
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评审立项。明确榜单任务资助额度，简化预算编制，经费管理探

索实行“负面清单”。

二、攻关和考核要求

揭榜立项后，揭榜团队须签署“军令状”，对“里程碑”考核

要求、经费拨付方式、奖惩措施和成果归属等进行具体约定，并

将榜单任务目标摆在突出位置，集中优势资源，全力开展限时攻

关。项目（课题）负责人在揭榜攻关期间，原则上不得调离或辞

去工作职位。

项目实施过程中，将最终用户意见作为重要考量，通过实地

勘察、仿真评测、应用环境检测等方式开展“里程碑”考核，并

视考核情况分阶段拨付经费，实施不力的将及时叫停。

项目验收将通过现场验收、用户和第三方测评等方式，在真

实应用场景下开展，并充分发挥最终用户作用，以成败论英雄。

由于主观不努力等因素导致攻关失败的，将按照有关规定严肃追

责，并依规纳入诚信记录。

三、榜单任务

1. 新型mRNA疫苗平台体系研究

需求目标：针对新发突发传染病爆发时对疫苗快速开发的需

求，基于已批准和可转化的材料，构建安全高效的mRNA疫苗设

计、包装、递送、测试技术平台，揭示 mRNA疫苗的免疫活化机
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理。开展创新结构的mRNA 制剂研发，建立具备自主知识产权的

新技术、新剂型、新策略、新标准，并推进转化。揭示载体表面

性质对mRNA疫苗递送效果和免疫应答的影响机制和构效关系，

为疫苗载体设计提供理论基础和反馈指导。解决疫苗稳定性问题。

设计智能化、连续化、规模化制备装置并进行批量制备，建立质

控新技术和新标准。遴选品种开展临床前研究，推进企业合作和

临床转化。具体需求目标如下：

阐明 mRNA 疫苗的免疫活化机制，建立 mRNA 疫苗不同设

计和递送系统与免疫产生、应答和记忆的构效关系。建立一套应

对突变病原疫苗快速制备技术。构建安全、高效的注射型、粘膜

型mRNA疫苗递送系统，并研究其与抗原的相互作用规律；建立

具备自主知识产权的疫苗递送系统 3~4项。建立mRNA疫苗递送

系统的制备、表征、质控和效力评价标准 3~4项。建立mRNA 疫

苗的规模化制备工艺，争取建立规模化制备中试车间或示范工程

1~2项。基于已有成果推动临床转化，争取 1~3个进入临床试验，

与企业签订联合开发协议 2~3项。

时间节点：研发时限为 5年，立项 3年后开展“里程碑”考核。

榜单金额：不超过 3000万元。

2. 新型 DNA疫苗平台体系研究

需求内容：针对流感、新冠、结核等传染病疫苗的需求，构
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建安全高效的 DNA 抗原质粒设计、抗原表达与免疫原性优化策

略，研究安全、高产通用型 DNA疫苗载体，揭示免疫激活机理，

建立生产工艺、标准并推进临床转化和产业化。针对 DNA抗原，

构建安全高效的注射型、粘膜型、皮内递送和新型电转导新型

DNA质粒递送系统，建立具备自主知识产权的新技术和新策略。

揭示不同 DNA 抗原质粒设计和递送系统对递送效果、抗原表达

免疫应答的影响机制和构效关系以及生物分布与安全性的评价规

律，为疫苗递送系统设计提供理论基础和反馈指导。设计智能化、

连续化、规模化先进工艺及相关的制备装置，并进行批量制备，

建立质控新技术和新标准。开展临床前研究，推进企业合作和临

床转化。具体需求目标如下：

阐明 DNA 疫苗的免疫活化机制，建立 DNA 疫苗不同设计

和递送系统与免疫产生、应答和记忆的构效关系。构建安全、高

效的注射型、粘膜型、皮内递送和新型电传导等新型 DNA 疫苗

递送系统，研究其与 DNA 抗原递送效率和基因表达的相互作用

规律；建立合适的药理药效与安全评价指标。建立长效储存疫苗

的载体新策略；建立具备自主知识产权的疫苗递送系统 3~4项。

建立一套应对突变病原疫苗快速制备技术。建立 DNA 疫苗递送

系统的制备、表征、质控和评价标准 3~4 项。建立 DNA 疫苗的

规模化量产制备工艺，建立质量标准与相应分析方法，建立规模
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化制备中试车间或示范工程 1~2项。基于已有成果推动临床转化，

争取 1~3个进入临床试验。

时间节点：研发时限为 5年，立项 3年后开展“里程碑”考核。

榜单金额：不超过 3000万元。

3. 新佐剂在重组亚单位疫苗中增效研究

需求内容：针对提升流感、新冠、结核等传染病重组亚单位

疫苗免疫原性的需求，结合纳米技术、结构生物学技术和人工智

能等前沿技术，构建稳定、安全和高效的重组亚单位疫苗；重点

研制和开发微纳结构、PRR 配体类、金属类及天然植物源性等新

佐剂，研究新佐剂对机体免疫反应、免疫保护作用和免疫记忆的

促进作用；明确新型佐剂或构架的结构特征、理化特性及与蛋白

类或核酸类免疫原的互作规律；阐明新型佐剂与构架的免疫增强

作用及其机制、调控免疫应答类型的机制及其应用、生物安全性

及临床稳定性，在不同疾病模型中探讨新佐剂的效果及对提升疫

苗的安全性和有效性作用。具体需求目标如下：

创制 2~3种具有完全自主知识产权的重组亚单位疫苗和新佐

剂，实现一种新型疫苗构架与新型佐剂的组合应用。阐明新型重

组亚单位疫苗的免疫活化机制，建立亚单位疫苗不同设计和新佐

剂与免疫产生、应答和记忆的构效关系。阐明新佐剂的效用与作

用机制。力争研发 1~2个新型佐剂并证明新佐剂对减少免疫原用
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量和接种频次、增强免疫反应强度、提高疫苗的保护效果、促进

交叉免疫保护、提高疫苗配方稳定性和节约生产成本的作用。与

疫苗生产企业签订 1~2个基于创新型佐剂的重组亚单位疫苗的合

作协议，争取有 1个新型佐剂的疫苗进入临床试验。

时间节点：研发时限为 5年，立项 3年后开展“里程碑”考核。

榜单金额：不超过 3000万元。
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申报项目须符合以下形式审查条件要求。

1. 推荐程序和填写要求

（1）由指南规定的推荐单位在规定时间内出具推荐函。

（2）申报单位同一项目须通过单个推荐单位申报，不得多

头申报和重复申报。

（3）项目申报书（包括预申报书和正式申报书，下同）内

容与申报的指南方向（榜单任务）基本相符。

（4）项目申报书及附件按格式要求填写完整。

2. 申报人应具备的资格条件

（1）项目及下设课题负责人应为 1961 年 1 月 1 日以后出

生，具有高级职称或博士学位。青年科学家项目负责人应具有高

级职称或博士学位，青年科学家项目负责人年龄要求，男性应为

1983 年 1 月 1 日以后出生，女性应为 1981 年 1 月 1 日以后出生。

原则上团队其他参与人员年龄要求同上。

（2）受聘于内地单位或有关港澳高校的外籍科学家及港、
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澳、台地区科学家可作为重点专项的项目（课题）负责人，全

职受聘人员须提供全职聘用的有效材料，非全职受聘人员须由

双方单位同时提供聘用的有效材料，并作为项目预申报材料一

并提交。

（3）项目（课题）负责人限申报 1 个项目（课题）；国家科

技重大专项、国家重点研发计划、科技创新 2030—重大项目的在

研项目负责人不得牵头或参与申报项目（课题），课题负责人可参

与申报项目（课题）。

（4）参与重点专项实施方案或本年度项目指南编制的专家，

原则上不能申报该重点专项项目（课题）。

（5）诚信状况良好，无在惩戒执行期内的科研严重失信行

为记录和相关社会领域信用“黑名单”记录。

（6）中央、地方各级国家机关及港澳特区的公务人员（包

括行使科技计划管理职能的其他人员）不得申报项目（课题）。

3. 申报单位应具备的资格条件

（1）在中国大陆境内登记注册的科研院所、高等学校和

企业等法人单位。国家机关不得作为申报单位进行申报。

（2）内地单位注册时间在 2020 年 6 月 30 日前。

（3）诚信状况良好，无在惩戒执行期内的科研严重失信行

为记录和相关社会领域信用“黑名单”记录。
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4. 本重点专项指南规定的其他形式审查条件要求

（1）青年科学家项目不再下设课题，项目参与单位总数不

超过 3 家，根据相应指南方向明确的研究重点，自主确定选题

进行申报。

（2）“揭榜挂帅”项目（课题）负责人无年龄、学历和职称

要求，项目牵头申报和参与单位无注册时间要求。

本专项形式审查责任人：王敏，电话：010-88387119，

010-88387129
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序号 姓名 工作单位 职称/职务

1 高 福 中国疾控中心 院 士

2 尚 红 中国医科大学附属第一医院 院 士

3 王福生 解放军总医院第五医学中心 院 士

4 王健伟 中国医学科学院 研究员

5 刘 军 中国疾病预防控制中心病毒病预防控制所 研究员

6 仝 舟 中科院微生物研究所 研究员

7 盛吉芳 浙江大学医学院附属第一院 教 授

8 王明贵 复旦大学附属华山医院抗生素研究所 教 授

9 石正丽 中科院武汉病毒研究所 研究员

10 张 政 深圳市第三人民医院 教 授

11 师永霞 广州海关技术中心 主任医师

12 宋晓晖 中国动物疫病预防控制中心 研究员

13 陈 宇 武汉大学 教 授

14 金 奇 中国医学科学院病原学生物学研究所 研究员
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