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现阶段，我国的制剂生产水平仍落后于国际水平，

化学制剂以仿制药为主，创新制剂占比较低，国内研发

的创新制剂未获得国际认可，不能进入国际市场。发达

国家从我国进口中间体和原料药制备高端制剂，再利用

原研药和品牌优势进入我国，抢占市场，对我国医药产

业形成了强烈冲击。在制剂研发领域，高端制剂与新分

子实体相比，具有开发投资低、周期短、临床风险低等优

势，不仅可以打造重磅产品，而且难以仿制，可持久地占

国内制药企业高端制剂发展概况及挑战
谷友刚

（北京生物技术和新医药产业促进中心，北京 １００１７６）
摘要：目的 为国内制药企业合理布局高端制剂提供参考。方法 基于全球医药产业高端制剂领域的发展现状，分析高端制剂发展面临

的挑战，并提出发展策略。结果 现阶段，美国、欧盟成员国、日本等国家仍是全球主要的创新药物研发市场。在全球新药产出速率大幅

放缓的背景下，高效药物递送系统（ＤＤＳ）发展迅速，其创新制剂与仿制药规模相当；随着对具有临床使用缺陷的药物领域的渗透，改良
型高端制剂具有更大的市场增长空间。高端制剂产业发展面临着巨大挑战，如缺乏创新制剂研究的产业化研究平台，缺乏强大技术支

撑的人才团队和复合型领军人才，中国的企业尚未成为创新主体，大多数企业不具备解决高端制剂转化过程中复杂技术问题的能力，

缺乏中试转化的配套设备设施。新型高端制剂的发展是中国医药产业发展和转型的必由之路，应建立科学的评价机制及扶植政策；加

强药物制剂领域创新技术的研究和转化；加强多学科交融；建立市场化、国际化的制剂研发服务平台；构建系统性创新大环境；以临床

需求为依托，开发差异化产品，合理制订临床开发策略；建设高水平、国际化的顶尖人才团队。结论 大力发展高端制剂不仅符合国内

新药研发趋势，同时也符合我国医药产业结构优化转型、绿色新型和引领性发展的要求。
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领市场。与发达国家相比，我国医药产业长期处于“重原

料药、轻制剂”的畸形发展模式，导致原料药快速发展而

制剂发展滞后，产品附加值普遍较低、竞争力差，出现普

通剂型的低水平仿制、面临无法通过一致性评价的困

境。虽然前沿技术研究与探索异常活跃，但高端制剂研

究领域大多停留在实验室、论文或专利水平，缺乏精

细化和系统性的深度研究，技术成熟度低，适用性和

配套性差，难以转化为产品，不能实现规模化、产业

化和国际化，缺乏具有国际影响力的自主创新高端制

剂产品。高端制剂的研发和生产水平在国内外都占有重

要地位犤１－４犦。提升我国的制剂产业水平，提高制剂产品

的质量，研发高端制剂，是促进我国制剂工业健康发展

面临的严峻问题。在此，基于全球医药产业高端制剂领

域的发展现状，分析我国高端制剂发展面临的挑战，并

提出了发展策略。

１ 高端制剂的内涵

传统制剂是为了服用方便而解决药物“成型”的问

题。高端制剂是在传统制剂基础上改良、创新，以克服治

疗缺陷和实现临床优势为首要目的，通过改变药物的理

化性质和体内代谢特征，提高治疗效果，降低毒副反应，

改善用药依从性，满足临床需求，使患者获益更多。

自２０世纪９０年代以来，随着分子药理学、分子药
剂学、高分子材料及相关仪器设备的快速发展，药物制

剂已由过去的简单“成型”向精准化、智能化的“药物递

送系统（ＤＤＳ）”转变。ＤＤＳ是一种可以定点或定时（即立
即、延迟或持续）释放原料药的制剂或装置，不具有药物

活性，但可提高其携带的原料药的有效性和安全性犤５犦。

ＤＤＳ在推动医药产业发展中有着举足轻重的作用，
应用前景和发展空间广阔。与新分子实体研发相比，高端

制剂的开发有更大的商业价值。新型ＤＤＳ不仅能减少药
品不良反应，增加适应证，改善疗效，提高用药安全性，

提高患者用药依从性，还可延长产品生命周期，在产品

附加值上更能形成核心竞争力，提高市场份额犤６－７犦。

基于ＤＤＳ技术支撑，高端制剂快速发展，如口服缓
控释制剂、速释制剂、肿瘤靶向治疗的脂质体、新型乳

剂、聚合物胶束、脂质纳米粒、蛋白多肽药物的长效微球

注射剂、黏膜给药制剂、儿童用药的雾化吸入、经皮给药

等。这类高端制剂凭借更佳的依从性、耐受性、服用便利

性等优势已逐步发展成各治疗领域的主力产品，国内外

市场均呈现良好的增长态势犤８－９犦。

２ 高端制剂的发展概况

２．１ 国外

近２０年，全球每年审批的新药以新化学实体药物
为主，占７０％以上。美国、欧盟成员国、日本等国家为全
球主要的创新药物研发市场，美国占全球上市新药总销

售额的 ６１％。近 １０年，几大跨国制药企业每年上市的
新药从 １５０种降至２０种以下，全球范围内新药产出的
速率大幅放缓犤１０犦。高效ＤＤＳ发展迅速，包括难溶性药物
递药系统、生物药物递药系统、靶向给药系统等，目前已

有多种药物上市。美国、欧盟成员国、日本等国家将制剂

创新作为调整医药产业结构、延长产品生命周期、提升

产品附加值的战略性工具，打造了多个具有国际影响力

的高端制剂。２００８年以来，高端制剂的销售收入占全球
医药市场的２５％以上，并以高于每年２０％的速度增长。
在国际上的重磅药品中，２５％来自制剂创新产品，代表
性成果有拜耳的硝苯地平渗透泵控释片（拜心同），美国

的阿霉素聚乙二醇化脂质体、紫杉醇白蛋白纳米粒，日

本的亮丙瑞林长效注射微球等。

从全球市场来看，基于ＤＤＳ的创新制剂，２０１５年的
市场规模已达１７８８亿美元，占全球药品市场的１７％，与
仿制药规模相当。随着对具有临床使用缺陷的药物领域

的渗透，改良型高端制剂将具有更大的市场增长空间。

２．２ 国内

目前，我国除了批准生产的口服自微乳化给药系

统犤１１犦、口服缓控释药系统（包括渗透泵制剂）犤１２犦、口服速

释片剂犤１３犦、黏膜给药系统犤１４犦和透皮给药系统犤１５犦外，还有

已批准生产的脂质体注射剂、注射用微球制剂、注射用

载药乳剂等，这标志着我国高端制剂技术取得了巨大进

步。但国内还未出现具有体量优势的专注于制剂创新的

企业，即使涉足高端制剂的企业，无论是国内申报还是

国际申报，基本以仿制药为主。高端制剂前期漫长的开

发过程和复杂的影响因素决定了仿制的难度，尤其是面

临特殊制剂一致性评价的挑战，国内企业高端制剂的仿

制之路充满坎坷。

从高端制剂的研发模式来看，目前涉足高端制剂的

国内企业主要还是专注于某个特定细分领域，未出现单

个企业跨领域同时研发多产品线的局面，多数企业选择

合作的方式来提升产品技术和拓展市场渠道。

从高端制剂的市场占比来看，我国新型制剂占总体

药品市场的比例不足 ３％，远低于国际市场的 １０％。在
创新型药物制剂领域，我国企业所占规模仍较小。全球

微球市场为５５亿美元，我国微球市场预计为３０亿元人
民币，占１０％；脂质体市场全球１２．８亿美元，国内不到
１８亿元人民币。制剂国际化成为我国原料药向下游转
移和优化出口的重要途径，发展高端制剂是未来 １０年
中国医药产业向世界延伸的重要阶段。

高端制剂因存在技术壁垒，国内市场仍被原研厂家

占据；同时，国内仿制药研发进度相对缓慢，整体竞争压

力小，开展技术壁垒较高的高端制剂有望帮助仿制药企业优

化资源结构，立足优势产品，避开普通制剂拥挤“赛道”，
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在未来市场上拥有更高的竞争力和利润空间，发展机会

很大犤１６犦。

３ 我国高端制剂产业发展面临的挑战与策略

３．１ 面临的挑战

我国制剂创新的基础研究虽紧跟国际，但真正进入

市场的产品屈指可数。由于高端制剂的处方组成和制备

工艺复杂，其多维度的质量评价体系依赖于多种现代分析

技术和基础研究水平支撑，而关键质量属性易受多种因

素和环节的交叉影响，其内在逻辑关联性的梳理对研发

人员提出了巨大挑战。即使相同的处方组成，因生产场地

或区域、规模、设备或参数、辅料来源、操作人员的不同等，

往往很难获得质量可重复的制剂产品。国内高端制剂产

业发展面临巨大挑战，主要体现在以下几个方面。

１牘我国还缺乏创新制剂研究的产业化研究平台。高
端制剂的发展对应用基础研究的系统性、设备设施的配

套性及转化团队的专业性均有很高要求。受科技评价体

系影响，我国在应用基础研究和成果转化这一环节普遍

缺失，导致科学技术向产品转化的中间桥梁不畅通，严

重制约了高端制剂的发展。

２牘缺乏有强大技术支撑的人才团队和复合型领军
人才。受科技评价体系的影响，科研院所的科研人员不

愿将更多精力用在应用基础的深化研究上，不大可能出

现颠覆性创新和重大发现，且涉及产品的技术秘密，不

能发表高影响因子文章，难以获得重大基金支持，进而

影响科研人员晋升、评奖等一系列活动。此外，缺少复合

型领军人才进行顶层设计和统筹把握犤１７犦。

３牘我国的企业尚未成为创新主体，除少数企业研发
实力较强外，大多数企业还不具备解决高端制剂转化过

程中复杂技术问题的能力。

４牘缺乏中试转化的配套设备设施。中试转化的配套
性设备设施支撑是高端制剂转化的必要条件，很难靠科

研院所或高校实现，要依赖企业和资本机构的介入。由

于应用基础深化研究环节缺失，科技成果转化为高端制

剂产品的风险难以控制，挫伤了企业及资本机构介入的

积极性，企业大多不愿在配套性设备设施方面先行投

入，使制剂创新进入恶性循环的“死胡同”。

３．２ 发展策略

新型高端制剂的发展是我国医药产业发展和转型

的必由之路，开发具有核心竞争力的高端创新制剂，需

采用多种灵活的合作方式，兼顾国际和国内２个高端市
场制剂产品的研发，立足国内市场，加强国际合作，充分

利用国内的资源和成本优势，找准制剂创新发展方向。

我国高端制剂发展的策略建议如下。

１牘建立健全扶植政策。加大和健全对高端制剂品种
的审批和市场激励政策，如将制剂创新列入医药产业的

工作任务并重点推动；针对高端制剂开辟临床、监管绿

色通道，加快高端制剂和品种获批上市；从市场端加大

对高端制剂品种在医保支付、临床使用等方面的支持。

政策扶植包括在新制剂研发领域的人才与团队；更多的

优惠政策包括积分落户、审评审批、临床资源、科研立项

和资金扶持、企业可享受税收优惠等。高端制剂前期投

入很大，要保障企业有合理的利润，促进创新良性循环。

此外，政府需要引导生产型大企业与服务型小企业联合

研发高端制剂品种。围绕高端制剂的各类剂型及在制备

工艺、制药设备、给药装置、药用辅料、包装材料、检测设

备布局一批专业化、有特色的制剂服务型小企业，鼓励

其主动对接跨国公司的重磅品种，做好品种引进与技术

合作；给予企业一定的补贴奖励，引导生产型大企业主

动开展制剂创新，主动承接制剂创新品种，培育多个高

端制剂创新的龙头企业。

２牘加强药物制剂领域创新技术的研究和转化。国内
高端制剂相较国外的差距主要体现在创新性上，创新技

术是跨学科基础研究与工业应用研究的集成，没有实质

性的创新技术支撑，很难形成强有力的知识产权保护，

难以持续发展，大大降低了企业接受这类专利进行转化

的积极性。因此，应加强对新方法、新辅料的研究，加强

对创新技术和可应用成果长时间的专注、接力、修正与

优化犤１８犦。此外，还要强调创新与转化结合。以纳米制剂

为例，在取得诸多成绩的同时，仍面临多个瓶颈问题，如

纳米材料的安全性、靶向递药系统的体内行为、靶向递

药系统的规模化生产等犤１９犦，利用创新制剂技术解决制

剂瓶颈问题，可促进高端制剂产品产业化。而在高端制

剂产业化转化中，辅料、给药器械和制药设备是高端药

物制剂研发的“源头活水”，为高端药物制剂的转化研究

注入源源不断的新生力量犤２０－２１犦。

３牘加强多学科交融，建立市场化、国际化的制剂研发
服务平台。学科交叉显著提升了药剂学基础研究的质

量，如高分子化学为创新制剂的开发提供了新辅料，纳

米科学和仿生学为高端制剂制备提供了新技术，物理学

和病理学为高端制剂响应释药提供了新策略，分析化学、

生物技术和动物学为高端制剂的机制探索提供了新方

法和新模型等犤１９犦。因此，发挥学科融合优势开展克服生

理屏障递送药物的机制研究，为高端创新制剂的设计研

究奠定基础。在制剂平台建设方面，通过政府主导，引入

市场化资金，建立一个以顶尖人才为核心的应用技术和

产业化制剂创新研发服务平台。重点围绕口服缓控释

制剂、速释制剂、脂质纳米载体特殊注射剂、３Ｄ打印技
术犤２２－２４犦、多肽类黏膜给药系统和长效注射微球，以及用

于儿童、老年等特殊人群的雾化吸入犤２５－２７犦、经皮给药、

口服掩味液体制剂等重点领域，从制备工艺、制药设备、

给药装置、药用辅料、包装材料、检测设备等多方面，形

成一个给药系统设计、制剂技术水平、质量控制标准都
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具有国际水准的高端制剂研发服务平台。

４牘构建系统性创新大环境。目前，国内创新的大环
境亟待进一步优化。高校希望做创新制剂，但企业可能

更多考虑投入和产出回报，作为源头创新的高校和作为

创新主体的企业要紧密结合起来，加上国家政策的推

动，加大纯基础研究经费的投入，对国家软实力的提升

具有很大推动力犤２８犦。

５牘高端制剂的研发要以临床需求为依托。首先，需要
找准市场定位，结合未被满足的临床需求，开发差异化

的产品；结合产品特点和临床需求，合理制订临床开发

策略。未来制剂以创新强化临床问题为导向，运用最新

科技成果和智能制造技术，开展创新药用辅料，研发智

能药物制剂，为患者提供安全、高效、质优的高端制剂。

６牘加快加强高水平、国际化的顶尖人才团队建设。
依托现有制剂创新研发人才基础，加大对大学科研机

构、企业等创新主体制剂研究人员的支持，在制剂研究

领域培育一批专业的青年骨干和领军人才；盯住一批国

际、国内制剂领域的顶尖人才，重点引进一批高层次、国

际化、有产业化经验的制剂人才和团队，建立具有国际

影响力的专业化制剂团队。

４ 结语

一致性评价开启国内仿制药新模式，随着集中采购

政策的全面开展，中国仿制药市场正式进入低利润时

代，国内药企面对医药产业的结构性变化，只有研发具

有差异化优势的产品才能谋求生存。全球药物的研发热

潮正从满足临床基本需求向改善用药体验、提升患者生

活质量方面发展。因此，新型高端制剂的研究已成为药

物创新前沿。药物制剂作为医药工业产业链的最终产

出，正被赋予越来越重要的历史使命，而高端制剂的开

发将为医药企业的生存和发展提供新机遇。同时，国内

新药研发政策环境日趋良好，企业自身国际化条件逐渐

成熟，发展具有一定技术或专利壁垒的高端制剂，符合

我国医药产业发展方向。
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