
专家答疑之

固态表征和结晶工艺开发
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别着急，答案这里找！赛默飞世尔科技的行业专家 (SME) 将为您解
答固态表征和结晶工艺相关的常见问题。

Q1：何时进行固态表征和结晶工艺开发最

合适？

A1: 越早越好，但通常是在药物毒性实验的规划阶段。尽早

开始固态表征可以早点确定结晶特性以及可能出现的药物可

开发性问题。然而，应平衡好研发投资与早期化合物发现失

败风险。与生产合作伙伴进行充分地沟通交流，了解不同结

晶阶段的成本效益分析至关重要。

Q2：何时最适合筛选药物的固体形态？

A2: 关于这个问题并没有统一的答案。根据以往经验，由于

化合物存在失败的风险，因此药物固体形态的筛选通常在药

物开发的后期阶段才进行。不过现在流行的做法是提前进行

筛选，例如在临床前开发阶段或者是在一期临床试验阶段就

对药物的固体形态进行筛选。虽然这么做有可能会增加风

险，但是提前进行一定程度的筛选并且在药物开发的后期阶

段进行更全面的跟踪，可以避免下游出现严重的问题。

Q3：结晶工艺开发需要多长时间？

A3: 结晶工艺开发所需的时间取决于开发阶段和分子的具体

要求。初始工艺开发可能需要四周左右的时间，但在药物开

发的后期，如二期临床试验阶段可能需要三到六个月。即将

实现商业化的复杂的药物开发项目可能耗时多年且需要很多

人力物力才能完全优化工艺流程。

Q4：不同的固态化学研究分别需要多长 

时间？

A4: 固体形态筛选包括从原材料的接收到报告的生成，通常

需要长达六周的时间才能完成。结晶工艺开发和固体形态筛

选通常需要六周。但是固态表征通常可在两周内完成。

Q5：根据结晶工艺开发和固态化学研究开

始的阶段，我们可以节约多少时间？亦或

是可能浪费多少时间？

A5: 及早进行结晶工艺开发和固态化学研究可以避免出现严

重的延误，尤其是在发现新的晶型等意外情况下。如果新晶

型发现较晚，则重新开发结晶工艺和处方可能需要数月时

间。固态化学研究规划不周或者开始较晚，也会导致临床试

验无法按照预期时间开展，更有甚者可能会导致药物开发项

目推迟数年之久。

Q 6：由同一家服务提供商提供原料药 

(API) 开发和后续的处方开发服务有哪些 

优势？

A6: 集成原料药 (API) 开发和处方开发可以极大地简化工艺

流程，确保 API 生产过程的变化（如粒径或形貌变化可提高

过滤性能）完全满足处方要求。这种协同作用可避免因重新

进行处方研究而造成的延误和额外成本，并能全面加快研发

进度。
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Q7：晶型筛选和盐型筛选有什么区别？

A7: 晶型筛选寻找的是化学成分相同但晶体结构不同的 API 

的不同固体形态。然而，盐型筛选的目的是确定 API 的盐

型，要求 API 中存在可电离的官能团，并确定合适的反离

子。这两种筛选方法相似，但目标不同。

Q8：药物固体形态筛选有哪些优势？

A8: 固体形态筛选可提供丰富的信息，为结晶工艺开发和处

方设计提供指导。药物固体形态筛选需要评估溶解度，确定

稳态和亚稳态，并有助于了解不同固体形态在不同生产和储

存条件下的特性。这些信息对于提高药物的稳定性和疗效至

关重要。
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